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OLGU SUNUMU

Comak Parmak ile Basvuran Deskuamatif

Interstisyel Pnémoni

Desquamative Interstitial Pneumonia Presenting with Clubbing

Tayfun Caliskan,” ismail Yilmaz> Mehmet incedayi,® Tuncer Ozkisa,' Yasin Uyar,' Faruk Ciftci,’

Oguzhan Okutan,' Zafer Kartaloglu'

Ozet

Abstract

Deskuamatif interstisyel pnémoni (DIP), nadir idiyo-
patik interstisyel pnémonilerden biridir. DIP, inters-
tisyel inflamasyon ve/veya fibrozis ile iliskili, alveolar
bosluklar icinde buyuk miktarlarda makrofaj birikim
ile karakterizedir. DIP, esas olarak sigara icme hika-
yesi olan Gglncl veya besinci dekattaki erkekleri
etkiler. DIP, genellikle kronik ilerleyici nefes darhgi
ve oksurlk ile kendini gostermektedir. Comak par-
mak DiP'de zaman zaman goriilir. Kortikosteroidler
tedavinin temelini olusturur. Biz, ¢comak parmak
sikayeti ile ileri tetkik amacli hastaneye basvuran 38
yasinda bir erkek olguyu sunduk. Torakoskopik
akciger biyopsisinde DIP ile uyumlu bulgular sap-
tandi. Sistemik kortikosteroidler ile tedavi ve sigara
biraktiriimasi hastaligin iyilesmesini sagladi.

Anahtar Sézciikler: Interstisyel pnémoniler, deskua-
matif, osteoartropati, comak parmak.

Desquamative interstitial pneumonia (DIP) is one of
the rarest of the idiopathic interstitial pneumonias.
It is characterized by the accumulation of macro-
phages in large numbers in the alveolar spaces
associated with interstitial inflammation and/or
fibrosis. It mainly affects men in their third or fifth
decade of life who have a history of smoking. DIP
usually presents with chronic, progressive dyspnea
and cough. Clubbing is occasionally present in DIP.
Corticosteroids are the mainstay of therapy. The
current study reports the case of a 38-year-old man
admitted to the hospital for further diagnosis of
clubbing. The thoracoscopic lung biopsy specimens
showed findings compatible with DIP. Treatment
with systemic corticosteroids and smoking cessation
resulted in disease improvement.

Key words: Interstitial pneumonias, desquamative
osteoarthropathy, clubbing.

'GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, Gogus Hastaliklari
Servisi, istanbul

2GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, Patoloji Servisi, istanbul
3GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, Radyoloji Servisi,
istanbul

'Department of Pulmonary Medicine, GMMA Haydarpasa
Training Hospital, istanbul, Turkey

’Department of Pathology, GMMA Haydarpasa Training
Hospital, Istanbul, Turkey

3Department of Radiology, GMMA Haydarpasa Training
Hospital, Istanbul, Turkey

Submitted (Basvuru tarihi): 20.12.2012 Accepted (Kabul tarihi): 15.03.2013

Correspondence (iletisim): Tayfun Caliskan, GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, G8gis Hastaliklari Servisi,

istanbul

e-mail: drtcaliskan@yahoo.com



http://dx.doi.org/10.5505/respircase.2013.41636

Respiratory Case Reports

Liebow, Steer ve Billingsley 1965 yilinda, 18 hastada
alveoler boslukta buylik monontkleer hicrelerin belir-
gin birikimi ve alveoler septanin minimal fibrozisi ile

karakterize farkli bir interstisyel pnémoni tipi olan des-

kuamatif interstisyel pnémoniyi (DIP) tanimlamiglardir (1).

DIP, dominant histopatolojik &zelliginin alveoler epitel
hicrelerinin deskuamasyonu olduguna inanildidi icin bu
ismialmistir. Sonraki yillarda yapilan arastirmalarda,
epitel hicreleri oldugu sanilan hiicrelerin alveoler mak-
rofajlar oldugu anlasildigr icin DIP yerine ‘Alveoler Mak-
rofaj Pnémonisi’ de kullanilmistir. DIP, interstisyel infla-
masyon ve/veya fibrozisin eslik ettigi alveoler bosluklar-
da pigmente makrofajlarin diffliz asin birikimi ile karak-
terizedir (2). DIP, nadir gérulen idiyopatik interstisyel
pnémonilerden biridir. DIP, sigara icen erkeklerde daha
fazla gorilmektedir. Hastalarin en sik gorilen sikayetleri;
nefes darligr ve oksurik olup, yaklasik yarisinda fizik
muayenede; comak parmak bulunmaktadir. Bu yazida,
sadece comak parmak sikayeti ile klinigimize bagvuran
ve cerrahi biyopsi ile DIP tanisi konan olgu, literatir
esliginde tartisildi.

