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Ust solunum yollarinda Wegener granulomatozu:
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Wegener’s granulomatosis of the upper aerodigestive
tract: A case report*
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Ozet

Girig/Amag: Wegener granulomatozu, kronik sistemik
bir hastaliktir. Etyolojisi heniiz bilinmemektedir. Ust ve
alt solunum yollarinin grantlomatéz yangisi ile kiigik ve
orta boyutlu damarlarin sistemik vaskdlitine eslik eden
nekrotizan glomerulonefritle karakterizedir. Tani, klinik
bulgular, sitoplazmik antinétrofil sitoplazmik antikor (c-
ANCA) pozitifligi ve histolojik bulgular zemininde konur.
Ancak negatif c-ANCA testi Wegener Granulomatozu ta-
nisini ekarte ettirmez. Bu makalede st solunum yollarini
tutan bir Wegener granulomatozu olgusu histopatolojik
bulgulari ile sunulmustur.

Olgu sunumu: 54 yasinda kadin hasta, 1 aydir devam
eden burunda agri, akinti, sizinti seklinde burun kana-
masi ve burun tikanikhgi yakinmalari ile bagvurdu. Her
iki konkadan biopsiler alindi. Histopatolojik incelemede
parankimde, nétrofillerden zengin, plazma hiicreleri, len-
fositler, histiyositler ve eozinofilleri iceren mikroabseler
yani sira damar duvarlarinda akut ve kronik yangisal
hiicre infiltrasyonu ile dev hiicreler gorildi. Granuloma-
toz inflamasyon, mikroabselere eslik ediyordu. Damar
duvarlarinda fibrinoid nekroz, konsantrik fibrozis ve bazi
alanlarda damar limenlerinde fibréz obliterasyon izlendi.
Olgumuza klinik ve histolojik bulgular yanisira pozitif
c-ANCA testi ile Wegener granulomatozu tanisi kondu.

Summary

Introduction/Purpose: Wegener’s granulomatosis is a
chronic and systemic disease. The etiology of disease is
still unknown. It is defined as a granulomatous
inflammation of the upper and lower respiratory tract and
systemic vasculitis of small and medium sized vessels
often accompanied by a necrotizing glomerulonephritis.
The initial diagnosis of Wegener's granulomatosis is
based on clinical features, positive cytoplasmic-
antineutrophil cytoplasmic antibody test and histological
findings. However, the negative antineutrophil
cytoplasmic antibody test does not exclude Wegener’s
granulomatosis. In this article we present a case of
Wegener’s granulomatosis with histopathologic findings.

Case report: A 54 year-old female patient was admitted
to the hospital with complaints of a pain in her nose,
hemorhage and obstruction. The biopsises were taken
from the both choncae. There was a chronic inflammation
including neutrophils, plasma cells, lymp hocytes, histio-
cytes and eosinophils in the stroma that formed micro-
abscesses and granulomas. Fibrinoid necrosis, fibrosis
and obliteration were seen in the vessel walls. The case
was diagnosed as a Wegener’'s granulomatosis with its
clinical and histologic findings also with the positivity of
c-ANCA test.
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Sonug: Wegener granulomatozu oldukga az gorilen
sistemik bir hastaliktir. Rinolojik semptomlar, olgularin
en sik doktora basvuru nedenidir. Hastaligin erken tani
ve sagaltimi prognozu etkiledigi icin kugkulu olgular
dikkatle gézden gegirilmelidir. Bu galismada, diger gra-
nilomatoz enflamasyon nedenleri ile Wegener granulo-
matozunun ayirimi klinik ve histopatolojik bulgular 1gi-
ginda degerlendirilmigstir.

Anahtar sozciikler: Wegener granulomatozu, vaskiilit,
granulomat6z enflamasyon

* XVII. Ulusal patoloji sempozyumu, 1-6 Ekim 2004 Gaziantep’
te poster olarak sunulmustur.

egener Granulomatozu aseptik nekrotizan granu-

lomatdz vaskdlittir ve klinik olarak Ust solunum
yollari, bébrek ve akciger tutulumu gordlir. Hastalarin
yaklasik %90’'nda bas ve boyun bdlgesi tutulur (1-3).
Nazal septum, sinlis mukozasi, oral mukoza ya da dis
kulak yolunda Ulserasyon ya da vokal kordlarda destriik-
siyona neden olabilir. Tani; klinik bulgular, inflamatuar
reaksiyon paternini yansitan histopatolojik bulgular ve
ylksek serum c-ANCA diizeyleri ile konur. Ortalama 40’li
yaslarda goérilmekle birlikte cocukluk ¢aginda ya da ileri
yaslarda da gorulebilir (1,2,4). Kadin /erkek orani esittir.

