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Idiopatik pulmoner hemosiderozis (IPH) ilk defa ayri bir klinik
antite olarak 1864’de Virchow tarafindan bildirilmekle birlikte, tam
olarak 1962'de Soergel ve Sommers ve 1963'de Ognibene ve Johnson
tarafindan tanimlanan oldukga nadir goriilen bir hastaliktir (1). Kli-
nik olarak tekrarlayici hemoptizi ataklari, Akciger grafilerinde dif-
fliz parankimal infiltratlar ve demir eksikligi ile karakterlidir (1-7).

Hastalhgin ¢ogunlukla gocukluk ve adolesan caginda goruldugi
bildirilmekle beraber, son yillarda adultlerde de goriilebildigi rapor
edilmigtir (1,2,3).

Altta yatan patogenetik mekanizmadan tekrarlayici intrapulmo-
ner hemorajiler sorumludur. Hemorajiler sonucu pulmoner makro-
fajlar tarafindan akcigerlerde tutulan demirin Hb sentezi igin ye-
niden kullanilamamasindan dolayi, total viicut demirinin normal hat-
ta artms olmasina ragmen hastalarda demir eksikligi anemisi geli-
gir (2).

Klinik seyir oldukca degiskendir. Genellikle remisyon ve eksa-
zerbasyonlarla seyreder. Bir¢ok hasta eksazerbasyonlar arasinda ol-
dukga iyidir. Hastalarn bir kisminda ise parankimal fibrozise sekon-
der olarak progressif restriktif akciger hastaligi gelisir. Intrapulmo-
ner hemorajiyle karakterli episodlar sirasimda akciger filmlerinde re-
tikiilonodiiler infiltratlar, masif ve siklikla da fatal hemoptiziler go-
riilebilir. Hastalar gogunlukla bu hemoptizilerle veya akciger paran-
kim fibrozisine baghh komplikasyonlarla kaybedilmektedir.

Cok cesitli deneysel, morfolojik, immiunolojik ve ultrastriktirel
calismalara ragmen hastaligin etyolojisi tam olarak aydinlatilama-
mistir (1-7).
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VAKA TAKDIMi

23 yasinda erkek hasta (E.S. 327985) 7.6.1988 tarihinde nefes dar-
hgi, carpinti, anemi, zayiflik ve eklem yerlerinde agri sikayetleriyle
A.U. Ibn- Sina Hastanesi Hematoloji - Onkoloji Bilim Dahna basvu-
rarak yatirildi. Anamnezde 6 yasindayken epistaksis gecirdigi ve de-
mir eksikligi anemisi tanisi konarak demir preparati verildigi, ayri-
ca c¢ocuklugunda akut eklem romatizmasi gecirdigi ve aylik olarak
benzatin penisilin kullandig1 6grenildi. Malabsorbsiyon hikayesi yok-
tu ve beslenmesi normaldi. Mevcut sikayetleri bir hafta kadar ¢nce
baglayan hastanin geldiginde yapilan fizik muayenesinde; ileri dere-
cede anemik ve zayif goérundigl, ytizinde hiperpigmante olusumlar
oldugu dikkati gekti.

TA : 135/60 mmHg, Nabiz : 150/dk., Ates : 38.5°C. Solunum sayist :
20/dk. idi. Akcigerlerde solunum sesleri azalmisti ve yer raller vardi.
Sol axiller mikro lenfadenopati, kalpte sternum solunda, apeksde ve
aort odaginda 2-3/6”den sert sistolik Gftirim duyuldu. Ayrica kosta
kenarini 1-2 cm gegen splenomegali de tespit edildi. ;

Laboratuvar olarak; BK : 11.700/mm® Hct : % 26, trombosit :
176.000/mm’ Sedim : 40 mm/saat bulundu. Alkalen fosfataz yiiksek-
ligi (122 U/L. Normali : 15-69 U/L) disinda diger rutin biyokimyasal
tetkikleri, koagiilasyon tablosu ve idrar bulgulart normaldi.