OoLGU

Otuz sekiz yasinda erkek hasta, comak parmak sikayeti
ile klinigimize basvurdu. Hasta, bu sikayeti ile baska bir
merkeze basvurmus ve yatirilarak tetkik edilmis. Ancak
herhangi bir tani konamamis. Ozgecmisinde ve soy
gegmisinde, 6zellik bulunmayan hasta, 30 paket/yil siga-
ra kullanmis. Hastanin suur acik, oryante, koopere, TA=
110/70 mmHg, Nabiz= 87/dk, Ates= 36,4 °C, SaOx= %
98 idi ve fizik muayenesi; comak parmak disinda normal
sinirlarda saptandi (Sekil 1). Akciger grafisinde; sagda
belirgin olmak Gzere her iki akciger orta zonda perihiler
alana uzanan retikiler-lineer dansite artimlari izlendi
(Sekil 2). Tam kan tahlilinde; beyaz kire sayisi: 9030 p/L,
hemoglobin: 17,1 g/dL, hemotokrit: % 54,5 trombosit
say1s1:169.000 p/L, sedimantasyon: 1 mm/saat, CRP: 1,32
U/L olglldu. Rutin biyokimyasal testleri ve tam idrar
tahlili normal sinirlarda idi. Hastanin solunum fonksiyon
testinde; FVC: % 69, FEV1: % 73, FEV1/FVC: % 105,7,
MMEF25/75: % 87 ve reversiblite negatif saptandi. Dif-
fuzyon testinde; DLCO: % 92 DLCO/VA: % 92 olarak
raporlandi. Hastanin ilag kullanimi, ¢evresel ve mesleksel
olarak riskli bir ajana maruziyet 6ykusd yoktu. Serum
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ACE, idrar ve serum kalsiyum, ANA, IgA, 1gG, IgM, an-
tids-DNA, romatoid faktor, kompleman dizeyleri nor-
mal olarak sonuglandi. Romatolojik muayenesi normaldi.

Alinan arteryal kan gazi incelemesi normal sinirlarda idi.

Sekil 1: Hastaya ait fizik muayenede saptanan ¢comak parmak bulgusu.

Sekil 2: Akciger grdfisinde, sagda daha belirgin olmak tizere her iki

akciger orta zonda perihiler alana uzanan retikiiler, lineer dansite
artimlart.

Hastaya toraks Yuksek Rezollsyonlu Bilgisayarli Tomog-
rafi (YRBT) cekildi. Toraks YRBT'de; sagda daha belirgin
olmak Uzere her iki akciger parankiminde yaygin mozaik
atentiasyon, sagda peribronkovaskuler interstisyumda
santralde daha belirgin olmak tzere minimal kalinlasma
ve her iki akcigerde milimetrik noddller izlendi (Sekil 3).
Hastaya fiberoptik bronkoskopi yapildi ve transbronsiyal
akciger biyopsisi alindi. Transbronsiyal akciger biyopsisi
sonucu normal olarak degerlendirildi.
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Sekil 3: Toraks YRBTde, sagda daha belirgin olmak (izere her iki akciger
parankiminde yaygin mozaik atentiasyon, sagda peribronkovaskdiler
interstisyumda santralde daha belirgin olmak lzere minimal kalinlas-
ma ve her iki akcigerde milimetrik nodiiller.

