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ً املع اندزو ، انتملّع امب انعفنا و ، انعفني امب انملّع مهللا
بسم ا1 الرحمن الرحيم ، ي% نبدأ 



هاد الtable من ا,حاضرة الرابعة ، 
تذكير احنا وين ؟ 

حكينا ا,حاضرة ا,اضية عن اول 
 chronic restrictiveمن ال category

interstitial lung disease  ، و اليوم 
رح نبدا بال category الثانية و يلي 

 Granulomatous هي ال



1. Sarcoidosis:
❑ A multisystem disease of unknown etiology.

❑ The diagnosis of sarcoidosis is always by the exclusion of other causes of granulomas.

❑ Bilateral hilar lymphadenopathy or lung involvement or both, visible on chest x-ray, is the major 
presenting feature. 

✓ Affects both genders & all races. 
✓ Affect adults younger than 40 years of age. 
✓ Higher prevalence among nonsmokers.

Epidemiology:

 granuloma من اسمها هي أمراض بتتميز بوجود ال

يعني تأثيره مش بس على ال lung ، و هاد اDشي بساعدنا في التشخيص 

  granuloma 1زم نستثني كل اسباب ال ، sarcoidosis هو granuloma يعني قبل ما تحكي انه هاد ا>ريض يلي عنده

اكتر presentation بيجي فيه هو ال 



Etiology & pathogenesis:
❑ It is a disease of disordered immune regulation in genetically 

predisposed individuals exposed to certain environmental agents. 

❑ Development of a cell-mediated response to an unidentified 
antigen. The process is driven by CD4+ helper T cells, which 
produce cytokines causing T cell proliferation and macrophage 
activation

❑ Polyclonal hypergammaglobulinemia.

❑  After lung transplantation, sarcoidosis recurs in the new lungs in at 
least one-third of patients.

فعلياً السبب الرئيسي مش معروف ، لكن ك pathogenesis هو مرض بتميز بإنه بصير عند ناس عندهم 
genetic changes معينL ،بتعرضوا ل environmental agent مش معروف شو هي ، نتيجة هدول ال 

combination between genetic and environmental agent رح يصير immune reaction و هاد 
الريآكشن بتميز بوجود cell mediated immunity يعني عن طريق ال helper T lymphocyte يلي رح 

 granuloma بصيروا يعملوا ال macrophages وال microphages لل activation و تعمل cytokines تفرز

شغلة تانية بتدل على ال immunity reaction ، بزيد عند ا\رضى 
 antibodies او ال immunoglobulin ال

بسبب ال genetics predisposition and immunity يلي بتصير ، 
حتى لو زرعنا رئة جديدة 9رضى ال sarcoidosis ، ممكن يرجعلهم 

ا9رض ، و هاد تقريباً بصير عند ثلث ا9رضى



Clinical Features
❑ Many are asymptomatic, discovered on routine chest film

❑ Or a gradual appearance of respiratory symptoms (SOB, cough) 

❑ Fever, fatigue, night sweats & anorexia. 

❑ Cutaneous lesions: Raised, red, tender nodules on the anterior aspects of the legs

❑ Spleen, liver, BM: often involved with/without organ enlargement.

❑ Hypercalcemia & hypercalciuria are common.
❑    Ocular involvement + Lacrimal Gland inflammation= SICCA Syndrome

+ Parotid involvement = MIKULICZ Syndrome

 

وحدة من ا6شياء ال common يلي بساعدكم في التشخيص 
باCضافة لل respiratory manifestation بصير عندهم 

بصير hypercalcemia +نه ال macrophages يلي بكونوا ال 
granuloma بصيروا يفرزوا active vit D بزيد امتصاص الكالسيوم 

Manifestation in eyes

 systemic disease اذاً بن&حظ انه
 sacroidosis موجودة باكتر من مكان فكروا بال granuloma ف لو كانت ال

 اللهم صلّ و سلم على نبينا محمد و على اله و صحبه أجمع! 



