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Deskuamatif Interstisiyel Pnémoni:
Olgu Sunumu ve Sigara Iligkili Interstisiyel
Akciger Hastaliklarinin Kisa Derlemesi

Desqumative Interstitial Pneumonia:
Case Report and Brief Review of
Smoking-Related Interstitial Lung Diseases

OZET Sigara ile iligkili interstisiyel akciger hastaliklari, nedeni net olarak agiklanmamis heterojen
bir grup hastaliktir. Interstisiyel akciger hastaliklari igerisinde sigara ile en kuvvetli iligki gosterenler
respiratuar bronsiolit (RB), deskuamatif interstisiyel pnémoni (DIP) ve pulmoner Langerhans hiicre
histiyositozu (PLH) dur. Bunlardan idiyopatik interstisiyel pnémoniler kapsaminda yer alan DIP ve
RB’in usual interstisiyel pnomoni (UIP), lenfositik interstisiyel pnémoni (LIP), nonspesifik
interstisiyel pnémoni (NSIP), kriptojenik organize pnémoni (KOP) ve akut interstisiyel pnémoni
(AIP) den olusan diger idiyopatik interstisiyel pnémonilerden ayirt edilmeleri gerekir. Burada klinik
ve patolojik olarak DIP ile uyumlu oldugu diisiiniilen bir olgu sigara ile iliskili interstisiyel akciger
hastaliklarinin kisa bir 6zeti esliginde sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Akciger hastaliklari, interstisyel; sigara igme

ABSTRACT Smoking-related interstitial lung diseases are a heterogeneous group of entities of un-
known cause. The most important smoking-related interstitial lung diseases are respiratory bron-
chiolitis (RB), desquamative interstitial pneumonia (DIP), and Pulmonary Langerhans' cell
histiocytosis (PLH). RB and DIP, which are classified as idiopathic interstitial lung diseases must be
differentiated from other idiopathic interstitial lung diseases, including usual interstitial pneumo-
nia (UIP), lymphoid interstitial pneumonia (LIP), nonspecific interstitial pneumonia (NSIP), cryp-
togenic organizing pneumonia (COP) and acute interstitial pneumonia (AIP). In this article, a case
with clinical and pathological features compatible with DIP and a brief review of smoking related
lung diseases are presented.
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igara ile iligkisi kanitlanmig bilinen akciger hastaliklari, kronik obs-

triktif akciger hastalign (KOAH), bronkojenik kanserler ve bazi in-

terstisiyel akciger hastaliklar1 (IAH) dir."® IAH, benzer klinik,
radyolojik ve fizyolojik belirtilerinden dolay: birlikte siniflandirilan, sebebi
bilinen ya da bilinmeyen 200 kadar antiteyi iceren heterojen parankimal
hastaliklar grubudur. Bu hastaliklar; dispne, gaz aligverisinde bozulmaya
kadar gidebilen restriktif fonksiyonel bozulma ve diffiiz, bilateral akciger in-
filtratlan ile karakterizedir. Histopatolojik incelemede, interstisiyel enfla-
masyon, fibrozis ve graniilomat6z enflamasyon gibi bulgularin bir ya da
birkagi izlenebilir. Bilinen sebepler arasinda organik ve inorganik partikiil-
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ler, gaz ve duman maruziyeti, kollajen vaskiiler
hastaliklar, ilaglar, radyasyon ve enfeksiyonlar var-
dir.* Sigara ile kuvvetli iligkinin bildirildigi inters-
tisiyel akciger hastaliklari; Pulmoner Langerhans
hiicre histiyositozu (PLH) ile idiyopatik interstisi-
yel akciger hastaliklar1 grubunda yer alan deskua-
matif interstisiyel pnémoni (DIP) ve respiratuvar
bronsiyolitistir (RB).!'? Respiratuvar bronsiyolitis,
RB-IAH ve DIP ayn antiteler olarak tanimlan-
makla birlikte; ayni histopatolojik hastalik spekt-
rumunda yer aldiklar1 ve DIP’nin RB-IAHnin
ilerlemis formu oldugu diisiintilmektedir.

