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Sigara, ttm dunyada erken olumlerin ve morbiditenin
en onemli onlenebilir nedenidir. Altibinden fazla kimyasal
madde iceren sigara dumaninin akciger kanseri ve kronik
obstruktif akciger hastaligina neden oldugu gunumuzde
kesin olarak ortaya konmusturl!l. Pulmoner parankim
hdcreleri ile sigara dumaninin kompleks iliskisi ise glnumuzde
tam olarak ortaya konmamistir. Bu konuda sahip oldugumuz
bilgilerin ¢ogu; az sayida hasta iceren, farkh ¢alisma
kurgularnna sahip, retrospektif olgu serilerine dayanmaktadir
(),

GUNnumuUzde sigaraya bagl oldugu kabul edilen difuz
parankimal akciger hastaliklar (DPAH); pulmoner langerhans
hucreli histiyositoz (PLHH), deskuamatif interstisyel pndmoni
(DIP), respiratuvar bronsiyolit- interstisyel akciger hastaligidir
(RB-IAH)(3-4). Son yillarda sigaraya bagh olarak gelisen akut
eozinofilik pnémoni (AEP) olgulan bildirilmistirt>©). Epidemiyolojik
gozlemler sigara icenlerde idyopatik pulmoner fibroz (iPF),
romatoid artrite bagl interstisyel akciger hastaligi,
Goodpasture sendromu gelisme  riskinin artugini; sarkoidoz,
radyasyon pnomonisi ve hipersensitivite pnomonisinin
gelisme olasiliginin ise azaldigini gostermektedirt/-11).

Respiratuvar Bronsiyolit, Respiratuvar Bronsiyolit-
interstisyel Akciger Hastalig

Sigara dumani ile interstisyel akciger hastaliklar
arasindaki patogenetik mekanizma tam olarak ortaya
konmamistir. TUm bu hastaliklarda primer hedef; terminal
veya respiratuvar bronsiyollerdir(8l. Sigara icenlerde olusan
asemptomatik bronsiyolit ik kez Niewoehner ve arkadaslar
tarafindan 1974 yilinda tanimlanmistirt'2). Sigara icenlerin
buyuk bir cogunlugunda (> % 99) olusan respiratuvar
bronsiyolit (RB) respiratuvar bronsiyollerin birinci ve ikinci
dallanmalarinda pigmentli makrofajlarin bronsiyoler limen,
peribronsiyoler alveollerde birikimi ve bu alanlarda kronik
inflamasyon ile karakterizedir(!3.14). Respiratuvar bronsiyolit,
sigara dumani maruziyetinin histolojik belirtecidir, genellikle
asemptomatiktir. Sigara bronsiyoliti (smoker’s bronchiolitis)
olarak tanimlanan bu tlr bronsiyolitli bireylerde dusuk

volumlerde akim hizlarinda azalma saptanir(14).

Sigara icenlerin ku¢uk bir bolumunde RB ile birlikte
semptomatik interstisyel akciger hastaligi olusur, bu klinik
tablo; ‘respiratuvar bronsiyolit- interstisyel akciger hastaligr’
(RB-IAH) olarak tanimlanir. Respiratuvar bronsiyolit- interstisyel
akciger hastaligi, respiratuvar bronsiyolitin cok nadir rastlanan
bir subtipidir(1>),

Histolojik olarak RB-AH; respiratuvar bronsiyoller ve
komsu alveollerde pigmentli makrofajlar ve interstisyel
inflamatuar degisimler ile karakterizedir. Fibrozis tipik olarak
yoktur. Distal hava yollart korunmustur. Yamali dagiim
gostermesi bir diger tipik 6zelligidirl10).

Bronkoalveoler lavaj (BAL) sivisinda sari- kahverengi-
siyah pigment iceren alveoler makrofajlar mevcuttur. Bu
bulgu, asemptomatik sigara igicilerinin lavaj sivi bulgulanndan
farkli degildirt17).

