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CASE REPORT

OLGU SUNUMU

Pulmoner Langerhans Hiucreli Histiositozis

Olgusu

A Case of Pulmonary Langerhans Cell Histiocytosis

Yelda Varol, Pinar Cimen, Nuran Katgi, Mehmet Unlg, Ismail Kayaalp, Ahmet Ugvet, Sulin Ermete,

Salih Zeki Gugli

Ozet

Abstract

Pulmoner Langerhans hicreli histiositozis daha ok
geng, sigara icen eriskinlerde gérilen etiyolojisi bi-
linmeyen nadir bir hastalikhr. Otuz alti yasinda bayan
hasta 4 aydir devam eden &ksirik ve balgam cikar-
ma yakinmasi ile poliklinigimize basvurdu. Yedi yil
ginde 1 paket sigara anamnezi olan hastanin cekilen
Yiksek rezolusyonlu toraks bilgisayarli tomografisinde
her iki akciger parankim alanlarinda Ust ve orta zon-
larda daha belirgin olarak, alt zonlarda ise daha hafif
derecede ve kicik olarak izlenen kaviter lezyonlar,
cevresinde buzlu cam dansitesinde infiltratif tutulum-
lar ve milimetrik buzlu cam dansitesinde nodiler
gérinimler mevcuttu. Tani acik akciger biyopsisinde
immunhistokimyasal boyama ile CD1a yuzey antijeni
pozitifligi gésteren Langerhans hicrelerin gérilmesiy-
le konuldu.

Anahtar Sézcikler: Langerhans hicreli histiositozis,
akciger tutulumu, sigara.

Pulmonary Langerhans cell histiocytosis is a rare
idiopathic disorder mostly seen in young adult smok-
ers. A 36-year-old female patient referred to our
clinic with the complaints of cough and sputum pro-
duction for the last four months. She had a smoking
history of 7 packets per year (current smoker). In high
resolution computed tomography, cystic appearances,
which were more marked in upper lobes, ground
glass opacities near the cystic lesions, and millimetric
nodules around them were observed. A surgical
biopsy showed a lymphocytic lung infiltrate with
Langerhans cells immune staining with CD1a antigen
positivity.

Key words: Langerhans cell histiocytosis, pulmonary
involvement, smoking.
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Langerhans hicreli histiyositoz (LHH) kemik iligi kokenli
dendritik hiicre yapisindaki histiyositlerin anormal prolife-
rasyonu ve dokularda granilom olusturacak sekilde infilt-
rasyonu ile karakterize nedeni bilinmeyen bir hastalik
grubudur (1-2). Eriskin yas grubunda nadiren gérilirken
cocuklarda daha sik saptanir (3). Langerhans hicrelerinin
Hand-Schuller-
Christian hastaligi veya Letterer-Siwe hastalig olarak
isimlendirilen 3 farkli klinik tablo ile ortaya cikabilir (4).
Erigkinlerde pulmoner LHH (PLHH) neredeyse yalnizca

infiltrasyonu  eozinofilik  granilom,

sigara icenlerde meydana gelen ve nadir gérilen bir
bozukluktur. PLHH daha cok genc eriskinleri etkilemekte
ve 20 — 40 yas arasinda en sik gérilmektedir (5). Biz de
nadir bir hastalik olmasi nedeni ile olgumuzu burada

tarhigmay! uygun bulduk.

OLGU

Otuz alh yasinda bayan ic¢ aydir devam eden 6ksirik ve
balgam ¢ikarma yakinmalari ile bagvurdu. Yedi paket/yil
sigara anamnezi vardi. Oz ve soy gecmisinde bir &zellik
yoktu. Fizik muayenesinde genel durum iyi, bilinci acik ve
koopereydi. Solunum sistem muayenesinde solunum
sayisi 16/dk, bilateral solunum sesleri olagandi. Nabiz:
80/dk, tansiyon arteriyel 130/80 mmHg, ates yoktu, kalp
sesleri olagandi. Diger sistem muayenesi olagandi. He-
mogram ve biyokimya degerleri normal sinirlarda olan
hastanin eritrosit sedimentasyon hizi 32mm/saatti.

PA akciger grafisinde bilateral Ust ve orta zonlarda daha
belirgin yer yer retikiller ve nodiler heterojen dansite
arimlan izlendi (Sekil 1). Solunum fonksiyon testinde
FEV1: 2,82 L (%101) FVC: 2,98 L (%93) FEV1/FVC: %94
olarak saptandi. Karbonmonoksit  difizyon testinde
(DLCO) hastanin difizyon kapasitesinin orta derecede
azalmis (%50) oldugu goézlendi. YRBT'de her iki akciger
parankim alanlarinda Ust ve orta zonlarda daha belirgin
olarak, alt zonlarda ise daha hafif derecede ve kicik
olarak izlenen kaviter lezyonlar, cevresinde buzlu cam
dansitesinde infiltratif gérinimler ve milimetrik buzlu cam
dansitesinde nodiler gérinimler meveuttu (Sekil 2). Has-
taya fiberoptik bronkoskopik muayene yapildi. Orta lob
medial segmentten yapilan BAL hicre sayiminda %89
makrofaj, %5 eozinofil, %4 nétrofil 6kosit %1 lenfosit
izlendi. ST00 ve CD1a imminhistokimyasal (IHK) tetki-
kinde boyama saptanmadi. Hasta bronkoskopi sirasinda
yapilan transbronsial biyopsiyi tolere edemedi ve hasta
g6gus cerrahisi ile konsilte edilerek acik akciger biyopsi-
sine yonlendirildi.

