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OZET

Eozinofilik graniilom (EG), etiyolgjisi bilinmeyen,
immdiin mononlikleer hlicreler ve Langerhans hiicreleri-
nin anormal proliferasyonu ile karakterize (¢ sistemik
hastaliktan biridir. Bu (¢ hastaliktan diger ikisi Letterer
Siwe ve Hand Schuller Christian’dir. Bunlar birlikte
Histiyositoz X bagligi altinda gruplandirilir. Son zaman-
larda Hance ve ark. Histiyositoz X terimi yerine,
Langerhans hiicre graniilomatozisi teriminin kullaniima-
sini 6nermektedir. Pulmoner eozinofilik granulom ise
Pulmoner Langerhans hiicre graniilomatozisi olarak
isimlendirilmektedir.

Biz yalniz akciger tutulumu olan bir eozinofilik
graniilom olgusunu, tedavi vermeksizin gerileme gés-
termesi nedeniyle sunmayi uygun bulduk.

Anahtar Kelimeler: Pulmoner eozinofilik granilom,
histiyositoz X
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SUMMARY

Eosinophilic granuloma is one of the three systemic
diseases which are characterised with unknown etiology
and immun mononuclear cells and abnormal proliferation
of Langerhans cells. The other two diseases are Letterer
Siwe and Hand Schuller Christian. All of them are
grouped as histiosisis X. Recently Hance et all. Sug-
gested Langerhans cell granulomatosis terminology
instead of Histiosis X. Pulmonary granuloma is termed
as Langerhans cell granulomatosis.

We report a case of eosinophilic graniloma who
showed regression without therapy.

Key Words: Pulmonary eosinophilic granuloma, histio-
cytosis X

Eozinofilik granilom, nadir goériilen granilomatdz
bir hastaliktir. Genellikle 20-40 yagslari arasinda ve si-
gara icenlerde goralir. Sigara ile iligkisi tartigsmalidir
(2,3). Normal sigara i¢enlerin bronkoalveolar lavaj (BAL)
sivilarinda da Langerhans hiicre sayisinda artma bu-
lunmustur (1). Eozinofilik granitlom, 6zellikle akciger
velveya kemiklerde lokalizedir. Kemik hastaligi yalniz
basina olabilir. Diabetes insipitus diger bir sistemik
g6runtistdur. Bu komplikasyon eozinofilik grantlomlu
geng erkeklerde siktir ve olgularin %10’'unda gorGlir.
Kotu prognozun isaretidir (1,3).

Hiler ve mediastinal lenf nodlari tutulumu
langerhans hiicre granilomatozisinin dissemine pediatrik
formunda rapor edilmistir (5).
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H.A. 36 yasinda erkek hasta, bir askeri fabrikada
marangoz olarak c¢aligiyor. Prot. 2303/94

Gogus agrisi, 6kslrik, halsizlik yakinmasi ile bag-
vurdu. Ozgecmisinde 20-30 paket/yll sigara kullanimi
var. 5 yasinda inguinal herni operasyonu gecirmis.
Soygec¢miginde bir 6zellik yok.

6 yil dncesinde kadar herhangi bir sikayeti yokmus.
6 yil 6nce sirt agrisi, oksurik, terleme yakinmasi olmus.
Cekilen akciger grafisine gore plevral sivi oldugu soéy-
lenmis ve buradan alinan sivinin incelenmesi sonucu
Class Il mezotel proliferasyonu olarak raporlanmig. O
tarihlerde ismini bilmedigi bir takim ilaglarla 10 giin kadar
tedavi edilen hastanin yakinmalari ge¢gmis. Bize basvu-
rusundan yaklasik 1 ay 6nce g6égsunin sag tarafinda
Ozellikle nefes almakla belirginlesen agri yakinmasi
olmus. Agrinin buraya olan bir darbeden sonra basladi-
gini ifade eden hastanin, son bir haftadan beri kuru
Oksuragu oluyormus.
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FiziKk MUAYENE

Vital bulgular: TA: 110/70 mmHg, Ates: 36.8C, Na-
biz: 86/dk/ritmik solunum sayisi 16/dk. Tim sistem mua-
yene bulgulari dogal olarak bulundu.