Hastalik genellikle 3.-4. dekatta gordlur (Tablo I). Sinsi
seyirli olan hastaligin baslangic semptomlari genellikle
Oksuruk ve dispnedir. Fizik muayenede, inspiratuar raller
olgularnn yarnisindan fazlasinda isitilir. Comak parmak ¢ok
nadir bir bulgudurl* 8. Gogus radyografisinde; santral ve
periferik brons duvarlarinda kalinlasma ve buzlu cam
opasiteleri izlenir(19). Yuksek rezolusyonlu bilgisayarli
tomografide (YRBT) izlenebilen bulgular; sentrilobdler 3
mm den kdcuk mikronoduller, sentrilobuler buzlu cam
dansitesinde sinirlarn pelirgin olmayan daha buyudk noddiller,
buzlu cam dansitesinde yamal dagihm gosteren dansiteler,
peribronsiyal, peribronsiyoler kalinlasma, sentrilobuler
amfizem ve hava hapsidir! 2-20) (Resim 1). Nadiren tormurcuklanmis
agac goranumu izlenebilirl2!). Bu radyolojik bulgular agirlikli
olarak Ust zonlarda gozlenir. Traksiyon bronsektazisi ve
balpetedi akciger genellikle gozlenmez!18.19).

Solunum fonksiyon testlerinde; hafif-orta derecede
mikst obstruktif ve restriktif patern izlenir, diftzyon
kapasitesinde azalma sik gozlenen bir bulgudur(418). Ancak
otuziki hasta iceren bir olgu serisinde, olgulann % 36'sinda
tani sirasinda DLCO’nun normal oldugu bildirilmistir(14).

Tani; alti ayin Uzerinde sigara oykusu bulunan olguda,
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uygun Kklinik ve radyolojik bulgularin varliginda, akciger
biyopsi 6rneginin degerlendirmesi RB-IAH'I destekliyorsa
konur(#.18.19) Rutin yaklasimda BAL endikasyonu yoktur.
Ayiricl tanida hipersensivite pnoémonisi ve sarkoidoz
dusunulmuyorsa transbronsiyal biyopsi éneriimemektedir.
Seckin yaklasim, torokoskopik akciger biyopsisidir(#).

Resim 1: Respiratuvar bronsiyolit interstisyel akciger hastaldi; periferik

yamall buzlucam goérunumileri

Respiratuvar Bronsiyolit- Interstisyel Akciger Hastaliginin
prognozu iyidir, sag kalim 10 yilin Gzerindedirl18). Guntmtize
kadar yayinlanan olgu serileri icerisinde bir olguda solunum
yetmezligi ve 6lum bildirilmistirl14).

Tedavide en 6nemli yaklasim; sigaranin birakiimasidir.

Sigaraya bagl diftiz parankimal akciger hastaliklan

Bes olgu iceren bir olgu serisinde yalnizca sigaranin birakimasiyla,
sentrilobuler amfizem gelismediyse, sentrilobuler nodullerin
tamamen kayboldugu, semptomlar ve DLCO’'da duzelme
oldugu bildirilmistirl20). Ancak otuziki olgu iceren bir baska
calismada ise, RBIAH'nIN gunumuze dek sanilanin aksine
benign bir hastalik olmadid, sigara birakma, kortikosteroid
ve immunsupressif tedavinin klinik, fizyolojik ve radyolojik
parametrelerde belirgin duzelmeye neden olmadig bildiriimistir
(14). Bu olgularin izleminde temel yaklasim; semptomiar,
fizyolojik bozulma, radyolojik olarak lezyonlarin yogunlugu
cok siddetli degilse sigaranin biraktiriimasi ve yakin takiptir
(4). Takipte progresyon saptanirsa, kortikosteroid tedavi
dusunulmelidir, yukarida da belirtildigi gibi bu tedaviye
yanit degiskendir(#14.22,23),

Deskuamatif interstisyel Pnémoni

Deskuamatif interstisyel Pnomoni ilk kez 1965 yilinda
Liebow tarafindan alveoler epitel hdcrelerinin deskuamasyonu
sonucu olustugu one strdlerek tanmlanmistr(24). Daha sonra
alveoler lumendeki bu hucrelerin alveoler makrofajlar oldugu
ortaya konmustur.

