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OZET

Histiositozis X; nadir gértilen, Langerhans hticreleri ve eosinofil infiltrasyonu ile karakterize bir interstisyel akciger has-
taligidir. Diabetes insipidus ve pulmoner histiositozis-X tanisi alan olgu literattir esliginde sunuldu.
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SUMMARY

A Case of Pulmonary Histiocytosis-X With Diabetes insipidus
Pulmonary histiocytosis- X is an uncommon interstitial lung disease, characterised by infiltration of eosinophilia and
Langerhans cells. The case was diagnosed as diabetes insipidus and pulmonary histiocytosis-X, it has been reported

with the relevant literature.
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Giris

Histiositozis-X; Langerhans hticrelerinin ve eosinofillerin
fokal infiltrasyonu ile karakterize, etyolojisi bilinmeyen
nadir gériilen grantilomatéz bir hastaliktir (1). ik ola-
rak 1953 yilinda Lichtenstein tarafindan histiositozis-X;
eosinofilik grantilom, Hand-Schiiller-Christian hastalig
ve Letterer-Siwe hastaligi olarak ¢ grupta incelenmis-
tir (2). Histiositozis-X icin son tercih edilen adlandirma
“Langerhans hticreli grantilomatozis“tir (1). Hastaligin
akciger tutulumu tek basina eosinofilik grantilom ya da
primer pulmoner histiositozis-X(PPH-X) seklinde ya da
multisistem hastaligin bir parcasi seklinde olabilir (2).
Olgularin %60'inda izole akciger tutulumu, %20'sinde
kemik tutulumu ve %20'sinde de birden fazla organ
tutulumu izlenir (3).

Diabetes insipidus(DI)'un en 6nemli nedeni hipotala-
mus ya da hipofizin neoplastik ya da infiltratif lezyon-
larla tutulumudur. Bunlar pittiiter adenom, kraniyofa-
renjioma, germinom, pinealoma, metastatik tlimdrler,
l6semi, histiositozis-X ya da sarkoidoz olabilir (4).

Biz de nadir gortlmesi nedeniyle PPH-X tanisi koydugu-
muz Dl ile birlikteligi olan olguyu literatdr bilgileri ile de-
Jerlendirerek sunduk.

" Toraks Dernegi 4. Yillik Kongresi (30 Mayis-2 Haziran
2001)'nde tartismall poster olarak sunulmustur.
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Olgu

24 yasinda erkek hasta, nefes darligi, kilo kaybi ve hal-
sizlik yakinmalar ile klinigimize basvurdu. Ozgecmisin-
de 2 yil 6nce cok su icme, sik idrara clkma ve nefes dar-
lig1 nedeniyle basvurdugu bir merkezde acik akciger bi-
yopsisi ile pulmoner histiositozis-X ve DI tanisi aldigi ve
halen devam eden 15 paket/yil sigara icme &ykuisti ol
dugu égrenildi. Soyge¢misinde bir ézellik yoktu.

Fizik muayenede; Kan basinci: 110/80 mmHg, nabiz: 80
/dk ritmik, viicut 1sisi:36,7°C idi. Sol hemitoraksta operas-
yona ait insizyon skari izlendi, solunum sistemi ve diger
sistem muayeneleri normal olarak degerlendirildi.

Rutin laboratuvar incelemelerinde hemoglobin: 15,6 ,
hematoktit:%47, Beyaz kuire:7200, trombosit sayr-
51:204000, total eozinofil:200/ml, eritrosit sedimantas-
yon hizi:16 mm/saat, serumda Na:142 mmol/L, K:4,2
mmol/L, Ca:8,9 mmol/L, aclik kan sekeri:67 mg/dl,
BUN:6,3 mg/d|, Urik asit:5,9 mg/d! idi. ilk tani aninda
24 saatlik idrar voliimu 17 L ve dansitesi 1002 olmask-
na karsin, hastanemize basvuru sirasinda hastanin na-
zal desmopressin kullanmasi ve tedaviye yaniti nede-
niyle idrar voltiimdi 2 litre, dansitesi 1015 olarak saptan-
di. Balgamda aside rezistan basil; teksif ve kdilttird Ug
kez negatif bulundu.