Laboratuvar incelemelerinde hemoglobin 14 gr/dl
Hematokrit %42, sedimentasyon 20 mm/saat idi. Periferik
yaymada, %65 polimorfonikleer l6kosit, %33 lenfosit, %2
monosit saptandi. Rutin biyokimya ve idrar tetkiki normal-
di. Balgamda ARB teksif ve kiiltiir 3 kez menfi idi. Balgam
nonspesifik kultiri normal flora olarak bulundu. PPD
menfi, total IgE 77 i0/ml (Normali:0-180), total eozinofil
150 mm3 idi. EKG normaldi. SFT'de; VC: %86, VC: %86,
FEV1: %81, FEF 25-75:%65, FEV1/FVC:%75 CO
diffizyon testi. DLCO:%78, DLCO/VA:%86 Kangazlari;
pH:7.40, PO2:85 mmHg, PCO241 mmHg. 02
satirasyonu: %95 idi.

Kemik sintigrafisi ve st batin USG normal olarak
bulundu.

RADYOLOJI

PA akciger grafisinde sagda daha bariz olmak Uze-
re bilateral ist ve orta zonlarda yer yer kistik gérinim
yaratan retikller infiltrasyon mevcuttu (Sekil 1).

Kaviter gorinumleri daha iyi izah edebilmek igin
yapilan High Resoluation Computerised Tomography
(HRCT)'de st loblarda ince duvarli, boyutlari 1 cm'yi
asmayan kistik olugsumlar ve nodiiller saptandi (Sekil 3).

Hasta, multipl kistik goriinimler yapan hastaliklar
yéninden incelemeye alindi. Ozellikle Ust loblari tutan
kistik ve nodiler olusumlar nedeniyle eozinofilik

Sekil 1. Eozinofilik granlilomlu olgunun ust ve orta zonlardaki
retikUler infiltrasyon gosteren PA akciger grafisi.
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Sekil 4. 1 yil sonra tekrarlanan toraks HRCT ve CT'de bir yil
‘Onceki kistik ve nodiler olusumlarda goriilen azalma.

Sekil 3. HRCT'te Ust loblarda ince duvarl kistik ve nodiler
olugumlar.

graniilom Gzerinde duruldu.

Fiberoptik bronkoskopi yapildi, tim segmentler acgik
ve normal olarak bulundu. Alinan bronkoskopik lavajda
ARB teksif ve kultir menfi idi, lavaj sitolojisi Class | ola-
rak rapor edildi.

Metastaz agisindan yapilan sistem taramalari nor-
maldi.

Kesin tani koyabilmek amaciyla agik akciger biyop-
sisi uygulandi. Sol akciger lingula bdlgesinden wedge
biyopsi alindi. Biyopsi materyalinden yapilan tiberkiloz
ve mantar kiltirlerinde tGreme olmadi. Patolojik incele-
mede, yogun eozinofil I6kosit ve seyrek lenfosit iceren,
gen¢ bag dokusu ve histiyositlerden olusan solid
infiltrasyon alani, bu alanin g¢evresinde ve iginde
hemosiderin yUkli makrofajlar izlenmekteydi. Bu bul-
gularla olgumuz Unifokal eozinofilik granilom tanisi aldi
(2.6.1994, Prot. 18602).
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Hasta semptomatik olmadidi icin ilagsiz takibe alin-
di. Sigara igmemesi 6nerildi. Uger aylik kontrollerde
semptomsuz olup, radyolojik olarak stabildi.