Diger tetkiklerinden ASO : 400 (IU/ml), CRP (+ 4+ +), latex (—),
retikiilosit % 4.5, tifo, paratifo, brucella agglutinasyonlar: negatif, se-
rum Demiri : 10.0 pgr/dl (normali : 50-160), serum demir baglama
kapasitesi : 415 pgr/dl (N : 250-400), satiirasyon indeksi : % 2 (N :
% 18-55) bulundu. Periferik yaymada eritrositlerde ileri derecede hi-
pokromi, anizositoz ve poikilositoz oldugu, trombositlerin ise kiimeler
halinde bulundugu goézlendi. Formtilde % 72 parcali, % 28 lenfosit,
% 2 gomak goérildi. Immiinolojik tetkiklerden ANA ve anti-DNA ne-
gatif, IgA : 263 mg/dl (normali 90-450), IgG : 1560 mg/dl (normali :
800-1800), IgM : 217 mg/dl (normali : 60-250), C3 : 120 mg/dl (normali :
50-120), C4 : 51 mg/dl (normali : 20-50), direk ve indirek Coombs ne-
gatif bulundu. Protein elektroforezinde albiimin : % 51.8 (56-68), alfa
1:% 69 (2.5-4.5), alfa 2 : % 13.7 (9.0-14), beta : % 13.9 (8.0-12.0), gama :
% 13.6 (10.0-18.0), hemoglobin elektroforezinde ise HbA1 : % 947
(96.0-99.0), HbA2 ise % 5.3 (1.0-3.0) idi.



Idiopatik pulmoner hemosiderozis 59

EKG'de siniizal takikardi (hiz : 150/dk) ve sol ventrikil hipertro-
fisi voltaj kriteri goruldi. PA akciger grafisinde ise hiluslarda hafif
olarak genisleme ve bilateral yaygm retikiilonodiiler infiltratlar var-
di. Kalp gdlgesi normal sinirlarda idi (Resim 1). Ekokardiyografik ola-
rak kalp kapak ve bosluklar ile sol ventrikiil fonksiyonlar: normal
olarak degerlendirildi. Abdominal ultrasonografide diffiiz splenome-
gali tesbit edildi. Eritrosit yasam stresi 9 glin (mormali : 28 gintn Us-
til), dalak-karaciger sekestrasyonu 0.9 (normali : 0.9-1.1) bulundu.

Klinik olarak ve akciger grafisindeki goruntiden dolayl hastada
infeksiyon oldugu kabul edilerek gerekli kiilturler alindiktan sonra
ikili nonspesifik antibiyotik baslandi (seftriakson ve gentamisin),
Anemiden dolay: iki tinite kan transfiize edildi. Bununla Htc: % 29.1'e
yiikseldi ve kalp'deki tiftirimiin giddeti de oldukga azaldi. Balgamda
6 kez direk mikroskopide ARB baktirildi. Bunlar ve daha onceden al-
nan kiiltiir sonuglarn negatif geldi. Kemik iligi aspirasyonunda eritro-
siter seride hafif aktivite artiginin oldugu, grantlositer seri ve trom-
bositer serinin normal oldugu, atipik hiicrenin bulunmadig: goruldu.
Kemik iligi preparatlarinda prusya mavisi ile yapilan demir boyama-
sinde, demire hi¢ rastlanmadi. Demir eksikliginin etyolojisini arastir-
mak icin yapilan incelemelerden gaitada parazit ve gizli kan negatif
geldi. Plumoner hemosiderozis olasiligl distntlerek balgamda iki kez
sitolojik inceleme yapild: ve ikisinde de 6zel boyama ile makrofajlarda
demir pozitif bulundu.

Nonspesifik antibiyotik uygulanmasina 13 gliin devam edilerek ke-
sildi. Bu siire icinde hastanin atesi ve nabzi normale dondii. Fizik mua-
yenede akciger seslerinin normal oldugu, BK : 60c0/mm’ oldugu ve ge-
kilen kontrol akciger grafisinde ise infiltratlarin tamamen kayboldu-
gu tesbit edildi (Resim 2).

Biitiin bu bulgularm IPH dustindiirmesi nedeni ile hastaya agik
akciger biopsisi yapildi. Biopsi materyalinin histopatolojik incelen-
mesinde bircok alveolde ve bazi alanlarda alveoller arasindaki stro-
mada ¢ok sayida hemosiderin yuklu makrofajlar izlendi. Baz1 alveo-
ler gevresindeki bag dokusunda artig ve bu alanlardaki damarlarmm
bazilarinda dilatasyon dikkati ¢ekti. Alveol epitelinde ise yer yer do-
kiilmeler, dejeneratif degisiklikler ve yer yer de hiperplazi gozlendi
ve ttim bu histopatolojik bulgularn IPH ile uyumlu oldugu kanaati-
na varildi.
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Resim 1 - PA AC grafisinde bilatera! reti- Resim 2 - 13 giin sonra tekrarlanan grafide
kiilonodiiler infiltratlar gériinmektedir. infiltratlarin tamamen kayboldugu goriilmiis-
tiir.

