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CASE REPORT

Sulfasalazin'e Bagh Gelisen Eozinofilik

Pnomoni

Sulfasalazine Induced Eosinophilic Pneumonia

Selma Aydogan Eroglu', Hakan Giinen', Halil ibrahim Yakar?, Dildar Duman'

Ozet

Abstract

Eozinofilik akciger hastaliklar, artmig kan veya doku
eozinofilisi ile birlikte seyreden hastaliklarin olustur-
dugu genis bir gruptur. ilaca bagh eozinofilik pné-
moni, pulmoner infiltratlarla birlikte kan veya doku
eozinofilisiyle seyreden bir durumdur. Yirmi sekiz
yasinda kadin hasta, 3 haftadan beri baslayan ates,

Usume ve dksirik sikayetiyle poliklinigimize bagvurdu.

Daha &nce pnémoni tanisiyla 15 gin antibiyoterapi
almis ve sikayetlerinde degisiklik olmamish. Ozgecmi-
sinde sacroileit nedeniyle silfasalazin kullanimi mev-
cuttu. Romatoloji tarafindan tetkik edilip baska bir
sistemik hastalik saptanmamigh. Akciger grafisinde
bilateral periferik subplevral opasiteler, kan sayimin-
da lskositozu ve eozinofilisi mevcuttu. Toraks bilgisa-
yarl tomografide bilateral periferik buzlu cam dansi-
tesinde opasiteler, septal kalinlagmalar ve retikiler
dansiteler saptandi. Eozinofilisi olmasi, antibiyoterapi-
ye yanit vermemesi, baska sistemik hastaligi olmama-
si nedeniyle bulgularinin  silfasalazin kullanimina
bagl olabilecegi dusunildi. Stlfasalazin  kesilip
prednizolon tedavisi baslanildi. Hastanin semptomlar
dramatik bir sekilde dizeldi. Kan tablosu dizeldi.
Radyolojik olarak tam regresyon izlendi. Olgumuz
stlfasalazin  kullanimina  bagl  gelisen  eozinofilik
pndmoni tablosudur. ilac &ykisonin her pulmoner
degerlendirmede dikkatle ele alinmasi énemlidir.

Anahtar Sézcikler: Silfasalazin, eozinofilik pnémoni,
ilag akcigeri.

Eosinophilic lung disease encompasses a large group
of diseases caused by increased blood or tissue
eosinophilia.  Eosinophilic  pneumonia due to
prescription drug use is a condition in which
pulmonary infiltrates with blood or tissue eosinophilia
are seen. A 28-year-old female patient admitted to
the outpatient clinic with complaints of fever, chills,
and a cough of 3 weeks duration. She had been
taking antibiotics for 15 days with a diagnosis of
pneumonia, but her complaints did not change. Her
history revealed the use of sulfasalazine due to
sacroiliitis. A rheumatology examination detected no
other rheumatic disease. A posteroanterior chest X-
ray showed bilateral peripheral opacities. A
peripheral blood count revealed leukocytosis and
eosinophilia. A thoracic computed tomography
image revealed bilateral peripheral ground glass
opacities, septal thickening, and reticular densities.
Based on the findings of eosinophilia, no response to
antibiotics, and no other systemic disease, it was
considered that the condition might be related to the
use of sulfasalazine. Sulfasalazine was discontinued
and prednisolone therapy was started. The patient's
symptoms improved dramatically, and the abnormal
blood values returned to normal. Radiologically,
complete regression was observed. This was a case
of eosinophilic pneumonia due to the use of
sulfasalazine. It is important that drug history is
handled carefully in every pulmonary evaluation.

