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The combination of idiopathic pulmonary hemosiderosis and celiac disease: Case report
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Idiopatik pulmoner hemosiderosis tekrarlayan alveolar hemoraji, he-
moptizi ve demir eksikligi anemisi ile birlikte seyreden ve nedeni bilin-
meyen nadir bir hastaliktir. Hastalik genellikle cocuklarda bulunmasina
ragmen, seyrekte olsa erigkinlerde de tespit edilebilmektedir. Idiopatik
pulmoner hemosiderosis ile ¢olyak hastaliginin birlikte bulunmasi da ol-
dukca seyrek goriilen bir durumdur. Bu vakada derin anemi ve tekrarla-
yan hemoptizileri olan 21 yagindaki bir erkek hastada idiopatik pulmo-
ner hemosiderosis ile birlikte ¢olyak hastaligr birlikteligi tespit edildi.
Hastaya glutensiz diyet verildikten 6 ay sonraki kontroliinde hemoptizi-
si diizelmigti. Alt1 ayin sonunda hemoglobini 13.4 g/dI’ye yiikseldi ve
anti-endomisyal antikor seviyeleri 63,204 IU/ml’ye geriledi.

Anahtar sozciikler: Idiopatik pulmoner hemosiderosis,
¢olyak hastalig1

GIRiS VE AMAC

Idiopatik pulmoner hemosiderozis (IPH) olduk¢a
seyrek goriilen, alveol makrofajlarinda anormal
hemosiderin birikimi neticesinde, diffiiz alveolar
hemoraji ile karakterize nedeni bilinmeyen bir
hastaliktir (1). Hastalik genellikle cocukluk cagin-
da ortaya ¢cikmakla birlikte, seyrek olarak eriskin-
lerde de tespit edilebilmektedir (2). Hastalarin ¢o-
gunda nefes darligi ve hemoptizi ile beraber de-
mir eksikligi anemisi de saptanmaktadir. Hastali-
Jdin etyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte,
pulmoner kapiller bazal membraninda hasara
yol acabilen immiinolojik veya toksik nedenler
sorumlu tutulmaktadir (3, 4).

Colyak hastaligi insanlarda sik gorilen otoim-
miin karakterli ve besin kokenli bir ince barsak
hastaligidir. Hastalik cocukluk déneminde gast-
rointestinal sistem bulgulan ile birlikte seyreder-
ken, eriskinlerde gastrointestinal sistem dis1 bul-
gularla karsimiza gelebilmektedir (5, 6). Hastalik

Idiopathic pulmonary hemosiderosis is a rare disease of unknown eti-
ology usually characterized by recurrent episodes of alveolar hemorrha-
ge, hemoptysis and iron deficiency anemia. It occurs most frequently in
children but rarely in adults. The combination of idiopathic pulmonary
hemosiderosis and celiac disease is also extremely rare. A 21-year-old
man with history of recurrent hemoptysis and anemia was diagnosed
with the combination of idiopathic pulmonary hemosiderosis and celiac
disease. The patient was started on a gluten-free diet and has had no re-
currences of hemoptysis over 6 months’ follow-up. Hemoglobin at 6
months’ follow up was 13.4 g/dL, while antiendomysial antibody titers
had declined to 63,204 TU/ml.

Key words: Idiopathic pulmonary hemosiderosis, celiac disease

Ozellikle eriskinlerde bircok hastalikla birlikte bu-
lunabilmektedir. IPH ile ¢6lyak hastalig: birlikte-
ligi oldukca seyrek goriilen bir durumdur. Litera-
tirde bu birliktelikle ilgili sinirli sayida vaka su-
numu mevcuttur (7-9).

Bu yazida, idiopatik pulmoner hemosiderozis ile
birlikte ¢olyak hastaligi da tespit edilen genc eris-
kin bir hastada, glutensiz diyet tedavisi verildik-
ten sonra hastaliktaki diizelme vurgulanmakta-
dir.

OLGU

Yirmi bir yasinda bir erkek hasta, 6 aydir devam
eden nefes darligi, okstiriik, halsizlik, kanl bal-
gam sikayetleri ile gogiis hastaliklar1 klinigine
yatirllmistir. Hastanin yapilan fizik muayenesin-
de konjuktivalar soluk, diger sistem muayeneleri
normal olarak tespit edilmis, kan basina 110/70
mmHg, nabiz1 98/dk, olarak 6lciilmiistiir. Hasta-
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ya daha 6nceden ayni sikayet ve bulgular ile yak-
lasik 1.5 ay nonspesifik pnémoni ve anemi teda-
visi uygulanmis, ancak semptom ve bulgularinda
herhangi bir diizelme olmamustir.