Yapilan acik akciger biyopsisinde Ust lob wedge alt lob

superior ve bazal segment wedge rezeksiyon materyallerin
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histopatolojik incelemesinde langerhans hicreleri, histiosit
eozinofil, l6kosit ve diger enflamatuar hicrelerin olustur-
dugu multipl interstisiyel nodiler infiltrasyonlar izlendi. Bu
alanlara uygulanan IHK ile S100 pozitif ve CD1a porzitif-
ligi gozlendi (Sekil 3). IHK bulgulan ve histopatolojik
bulgular ile olguya LHH tanisi konuldu. Baska bir organ
tutulumu saptanmayan hastaya sigara birakma danis-

manlik hizmeti verildi, tedavi sirecinde sigaray birakan

hasta klinik takibe alindi.

Sekil 1: PA Akciger grafisi.

S -
Sekil 2: Yiksek Rezolisyonlu Toraks Bilgisayarli Tomografi kesitleri.
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TARTISMA

PLHH'in etiyolojisi ve patogenezi tam olarak bilinmemek-
tedir. Hastaligin hemen hemen sadece sigara icenlerde
gérilmesi cevresel bir faktérin hastaligr tetikledigini do-
sundirmektedir (5). Onceleri belirgin bir erkek baskinligs
bildirilmisken ginimiz verileri kadin erkek oraninin esit-
lendigi yonindedir (5,6). Bu farkliliklarin olasilikla zaman
icerisinde sigara igme aliskanlklarindaki degisiklikleri
yansitabilecegi disinilmektedir. Nadir gérilen bir hasta-
lik olmasi nedeniyle prevalans belirlemek guctir, ancak
Japonya’da bir yil icerisinde 160 yeni olgu belirlenmis ve
prevalans erkeklerde ve kadinlarda 100.000'de 0,27 ve
0,07 olarak tahmin edilmistir (7). Bizim olgumuz da orta
yash bir bayan olup aktif sigara icicisidir.

PLHH'de, patolojik sirecin olustugu bronsiyollerde cok
sayida LH birikimi olur. Lezyonlar fokaldir, distal bronsi-
yollerden bazilarini tutar, hepsinde bulunmaz. Bu dagilim,
olasilikla sigara igilmesi nedeniyle uyarilan bronsiyol epi-
telin mikro cevresine bagldir. Bronsiyollerde LH birikimi
acisindan bu degisimin énemli oldugu distnilmektedir.
Cok sayida LH tarafindan bronsiyollerin infiltrasyonu, LH
éncilerinin LH  olusturmasi, lokal LH proliferasyonu
ve/veya apopitozu uyaran mekanizmalara kargi azalmig
LH duyarhg ile ilgili olabilir (8). Hastaligin nadiren de
olsa sigara icmeyen eriskinlerde ve kicik cocuklarda
ortaya ¢ikmasi hastaligin patogenezinde sigara diginda

farkl etkenlerin de oldugunu disindirmektedir (8).

Sekil 3: Acik akciger biyopsi materyalinin immanhistokimyasal boyama
ile CD1a porzitifligi (CD1aX400).

PLHH klinik gérinim itibariyle degiskendir, yani farkh
tablolar gérilebilir (5-9). Yaygin akciger tutulumuna
kargin semptomlar oldukga siliktir veya yoktur. Olgularin
yaklagik %25’inde hastalik hicbir belirti vermez ve rutin
g6gUs filminde saptanir. Olgularin yaklasik Ucte ikisinde
tani aninda solunum belirtileri, kuru 6ksirik ve eforla
nefes darligidir. Buna spesifik olmayan semptomlar ekle-