TARTISMA

Pulmoner hemosiderozis akcigerler icine uzun siireli ve yavas ka-
namalar sonucu, ya primer bir hastaligin yada pulmoner vaskiilit ve-

ya pulmoner vendz hipertansiyona yol agan kardiyak bir hastahgmn
komplikasyonu olarak meydana gelir (7). Bizim hastamizda klinik ve
laboratuar incelemeleri sonucu, AER hikayesi olmasina ragmen kar-
diyak patoloji tesbit edilmedi. Stermun solundaki, apex ve aort oda-
gindaki sistolik tiftiriim mevcut anemiye baglandi. Kan transfiizyo-
nundan sonra ufirimiin oldukga azalmasida bu goérusu destekledi.
Yine klinik olarak sistemik ve histopatolojik olarak da pulmoner vas-

kiilit bulgusuna rastlanmadi. Goodpasture sendromu dusundirecek
renal tutulum ise tespit edilmedi.

Primer veya idiopatik pulmoner hemosiderozis, rekurrent veya
kronik okstruk, hemoptizi, Fe eksikligi anemisi ve akcigerlerde infilt-
ratlarla karakterlidir. Intraalveoler hemorajinin az oldugu olgularda
ve balgamlarini yuttuklar icin kiiglik cocuklarda hemoptizi goril-
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meyebilir. Béyle olgularda gastrik lavajda hemosiderin yiiklit makro-
fajlarm gortlmesi tanida yarar saglar. Akciger grafilerindeki goru-
niim minimal transiyen infiltratlardan, masif parankimal konsolidas-
yona kadar degisir.

Yizyildan fazla bir zaman once ayri bir klinik antite olarak ta-
nimlanmis olmasina. ragmen etyolojisi konusunda halen oldukga az
bilgiye sahibiz (2). Yapilan birgok aragtirmalarda etyolojide immu-
nolojik bir bozuklugun rol oynayabilecegi diistintlmigtir. Baz1 has-
talarda eozinofili, lenfadenomegali, splenomegali, soguk agglutininle-
rin veya immiinoglobulin degisikliklerinin olmasi bu fikre yol agmis-
tir (1), Bizim hastamizda da splenomegali ve lenfadenomegali mevcut-
tu. Ayrica hastada. AER hikayesi de vardi ki, bu ozellikten daha once
yayinlanmig bir vaka takdiminde de bahsedilmistir (1). Ancak immun
natiirli hastaliklarda tedaviye yonelik yapilan splenektomi, steroid ve
immiinosupressiflere IPHun verdigi cevap degigkendir ve ¢ogunlukia
ylz giildirici degildir (1,2,4,5). Etyolojide vaskuler defektler, alve-
oler epitelyal hiicre bozukluklar: allerjik zemin, otoimmunite, viral
infeksiyonlar, kalitim da suglanmis ancak hicbirisi tam olarak ispat
edilememistir (4). IPH'un otoimmin hastaliklar, otoimmiin hemolitik
anemi (5), ve familyal olarak bulundugu olgular yayimlanmigsada
(2,4). bunlardaki bu ozellikler her olguda tespit edilmemis, sporadik
olgular olarak kalmigtir. '

Fizik muayenede akcigerdeki bulgulara ek olarak % 20 -25 olgu-
da, hepatomegali, splenomegali ve lenfadenomegali tespit edilebilir
(3).

IPH'nin eksezarbasyon déneminde yapilan histolojik incelemeler-
de intraalveoler hemoraji, interstisyel dokuda fibrozis ve hemosiderin
graniilleri, hemosiderin yiklu makrofajlar, alveoler epitelyal hiicre-
lerde hiperplazi, dejenerasyon, alveoler kapiller dilatasyon ve tortuo-
zite gorilir (3,8). Takdim edilen vakada da histopatolojik olarak 151k
mikroskobunda ayni bulgular goézlendi (Sekil 3). Vaskulit bulgusu
tespit edilmedi. Prusya mavisi ile yapilan Fe boyamasinda FE toplan-
mas1 daha net bir sekilde ortaya kondu (Sekil 4).