interstisyel akciger hastaligi 6n tanisi ile Gogus Cerrahisi
Servisinde torakoskopi (VATS) ile sag Ust lob anterior
segment wedge rezeksiyon islemi yapildi. Akciger wed-
ge rezeksiyon materyalinin incelemesinde, kesitlerde
tim akciger parankimini diffiz olarak tutan, alveoler
bosluklarda genis pembe sitoplazmali, ¢odunda altin
sarisi renkli pigment iceren makrofajlarin diffiz asin
birikimi goraldu (Sekil 4a). Alveol septalarinda kalinlas-
ma ve yer yer de kollaps mevcuttu. Interstisyumda da-
mar yapilari ve seyrek lenfosit ve plazma hicrelerinden
olusan hafif mononukleer hucre infiltrasyonu, lenfoid
follikaller ile hafif fibrozis goraldd (Sekil 4b ve ¢). Tip Il
pnémonositlerde minimal hiperplazi mevcuttu. Nekroz,
hyalen membran ve fibrin gérilmedi. Alveolar bogluk-
lardaki makrofajlarda, H&E incelemede altin sarisi renkli
pigment olarak tanimlanan sitoplazmik pigmentte PAS-
D pozitifligi goraldu (Sekil 5). Bu pigmentin demir boya-
lari ile negatif olmasi, hemosiderin olmadigini gdster-
mektedir. Mevcut bulgular “6ncelikle -desquamatif in-
terstisyel pndmoniyi destekler niteliktedir” olarak rapor-
landi.

BCG'si olmayan hastanin TCT: 13 mm olarak olcilmus
olup, hastaya deflazokort 30 mg/gin, lansoprozol 30
mg/gin ve izoniazid 300 mg/gin baslandi. Hastanin
sigaray! birakmasi saglandi. U¢ ay sonra yapilan kont-
rolde; DLCO: % 97, DLCO/VA: % 114 o6lculdu ve toraks
YRBT'de hastanin diger radyolojik bulgularinda degisme
olmamakla birlikte her iki akciger parankim alanlarinda
sag Ust lobda daha belirgin olmak tzere silik sinirli bir-
lesme egilimindeki buzlu cam alanlar regrese géru-

nimde izlendi. Tedavi ve sigarinin biraktiriimasi ile has-
talikta iyilesme gozlendi. Hastanin takipleri devam et-

mektedir.
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Sekil 4a: Alveoler bosluklarda genis pembe sitoplazmalt cogunda altin

sarist renkli pigment iceren makrofajlarin diffiz asurt birikimi (HE x100).

b S 4 : S— «
Sekil 4b,c: interstisyumda lenfosit ve plazma hiicrelerinden olusan hafif
monontikleer hiicre infiltrasyonu (b) (HE x200). Lenfoid follikiil (c) (HE
x100).

TARTISMA

DIP, ATS/ERS 2002 konsensusunda ayri bir idiyopatik
interstisyel pnémoni formu olarak tanimlanmistir (3).
DIP, 30-50 vyaslar arasinda sik gérilir ve E/K orani
2/1dir. Hastalarin % 90" sigara icen veya pasif icici du-
rumundaki kisilerdir (4). Hastamiz erkek olup, 38 yasin-
dadir ve 30 paket/yll sigara kullanim hikayesi vardir.
Cocuklarda bildirilen olgular oldukga nadirdir ancak bu
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yas grubunda sigara ile ilgili olmayan farkli bir interstis-
yel akciger hastaligi tablosu olarak ortaya gikmaktadir
(5). DIP, sistemik hastaliklar (romatoid artrit), enfeksiyon-
lar (sitomegalovirls, aspergillus, hepatit C), myeloid
neoplaziler, mesleksel (aliminyum kaynakgiligi, agir
metal pnémokonyozu) veya cevresel maruziyetler (as-
bestozis) veya ilaglar (nitrofurantoin, kombinasyon ke-
moterapisi, sulfasalazin, tokainid) ile birlikte olabilir an-
cak DIP, bu sayilan hastaliklar ile iliskisi olmayan idiyo-
patik olgular tanimlamak icin kullanilmaktadir (6). Sigara
icmeyen bir hastada, DIP tanisi koymadan énce bag
dokusu hastaliklari (romatiod artrit), hepatitler (HCV),
HIV enfeksiyonu ve diger etiyolojiler arastirmalidir. Has-
ta, DIP ile birlikte olabilen hastaliklar yéninden tetkik

edilmistir ve pozitif bulgu saptanmamistir.

:? l'.'

Sekil 5: Alveolar bosluklardaki makrofajlarda sitoplazmik PAS-D pozitif-
ligi. (PAS-D boyast x1000).