OLGU SUNUMU

6 ay once iist solunum yolu enfeksiyonunu takiben
baslayan kuru 6kstiriik ve sirt agrisi nedeni ile an-
tibiyoterapi uygulanan 36 yasinda kadin hastanin
20 paket / 20 yil sigara kullanim 6ykiisii vardi. Ya-
kinmalarinin diizelmemesi tizerine gekilen poste-
rior-anterior (PA) akciger (AC) grafisinde her iki
AC alt zonlarda daha belirgin olmak iizere inters-
tisiyel isaretlerde artis, toraks bilgisayarli tomo-
grafide her iki akcigerde yaygin buzlu cam alanlar
izlendi (Resim 1). Bronkoalveoler lavajinda (BAL)
%98 makrofaj, %1 polimorf niiveli 16kosit, %1 len-
fosit izlendi. Hastadan video yardimli torakosko-
pik cerrahi (VATS) ile 5x2.5x0.8 cm boyutlarinda
akciger biyopsisi alindi. Histolojik incelemede ak-
ciger parankimasinda; diffiiz, alveol bosluklarini
dolduran ve tabakalar olusturan uniform gori-
niimde makrofaj birikimi vardi. Makrofajlarin
biiyiik kisminda, Prusya mavisi ile pozitif boyanan,
ince, sitoplazmik graniiler pigment goriildii (Resim
2 A, B). Ayrica alveol septalarinda fibréz kalin-
lagma, birka¢ odakta intersitisiyumu genisleten
lenfositik infiltrasyon, doseyici epitelde kuboidal
metaplazi izlendi (Resim 2 C, D). Nekroz, granii-
lomatoz iltahap, ya da vaskiilit bulgular1 yoktu.
Olguda tanimlanan degisiklikler deskuamatif in-
terstisiyel pnémoni ile uyumlu bulundu. Hastaya;
hastaliginin sigara kullanimina bagl oldugu, siga-
ray1 birakmasi halinde semptomlarinin diizelebi-
lecegi anlatild1 ve sigara birakma poliklinigine
yonlendirildi. Sigaray1 birakmasi ve bir ay sonra
kontrole gelmesi 6nerilen hasta kontrole gelme-
yerek takipten diistii.
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RESIM 1: HRCT A ve B;Her iki AC'de subplevral, orta ve alt zonlarda belir-
gin buzlu cam gérdinim.

TARTISMA

Interstisiyel AC hastaliklarinin etiyolojisinde siga-
ranin dnemli bir yer kazanmas: yakin tarihlerde ol-
mugstur. Bu iliskinin kurulmasinda epidemiyolojik
ve klinik caligmalar deneysel ¢alismalara gére daha
o6nemli kanitlar saglamistir. Niewoehner ve arka-
daglar1 RB’i 1974’te ilk kez geng sigara icicilerinde
tanimlamiglardir. Fraig ve arkadaglar1 da sigara igi-
cilerinin tiimiinde, son 5 y1l i¢inde sigaray: bira-
kanlarin ise %50’sinde RB tespit etmiglerdir.'?
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C
RESIM 2: A. Alveol Iltimenlerinde topluluk olusturmus pigmentli alveoler makrofajlar(HEX10). B. Alveol liimenlerinde topluluk olusturmus pigmentli alveoler mak-
rofajlar ve kiiboidal metaplazi(HEX20). C. Alveol septalarinda lenfosit infiltrasyonu, kiiboidal metaplazi ve alveol septalarinda hafif fibrotik kalinlasma(HEX20).
D.Makrofajlarda prusya mavisi ile ince graniler boyanma(Prusya mavisiX20).