Deskuamatif Interstisyel Pnomonili olgularin % 90 ndan
fazlasinda etyolojik neden sigaradirl23). Nadiren, hepatit C
gibi viral enfeksiyonlar, nitrofurantoin gibi ilaclar, cevresel
ve mesleksel nedenlere bagli olusabilmektedir(22.23),

Hastalik genellikle genc eriskinlerde izlenmektedir,
semptomlar 3-4. dekatta baslamaktadir . Semptomlari; sinsi
baslangicli dksuruk ve dispnedir. Ates, terleme, kilo kaybi,
halsizlik, miyalji, gogus agrisi gibi semptomlar eslik edebilir.
Olgularn % 60'1nda comak parmak vardir. Olgularin hemen

Tablo 1: Sigaraya bagli diftz parankimal akciger hastaliklarinin klinik ozellikleri

Ozellik RB-IAH DiP PLHH AEP

Sigara %100 %90 >%90 % 30-50

Yas 3-5. dekat 3-5. dekat 3-4. dekat 3-5. dekat

Cinsiyet Erkeklerde {} E/K: 2/1 Kadinlarda Erkeklerde {}

Baslangic semptomu Oksurk, dispne Oksurtk, dispne Oksuruk, dispne Akut Oksuruk, dispne, ates
Raller ~% 50 ~%60 Yok %60-70

Comak parmak Nadir ~%50 Nadir =

Plevral tutulum
Ekstra pulmoner tutulum

Akciger grafisi

YRBT

Solunum fonksiyonlari
Tedavi

Steroidlere yanit
Prognoz

interstisyel veya normal
Yamali buzlu cam
Obstruktif+restriktif
veya normal

Sigaranin biraktirimasi

Tam degil
Iyi

interstisyel, yamali buziu cam

Alt zonlarda belirgin yamali
buzlu cam

Restriktif

Sigaranin biraktiriimasi,
kortikosteroid

Tam degil

Iyi

% 10-15 pnémotoraks
% 15

interstisyel/kistik,
bazaller korunur

B azaller korunur,
noduller ve kistler

Obstruktif veya restriktif
Sigaranin biraktiriimasi,
kortikosteroid(?)

Tam degil

Iyi

Plevral eflizyon sik

Alveoler veya alveoler-
Interstisyel

Konsolidasyon, buzlu cam,
interlobuler septal kalinlasma

Restriktif

Kortikosteroid

Tam

Iyi
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hepsinde DLCO dusuktur, solunum fonksiyon testlerinde
restriktif patern saptanirl2.4.22.23)Tablo 1).

G6gus radyografisi normal olabildigi gibi siklikla bilateral,
alt zonlarda belirgin buzlu cam goranuamlerileri izlenir.
Yuksek rezolusyonlu bilgisayarl tomografide ise; alt akciger
zonlarinda, periferik yerlesimli, yamall buzlu cam goranum-
lerine subplevral yerlesimli fibrozis eslik edebilir. Olgularnn
buyUk bir cogunlugunda buzlu cam goérunumu tedavi ile
geriler, % 20 olguda ise yerini fibrozisin gostergesi olan
retiktler paterne birakirl25) (Resim 2).

Resim 2: Deskuamatif interstisyel pndmonili olgunun ytksek rezoltisyoniu

bilgisayarli tomografisinde retikUler patern, subplevral fibrozis alanlari.

Deskuamatif interstisyel pnédmoninin baslica histopatolojik
bulgusu; alveoler bosluklarin pigment ydkla alveoler
makrafajlarla dolu olmasidir. Hafif derecede interstisyel
inflamasyon ve alveoler septal kalinlasma olabilir ancak
fibroblastik fokus yokturl22). Kimi zaman DIP ve RB-ILD'nin
histopatolojik aynmi guc olabilir; DIP daha tniform dzellikte
dagiim gosterirken, RB-ILD bronkosentrik yerlesme
egilimindedir, lenfoid folikul ve eozinofilik infiltrasyon DIP'de
daha fazla izlenmektedir(26).

Bronkoaleoler lavaj tanisal degildir, pigment yUklu
makrofajlar mevcutturl!/). Kesin tani icin cerrahi akciger
biyopsisi gereklidir(23).

Baslica tedavi; sigaranin biraktinimasidir, sigaranin
birakiimasi ile hastalikda regresyon bildiriimistirl27].
Kortikosteroidlerin etkiliginin dederlendirildigi randomize,
kontrollt ¢alisma yoktur, tedavide genellikle oral prednisolon
40-60 mg/gun dozunda baslanmasi, baslangic dozunda 1-
2 ay devam edildikten sonra 6-9 ayda doz dusulerek kesilmesi
onerilmektedirl28). Hastalarin 2/3'0 tedavi ile stabil kalmakta
veya regresyon gostermektedirler (22). Sitotoksik ve
immunsupressif tedavinin etkinligi tam olarak belilenmenmistir(),

Prognoz genellikle iyidir, 5 ve 10 yillik sagkahmiar;
sirasiyla % 95,2 ve % 69,6 olarak bildiriimistir(2?). Sigara
icmeye devam edenlerde progressif hastalik ve 6lum
olusabilmektedir(23).