Key words: Sulfasalazine, eosinophilic pneumonia,
drug lung.
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Eozinofilik akciger hastaliklari, artmig kan veya doku eo-
zinofilisi ile birlikte seyreden hastaliklarin  olusturdugu
genis bir gruptur. ilaca baglh eozinofilik pnémoni; ilag
maruziyeti olan bir hastada posteroanterior (PA) akciger
grafisinde pulmoner infiltratlar ile birlikte periferik kan ya
da bronkoalveoler lavaj (BAL) sivisinda eozinofilinin bu-
lunmasi olarak tanimlanabilir (1). Eozinofilik akciger has-
taliklan tamisinda, hastaliklarin sorgulandigi ayrintili bir
6yki ve akciger digi hastalik bulgularinin arashinldigi
dikkatli bir fizik muayene &nemlidir. Primer eozinofilik
akciger hastaliklarinin klinik, radyolojik ve laboratuvar
dzellikleri birbirlerine benzerlik gésterir. Bu durumda has-
taligin akut, subakut ve kronik olmasi; hafif, kendini sinir-
layict ya da hayat tehdit edici dzellikte olmasi ayiric tani-
da 8nem tagimaktadir (2). Klinigimizde yatinlan bir hasta-
da, semptomlarinin, klinik ve radyolojik bulgularnin
uyumlu olmasi, periferik kanda eozinofilinin bulunmasi ve
diger eozinofilik pnédmoni nedenlerinin ekarte edilmesi ile
ilaca bagh eozinofilik pnémoni tanisi konulmustur.

OoLGU

Yirmi sekiz yaginda kadin hasta, yaklagik 3 haftadan beri
baslayan &ksirik, ates, terleme ve nefes darligi sikayeti
ile bagvurdu. Daha énce gittigi hastanede pnémoni tani-
siyla 15 gun antibiyoterapi almis ve sikayetlerinde degi-
siklik olmamish. Ozgecmisinde 5 haftadir sacroileit nede-
niyle silfasalazin kullanimi vardi. Soygegmisinde &zellik
saptanmadi. Mesleki maruziyeti ve sigara kullanma &yki-
s yoktu.

Fizik muayenesinde, solunum sesleri normal saptand.
Diger sistem muayenelerinde &zellik saptanmadi. PA
akciger grafisinde sag Ust zonda periferik subplevral non-
homogen cgen seklinde opasite, ayrica sag alt ve sol Ust
zonda nonhomogen én planda infiltrasyon ile uyumlu
gérinim  mevcuttu  (Sekil  1).  Hemograminda
10.700/mm?3 |8kositozu ve 1.860/mm3 (%17) eozinofilisi
vardi. Sedimantasyonu 78mm/sa ve C reaktif protein
(CRP) 104 mg/L idi. Hastadan 15 ginlik antibiyoterapi
sonrasi, klinik bulgulan ve laboratuvar parametrelerinde
dizelme saptanmamasi nedeniyle, toraks bilgisayarli
tomografi (BT) istendi. Cekilen Toraks BT’'de bilateral
periferik yerlesimli buzlu cam dansitesinde opasiteler,
septal kalinlagmalar ve retikiler dansiteler oldugu géril-
du (Sekil 2). Hasta, daha énce sacroileit nedeniyle roma-
toloji tarafindan tetkik edilmis ve sacroileit disinda her-
hangi bir kollagen doku ve romatizmal akciger hastaligi
saptanmamisti. Evinde hayvan besleme ve seyahat &ykisi
yoktu. Stlfasalazin diginda sirekli kullandigi baska bir ilag

8ykist bulunmuyordu.
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Sekil 1: Bagvuruda PA Akciger Grdfisi.

Sekil 2: Tedavi éncesi Toraks CT kesitleri.
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Sekil 3: Tedavi sonrasi PA akciger grafisi.