Serolojik olarak negatif c-ANCA, Wegener granuloma-
tozu tanisini diglamamakla birlikte, pozitif olusu tanida
en O6nemli serolojik test olarak kabul edilmektedir (sen-
sitivite >%75, spesifite %90-95) (3). Histopatolojik olarak
bas-boyun bdlgesinden alinan biopsilerde gorilen primer
bulgular, vaskdlit, granulomatéz yangi ve nekrozu igerir.
Granulomat6éz degisiklik ile birlikte ya da tek basina
mikroabselerin ve skatrisyel vaskiler degisikliklerin go-
rilmesi, sekonder histolojik bulgulari olusturur (4).

Bu galismada, klinik, laboratuvar ve histopatolojik bulgu-
lari 1s1§inda oldukga az gérilen Wegener granulomatozu
olgusu sunulmustur.

Olgu sunumu ve patalojik bulgular

54 yasinda kadin hasta, 1 aydir devam eden burunda
agri, akinti, sizinti seklinde burun kanamasi ve burun
tikanikhigi yakinmalari ile Atatirk Egitim ve Arastirma
Hastanesi Kulak Burun Bogaz Poliklinigine basvurdu.
Burun bakisinda nazal fossa her iki tarafta kapali, kon-
kalar atrofikti.

Cekilen toraks bilgisyarali tomografisinde en bliytigu sag
akciger Ust lobda olmak lzere her iki akcigerde yaygin
nodiler lezyonlar ve batin ultrasonograminda (US) sol
bdbrek korteksinde nodiler lezyon izlendi. Lokal anes-
tezi altinda, her iki nazal kavite O derece teleskopla goz-
lenerek, nazal septum anterosiperiorundaki ve her iki
konka bagindaki ulsere nodiler gérinimdeki lezyonlar-
dan malignite kuskusu ile biopsiler alindi.
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Conclusion: Wegener’s granulomatosis is a rarely seen
systemic disorder. Patients often complain of rhinologic
symptoms. Because early diagnosis and treatment has
an effect on the prognosis, the suspected patients
should be examined carefully. In this article the features
of Wegener’s granulomatosis have been presented with
differential diagnosis of other granulomatous diseases.

Key Words: Wegener’s granulomatosis, vasculitis, gra-
nulomatous inflammation

* This article was presented as poster in XVII. National
Pathology Symposium, 1-6 october 2004 Gaziantep.

Biopsilerden hazirlanan parafin kesitlerin hematoksilen
eozin boyali preparatlarinin incelemesinde, parankimde,
noétrofillerden zengin, plazma hicreleri, lenfositler, histi-
yositler ve eozinofilleri iceren mikroabseler yani sira
damar duvarlarinda akut ve kronik yangisal hiicre infil-
trasyonu ile dev hiicreler gorildi (Resim 1,2). Granulo-
matoz yangi mikroabselere eslik ediyordu. Damar duvar-
larinda fibrinoid nekroz, konsantrik fibrozis ve bazi alan-
larda damar limenlerinde fibréz obliterasyon izlendi
(Resim 3). Damar duvarlarindaki degisiklikler Elastik
von-Gieson boyasi ile daha belirgin olarak saptandi
(Resim 4). Tanimlanan histopatolojik bulgular Wegener
granulomatozu ile uyumlu olarak degerlendirildi.

Tartisma

ilk olgu 1931'de Klinger tarafindan rapor edilmisse de,
Friedrich Wegener 1936’da, sonradan adini tagiyan has-
taligin klinik ve patolojik bulgularini tanimlamistir (4).
Wegener granulomatozu ust ve alt solunum yollarinin
granulomatoz inflamasyonu, kiiglik ve orta boyutlu da-
marlarin vaskuliti ve bu bulgulara eglik eden glome-
rulonefrit ile belirlidir. Doku iskemisine neden olan vas-
kiler inflamasyon ve oklizyon, Wegener granulomato-
zunun en carpict Ozelligidir. Olgular multisistem tutu-
lumlu olmakla birlikte, olgumuzda oldugu gibi rinolojik
bulgular en sik gorilen bilesenidir (2,3,5). Bu nedenle,
Wegener granulomatozunun erken tani ve sadaltiminda
Kulak Burun Bogaz kliniklerinin yeri 6nemlidir (6).
Wegener granulomatozu vaskuler ve ekstravaskuler de-
gisiklikler ile mukozal ulserasyonlarin histolojik kombi-
nasyonunu icerir. Nazal ya da paranazal sinus biopsile-
rinde gorulmesi beklenen histolojik bulgularin tumda,
alinan her biopside gézlenmeyebilir. Colby ve ark.’nin (1)
yeniden g6zden gegirdigi 58 biopsi 6érneginde vaskiilit %
48, nekroz %53, dev hiicreler %52 ve eosinofiller %67
biopside g6zlenmistir. Devaney ve ark.’nin (2) ¢alisma-
sinda ise biopsilerde vaskiilit % 26, nekroz % 33 ve
granulomatdz yangi %42 oraninda bulunmustur. Olgu-
muza ait biopsiler Devaney ve ark.’nin (2) yayinda
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Resim 1. Nétrofil, eozinofil, plazma hiicreleri, lenfositler, histiosit-  Resim 3. Damar duvarinda fibrozis, obliterasyon ve yangisal
leri iceren yangisal infiltrat ve mikroabse formasyonu. infiltrasyon (H+E X100).
Damar duvarinda akut ve kronik yangisal hicre
infiltrasyonu (HE X400).