Yapilan tetkiklerde hipokrom, mikrositer anemi
saptand: (Hb: 9.9gr/dl, MCV: 70.1, RDV: 21.2). Se-
rum Fe: 17 (53-167 mg/dl), serum demir baglama
kapasitesi (SDBK): 490 (200-450 mcg/dl), ferritin:
7 (E: 21-275 ng/ml) idi. Karaciger ve bobrek fonk-
siyonlart normal idi. Akciger grafisi normal olan
hastanin cekilen yiiksek ¢oziintirliikli bilgisayar-
1 tomografisinde (HRCT) alt loblarinin superior
ve posterior segmentlerini ilgilendiren alveolar
ornekte infiltrasyon alanlari mevcuttu. Bu alan-
lar ust segmentlerde multiple mikronodiiler sekil-
de olup, posterior segmentlerde ise birbiriyle bir-
lesmeye meyilli idi, her iki alt lob superiorda ve
bazal segmentlerde konsolidasyon alanlar izlen-
di. Spirometri normal idi. (FEV1: 3.97 L, FVC: 4.66
L, FEV1/FVC: %85) Kan gazlarindan pCO2: 40,4
mmHg, pO2: 80,9 mmHg, HCO3: 23,7 mmol/L,
SBCc: 23,8 mmol/L, tCO2(p)c: %55,9 olarak tespit
edildi.

Serum ANA (ELISA), C-ANCA, Anti-dsDNA, Anti-
Jol, Anti-Scl 70 Ab, Anti-ssA, Anti-ssB, Anti-sent-
romer Ab, Anti-Sm Ab, Anti-GBM Ab, P-ANCA
negatif bulundu. C3, C4, IgG, IgA, IgM, IgE deger-
leri normal idi. Kriyoglobulin negatif bulundu.
Bronkoalveolar lavaj sivisindan yapilan tiiberkii-
loz PCR negatif idi. Bronkoalveolar lavaj ve ali-
nan transbronsial akciger biyopsisi ile idiopatik
pulmoner hemosiderozis (IPH) tanis1 konuldu.

Akciger parankim biyopsisinde, akcigerde alveol-
lerin liimeninde ve duvarinda yaygin hemoside-
rin pigment birikimi ve makrofaj infiltrasyonu iz-
lendi. Bu bulgular hemosiderozisi diisiindiirmek-
teydi. Brons biyopsisinde kronik inflamasyon ve
fibrozis saptandi. Kapilleritis, graniilomatoéz inf-
lamasyon ve nekroz saptanmadi. Bu bulgularla
IPH tanis1 dogrulandi. (Resim 1, 2)

Colyak hastaligr ile IPH birlikte olabilecegi diisi-
nilerek, ¢dlyak hastaligi ile ilgili tetkikler yapildi.
Serum antiendomisyal antikor (EMA IgA) 205,10
(0-20 IU/ml), Antigliadin antikor (AGA IgA)
32,009 (0- 12 UG/ml) bulundu. Hastada gaitada
gizli kan (GGK) ve gaitada parazit yumurtasi
(GPY) negatif olarak tespit edildi.

Yapilan endoskopide gastrit disinda patoloji sap-
tanmadi. Endoskpi sirasinda alinan duodenum
biyopsisin patolojik incelenmesinde; kronik
duodenit, parsiyel villéz atrofi, intraepitelial T
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Resim 1. Transbronsial akciger biyopsi 6rneginde hemosiderin-
le yiiklii makrofajarla dolu alveoller izlenmektedir (H&EX200)

Resim 2. Prussian blue boyamasinda makrofajlardaki demir de-
polanmasi izlenmektedir (Prussian blue x 200)

Resim 3. Duodenal mukozal biyopsi 6rneginin histopatolojik in-
celenmesinde siddetli villoz atrofi goriilmektedir (grade 3, Drut)
(H&EX200) (13)

lenfosit infiltrasyonu saptandi ve bu bulgular glu-
ten enteropatisini destekler nitelikteydi. (Resim 3)



Pulmoner hemosiderozis ve ¢élyak hastalig:

Hastaya bu bulgulardan sonra glutenden yoksun
diyet baslandi ve 6 ay sonras! icin kontrole ¢cagi-
rildi. Hastanin yapilan kontroliinde nefes darligi
ve hemoptizinin diizeldigi gorildi Hb: 13,4 g/d],
MCV: 86,5, RDW: %13,9 Serum Fe 166 mg/dl,
SDBK: 375 mcg/dl, ferritin 37 ng/ml tespit edildi.
EMA IgA seviyelerinin 63,204 IU/ml’ye, AGA IgA
seviyelerinin ise 13,372 UG/ml’ye dustigi tespit
edildi. Hastanin yapilan spirometrik incelemesin-
de FEV1: 4,11L, FVC: 4.84L, FEV1/FVC: %85 bu-
lundu. Hasta glutenden yoksun diyeti iyi tolere et-
ti. Hastaya glutensiz diyete devam etmesi soyle-
nerek, 6 ay sonra kontrole gelmek tizere evine
gonderildi.

TARTISMA

Idiopatik pulmoner hemosiderozis nedeni bilin-
meyen ve genellikle cocuklarda tespit edilen na-
dir gorilen bir hastaliktir (1, 4). Hastalik genellik-
le cocuklarda bulunmasina ragmen, cok seyrek
olarak eriskinlerde de tespit edilebilmektedir (2,
7). Hastaligin dogal seyrinde tekrarlayan diffiiz
alveolar hemoraji mevcuttur ve yiiksek mortalite-
ye sahip bir hastaliktir. Cogu hastada alveollerde
hemosiderin depolanmasina sekonder olarak de-
mir eksikligi anemisi mevcuttur. Bronkoalveolar
lavaj incelenmesinde hemosiderinle ytikli alve-
olar makrofajlar (siderofajlar) gozlenir. Akciger
parankim biyopsisinde ise pulmoner vaskiilit ol-
maksizin, alveollerde ¢ok sayida siderofajlar goz-
lenir (1, 3, 4).