Benzer sekilde cesitli epidemiyolojik ve klinik ¢a-
ligmalarda, PLH hastalarinin %90’nin eski ya da
halen sigara igicisi oldugu goriilmektedir.'#16

Desquamatif interstisiyel pnomoni ile iligkili
epidemiyolojik caligma say1s: fazla olmamakla bir-
likte birkag genis serili aragtirmada, DIP olgularinin
%90’ 1nda sigara oykiisii tespit edilmigtir.>'”'8

Sigara ile yakin iligkisi gosterilen bu hastalik-
larin patogenezinde; antiproteaz-proteaz ve anti-
oksidan-oksidan dengesizligi, sigara dumanindaki
partikiillere ve lipopolisakkaritlere kars1 akciger
fibroblastlarindan salinan nétrofil ve monosit ke-
motaktik faktorlerin tetikledigi inflamatuar yanit
ve sigara icicilerinde akcigerde artan ve inflama-
tuar yaniti arttirdigy diistiniilen nitrik oksit sorumlu
tutulmaktadar.?

30

D

Sigara igicilerinin BAL’ larinda makrofaj ve
notrofil sayisi artmistir. BAL’da lenfosit sayis1
degismemekle birlikte CD4 / CD8 orani artar.
Makrofajlar sayica artmis, daha iri gériiniimde ol-
malarina ve intrasitoplazmik inkliizyonlar icer-
melerine ragmen antijen sunma fonksiyonlarindaki
defekt nedeni ile fonksiyon kaybi gosterirler. Ay-
rica BAL sivilarinda sigaray: icme dozu ile paralel
olarak, proinflamatuar sitokinlerden interlokin
(IL)-1 beta ve IL-8, BAL sivis1 ve serumlarinda ise
immiinglobulinler artmistir.’ Olgumuzda ise
BAL sitolojik incelemesinin taniya katkisi olma-
mistir.

Klinik tablo RB de genelde asemptomatik
olup, DIP ve PLH de ise dispne ve 6ksiiriik 6n plan-
dadir. Interstisiyel akciger hastaliklarinin %3 iinii
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olusturan DIP geng yetiskinlerde (30-40 yas) go-
rilliir ve erkek/kadin orani 2/1’dir. Desquamatif
interstisiyel pnémonide, yiiksek rezoliisyonlu bil-
gisayarli tomografide (HRCT), akciger alt zonlarda,
subplevral alanlarda diffiiz buzlu cam goriiniimi
izlenir.> Respiratuvar brongiyolitiste buzlu cam
goriiniimii yani sira nodiil yapis: da izlenebilir.
Pulmoner langerhans hiicre histiyositozunda de-
gisiklerin daha ¢ok iist loblarda, bilaterali simetrik
ve agirlikli olarak nodiiler/retikiilonodiiler 6zel-
likte olusu radyolojik ayirici tami i¢in faydali ola-
bilir.
goriiniimii izlense de yaygin degildir.

Retikiilonodiiler alanlarda buzlu cam
5,6,10,20,21

Desquamatif interstisiyel pndmoninin en gar-
pict histopatolojik bulgusu; iiniform olarak alveol
bosluklarini dolduran, ¢ok sayida makrofajlarla ka-
rakterli diffiiz infiltrasyondur. Benzer histopatolo-
jik tablo diffiiz alveoler hemorajide (DAH) de
goriilmekle birlikte makrofajlarin sitoplazmasinda
bulunan pigment DIP de ince soluk sari-kahve-
rengi iken, DAH de iri, refraktil-kirici, koyu sari-
kahverenkli graniiller seklinde olan, hemorajiye
sekonder biriken hemosiderindir.?

Respiratuvar bronsiyolitis ise sigara igicile-
rinde rastlantisal olarak saptanan patolojik bir
bulgu olup, bronsiyol liimeninde ve duvarinda si-
toplazmalar altin sarisi-kahverenkte pigment ice-
ren makrofaj birikimi vardir. Bu olgularin kii¢iik
bir kisminda, klinik olarak semptomatik RB-IAH
olarak tanimlanan durum s6z konusudur. RB-TAH
de, RB gore histopatolojik tablo daha abartili olup,
alveollere uzanan enflamasyon ve fibrozis vardir.*
Bu nedenle RB-IAH'nin histomorfolojik bulgular:
DIP ile benzerlik gosterebilir ancak, lezyonlarin
dagilim1 ve yayginhig1 farkhidir. RB-IAH’de lez-
yonlar brongiolosentrik iken, DiP’de diffiizdiir 4?23
Ayrica DiP’te fibrozis biraz daha belirgin olup eslik
eden lenfoid follikiil yapilar1 ve eozinofil 16kosit-
ler izlenebilir.®