Hastaligin aktif déneminde, bizim olguda da oldugu gibi, ates,
takikardi, takipne, 16kositoz olmasina ragmen gogunlukla kultirler-
de bakteriyel veya viral bir ajan lretilememistir (1,2,4,7). Buna rag-
men antibiyotik kullanilmasiyla hastalarda klinik ve rontgenografik
olarak iyilesme olmasi ilgi gekicidir. Bu gozlem, antibiyotik uygula-
mlmasada olgularin aktif déonem gegince spontan remisyona girebi-



va yollar exudasyony

i kirmakts ve rekurrent infek-
siyonlara zemin ,hazxrlamaktadlr. ; :

Resim 4 - Prusya mavisi ilg yapilan demir boyamasinda hemosfderjn granti
bir sekilde gdriilmektedir,
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Bu hastalikta akcigerlerdeki diffiiz retikiilonodiiler infiltratlar
tipik olmakla birlikte spesifik degildir. Bu lezyonlar akut dénem gec- ‘
tikten sonra, hastamizda oldugu gibi genellikle 10 - 12 glinde kaybol-
maktadir. Fakat hemorajinin sik tetrarladig: hastalarda infiltratlarin
kalig sliresi uzamakta, aylar veya yillarca kalabilmekte ve akciger
fonksiyonlarinda bozulmalara yol agabilmektedir. Sonugta boyle has-
talarda pulmoner fibrozisten dolayr pulmoner hipertansiyon ve cor
pulmonale gelisebilmektedir (1,3).

; Akciger fonksiyon testleri gogunlukla hipoksemi ile birlikte rest-
riktif patern gosterir (1,2,3,5,7). Hastalarda goriilebilen mediastinal
veya hiler lenfadenomegalinin hemosiderozisten meydana geldigi 6ne
strtilmustur (2,7).

IPH'da tamiya gotilirebilecek tek bir test veya prosediir bulunma-
maktadir. Guvenilir bir klinik hikaye, uyumlu patolojik veriler ile
pulmoner- hemosiderozise yol acabilen diger patolojik durumlarin
ekarte edilmesi IPH tanisini koydurur (2). Hastalikta prognoz olduk-
¢a degiskendir. Ik raporlarda semptomlarin baslamasiyla 6liim ara-
sinda 2,5 yil siire oldugu belirtildigi halde 18 - 20 yil gibi uzun stire ya-
sayanlarin oldugu da bildirilmistir.

Tedavi konusunda yapilmig galismalar pek yuz giildurtici degil-
dir. Simdiye kadar her vakada yararhhj ispatlanms bir yoéntem bu-
lunamamisgtir. Demir tedavisine g¢ogunlukla yamt alinamamaktadir
ve akcigerlerdeki demir depolanmasini artirabileceginden dolay: tav-
siye edilmemektedir (6). Splenektominin remisyon siiresini artirabile-
cegi ileri stirtilmiissede sonraki arastirmalarda yararl bir etkisi go-
rulmemigtir. Yine kortikosteroidlerin birgok vakada yararl etkisi gé-

riulmis bununla birlikte uzun siireli prognozu degistirmedigi one sii-
rilmistir (1). Ancak azothiopurin’in 18 - 24 aylhik kullanimi ile ba,sanh
sonuglar alindigl bildirilmektedir (1).

OZET

Cogunlukla gocukluk ve adolesan gaglarinda goriilen, klinik ola-
rak tekrarlayan intrapulmoner hemorajiler, demir eksikligi anemisi,
radyolojik olarak akcigerlerde retikiilonodiiler infiltratlarla karakte-
rize olup, oldukga ender rastlanilan bir antite olan idiopatik pulmo-
ner hemosiderozis’in, bir vaka miinasebetiyle klinik, patolojik ve la-
boratuvar o6zellikleri takdim edildi.
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Bu konu ile ilgili literatiir taranarak; klinik uygunluk mevecutsa,
demir eksikligi anemisi yapabilen nedenler igerisinde ayirici tanida
gbz onine alinmasi gerektigi ve nadir olarak gorillmekle birlikte, kli-
nik olarak dustnilduginde taniya varilabilecegi vurgulandi.

SUMMARY

Idiopathic Pulmonary Hemosiderosis
(A case report)

Idiopathic pulmonary hemosiderosis characterised by recurrent
intrapulmonary hemoragies, iron deficiency anemia and pulmonary
reticulonoduler infiltrations in radiologic wiews; is a rare clinical en-
tity mostly seen in the childhood and adolescent ages. The clinical,
pathologic and laboratory findings were presented in this article due
to a case.

The literature on this subject was reevaluated and was emphasi-
zed that if clinical accuracy has been a fact, this disorder although
seen rarely had to be considered in the differential diagnosis of iron
deficiency anemia and diagnosis could be established if taken into ac-
count.
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