Pulmoner Langerhans Huicreli Histiyositoz

Daha 6nceleri histiyositozis X, eozinofilik granulom,
pulmoner Langerhans granulomatozisi olarak da isimlendirilen
pulmoner Langerhans hucreli histiyositoz (PLHH).

Langerhans hucrelerinin (LH) kontrolstiz proliferasyonu
ve infiltrasyonu ile karakterli hastalik spektrumunun bir alt
grubudur. Tek basina akcidgerler tutulabilecedi gibi diger
organlarla birlikte tutulum olabilir39). Langerhans hucreli
histiyositoz ‘Histiyosit Toplulugu’ tarafindan tutulan organ
sayisina gore siniflandinimistir(31). Letterer-Siwe hastaligi ve
Hand-Schuller-Christian sendromu hastaligin erken yaslarda
gorulen multisisternik formlaridir. Tek sistem hastalidi; tek organ
tutulumu ile (kemik, akcigerler, deri) karakterli ve daha benign
seyirlidir, spontan regresyon gelisebilir(31:32). Multisisternik
hastalikta pulmoner tutulum nadirdir. izole pulmoner tutulum;
spesifik epidemiyolojik ve klinik dzellikleri olmasi nedeniyle ayr
bir klinik antite olarak degerlendirilmektedir(3!-33).

Epidemiyoloji

Pulmoner Langerhans hucreli histiyositoz genellikle
sigara icen, 20-40 yaslarinda geng eriskinlerde gordimektedir
(30.32) Kadin-erkek dagilimi calismalara gore farkliliklar
gostermektedir. Eski calismalarda erkek predominansi
bildirilirken, son ¢alismalarda kadinlarda biraz daha yUksek
oranlarda bildiriimektedir(34-37),

Pulmoner Langerhans huicreli histiyositozun kesin insidans
ve prevalansi bilinmemektedir. Genis bir cerrahi biyopsi
serisinde olgularnn %5'ini PLHH olusturmustur(38). interstisyel
akciger hastaligi tanisinin klinik ve radyolojik olarak
kondugu 1382 olguluk bir baska calismada; PLHH'IN %6.6
lik kesimi olusturdugu bildirilmistir(3?). Pulmoner Langerhans
hdcreli histiyositozun seyrinde spontan remisyon olusabilmesi,
kimi zaman semptom vermemesi ve ileri evre hastalikda
histolojik bulgularin nonspesifik olmasi nedeniyle bu hastaligin
prevalansini kesin olarak degerlendirmek guctur(32).

Pulmoner Langerhans hucreli histiyositoz ile ilgili baslica
epidemiyolojik faktor; sigara icimidir, olgularin % 90 Inda
sigara Oykust meveuttur49), Sigaranin tim dinyada yaygin
kullanimina ragmen PLHH'nin dusuk insidansi, hastaligin
gelisiminde bireysel yatkinhgin séz konusu oldugunu
dustndurmektedir(32).,

Hastaligin sigara ile iliskisini ortaya koyan kanitlar;
deneysel, epidemiyolojik ve klinikopatolojik gozlemlere



dayanmaktadir(49). Bu iliskiyi gosteren klinikopatolojik
gozlemler; asemptomatik sigara icenlerin akcigerlerinde
langerhans hicre sayisinin artmasi, lezyonlarin bronsiyol
merkezli dagiimi, PLHH ve dider sigaraya bagli histolojik
goérunumlerin bir arada olmasi, bu hastalik nedeniyle
transplantasyon uygulanan hastalarda, sigaraya baslama
sonras! hastaligin rekdrrensi, sigaranin birakimast ile hastaligin
regresyonudur(*1-43) " Epidemiyolojik gdzlemler; PLHH
hastalannin ¢cok buyuk bir bolimundn sigara icmesi, cocukluk
¢aginda LHH tanisi alan bireylerin ileri yaslarda sigara
icmeleri ile PLHH gelisimidir(30.37.40) Deneysel gozlemler;
sigaraya maruz kalan farelerin akcigerlerinde dentritik hticre
sayisinda artis olmasidir(46),