Desquamatif interstisiyel pnémoni ve RB-
IAH, histopatolojik olarak alveol liimenlerinde
odaksal da olsa makrofaj birikimi goriilen usual in-
terstisiyel pnomoni (UIP), lenfositik interstisiyel
pnémoni (LIP), nonspesifik interstisiyel pnémoni
(NSIP), kriptojenik organize pnomoni (COP), akut
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interstisiyel pnémoni (AIP) den olusan diger idiyo-
patik interstisiyel pnomonilerden ayirt edilmelidir.
Histopatolojik incelemede heterojen odaksal tutu-
lum ve fibroblastik odaklar (UIP), bronsiyol-alveol
limenlerinde fibroinflamatuar polipoid tikaglar
(COP), hyalin membranlar (AIP) ve alveol septala-
rin1 genisleten yaygin lenfositik infiltrat (LIP) gibi
her antiteye 6zgii morfolojik 6zelliklerin DIP ve
RB-IAH’de goriilmeyisi ayirici tanida yardimei olur.

DiP’de, NSIP’de oldugu gibi alveol septala-
rinda hafif-orta siddetde inflamatuar infiltrat
olabilecegi i¢in NSIP’den ayiriminda alveol lii-
menlerini dolduran yaygin makrofaj infiltratinin
varlig1 yardimci olur. RB-IAH ise, NSIP’den infla-
masyonun bronsioller ¢evresinde kisitl: kalmasi ile
ayirt edilebilir.

Sigara icimi ile iligkili olan bir baska antite
izole pulmoner langerhans hiicre histiyositozu
(PLH) dur. Potansiyel antijen sunma kapasiteleri
bulunan Langerhans hiicreleri normalde akciger
parankiminde bulunurlar. Ancak sigara i¢icilerinde
respiratuvar epiteliyal yiizeylerde birikirler.** Hi-
stopatolojisi DIP ve RB’den farklidir. Bronsiyolo-
sentrik dagilim gosteren Langerhans hiicrelerinin
de eslik ettigi, eozinofil 16kositlerin degisen oran-
larda bulundugu karisik inflamatuar hiicre infilt-
rat1 iceren nodiiler ve zamanla gelisen yildizimsi
cikintilari olan sklerotik alanlar ile karekterizedir.
CD1a ve S-100 ile pozitif boyanma gosteren Lan-
gerhans hiicrelerinin varlig1 ayiric1 tamida yararli-

dir.

RB-IAH, DIP ve PLH’ de tedavide en 6nemli
basamak sigaranin birakilmasidir. Bu sayede prog-
resyon Onlenecegi gibi lezyonlarin bir kisminda
gerileme elde edilebilir. Sigaranin birakilmasina
ilaveten oral steroid tedavisi verilmektedir.*
Ozellikle PLH’de denenen kemoterapétik ve im-
miinsiipresiflerin tedavideki yeri tartigmalidir. Si-
garanin birakilmasi ve oral steroid ile DiP’de 10
yillik sag kalim %70 tir. Ancak olgularin bir kis-
minda progresyon devam etmekte ve hastalarda
yaygin pulmoner fibrozis ve solunum yetmezligi
gelismektedir.

Diinya saglik 6rgiitiiniin 2010 yilindaki sonug-
larina gore Tiirkiye'de 17 milyonun {izerinde sigara
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igicisi bulunmaktadir. Sigaraya baglh ¢ok sayidaki
saglik sorunu icinde interstisiyel akciger hastalik-
larinin orani da azimsanmayacak 6l¢iidedir. Bu 6n-
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