Bir yil sonra tekrarlanan HRCT'sinde kistik ve
nodiler olusumlarin blylk oranda geriledigi saptandi
(Sekil 4). CO diffiizyon testinde; DLCO %121, DLCO/VA
%119 idi. SFT'de VC: %92, FVC%90, FEV1%85, FEF
25-75, %68, FEV1/FVC: %80, kan gazi incelenmesinde;
pH:7.42, pCO2: 40 mmHg PO0O2.88 mmHG, 02
satlirasyonu %97 olarak saptandi.

TARTISMA

Eozinofilik granidlomanin etiyolojisi agik degildir.
Hipersensitivite olasiligi ve immdin etiyolojisi tzerinde
durulmaktadir. Supresér T(CD8) lenfosit aktivitesinde
yetersizlik, sitotoksik lenfosit aktivitesinde artis, alveol-
lerde ve damar duvarlarinda IgG ve kompleman depo-
lanmasi bunu destekleyen bulgulardir (3). Aktif
eozinofilik granilomlu olgularin akciger parankiminde ve
sirkilasyonda IgG ve C3 bulunmustur. Ancak immiin
komplekslerin roli bilinmemektedir (1).

Etiyolojide sigaranin roli de arastiriimistir. Normal-
de sigara igcen saglikh kigilerde pulmoner néroendokrin
hlcrelerde hiperplazi olur ve bunun da mitojenik
noropeptid bombesin salgiladigi saptanmistir. Bombe-
sin, monositler icin kemotaktiktir ve insan akciger
fibroblastlarinda anlamli mitojenik etkiye sahiptir. EG
patogenezinde sigara icme ve ndroendokrin hucre
hiperplazisi énemli olabilir (1). Bazi galismalarda EG’lu
olgularin %80-94’Unun sigara ictigi bildirilmistir (3). Bizim
olgumuz da 20 yildan beri ginde 1-1,5 paket sigara
icmekteydi.

Bazi EG olgularinda fibrozis olmaz ya da minimal-
dir. Ancak bazilarinda siddetli fibrozis olur. Bu
immunonolojik mekanizma bilinmemektedir. EG’lu olgu-
larda lezyonlar histiyosit ve fibroblastlarin proliferasyonu
ile karakterizedir. Bu hicrelerin aktivasyon ve prolif-
erasyonunu saglayan solubl buyime faktérlerinden
platelet derived growth faktor ve makrofaj koloni stimile
edici faktoriin patolojik reaksiyonun baslamasi ve deva-
minda rol oynayabilecegi diistnilimugstir (6).

Dispne, oksliriik, gomak parmak, DLCO’da azalma,
akciger grafisinde Ust-orta zonda nodiler ve Kkistik
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opasitelerin varligi, sigara i¢cen gen¢ bir hastada
pulmoner EG’u diistindirmeli denmektedir (2).

Hastalarda tipik olarak egzersiz dispnesi ve
nonproduktif oksirik mevcuttur. Kilo kaybi, yorgunluk,
ates diger bulgulardir. Bizim olgumuzda dispne yoktu.
Ancak halsizlik ve gégis agrisi vardi. EG’li bu olguda
g6gus agrisi ise o bdlgeye olan travmaya baglandi.
Pnémotoraks veya kosta tutulumu yoktu. Hemoptizi bu
olgularda sik degildir. Ancak, kistik akciger igcinde gelisen
aspergilloma formasyonuna bagli olabilir (1). %25’lik
olgu grubunda ise herhangi bir semptom yoktur. Baska
bir nedenle g¢ekilen akciger grafisindeki lezyon nedeniyle
arastinimisg ve tani almislardir (2). Bizim olgumuz da
asemptomatikti.

Fizik muayene bulgulari, semptomatik olanlarda bi-
le normal olabilir. Nadiren inspiratuar raller ve gomak
parmak vardir. Comak parmak hastaligin ge¢ déneminin
yansitabilir.