DIP ve Respiratuvar bronsiyolite bagli interstisyel akciger
hastaligi (RB-IAH) klinik, radyolojik ve histolojik olarak
bazi ortak 6zelliklere sahip olduklari icin, ayni hastalgin
farkli agirlik seviyelerini gosterdikleri disunulmektedir
(7). Hatta her iki hastaligin bir kategori icerisinde deger-
lendirilmesi gerektigini dnerenler de vardir (8). DIP ve
RB-IAH siklikla birbiriyle karistirlmaktadir. Histopatolojik
olarak, DIP ve RB-IAH ayrimi zordur, ¢linkd tim sigara
icenlerde intraalveoler makrofaj birikimi veya bir fokal
nonspesifik DIP-benzeri reaksiyon goérilmektedir. DIP-
benzeri reaksiyon, ilaglara (amiodaron) bagli intertisyel
akciger hastaliklari, kronik alveoler hemoraji, pnémo-
konyozlar (talkozis, agir -metal hastaligi, asbestozis),
obstriktif pndmoniler, ekzojen lipoid pnémoni ve histi-

osit zengin enfeksiyonlarda (M. avium intracellulare, HIV)
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ve sigara icemeyenlerde de gorilebilir (9). DIP ve RB-
IAH ayrimi esas olarak sigara icenlerin makrofajlarinin
yayginligi ile yapilmaktadir. DiP'de, lobil daha diffiiz
olarak tutulur; ancak RB-IAH'da ise sentrilobiler alana
sinirhidir (10). interstisyel fibrozis, lenfoid follikiller, dev
hicreler ve eozinofiller, DiP'te, RB-IAH'dan daha sik
gorulmektedir.

Dispne ve 6kslruk, hastalarin doktora basvurusunda en
stk gorulen semptomlardir. Dispne genellikle yavas iler-
leyen hareketle artan sekildedir. Hastalar, haftalar veya
aylar icerisinde gelisen subakut bir hastalik tablosu ile
basvururlar. Hastalarin bir kisminda yorgunluk ve kilo
kaybi sikayetleri vardir. Hastalarin fizik muayenesinde; %
60 hastada oskultasyonda inspiratuvar raller duyulmak-
tadir. DIP hastalarninin yaklagik yarisinda fizik muayenede;
comak parmak tespit edilmektedir. Hastanin basvuru
esnasinda dispne veya oksarik yakinmasi yoktu ve ¢o-
mak parmak nedeniyle hastaneye basvurdu. Fizik mua-
yenesi comak parmak disinda normal sinirlardaydi.
Laboratuvar tahlilleri DiP'de genellikle tanisal degildir.
Solunum fonksiyon testlerinde; restriktif tip bozukluk,
DLCO'da azalma ve arteryal kan gazinda hipoksemi
gorulebilir (9). Hastamizin spirometrisinde; hafif restriktif
tip bozukluk mevcut olup diffiizyon testi ve arteryal kan
gazi degerleri ise normaldi.

Akciger grafisinde; alt zonlarda yamali buzlu cam alan-
lar, nonspesifik lineer veya retikilonoduler dansiteler
gorulebilir; ancak bir kisim hastada akciger grafisi nor-
maldir. Hastanin akciger grafisinde; sagda belirgin ol-
mak Uzere her iki akciger orta zonda perihiler alana
uzanan retikiler-lineer dansite artimlar izlendi. DIP'nin
toraks YRBT'de predominant bulgusu; buzlu cam goru-
numddar (11). Bulgular tipik olarak periferal, subplevral
ve alt zonlarda yerlesimlidir. Hastalarin yaklasik yarisinda
retikiler opasiteler gorulebilir. DIP'de buzlu cam goru-
nimd disinda, mozaik perfiizyon da gorulebilmektedir
(12). Sigaranin birakilmasi veya tedavi ile buzlu cam
manzaralarinda kismen veya tamamen iyilesme olur.
YRBT'de; sinirh bir alanda balpetedi gérinima, traksi-
yon bronsektazisi, kistik lezyonlar, amfizem ve sentrilo-
biler noduller goérdlebilir. Radyolojik olarak; akut veya
subakut hipersensivite pnémonisi, sarkoidoz ve P. ji-
roveci pndémonisi gibi hastaliklar ile karisabilir (9). Has-

tanin toraks YRBT'sinde; sagda daha belirgin olmak
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Uzere her iki akciger parankiminde yaygin mozaik ate-
ndasyon, sagda peribronkovaskdler interstisyumda sant-
ralde daha belirgin olmak Uzere minimal kalinlasma ve
her iki akcigerde milimetrik noddiller izlendi. DIP'de bek-
lenen, ana radyolojik pattern, buzlu cam goérinimi
olmasi nedeniyle, olgumuzda yaygin mozaik perflzyon
alanlarinin izlenmesi, farkli bir 6zelligidir.