Mevcut bulgular ile hastada, hemograminda eozinofilisi-
nin olmasi ve klinik ve radyolojik bulgularinin da uyumlu
olmasi nedeni ile stlfasalazin kullanimina baglh gelisen
eozinofilik pnémoni dusinildi ve silfasalazin kesildi.
Fiberoptik bronkoskopi (FOB) planlandi fakat hastadan
onam alinamadigi icin yapilamadi. Stlfasalazin kesildik-
ten sonra hastada klinik iyilesme géroldu, atesi dusts,
8ksirigu azaldi. Nefes darliginin devam etmesi Uzerine,
metilprednizolon 48 mg tablet (1mg/kg) oral baslandi.
Metilprednizolon tedavisinin on besinci gininde hastanin
tim sikayetleri dizeldi. PA akciger grafisi tamamen nor-
male déndi (Sekil 3). Metilprednisolon toplam ¢ haftaya
tamamlanip, doz azaltimina gidilerek kesildi.

TARTISMA

Eozinofilik akciger hastaliklar, nonspesifik antibiyotik
tedavisine ragmen dizelmeyen akciger infilirasyonlar,
periferik kanda ya da akciger dokusunda ve hava yolla-
nnda eozinofili ile seyreden hastaliklar ile karakterizedir
(3). Eozinofil sayisina gére hafif (500-1500), orta (1500-
5000) ve agir (>5000) eozinofili olabilir (4). Burada en
dnemli nokta, eozinofilinin bir akciger hastaligina (primer)
ya da diger nedenlere bagli (sekonder) olup olmadiginin
ayimmini yapmaktir (5). Bu nedenle kapsamli éyki, altta
yatan bozuklugu ayirt etmede ¢ok dnemlidir. Steroid kul-
lanimi, atopi, rinit, astm, imminsupresyon, seyahat 6yki-
sU, cevresel maruziyetler ve kullanilan ilaclar cesitli tanilar
arasinda ayrim yapmamizda yardimer olur. Sistemik mua-
yene yapilmasi ve ekstrapulmoner bulgularin olup olma-
diginin arashnimasi énemlidir (6).

Baska herhangi bir eozinofilik akciger hastahg disin-
dirmeyen ve ilag maruziyeti dykisi olan bir hastada
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g6gUs radyografisinde pulmoner opasitelerin varligi ve
kan veya BAL eozindfilisinin bulunmasi klinisyenleri ilag
reaksiyonlari agisindan uyarmalidir. Semptomlari genellik-
le ates, dksurik ve nefes darligidir. ilac reaksiyonlar,
ilaca bagh basit pulmoner eozinofiliden, agir akut eozino-
filik pnémoni tablosuna kadar degisebilir. ilaca bagl
eozinofilik pnémoni akut bir sekilde ortaya ¢ikabilir ya da
ilacin baglangicindan sonra aylar icinde progresyon gés-
tererek sinsi bir seyir gésterebilir (7,8). Akut hastalik ge-
nelde hafiftir ve kendini sinirlar. Kronik hastalik minimal
semptomatik olabilir ya da yiksek ates, nefes darlig,
UsUme, titreme, halsizlik ve kilo kaybi ile seyreden ciddi
hastalik tablosu ortaya ¢ikabilir (7). Her iki formda da
patolojik olarak alveoller ve intertisyumda eozinofil ve
lenfosit infiltrasyonu gérilir. Kesin tani icin biyopsi gere-
kir. Fakat klinik pratikte tani; semptomlarin uyumlu olmasi,
akciger grafisinde ve Toraks BT'de parankimal opasitele-
rin gérilmesi, kan ya da BAL'da eozinofilinin varligr ile
konulmaktadir (9). Akciger grafisinde periferik yerlesme
egilimi gdésteren homojen opasiteler gérilmektedir. To-
roks BT’ de akciger Ust-orta kesimlerinde periferik yerle-
simli buzlu cam alanlan ya da konsolide alanlar en sik
izlenen bulgulardir. Ayrica ters halo bulgusu, septal kalin-
lagmalar ve retikiler dansitelerde izlenebilir (10).