Laboratuar  bulgulari  nonspesifiktir.  Periferik
eozinofili yoktur. Solunum fonksiyon testleri obstrikiif,
restriktif ya da kombine olabilir. Semptomatik birgok
olguda DLCO’da azalma goérilir. Bizim olgumuzda
DLCO normal sinirlardaydi.

Gdgus radyografisinde dzellikle st ve orta zonlarda
bilateral kistik ve nodiler olugsumlar mevcut olup,
kostofrenik alanlar korunmustur. Eger bu bélgeler tutul-
mussa prognozun kotu oldugunu gosterir (2).

HRCT, pulmoner EG tanisinda oldukga yardimci bir
yontemdir. Seri ¢ekilen HRCT’lerde noduler gérintilerin
progresif olarak kaviteye dénistigu gbézlenebilir. Bazen
de spontan regresyon gorulir (1-3,7).

Tani igin transbronsial biyopsi her zaman faydali
degildir. Siklikla agik akciger biyopsisine gerek vardir (1-
3,8). BAL veya dokuda ultrastriktirel belirleyici olarak
Birbeck graniliniin (Histiyositoz X cisimcigi) gorilmesi,
patognomoniktir. Ancak bu granuliin gérilmesi, incele-
nen 6rnedin hatasiz alinmasina bagldir. Alinan 6rnek
taze olmalidir (2-5).

EG’lu olgularin BAL sivilarinda CD1 pozitif hiicre
sayisi artmigtir. Ancak bazi saglkli sigara icenlerde ve
baska interstisiyel akciger hastaliklarinda da pozitif bu-
lundugu bildirilmigtir (1,6,8,10).

Langerhans hicrelerini diger histiyositlerden ayir-
mak i¢in S100 protein ve ndronspesifik enolaz (NSE)
immdin reaktivitesi tim Histiyozis X grubu hastaliklarda
arastinlmigtir. Akut form olarak kabul edilen Letterer
Siwe’de S100 protein %100, NSE reaktivitesi %78 olarak
bulunmus; kronik form olarak kabul edilen eozinofilik
granulom ve Hand-Schiller Christian hastaliginda ise
S100 %75, NSE reaktivitesi %55 olarak saptanmistir.
Bu calismanin, hicrelerin aktivasyon ve
proliferasyonunu belirlemede faydali bir teknik olabi-
lecedi dusunulmustur (13).

Tedavi konusu acik degildir. Tedavisiz spontan
regresyona giren olgular vardir. Essen ve ark. sigarayi
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birakmasini 6nerdikleri bir olguda 3 yil sonra akciger
grafisinde tam dlzelme saptamislardir. Bu nedenle,
asemptomatik olgularda tedavi veriimemesi 6nerilmekte-
dir (6,9,14,15).

Semptomatik bazi olgularda, tedavide kortikoster-
oidlerin  kullaniimasi faydali bulunmustur. Sistemik
Langerhans hiicre granilomatozisinde kemik iligi trans-
plantasyonu yapilabilir. Tekrarlayici pnémotorakslarda
pléredesiz gerekebilir. Kemik lezyonlari olanlarda radyo-
terapi semptomlari hafifletebilir (1).

Sik tekrarlayan pnémotoraks, diabetes insipitus gibi
komplikasyonlarin gelismesi 6zellikle kadin olgularda
kotl prognostik isarettir. Uzun suren ates, kilo kaybi da
ilerleyici olgularda ortaya gikar (2).

Biz de asemptomatik olgumuzda sigaray! yasak-
ladik, ancak hasta sigarayr birakamadi, giinde 15
taneye kadar azaltti. ilagsiz takibe aldigimiz olgumu-
zun 1 yil sonraki kontrol HRCT’sinde nodiler ve kistik
olusumlarda buyik oranda gerileme gérildi. CO
diffiyon testi ise eski degerlerine gére yikselme gos-
termisti. Halen takibimizde olan hastanin herhangi bir
yakinmasi yoktur.
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