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OZET

Pulmoner eozinofilik grantilom olarak da bilinen
Langerhans hticreli histiyositoz, pulmoner Histiyo-
sitoz-X sendromuna ait bir interstisyel akciger
hastaliqidwr. Geng sigara icen hastalarda daha stk
gorulmektedir. Taru klinik ve tipik radyolojik bul-
gularla konulabilse de esas tarnu patolojik incele-
meyle konulur. Tedavinin temelini sigarayt buraktir-
ma olusturur. Bes aydir eforla artan nefes darligu
yakinmast ile poliklinigimize basvuran 39 yasinda
bayan hastanmin 15 yil bir paket/glin sigara igme
Oyktisti mevcuttu. Yiiksek rezoliisyonlu toraks bil-
gisayarli tomografisinde her iki akciger parankim
alanlarinda tist ve orta zonlarda daha belirgin, alt
zonlarda daha hafif ve kiictik, kaviter ve kistik
nodtiler lezyonlar mevcuttu. Bronkoalveolar lavaj
swistmin  immiinohistokimyasal boyamasinda S-
100 yiizey antijeni pozitifligi gésteren Langerhans
hiicreleri gortildti. Sadece akciger tutulumu olan ve
sigararun bwakumast ile lezyonlarinda gerileme
gortilen olgumuzu sunmayt uygun bulduk.

SUMMARY

Langerhans Cell Histiocytosis, also known as
pulmonary eosinophilic granuloma, is a part of the
pulmonary histiyositozis-X syndrome and is a
form of interstitial lung disease. It is common
among young smoker patients. Although the
diagnosis is based on the clinical and typical
radiological findings, pathological examination is
necessary for final diagnosis. Smoking cessation is
main stay of treatment. A 39-year-old female
patient referred to our clinic with the complaint of
dispne for the last five months. She is a current
smoker and had a smoking history of 15 packed-
year. In high resolution computed tomography,
cystic-cavitary appearances markedly in upper
lobes were observed. Bronchoalveolar lavage
showed some Langerhans cells with S-100 antigen
positivity. We report a case of eosinophilic
granuloma in whom spontaneous disease
regression was obtained with only smoking
cessation.
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GIRIS

Pulmoner eozinofilik granilom olarak da bili-
nen Histiyositosiz X grubu hastalik 1985'den
itibaren Langerhans Hiicreli Histiyositoz (LHH)
olarak adlandirilmaktadir. Tahmini yilik insi-
dansi 1/200000-1/2 milyondur (1). Geng,
sigara icen hastalarda daha sik goriilmektedir.
Kadinlarda yasamin ileri donemlerinde gorulur
(2). Etiyolojide sigara, immunolojik etkenler,
viral ve malign hastaliklar olabilir. Tani klinik
ve tipik radyolojik bulgularla konulabilse de
esas tani patolojik incelemeyle konulur. Teda-
vinin temelini sigarayr biraktirma olusturur.
Sigara birakimi ile spontan regresyon godriilen
olgular vardir (3,4). immiinsiipresif ajanlar,
gen tedavisi ve transplantasyon tedavide
dusuntilebilecek alternatiflerdir.

OLGU

Bes aydir devam eden nefes darligi yakinmasi
ile gogiis hastaliklart poliklinigimize basvuran
39 yasindaki bayan hastanin 6zgec¢misinden
boynundaki lenf nodundan doku biyopsisi
yapildidi ve patoloji sonucunun Castleman
Hastalidi ile uyumlu bulundugu 6grenildi. On
bes paket-yill sigara kullanimi olan hastanin
fizik muayenesi olagandi. Rutin laboratuar
tetkiklerinde hemoglobin diisukliigu (9.1 g/dl)
ve eritrosit sedimentasyon hizi yiiksekligi (50
mmy/saat) saptandi. Posteroanterior akciger
grafisinde bilateral kostodiafragmatik sinusler
korunmus, her iki akcigerde retikiilonodiiler
opasite artisi mevcuttu (Resim 1). Yapilan
solunum fonksiyon testinde (SFT) 1. saniyede
zorlu ekspiratuvar volim (FEV1): 2.26 It (%88),
zorlu vital kapasite (FVC): 2.41 It (%81) ve
FEV1/FVC: %115 bulundu. Yuksek rezoliisyonlu
bilgisayarli tomografide (YRBT) her iki akciger-
de tum zonlarda yaygin 1lcm'den Kiicuk
nodiiller, ince ve kalin duvarl Kistler izlendi
(Resim 2). Yapilan bronkoskopisinde endo-
bronsiyal lezyon saptanmadi. Bronkoalveolar
lavajin (BAL) hiicre sayiminda alveoler mak-
rofaj: %87, lenfosit: %6, notrofil: %4, eozinofil:
%3 oranlarinda bulundu. BAL immunhistokim-
yasal boyamasinda CD1A ile hticreler negatif

"

Resim 1. Bilateral kostodiafragmatik siniisler ko-
runmus, her iki akcigerde retikilono-
diiler opasite artisi.