Patogenez

Langerhans hdcreleri; baslica fonksiyonlar T hdcrelerine
antijen sunmak olan, kemik iligi kaynakli dentritik hicrelerin
spesifik bir alt grubudur. Bu hucreler baslica trakeobrongiyal
epitel altinda yer alirlar. Antijenlerin inhalasyonu sonrasinda
LH bolgesel lenf bezlerine go¢ ederek lenfosit proliferas-
yonunu uyarirlar. Bu hucreler inflamatuar lenfositik yanit
stimulasyonunun yanisira, zararsiz antijenlere karsi tolerans
gelisimini de saglarlar(32.40.47),

Dentritik hucrelerin LHne farklilasmasi ve bu hucrelerin
kemotaksisi icin ortamda GM-CSF, TGF g ve makrofaj
inflamatuar protein (MIP-3a) (CCL 20) bulunmasi gereklidir
(32.47) Sigara, asemptomatik sigara icen bireylerde ve
PLHH'li hastalarda LHnin akcigerlere géclne neden
olmaktadir#4). Bu bulgu sigaranin LH goctne neden olan
sitokinlerin salinimina neden oldugunu dustndurmektedir.
Olaslilikla sigara alveolar makrofajlar, hava yolu epitel hucreleri
ve fibroblastlardan kontrolstz bir sekilde TNF o, GM-CSF,
TGF B salimmini saglayarak LH'nin akimulasyonunu
saglamaktadirl49). Ayrica LH'nin lenf bezlerine go¢inU
duzenleyen CCR 7 gibi kemokin reseptorlerinde olusan
patololoji nedeniyle LH go¢ edememekte ve peribronsial
bolgede toplanmaktadiriar(48).

Sigaranin bu sitokin kaskadini nasil baslattg ile ilgili
hipotezler dne surdimustur. Bu hipotezlerden biri; sigaranin
noroendokrin hucrelerden bombesin like peptid salinimina
neden olmasi ve bu mediatérun sitokin salinimintindklemesidir,
ayrica sigara dumaninda bulunan tobacco glikoprotein ve
tutdin antijenlerine karsi olusan dolasimdaki immunkompleks-
ler patogenezde suclanmaktadirlart30),

Patoloji
Aktive LH'nin olusturdugu, distal bronsiyol duvarinda
yerlesen ve bu bodlgede destruksiyona neden olan

Sigaraya bagl diftiz parankimal akciger hastaliklan

granulomlar PLHH'un spesifik patolojik bulgusudur(32),
Karakteristik lezyonlar LH'nin yani sira plazma hucreleri,
lenfositler, fibroblastlar ve pigmentli alveoler makrofajlar
icerir. Langerhans hucreleri PLHH lezyonlarinin tipik ozelligidir,
bu hacreler 1sik mikroskobu ile ayirdedilebilmektedir, stpheli
lezyonlarda immun histokimyasal boyama onerilmektedir.
Bu hucreler CD1a ve S100 ile immuanhistokimyasal boyanma
gostermektedirler32). Elektron mikroskobik olarak da LH'ne
Ozgu, Birbeck granulleri olarak adlandirilan spesifik
intrasitoplazmik organeller gosterilebilir.

Baslangicta sellller ozellikte olan lezyonlar, intermediate
selltler, fibrotik ve sonucta tamamen fibrotik nodule dogru
progresyon gosterir. Lezyonlann komsu septalara uzanmasi
sonucunda tipik yildizimsi (stellat) gérinum ortaya cikar.
Nodullerde kavitasyon izlenebilir. Hastaligin ileri evrelerinde
hucreden fakir fibrotik lezyonlar olusur. Bu evrede patolojik
tani; tipik yapi ve dagiim gosteren fibrotik skar lezyonlar
(stellat skar) ile konurl4?). Respiratuvar bronsiyolit ve amfizem
hemen her zaman tipik PLHH lezyonlarina eslik eder.
Lezyonlara komsu alveollerde pigmentli alveoler makrofajlarin
akumulasyonu ‘DIP like” reaksiyon olarak tanimlanir, oldukga
sik gozlenirl42). Vaskuler yapilarda tutulum siktir, vasktlopati
nedeniyle pulmoner hipertansiyon bu olgularda olduk¢a sik

ortaya cikar(>0) (Resim 3).
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Resim 3: Pulmoner langerhans hucreli histiyositoz olgusunda interstisyel

selluler noduler infiltrasyon ( H&E X40).