Morphology:
❑ Non-caseating granulomas         compact collection of 

epithelioid cells rimmed by an outer zone of  T cells and 
multinucleated giant cells.

❑ Fine concentric layers of hyaline collagen present peripheral 
to granuloma

❑ Interstitial inflammation is UNcommon

❑ Two other features seen in granuloma (not specific): 

❖ Schaumann bodies are laminated concretions composed of 
calcium & protein.

❖  Asteroid bodies: stellate inclusions.

 granulomma ، caseating and non-caseating عنا نوع& من ال



❑ The lungs are involved in 90% of 
patients. The granulomas frequently 
involve the interstitium in the connective 
tissue around bronchioles & pulmonary 
venules & in the pleura i.e. 
lymphangitic distribution. 

❑ Intra thoracic & paratracheal lymph 
nodes are enlarged

Multiple granulomas around a bronchovascular bundle 
in sarcoid

في شغلة مهمة جداً عن هاي ال non-caseating granuloma  يلي 
 granuloma وين مكان هاي ال ، distribution بتصير بالرئة ، يلي هو ال

multinucleated giant cells

 ، lung الها توزيعة مهمة بال sarcoidosis بال granuloma ال
 ،  this is sarcoidosis انه hint نه رح تعطيناJ مهم نعرفها

 lymphangitic distribution هاي التوزيعة اسمها

 around : ث أماكنPبث granuloma شو يعني ؟ يعني بنشوف ال
 ،  bronchioles , around pulmonary venules, in the pleura

لو شفنا هاد التوزيع خلص sarcoidosis ما عنا خيار تاني 



Round, will defined structure granuloma

 epithelial cell لا انيقل ، granuloma لا نم ةدحو انربك
(histeocyte ) with giant cells انع مهلوح و lymphocytes  



Schaumann Bodies Asteroid Bodies
 non specific هدول
يعني ما بأكدوا انه 

sarcoidosis لو شفناهم 



2- Hypersensitivity Pneumonitis :

- Is an immunologically mediated inflammatory lung disease that primarily affects
the alveoli and interstitium and is often called allergic alveolitis.

- Results from sensitivity to inhaled organic and sometimes inorganic antigens

- Manifests predominantly as a restrictive lung disease.

- The responsible occupational and household exposures are diverse, but the syndromes share common 
clinical and pathologic findings.

 inflammatory بصير فيه allergic disease عبارة عن ، asthma نفس مبدأ ال
 obstructive و بصير airway على ال maefistation بالتالي بصير ، reactio

 hypersensitivity pneumonitis لكن الفرق انه التغيرات عند مرضى ال ، disease
 restrictive lung disease و انها airway مش ال alveoli بتصير على مستوى ال



An immunologically mediated disease, evidence:

❖ Bronchoalveolar lavage shows increased numbers of T lymphocytes.

❖ Most affected patients have specific antibodies against the offending antigen in their serum (type 
III reaction). 

❖ Complement and immunoglobulins have been demonstrated within vessel walls by 
immunofluorescence (type III reaction).

❖ Noncaseating granulomas are found in the lungs of two-thirds of affected patients (type IV 
reaction).

ممكن اشخاص مختلف- يتعرضوا ل different type من ال  allergen بس 
بالنهاية ا;عراض وال pathological changes بتشابهوا 

بنعمل غسيل بنحط سوائل جوا ال bronchi and alveoli و ححلناهم ، رح يطلع عنده عدد كبير من ال lymphocyte يعني في 
 against allergen -معيني antibodies رح نشوف عنده serum ريضZوضوع ، برضو لو فحصنا الدم عند اZبا immunity
 blood vessels بال immunoglobulin and antibody ممكن نشوف ، type III reaction معينة هو بيتحسسلهم، هاد بنسميه

 typeIII للمريض برضو
type IV hypersensitivity reaction بحد ذاتها هي نوع من ال granuloma و ال



Clinical Features
- Presentation depends on the duration & intensity of 
exposure to the antigen :

- Acute
- Subacute
- Chronic

Acute: direct irritant effect: fever, cough, dyspnea, and 
constitutional Sx and symptoms arising 4 to 8 hours after 
exposure. 