Bronkoalveoler lavaj (BAL), interstisyel akciger hastalikla-
rinin kendi igindeki ayirici tanisinda énemli bir yere sa-
hiptir. DIP hastalarinda BAL'da; total hicre sayisinda
artis, pigmente alveoler makrofajlar basta olmak Gzere
notrofil ve eozinofil sayisinda artis izlenir. Histolojik ola-
rak kardinal bulgusu; demir boyalariyla granuler pozitif-
lik veren ve altinimsi kahverengi pigment (sigara icenle-
rin pigmenti) iceren intraalveoler makrofajlarin (sigara
icenlerin makrofajlari) birikimidir (10). Makrofaj birikimi,
respiratuvar bronsiyoller yakinindadir ve tim akciger
parankimine diffiz olarak yayilir. Diffiz alveoler septal
kalinlasma gérulebilir. idiyopatik pulmoner fibrozisden
farkli olarak akcigerde yeniden yapilanmaya neden olan
skarlasan fibrozis (6rnegin; bal petegi) ve fibroblastik
fokus gérilmez. Intertisyel inflamasyon, lenfositleri ve
birkag plazma hucresini icerir ve genellikle yayginlk ve
agirlik olarak hafiftir. DIP, tanisi genellikle cerrahi akciger
biyopsisi ile konmaktadir. BAL bulgulari genellikle nons-
pesifiktir ve tanida yararli olmaz. Bronkoskopik akciger
biyopsinin, ayni sekilde DIP tanisinda cok sinirli-bir roli
vardir; ancak enfeksiydz veya inflamatuvar pulmoner
hastaliklarin ekartasyonunu sagdlamaktadir. Hastamizin
fiberoptik bronkoskopi ile alinan érnekleri tanisal olma-
mistir. Bu nedenle Gogus Cerrahisi Servisi'nde torakos-
kopik biyopsi yapilmis ve tani patolojik olarak konmus-
tur.

Sigaranin biraktirilmasi ve glukokortikosterodler (GCC),
esas DIP tedavisini olusturmaktadir. DIP hastalarinin
2/3'Unde tedavi verilmediginde klinik k&tulesme gordl-
mektedir (6). Bunun yaninda tedavi verilmeyen hastala-
rin bir kisminda spontan iyilesme de olabilmektedir (13).
Gaz degisim anormallikleri olan, orta ve agir dizeyde
semptomatik hastalarda tedavi amagl olarak genellikle
prednizon 0,5 mg/kg/giin oral olarak verilmektedir.
GCC ile tedavi basar oranlari iyidir (14). GCC alan ¢ogu
hastada hastalik ya stabil seyretmekte ya da iyilesme
gorulmektedir. DIP hastalarinda tedaviyle tam iyilesme

mumkundur; ancak GCC tedavisi kullanan hastalarin
yaklasik dortte birinde tedaviye ragmen koétulesme ol-
maktadir. Sigaraya tekrar baslayanlarda rekdrrens gori-
lebilir. DIP tedavisinde sitotoksik ve diger imminostpre-
sif ilaclarin (azatiyopurin, metotreksat) etkinligi bilinme-
mektedir (14). GCC'e refrakter DIP tedavisinde makrolid
bir antibiyotik olan klaritromisin ile bir hastada iyi yanit
alinmistir (15). Akciger transplantasyonu bir tedavi alter-
natifi olabilir. DIP hastalarinda mortalite % 6-30 arasin-
dadir (10). Carrington ve ark.'nin (16) ¢alismasinda 5 ve
10 yillik hayatta kalim, DIP icin sirasiyla % 95,2 ve %
69,6'dir. Fulminan seyirli ve 6lime neden olan DIP na-
dirdir (17). Sigara icmeye devam eden hastalarda, solu-
num yetmezligi ve kor pulmonaleye progresyon olabil-
mektedir. DIP'de sagkalim % 68 ile % 94 arasinda de-
gismektedir (10). Hastamiza steroid tedavi baslandi ve
sigaray! birakmasi saglandi. Tedavinin 3. ayinda yapilan
kontrolde, diffizyon testinde iyilesme ve radyolojik in-
celemede regresyon izlendi. Hastanin kontrolleri halen
devam etmektedir.

CIKAR CATISMAS

Bu makalede herhangi bir ¢ikar catismasi bildirilmemistir.
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