llaca bagl eozinofilik pnémoni, genellikle beklenmeyen
bir idiosenkrazik reaksiyon seklinde ortaya gikar. Ampisilin,
rifampin, nitrofurantoin, penisilin, fenilefrin, klorpromazin,
klorpropamid, klofibrat, kokain, diklofenak, fenitoin,
silfasalazin gibi bircok ilac bu duruma yol acabilir. Ge-
nellikle ilacin kesilmesi ile hastanin sikéyetlerinde iyilesme
gdzlenir ve radyolojik bulgular hizla dizelir. ilacin kesil-
mesine ragmen, hastalik ilerler ise kortikosteroid tedavi
verilir. Steroid tedavi sonrasinda hizla iyilesme gézlenir
(5,6).

Hastamizda, periferik kanda eozinofilinin varligi, radyolo-
ik ve klinik dzelliklerinin uyumlu olmasi nedeniyle eozino-
filik akciger hastahgr diuginildi. Hastamizin, FOB'y ka-
bul etmemesi nedeniyle BAL eozinofilisinin gésterileme-
mesi, olgumuzun kisitlihgr olarak gésterilebilir. Fakat
diger tum bulgulan eozinofilik akciger hastaligr ile uyumlu
saptandi. Periferik kanda eozinofiliye neden olabilecek
astim, rinit, atopi, seyahat dykisi ve enfeksiyon gibi her-
hangi bir neden saptanmadi. Eozinofiliye neden olan ve
akcigerde infiltrasyonlar ile seyreden paraziter enfeksiyon-
lar (A. lumbrocoides, S. stercoralis vs.) genellikle Hindis-
tan, Cin, Giuneydogu Asya, Latin Amerika gibi endemik
bélgelerde gérilmektedir. Hastamizin  seyahat &ykist
yoktu. Sadece eozinofiliye neden olabilecek gastrointesti-

nal sistem enfeksiyonu ile uyumlu semptomlar da yoktu.
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Eozinofili ve pulmoner nfiltrasyonlar yapabilecek, ABPA ile
uyumlu bronsiektazileri, astim ve atopi dykisi tespit edil-
medi. Romatoloji tarafindan da tetkik edilmis, akcigerde
bilateral infiltrasyon yapabilecek herhangi bir romatizmal
ve kollagen doku hastaligi saptanmamusti. Klinik, labora-
tuvar ve radyolojik bulgulan én planda diger primer eozi-
nofilik akciger hastaliklarini disindirmedi. Eozinofiliye
neden olabilecek Churg-Strauss Vaskilitini dosindirecek,
ashm &ykisi ve nérolojik sistem tutulumu, cilt tutulumu
gibi bagka sistem tutulumlan bulunmuyordu. Akut baglan-
gigh, hipoksemik solunum yetmezligi ve mekanik ventilas-
yona gdtirebilecek ‘Akut Eozinofilik Pnémoni’ gibi giril-
100 bir tablosu mevcut degildi. Kronik Eozinofilik pnémo-
ni dUsindirecek astim &ykisu, artralji, cilt tutulumu, haf-
talar veya aylar boyunca devam eden semptomlari yoktu.
Hipereozinofilik Sendrom dustndirecek &zellikle kardiak
tutulum olmak Uzere multisistemik tutulum ve organ yet-
mezligi bulgularn saptanmadi. Diger nedenlerin ekarte
edilmesi, ilacin, ilaca bagh akciger hastaligi yapan ilaclar
arasinda yer almasi, kesilmesiyle semptom ve bulgularinin
kismen gerilemesi, steroid tedavisine tam yanit vermesi
nedeniyle ilaca bagl gelisen eozinofilik pnémoni tanisi

konuldu.

SONUGC

ilac dykustnon her pulmoner degerlendirmede ele alin-
masl, ilaca bagh akciger hastaliklarinin gézden kagma-

masi ve dogru tani konulmasi acisindan oldukca dnemli-

dir.

CIKAR GATISMASI

Bu makalede herhangi bir ¢ikar catismasi bildirilmemistir.
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