Resim 2. Parankimal multintkleer dev hucreler (HE X400). Resim 4. Damar duvarlarinda fibréz obliterasyon.Elastik van
Gieson (X200).
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belirtilen, 3 major histopatolojik 6l¢lt olan; vaskdlit, gra-
nulomatoz inflamasyon ve nekroz bilesenlerinin timine
sahip olup, kesin tani i¢in belirtilen klasik Uglemeyi icer-
mektedir. Ayrica hastamizda radyolojik bulgularin des-
tekledigi akciger ve bobrek tutulumu bulunmaktadir.

Her ne kadar Murray ve ark. (7) 65 nazal septal biopsiyi
yeniden g6zden gegirdiginde 63 olguda biopsi yapilma-
dan onceki klinik taninin, histolojik sonuglarla degismedi-
gini ve tedavinin baglamasini geciktirdigi sonucunu bul-
mussa da olgumuzda malignite kuskusu biopsi ile ekarte
edildi ve hastadan Wegener granulomatozuna uyan his-
topatolojik ve klinik bulgular 1siginda c-ANCA serolojik
bakisi istendi. Wegener granulomatozu tanisinda altin
standart olarak kabul edilen c-ANCA, olgumuzda da po-
zitif bulundu.

Ayirici tanida, dusunulmesi gereken lenfomatoid granu-
lomatosis (polimorfik retikiilozis/ anjioimmunoproliferatif
lezyon/malign midline retikilozis) ve anjiosentrik malign
lenfoma; biopsilerde sitolojik olarak atipik, 6zellikle anjio-
sentrik dizenlenimde lenfoid hiicrelerin olmayigi ve bu
iki hastalikta gorllmeyen, fakat olgumuzda izlenen
Wegener'e 6zgiu granilomatdz inflamasyon ve vaskdlitin
varligi ile ekarte edildi. Ayrica lenfomatoid granulomato-
ziste bobrek ve akciger tulumu beklenmezken, histopato-
lojik olarak da polimorfik hiicrelerin varligi dikkati geker.

Tlberkiloz ve histoplazmoziste goérilen kazeifiye grani-
lomlar biyopsi érneklerinin higbirinde yoktu.

Granulomat6z reaksiyonla giden bir bagka lezyon olan
sarkoidozda Wegener granulomatozunda izlenen ve
olgumuzda da var olan sekilsiz granilomlarin aksine,
granilomlar iyi sinirh, ayirt edilebilir ve kompakttir. Sar-
koidal granulomlar birbiriyle birlesme egilimindedir. Az
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da olsa granulomlarin igcinde nekroz odagi izlenebilir.
Nekrozun stromada olmayisi Wegener ile ayiriminda
onemlidir (1,2,8,9).

Allerjik anijiitis ve granulomatosis; diger adi ile Churg-
Strauss sendromunda nazal tutulum yaklasik %70 ora-
nindadir (2). Bu hastalik astim 6ykisU, pulmoner infiltrat-
lar, periferal eozinofili ve sistemik vaskiilit ile belirlidir.
Churg-strauss sendromu histolojik olarak yogun eozinofi-
li, bazen eozinofilik mikroabseler ve palizatlanan histiyo-
sitler ve fokal nekrotizan granulomlarla belirlidir. Bu iki
hastaligin histopatolojik ayirimi zor olabilir. Wegener
granulomatozunda Ust solunum yollarinin tutulumu Churg-
strauss sendromundan daha agir klinik semptomlar ve-
rir. Boylece bas-boyun bolgesinin tutulumu bakimindan,
bu antiteler arasindaki ayirim, biopsinin yorumlanmasi
yanisira primer olarak klinik bulgular degerlendirilerek
yapilmalidir (2). Olgumuzda da klinik olarak astim hika-
yesinin ve periferal eozinofilinin olmayisi Churg-Strauss
sendromu ayirici tanisinda yardimcei olmustur.

Wegener granulomatozu sagaltiminda siklofosfamid ve
glukokortikoidlerle ¢ogu olguda uzun sireli remisyon
saglanmakla birlikte, mortalite orani %20’nin tUzerindedir.
Sagaltim uygulanamamis olgular genelde 6liimle sonla-
nir. Erken tani ve sagaltim ile mortalite orani duguru-
lebilir (10,11).

Sonug¢ olarak, Wegener granulomatozunun olasi yillik
insidansi 10/milyon/yil olup oldukca az gdrulen bir hasta-
liktir (3). Hastaligin erken tani ve sagaltimi prognoz ba-
kimindan 6nemlidir. Bu nedenle gerek patolojik incele-
mede gerekse klinik bakida Wegener granulomatozu
kuskulu olgular dikkatle ele alinmalidir.
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