Klinik Bulgular

Hastalann % 25'inden fazlasinda baslangi¢ta semptom
yoktur. Semptomatik olgularda en sik baslangic semptomu
kuru Oksurdk ve dispnedir. Ates, kilo kaybi, gece terlemesi ve
anoreksi gibi konstittisyonel semptomlar 1/3 olguda tabloya
eslik ederl37). Olgularin % 10-15'inde baslangic semptomlar;
pnomotoraksa bagh gdgus adrisi ve dispnedir (51). Pnémotoraks
geng erkek hastalarda daha sik ortaya ¢ikar. Hastaligin seyrinde
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herhangibir zamanda bilateral ve/veya tekrarlayan nitelikte
olabilir(32.3740.,51) - Gagus agrisi pnémotoraks disinda, kot
tutulumuna pbagh olabilir. Hastalar kimi zaman nedeni
aciklanamayan ploritik tipte gogus agnsi tanimlarlar(30).

Eriskinlerde gelisen PLHH genellikle yalnizca akcigerleri
tutar (32). Olgularnn % 20’sinde kemik tutulumu ve buna
bagl agn, % 5inde hipotalamik tutulum ve buna bagl
diyabetes insipitus; poliuri, polidipsi gelisebilir. Ayrica deri
tutulumuna bagh kutanoz ras, yuzeyel lenf bezlerinde
tutulum, karaciger ve dalak tulumuna bagl abdominal
rahatsizlik gelisebilir(30.32,40),

Fizik muayene genellikle normaldir. Solunum seslerinde
azalma, ekspiryumda uzama, ronkusler ve raller isitilebilir.
Comak parmak nadir bir bulgudur(30.40),

Pulmoner Langerhans huacreli histiyositoz seyrinde
gelisebilecek pulmoner hipertansiyon ve solunum
yetmezliginin sikidi bilinmemektedirl39.52). Hastalik bronsiyoller
ile birlikte pulmoner vaskuler yapilari, 6zellikle de vendlleri
tuttugundan klinik seyirde pulmoner hipertansiyon
gelisebilmekte, pulmoner venookluziv hastaligi taklit eden
bir klinik tablo ortaya ¢ikabilmektedir(>2.53).

Solunum Fonksiyon Testleri

Pulmoner Langerhans hdcreli histiyositozlu hastalarin
% 75'inde hastaligin suresi ve anatomik yayginhigina bagl
olarak degisen derecelerde solunum fonksiyon testlerinde
patoloji saptanirl>4). Pulmoner vaskUler ve parankimal
tutuluma bagl olarak karbonmonoksit diftizyon kapasitesinde
(DLCO) azalma en sik rastlanan fonksiyonel patolojidir (%
60-85)132.:37.40.54) Opstruksiyon, hastaligin erken evrelerinde
peribronsiyoler inflamasyon ve fibrozise, daha ileri evrelerde
eslik edebilen amfizeme badgldir. Bazi olgularda yogun
fibrozise bagl restriksiyon izlenebilir. Akciger volumlerinde
vital kapasite(VK) azalirken rezidtel volim (RV) artar. Total
akciger kapasitesi (TAK) normaldir. Ozellikle kistik lezyonlar
fazla ise RV/TAK orani artmis bulunur(32:37). Arteryel kan
gazlan hastaligin erken dénemlerinde normaldir. Egzersiz
alveole-arteryel oksijen gradientinin artmasina ve hipoksemiye
neden olabilmektedir, hastalarda gelisebilen egzersiz
limitasyonu vaskUler patolojiye baglanmaktadir(>>).

Radyolojik Ozellikler

Olgularnn cogunda gdgus radyografisi patolojiktir ve
asemptomatik %25 olguda hastaligin tek kaniti olabilir(3).
En sik ve en erken radyolojik géordnum; mikronoduler,
retikUler, retikllonoduler dansitelerdeir. Orta ve Ust zon
tutulumu belirgindir. Infiltrasyonlar bilateral ve simetriktir.
Kistik gorunumler belirgin ozellik degildir, siklikla

retikilonoduler dansiteler ile ortusur(30.33.54) Akciger
volumleri normal veya artmistir, bu bulgu genellikle volimuin
azaldigi diger interstisyel akciger hastaliklarndan ayrimi

saglar(30.33)(Resim 4).

Resim 4: Pulmoner langerhans hucreli grandlomatozliu hastanin postero-
anterior akciger grafisinde bilateral orta ve Ust zonlarda belirgin retiktler

dansiteler.