Solunum fonksiyon testlerinde FVC: 5,12 L (% 91),
FEV1: 4 L (% 85), FEV1/FVC: % 78, FEF25-75: 3,25
L(% 68), PEF: 9,46(% 91), DLCO: %47, DLCO/VA: %
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59 olarak saptandi. Arter kan gazinda pH: 7,42, PO2:
90 mmHg, PCO2: 38 mmHg, Sa02: % 94 bulun-
du.EKG'de normal sinds ritmi izlendi.

Posteroanterior (PA) akciger grafisinde: bilateral yaygin
retiktilonodtiler gérdndm (Resim 1), yuksek rezollis-
yonlu bilgisayarli tomografisinde (YRBT) prevaskdiler,
paratrakeal, prekarinal, subkarinal patolojik boyut art-
mi gdstermeyen buylmdis lenf nodlari, her iki akciger
parankim alanlarinda nonhomojen dagiim gdsteren,
yaygin milimetrik boyutlu kistik olusumlar, sag akciger
superior segmentte en buylgd 5 mm olan subplevral
nodliler dansite artimlari izlendi (Resim 2). Sella bilgisa-
yarli tomografisi ise normal olarak degerlendirildi.
Endokrinoloji konstiltasyonu ile diabetes insipidus tanr-
st ve aclk akciger biyopsi materyali bloklarinin yeniden
degderlendirimesi ile Langerhans hticreli grantlomato-
zis tanisi yeniden teyid edildi (Resim 3).

Olgu nazal desmopressin kullaniminin stirdtirtilmesi ve
sigaray! biraktirma girisimleri ile takibe alindi.

Tartisma

PPH-X'in gercek insidans ve patogenezi bilinmemekte-
dir. Patogenezde sigara sorumlu tutulmaktadir. Sigara
icimiyle néroendokrin hticrelerce sentezlenen ve mono-
sit kemotaksisi, epitel ve fibroblast proliferasyonu ve si-
tokin salinimina neden olan bombesin benzeri peptid
artisi gosterilmistir. Ayni zamanda ttittin spesifik glikop-
rotein ve diger reguilator glikopeptidlerin de patoge-
nezde rol alabilecegi ileri stirilmustdr (1-3,5). Viral en-
feksiyonlar, immuinite bozuklugu ve lenfoma ile birlik-
teligi kesin olmamakla beraber baz olgularda gézlen-
mistir (6,7).

PPH-X genellikle 2040 yas arasi geng eriskinlerde goru-
|Ur. Her iki cinste esit siklikta rastlanir. Bizim olgumuz

Resim 1: PA akciger grafisi:Yaygin retiktilonodii-
ler goriiniim.
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24 yasinda erkek hasta olup, 15 paket/yil sigara icme
Gykusti mevcuttu.

PPH-X'li olgularin % 75'i asemptomatiktir. Radyografi-
de tesadifen saptanabildigi gibi sistemik ya da pulmo-
ner semptomlarla da ortaya ¢ikabilir. Nonprodtiktif 6k-
stirtik, 6zellikle egzersizde ortaya ckan dispne, goguis
agrisi, halsizlik, kilo kayb, ates en sik gériilen semptom-
lardir. Olgularin % 50'sinde rinit, % 25'inde spontan
pnémotoraksin neden oldugu pléretik gogus agrisi ve
dispne olabilir. % 20 olguda kistik kemik lezyonlari ne-
deniyle yassi kemiklerde patolojik kiriklara rastlanir. SSS
tutulumuna bagli ortaya ¢ikan DI'a ait polidiri, polidipsi
semptomlari gordlebilir (1-8). Olgumuz eforla nefes
darlig, kilo kaybr, halsizlik, politiri ve polidipsi yakinma-
lari ile basvurdu.