Resim 2. Her iki akcigerde tiim zonlarda yaygin
lcm'den kiiciik nodiiller gériiniimler,
ince ve kalin duvarh kistler.

boyanirken; S-100 ile bir kag¢ hiicrede pozitif
boyanma tespit edildi. Bu Klinik, radyolojik ve
patolojik bulgularla hastaya pulmoner eozino-
filik granulom tanisi konuldu. Tedavi olarak
sigaranin birakilmasi gerektidi sdylenen has-
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taya ek tedavi verilmedi. Sigaranin biraktiril-
masi sadlanan hastanin 3 ay sonraki kontrol-
lerinde Klinik, radyolojik olarak belirgin regres-
yon saptandi (Resim 3 ve 4). Kontrol SFT’sinde
FEV1: 2.53 1t (%99), FVC: 2.81 It (%95),
FEV1/FVC: %110 olarak bulundu. Hastamizda
tan1 konuldugundan su ana kadar (tam 15 ay )
herhangi bir niiks saptanmadi.

¥
-

Resim 3. PA akciger grafisinde belirgin regresyon.

Kistik ve kaviter

Resim 4. Her iki akcigerdeki
nodiillerde regresyon.

TARTISMA

Langerhans hicreli histiyositoz (LHH) geng,
sigara icen hastalarda daha sik goriilmektedir.
Kadinlarda yasamin ileri donemlerinde goriiliir
(1). Eriskinlerdeki insidansi tam olarak bilin-
memektedir. Etiyolojide sigara, immunolojik
etkenler, viral ve malign hastaliklar olabilir.
Genetik olarak X e bagh gecis gorulebilir (5).
Bazi olgularda ise somatik BRAF gen mutas-
yonu izlenmistir (6). Bizim olgumuz da orta
Hastalarin cogunda yaygin akciger tutulumuna
karsin semptomlar oldukga silik veya yoktur.
Olgularin yaklasik %?25‘inde hastalik hicbir
belirti vermez ve rutin goégdiis filminde saptanur.
En siKk rastlanan semptomlar Oksurik ve efor
dispnesidir. Olgularin 1/3tinde ates, halsizlik,
zayiflama gibi sistemik semptomlar, kemik ve
deri tutulumu olabilir. Diyabetes insipidus,
comak parmak nadiren olusur (7). Pndmo-
toraks en sik akciger komplikasyonudur (8,9).
Bizim hastamizin bes aydir devam eden efor
dispnesi yakinmasi mevcut idi.