YUksek rezolusyonlu bilgisayarli tomografi; PLHH den
stiphe edilen olgularda baslica yol gosterici tetkiktir. ince duvarl
kistler, kaviteli ve kavitesiz noduller veya her ikisinin birlikte
bulunmasi hastaligin baslica bulgulandir. Genellikle kistler
irreguler yapidadir. Akciger bazallerinin, kostofrenik sinUslerin,
orta lob ve lingula reseslerinin korundugu, Ust ve orta zonlarn
tutuldugu gozlenirl.56)(Resim 5). irreguler kist sekli, akciger
bazalleri ve reseslerin korunmasi ézellikleri ile radyografik olarak
lenfanjiyoleyomiyomatozdan ayirdedilebilir4). Buzlu cam
gorunumu, konsolidasyon ve lenfadenopati hastaligin nadir
bildirilen radyolojik bulgulandir (42).

Resim 5: Pulmoner langerhans hicreli grantlomatozlu hastanin ytksek

rezolUsyonlu bilgisayarli tomografi kesitlerinde kistik goruntmler.



Tani

Pulmoner Langerhans hucreli histiyositozun kesin tanisi
icin transbronsiyal akciger biyopsisi veya cerrahi akciger
biyopsisisnde (siklikla torokoskopik biyopsi) LH'T iceren tipik
lezyonlarin gosterilmesi gereklidir(32). Bronsiyal mukoza
biyopsi érnekleri tanida yardimcr degildir. Hastaligin yamali
dagiim patemi gostermesi nedeniyle transbronsiyal biyopside
tani olasiigr dusuktur, kistik yapilar nedeniyle bu islem
sirasinda pnoémotoraks olasiligr yUksektirl32.40). Bronkoalveoler
lavaj hacre sayisi siklikla artmis; 10 hacre/mL Uzerinde,
alveoler makrofaj predominansi vardir, BAL lenfosit sayisi
normal veya azalmis, tum sigara icicilerde oldugu gibi
CD4/CD8 azalmistir. Langerhans hucrelerinin PLHH tanisinda
degerli oldugu bildirilmekteydi ancak daha sonra yapilan
calismalarda duyarliigin dusuk, yalanci pozitif sonugclarin
sik oldugu bildirilmistir32). Langerhans hticreleri genellikle,
BAL'da asemptomatik sigara icicilerde % 3'Un Uzerinde,
alveoler hiperplazi ile iliskili difGz interstisyel akciger
hastaliklarinda % 4'Gn Gzerinde saptanmaktadir(>4).
Langerhans hacrelerinin BAL'da % 5'in Uzerinde olmasi ise
PLHH icin 6zgul ancak duyarliidgr dustk bir testtir (<% 25)
(32). Bronkoalveoler lavaj PLHHNIin, karakteristik lavaj
bulgular olan diftz parankimal akciger hastaliklarindan ve
P. Carinii (P jiroveci) gibi infeksiyon hastaliklarindan aynminda
dederlidir(32). PLHH ile uyumlu klinik bulgularin varliginda
tipik YRBT bulgular ile tani konabilmektedir. Geng,
asemptomatik, sigara icen, radyolojik olarak ust ve orta zon
yerlesimli nodudler ve kistik radyolojik patern gosteren bir
olguda BAL'da yuksek makrofaj sayisi varliginda PLHH
yonunde klinik suphe yuksektir. Ancak sistemik semptomlari
ve kaviter nodulleri bulunan bir olguda mikobakteriyel
infeksiyon, sarkoidoz, Wegener granulomatozu, kaviter
metastazlar, pbronkoalveoler karsinom, septik empoli, P
jiroveci pnomonisi gibi infeksiyonlarin ayirici tanisi igin
cerrahi biyopsi gerekmektedir. YRBT' nin tanisal olmadig
durumlarda cerrahi ( torokoskopik) biyopsi uygun tanisal
yaklasimdir(32.40),

Tedavi

Tedavi; hastanin sigara dykusune, akciger fonksiyon-
lanndaki bozuklugun duzeyi ve progresyon hizina, diger
organ tutulumlari ve sistemik semptomlarin varligina goére
duzenlenir(40). Tedavide en Gnemli yaklasim sigaranin
birakunimasidirt39.32.40). Sigaranin birakurimasi ile semptomlarin
geriledigini, radyolojik ve fizyolojik parametrelerde duzelme
oldugunu bildiren yayinlar vardir(4>).