nebilir (ates, gece terlemesi ve kilo kaybi vb.). Olgula-
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rin %10-20’si spontan pnémotoraks ile kendini gdsterebi-
lir. Pndmotoraks genc erkeklerde daha sik gelisir, hastalk
seyrinde herhangi bir zamanda meydana gelebilir ve
zorlu tedavi girigsimleri gerektiren, iki tarafli ve/veya niks
eden tipte olabilir (5-9). Bizim hastamizin ¢ aydir devam
eden &ksirik ve balgam gikarma yakinmasi mevcut idi.
PLHH’li hastalarin SFT’leri normal olabildigi gibi obstriktif,
restriktif, mikst tipte solunum fonksiyon bozuklugu gérile-
bilir (5). Hastalarin cogunlugunda obstriktif fonksiyonel
bozukluk gérulir. Radyolojik degisiklikler cok belirgin
olmasina kargin solunum fonksiyonlari normal olabilir.
Bizim olgumuzun YRBT’sinde yaygin kistik ve nodiler
gérinimler olmasina kargin SFT parametreleri normal
sinirlar icerisinde ancak difizyon kapasitesi disik idi.
Akciger grafisinde retikillomikronodiler infilirasyon en sik
gorilen radyolojik gérinimdir (8). YRBT tetkiki, PLHH
tanisinda biyik bir gelisme saglamistir ve bugiin bu tani-
dan kuskulanildiginda yapilmasi gerekli olan bir tetkik
halini almigtir. Tipik YRTB gérinimi, fokal normal pa-
rankim ile birbirinden aynlan ve daha ¢ok Ust orta zon-
larda yayihm gésteren iyi sinirli olmayan kicik noddlleri,
kaviteli nodilleri, ince ve kalin duvarl kistleri icerir (8).
PLHH'de lezyonlarin dagilimi sentrilobilerdir. Bu hastalik
ilerledikce, kistik lezyonlar baskin bulgu haline gelir.

BAL sivisinda yiksek makrofaj sayilar iceren, geng, semp-
tomsuz sigara icicilerde akciger alanlarinin st yansinda
baskin nodiler ve kistik gérinim varligr PLHH tanisi icin
tipiktir. Aksine, nadir saf nodiler formlar veya kaviteli
akciger nodulleri bulunan hastalarda, ayirici tani listesin-
de; mikobakteri enfeksiyonunu, diger enfeksiyonlar, sar-
koidoz, Wegener granilomatozisi, kaviteli akciger metas-
tazlar, bronsiyoloalveoler karsinom, septik emboli veya
kaviteli P. jiroveci pnémonisi bulunmaktadir. Kadinlarda,
saf kistik PLHH'nin lenfanjiyoleyomiyomatozisden ayirt
edilmesi icin anjiyomiyolipomlar gésterebilir (8). Hastami-
zin YRBT'sinde her iki akciger parankim alanlarinda Ust ve
orta zonlarda daha belirgin olarak, alt zonlarda ise daha
hafif derecede ve kicik olarak izlenen kaviter lezyonlar,
cevresinde buzlu cam dansitesinde infiltratif gérinimler
ve milimetrik buzlu cam dansitesinde nodiler gérinimler
mevcuttu.

Kesin LHH tarisi, hastaliga yakalanmig bir dokuda LH
granilomunun tanimlanmasi ile konur. PLHH hastalarin-
da transbronsiyal biyopsi LH grantlomlarini gésterebilme-
sine kargin, histolojik kanit daha sik olarak cerrahi biyopsi
yoluyla elde edilir. Langerhans hicreleri S-100 ile boyanr.
Bu hicreler CD-1 pozitiftir ve spesifik monoklonal antikor
ile taninabilir. BAL sanilanin aksine gok distk duyarliliga

sahiptir ve hastalarin tanisinda nadiren yararlidir (10).
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Bizim olgumuzda da BAL'da langerhans hicresi saptan-
madi. Hasta acik akciger biyopsisine yénlendirildi. iHK
bulgulari ve histopatolojik bulgular ile olgumuza LHH
tanisi konuldu.

Hastaligin tedavisinde ilk basamak sigaranin birakilmasi-

dir. Progresif, sistemik semptomu olan veya solunum

yetmezligi ile bagvuran hastalarda steroid kullanilabilir (8).

Hastamiza sigara birakma danigmanlik hizmeti verilerek
sigara birakma tedavisi uygulanmighir. Hastanin semp-
tomlarinin agir olmamasi ve klinik olarak stabil olmasi
nedeniyle steroid tedavisi basglanmamistir. Hasta halen
klinik gézlem altindadir.

Hastaligin seyri oldukca degisken olup sigara birakildik-
tan sonra hastaligin dizelebilecegi bildirilmigtir (11-13).
Bununla birlikte, sigara birakiimasinin uzun dénemdeki
sonuglan belirsizdir ve sigara birakiimasina ragmen nijks
eden olgular da bildirilmigtir (14).

Her ne kadar akciger Langerhans hiicreli histiyositozisine
yol agan hastalik patogenezi aydinlanmaya baslamig olsa
da, hastaligin yerlesimi ve klinigin ortaya gikigi ile ilgili
mekanizmalar acik degildir. Bu az rastlanan hastalik icin
tedavilerin gelistirilmesine katki saglayacak yeni calisma-

lara ihtiyag vardir.

CIKAR CATISMASI

Bu makalede herhangi bir cikar catismasi bildirilmemistir.
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