Radyolojik bulgular tipiktir. Olgumuzda oldugu
gibi akciger grafisinde tek veya iki tarafl
yaygin alveolar dansite artisi ve retikiilonodii-
ler patern mevcuttu. YRBT tetkiki, pulmoner
LHH (PLHH) tanisinda biuyiik bir gelisme
sadlamistir ve bugiin bu tanidan kuskulanildi-
dinda yapilmasi gerekli olan bir tetkik halini
almistir. Tipik YRBT goriinimii, fokal normal
parankim ile birbirinden ayrilan ve daha cok
ust orta zonlarda yayilim goOsteren iyi sinirl
olmayan Kkiiciik nodilleri, kaviteli nodiilleri,
ince ve kalin duvarl Kistleri icerir (10). Solu-
num fonksiyonlart %10 olguda normaldir.
Restriktif, obstriktif ya da mikst ventilasyon
bozuklugu saptanabilir. Genellikle diffiizyon
kapasitesinde azalma saptanir (11). Bizim
olgumuzun YRBT'sinde yaydin Kistik ve nodu-
ler gorunumler olmasina karsin SFT paramet-
releri normal siirlarda idi. Radyolojik olarak
geng, semptomsuz sigara icicilerde akciger
alanlarinin ust yarisinda baskin nodiiler ve
Kistik goruniim varli@i PLHH tanisi icin tipiktir.
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Aksine, nadir saf nodiiler formlar veya kaviteli
akciger nodilleri bulunan hastalarda, ayirici
tan listesinde; mikobakteri enfeksiyonu, diger
enfeksiyonlar, sarkoidoz, Wegener graniloma-
tozu, Kkaviteli akciger metastazlari, bronsiyo-
loalveoler karsinom, septik emboli akla gel-
melidir. Ayrica kadinlarda, saf kistik pulmoner
LHHnin lenfanjiyoleyomiyomatozdan ayirt
edilmesi de gerekmektedir ve bu olgularda da
anjiyomiyolipomlar gosterilebilir (12). Ay
zamanda LHH'de peribronsiyoler nodiiller
varken kostofrenik acilar korunur ve genellikle
uist ve orta akciger zonlan tutulur, lenfanjiolei-
yomiyomatozisde ise nodiiller yoktur ve tutu-
lum uniformdur (13). Kesin LHH tanisi, has-
tahga yakalanmis bir dokuda LH graniilomu-
nun tanimlanmasi ile konur. YRBT, transbron-
siyal akciger biyopsisi, BAL ve acik akciger
biyopsisi pulmoner LHH'nin tanisal yontemle-
ridir. Incelenen biyopsilerde Langerhans hiic-
releri, lenfosit, eozinofil, noétrofil, plazma,
makrofaj, dev hiicre ve fibroblastlar iceren
destruktif grantilomlar goriilebilmektedir. La-
vaj sivisinda CD-1 (+) tasiyan hiicrelerin %5'
den fazla ve S-100 ile boyanmanin pozitif
olmasi da tanida yardimci olmaktadir. Bu hiic-
reler elektron mikroskop incelemede Birbeck
graniillerinin goriilmesiyle de kolayca taninir-
lar. BAL sanilanin aksine cok dusiik duyarlihda
sahiptir. Hastalarin tanisinda nadiren yararl
olmasma ragmen; olgumuzda taniyya anam-
nez, tipik radyolojik bulgular ile birlikte BAL
swisinda S-100 ile boyanan Langerhans hiic-
relerin goriilmesi ile ulasilmistir (14). S-100
pozitif birka¢ Langerhans hiicresinin goril-
mesi tani icin yeterli degildir. Bu hicreler
normal akcigerde ve oladan interstisyel pno-
moni histolojik paterni gosteren hastaliklarda
gorilebilir. Ancak LHH klinigi stipheli olmayan
hastalarda gorilmesi taniya yardimcdir.
Transbronsial akciger biyopsisi de ancak %16-
40 olguda tanisal deger tasimaktadir. Bu ne-

denle kesin tani icin Ozellikle siipheli, inter-
stisyel fibrozisli, ayirici tanida diger hasta-
liklarin da olabilecedi dusiniillen ve bazi
asemptomatik olgularda acik akciger biyopsisi
Onerilmektedir (15).

Tedavinin temelini sigarayr biraktirma olus-
turur. Progresif, sistemik semptomu olan veya
solunum yetmezligi ile basvuran hastalarda
steroid kullanilabilir (10). immiinsiipresif ajan-
lar, gen tedavisi ve transplantasyon tedavide
diisuntilebilecek alternatiflerdir. Pulse steroid
tedavisinin etkinligini bildiren bir olgu sunumu
da vardir (16). Hastamiza sigara birakma
danismanlik hizmeti verilerek sigara birakma
tedavisi uygulanmistir. Hastanin semptomla-
rmm adir olmamasi ve Kklinik olarak stabil
olmasi nedeniyle steroid tedavisi baslanma-
mustir. Literatiirde belirtildigi tlizere (3,4,17),
sigara birakimi ile spontan regresyon gorulen
olgular gibi olgumuzun 3.ay kontroliinde Klinik
ve radyolojik regresyon izlenmistir.

Bununla birlikte, sigara birakilmasinin uzun
donemdeki sonuclan belirsizdir ve sigara
birakilmasina ragmen niiks eden olgular da
bildirilmistir (18). Ayrica akciger transplantas-
yon sonrasi niiks bildirilen olgular da vardir
(19) Pediatrik hastalarda yapilan bir calismada
niiks olan olgularda coklu organ tutulumla-
rinin oldugu, progresyonsuz yasam stirelerinin
daha az oldugu belirtilmistir (20). Burada esas
sorun bu hastalarin ne siklikla takip edilmesi
gerektidi ve niikks durumunda izlenecek tedavi
algoritmasinin belirlenmesidir. Ozellikle yetis-
Kinlerde sadece pulmoner tutulumu olan LHH
olgularinda bu konuda net bir algoritma
mevcut degdildir. Bu az rastlanan hastalik icin
niiks durumunda yapilacak tedavilerin gelisti-
rilmesine ve takiplerin ne siklikla ve ne
zamana kadar yapilacagina katki sadlayacak
yeni calismalara ihtiyag vardir.
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