Pulmoner ve sistemik semptomlari olan, solunum
fonksiyonlarinda hizli bozulma goézlenen olgularda

Sigaraya bagl diftiz parankimal akciger hastaliklan

kortikosteroid tedavi onerilmektedir. Sigaranin birakilmasi
ile kortikosteroid tedaviyi karsilastiran randomize kontrollt
calismalar yoktur. Retrospektif calismalarda kortikosteroidlerin
hastaligin stabilizasyonunu, semptomatik duzelme ve
pulmoner arter basincinda dusme sagladigi bildiriimektedir
(30). Kortikosteroid tedavi; 0.5-1 mg/kg/gun dozunda
prednisolon baslanmasi ve 6-12 ayda doz dusulerek
duzenlenmesi onerilmektedir30.>4). Tim hastalar 3-6 aylik
intervallerle izlenmelidir. Dispneik hastalarda pulmoner
hipertansiyon yonunden ekokardiyografik takip yapiimall,
pulmoner hipertansiyon varliginda sag kalp kateterizasyonu
uygulanmali ve vazodilatatorlere cevapliik degerlendiril-
melidir(40).

Multisistemik, progresif veya kortikosteroid tedaviye
yanitsiz olgularda; 2- klorodeoksiadenozin, vinblastin,
metotreksat, siklofosfamid, etoposid, eternacept gibi sitotoksik
ilaclar denemistir. Bu ilaclardan yalnizca 2- klorodeoksiaden-
ozinin etkinlinligi gosterilmistirt>7).

Pnomotoraks PLHH'de % 10-20 oraninda gézlenmekte,
goégus tupu ile tedavi edildiginde nuks riski % 50 olarak
bildirimektedir. YGksek nGks orani nedeniyle ilk pnomotoraksdan
sonra cerrahi plorodez yapilmasi ve bu hastalar transplan-
tasyona aday olduklarindan plérektomiden kacginilmasi
onerilmektedir(>').

GUNUmuzde PLHHNINiyi pronoz kriterleri bilinmemektedir.
Ancak retrospektif calismalara dayanilarak kott prognostik
kriterler; ileri yas, multisistemik hastalik, uzamis sistemik
semptomlar, pulmoner hipertansiyon, radyolojik olarak
balpetegi gérunumu, FEV1/FVC nin dusuk, RV/TAK ‘Iin
yuksek olmasi, kortikosteroid tedavi uygulanmis olmasi
olarak bildirilmektedir(#0). Ko6tt prognostik kriterler tasiyan
hastalarin transplantasyon programina alinmalari
onerilmektedir(32.40),

Bu hastalarda malignite riski yuksek oldugundan
lenforma, myeloproliferatif hastaliklar ve epitelyal kanserler
yonunden takip edilmelidir(32).

Akut Eozinofilik Pnémoni

Akut eozinofilik pndmoni (AEP); etyolojisi bilinmeyen,
solunum yetmezligi, radyografik infiltrasyonlar ve akcigerlerin
eozinofilik infiltrasyonlari ile karakterli nadir bir hastaliktir
.GUnumuze kadar ozellikle Japonya'dan sigara dumanina
bagl akut eozinofilik pnémoni olgular bildirilmistir(>). Shorr
ve arkadaglar bir grup askeri personel icerisinde 18 olguda
sigaraya bagl akut eozinofilik pnémoni bildirmislerdir(6).

Sigaraya ile iliskili AEP olgulari genellikle 3-4. dekatta
geng eriskinler olmaktadirlar. Sigaraya baslama zamani
genellikle semptomlarin baslangicindan 1-2 ay once
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olmaktadir. Semptomlari; dispne, oksuruk, ates ve halsizlik

olmaktadir. Baslangicta akciger grafisinde alveoler veya

mikst alveoler- interstisyel infiltrasyonlar saptanmaktadir.

Yuksek rezolusyonlu akciger tomografisinde; konsolidasyon,

buzlu cam opasitelerine kimi zaman interlobuler septal

kalinlasmalar eslik etmektedir. Hastalk seyrinde plevral

eflizyon sik gozlenmektedir>.6). Tekrar sigaraya baslandiginda

rekurrens gézlenmemesi, tolerans gelisimini dusundurmek-
tedir(>).
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