PPH-X'li olgularin rutin laboratuar testleri genellikle nor-
maldir. Periferik eosinofili nadiren saptanir (1-3). DI
mevcutsa guinlik idrar miktan artar (2,56 It). idrar dan-
sitesi (1010 ) ve idrar konsantrasyonu (290 mmol/kg
1) azalr. Susuzluk testi ile idrar ve plazma osmolalite-
sinde degisiklik izZlenmez. Serum ADH dlizeylerine tank
da nadiren ihtiyac duyulur. Serum ADH ytiksekligi nef-
rojenik, duistikltigui ise nérojenik DI'u gésterir. intrave-
ndz vazopressin uygulamasina idrar voliimunin azal

Resim 2: YRBT: Nonhomojen yaygin milimetrik
boyutlu kistik olusumlar.

hans hticreleri ile karakterize histiositozis-X.
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masi ve dansitesinin artmas seklinde yanit alinmasi n6-
rojenik DI tanisini koydurur (4). Olgumuza hastanemi-
ze basvurusundan iki yil énce baska bir merkezde su-
suzluk testi veya intravendz vazopressin testi yapilma-
dan semptomlari, 24 saatlik idrar vollimu ve dansitesi
sonuglari ile DI ddstintlerek nasal desmopressin tedavi-
si baslanmistir. Olgunun sonraki takipleri ve hastanemi-
ze basvurusu sirasinda desmopressin kullanimi nedeniy-
le idrar voltimu ve idrar dansitesinin normal sinirlarda
bulunmasi ve desmopressin kullanimina ara verdigi do-
nemlerde idrar vollimtinde artis olmasi nérojenik DI ta-
nisini desteklemektedir.

Radyolojik olarak 2-10 mm capta nodliller, retiktlono-
duiler gériintim ve st zonlarda bal petegi gorindimdi
siktir. Kostofrenik aginin korunmasi spesifiktir. Ktictik
kist ve nodtiller, nadiren milier gériindm, tek noddil,
pnémotoraks saptanabilir. Kotlarda ve diger yassi ke-
miklerde litik lezyonlar radyolojik olarak saptanabilir.
Toraks YRBTde Ust zonlarda belirgin multipl kist ve no-
diller, interstisyel kalinlasma ve balpetegi manzarasi
gorilebilir(1-3,5,9). Olgumuzda PA akciger grafisi ve
YRBT bulgulari literatir ile uyumluydu.

PPH-X"de solunum fonksiyon testleri normal olabilecegi
gibi restriktif, obstruktif ya da mikst pattern izlenebilir.
Total akciger kapasitesi normale yakin, difflizyon kapa-
sitesi pulmoner vaskdiler tutuluma bagh azalmistir (10).
Bizim olgumuzda SFT normal, DLCO azalmist.
PPH-X'de kesin tani bronkoalveoler lavaj sivisi ve doku-
nun histopatolojik incelemesi ile konulur. S-100 ya da
peanut aglttinasyonla gosterilebilen Langerhans htic-
relerinin % 5'in lizerinde olmasl, elektron mikroskopide
Bierbeck grandillerinin  gdsterilmesi tanisaldir. CD1
(OKT6) ile Langerhans hticrelerinin diger histiositlerden
ayinmi saglanir (11). Olgumuza agik akciger biyopsisi ile
alinan materyalde Langerhans hticrelerinin gértlmesiy-
le tani konmustur.

PPH-X tedavisinde degisik gorusler vardir. Uzun sireli
kortikosteroid tedavisi Onerilmektedir. Sitotoksik tedavi-
nin cok fazla yarar saglamadigi gértilmtuisse de yaygin
hastalikta uygulanabilecegi belirtimektedir (3). DI'da
ise hormon replasmani yapilir(4). Kemik lezyonlari
semptomatikse palyatif amacli radyoterapi uygulanabi-
lir. Terminal dénemde akciger transplantasyonu yarar-
Iidir (3,9). Gen, monoklonal antikor ve sitokin temelli
tedaviler gelecekte umut verici olabilir. Olgumuza kor-
tikosteroid tedavisi planlandi ancak klinik uyumsuzluk
nedeniyle verilmedi. Olgu nazal desmopressin kullanimi
ve sigaray! biraktirma girisimleri ile takibe alindi.
Hastaligin prognozu oldukga degiskendir. Spontan re-
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misyon olabilecedi gibi son dénem balpetedi akciger
gelisebilir. Sigaranin birakilmasi spontan remisyona ne-
den olabilir (5,12). PH-X'de kétu prognoz kriterleri; kos-
tofrenik agllarin tutulumu, ileri derecede azalmis difftiz-
yon kapasitesi, yaygin kist ve builler, tekrarlayan pné-
motoraks, ileri yas ve birden fazla organ tutulumudur
(3). Bizim olgumuzda kétl prognoz kriteri olarak kos-
tofrenik agilarin tutulumu ve DI vardi.
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