IPH kesin tanisi icin acik akciger biyopsisi yada
transbronsial akciger biyopsisi veya bronkoalve-
olar lavaj incelemesinde siderofajlarin gosteril-
mesi gerekir (3). Bizim vakamizda da IPH tanisi
bronkoalveolar lavaj ve transbronsial akciger bi-
yopsi incelemesi ile konuldu.

Colyak hastalig: ¢cocukluk yas doneminde genel-
likle gastrointestinal sistem bulgularn ile birlikte
seyretmesine ragmen, eriskinlerde daha cok ati-
pik bulgularla karsimiza ¢cikmakta ve 6zellikle
bircok hastalikla birlikte bulunabilmektedir (5,
6). IPH ile ¢olyak hastahigr birlikteligi oldukca
seyrek goriilen bir durumdur. Literatiirde bu bir-
liktelikle ilgili sinirli sayida vaka sunumu mev-
cuttur (7-9).

Transbronsial biyopsi ile IPH tanisini koydugu-
muz bu vakamizda, gastrointestinal semptomlar
olmamasina ragmen ¢olyak hastalig: ile birlikte
bulunabilecegini diistinerek istedigimiz EMA
IgA ve AGA IgA otoantikor sonuclarinmi1 pazitif

bulmamiz ve yaptigimiz duodenal biyopsinin his-
topatolojik incelemesinde villéz atrofi tespit etme-
miz neticesinde, ¢6lyak hastaligi tanisini da koy-
mus olduk.

Ayrica hastamizda tekrarlayan hemoptizi olma-
sina ragmen cekilen akciger grafisi normal bu-
lundu ve daha sonra yapilan HRCT incelemesin-
de karakteristik akciger bulgulan tespit edildi. Va-
kamiz bu hali ile Malthora ve arkadaslarinin bil-
dirdikleri vaka ile birebir uygunluk gostermekte-
dir. Bu yazida da akciger grafisi normal bulunsa
dahi tekrarlayan hemoptizileri olan hastalarda
HRCT c¢ekilmesinin gerekli oldugu vurgulanmak-
tadir (7).

IPH ve ¢élyak hastaliginin olusumunda immiino-
lojik mekanizmalarnn etkili olduguna inanilmak-
la birlikte, ikisi arasindaki patogenetik baglanti
hala tam olarak anlasilamamistir. Colyak hasta-
liginin olusmasinda CD4 T lenfositler major rol
oynamaktadirlar. Genetik olarak predispozan ki-
silerde gluten alimiyla birlikte uygunsuz T hiicre
aracili immun cevap olusarak ¢olyak hastaligina
neden olmaktadir (8, 10).

IPH'de bazal membran veya endotelde alveoler
kapiller defektin oldugu hipotezi ileri stirtilmiis-
tir. IPH'nin patogenezinde bronko-alveoler lavaj
(BAL) swvisinin sitolojik analizinde CD8/CD4 ora-
ninda artma oldugu gorilmistir (8). Her iki has-
talik arasindaki baglantinin 6nemi sundan dola-
y1daha iyi anlasilmistir ki; ¢6lyak hastaliginin te-
davisi IPH'nin remisyona girmesine yol agmakta-
dir (11, 12). Bizim hastamizda da 6 aylik gliiten-
den yoksun diyetle iyi bir cevap elde edilmistir.

Bouros ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada
da, bir yildir tekrarlayan hemoptizi ataklarn olan
19 yasinda bir hastada anti-gliadin antikorlari-
nin pozitif bulunmasi tlizerine, duodenal biyopsi
aliip villiis atrofisi saptanarak ¢élyak hastalig
tanist konmus, bronkoalveolar sivi incelemesinde
hemosiderin gosterilmistir (8).

Perelman ve arkadaslar1 tarafindan [PH’li bir
cocukta c¢olyak hastaliginin birlikteligi tespit
edilmis ve bu yazida bu birliktelikle ilgili olarak
uc¢ patojenik hipotez ileri siiriilmis ve tim
[PH'llI hastalarin ¢élyak hastaligi yéniinden
incelenmesi gerektigi vurgulanmistir. Alveoler ka-
pillerlerin bazal membranlarinda gida allerjenle-
rini iceren dolasan immiin komplekslerin depo-
lanmasi, alveoler bazal membran antijeni ile an-
tiretikiilin antikorlar arasindaki reaksiyon ve ¢ol-
yak hastaliginin potansiyel etyolojik faktorii olan
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adenovirus 12'nin IPH'daki etkisi ileri stirtilen hi-
potezlerdir (9).

Sonuc olarak, gastrointestinal semptomlar olma-
sa da IPH tespit edilen bir vakada ¢élyak hastal-
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