Chronic: insidious onset of cough, dyspnea, malaise, and weight 
loss. 

ال acute هو اكتر اشي بكون واضح، Bنه الع?قة ب> تعرض ا6ريض 6سبب الحساسية و ظهور ا)عراضكتير 
واضحة و سريعة، بتظهر خ?ل ساعات مجرد ما يتعرض ا6ريض ل allergenبتظهر ا)عراض ، لكن معظم ا6رضى 

 allergen يلي عم بسبب هاي الحساسية ، عشان هيك بضلوا يتعرضوا لنفس ال allergen ما بعرفوا شو ال
 chronic disease لفترات طويلة ، بحيث انه بصير عندهم

ا)عراض نفسها ، بس انه بكون ا5ريض وصل مرحلة متأخرة )نه بتعرض 
  allergen بشكل متكرر لهاد ال

اللهم إنك عفو تحب العفو فاعفو عنا



Morphology:
Histologic changes are characteristically centered on bronchioles (Bronchiolocentric):
 (1) Interstitial pneumonitis, consisting primarily of lymphocytes, plasma cells, and macrophages 
(eosinophils are rare)

 (2) “Loose,” poorly formed interstitial noncaseating granulomas in two-thirds of patients.

 (3) Chronic inflammation may involve walls of bronchioles  (bronchiolitis)

- Interstitial fibrosis (in chronic cases).

مريض اجى عنده cough , dyspnea ممكن بتعرض ل material معينة ، خصوصاً يلي بشتغلوا با&زارع و 
هيك ، اخذنا biopsy لحتى نتأكد ، شو رح نشوف فيها ؟ 

هدول ال ٣ اشياء بكونوا حول ال bronchiole يعني Bronchiolocentric ، يعني بمكان واحد ، هاي ا&علومة 
مهمة جداً لحتى نميز بينها و بB ال sarcoidosis ، ال sarcoidosis بكون اكتر شي granuloma و بث=ث 

اماكن حكيناهم قبل شوي   ( يعني تغير بث=ث اماكن ) 
هون S ث=ث تغيرات بمكان واحد ، مهم جداً 



بالنسبة لل granulomatous disease  بنميز بينهم بشغلت$ ، ال 
systemic manefistation و موقع ال granuloma ، اذا بس حول 

 hypersensitivity pneumonitis القصيبات بنحكي عن
 sarcoidosisLymphangetic يعني بثHث اماكن ، احنا بنحكي عن 



1. Desquamative Interstitial Pneumonia(DIP)
- In 4th to 5th decades, M>F.
- Dyspnea and dry cough.
- PFT: shows a mild restrictive abnormality.

Morphology:
- Widespread process
- Accumulation of large numbers of macrophages containing dusty-brown pigment (smoker’s macrophages) in 
the air spaces.
- The alveolar septa are thickened by a sparse inflammatory infiltrate.
-Interstitial fibrosis, when present, is mild.

❖  Overall
Good prognosis and an excellent response to steroids and smoking cessation, 

طيب احنا حكينا عن كتير امراض الها ع4قة بال smoking ، بس هدول ليش سموهم هيك ؟ 
 excellent response and prognosis بصير عنده Eريض لو وقف التدخJبس ، لدرجة انه ا Eهم اص4ً بسبب التدخ ،  very very strong with smoking نه ع4قتهمS

 diffuse يعني



 brown pigment جواها smoker’s macrophages 3حظوا الحويص,ت مليانة



- Clinically similar to DIP.

Morphology:

Respiratory bronchiolitis (RB) is a common lesion found in smokers characterized by the presence of 
pigmented intraluminal macrophages in a “bronchiolocentric” distribution.

- Mild peribronchiolar fibrosis is also seen.

- The changes are patchy.

2. Respiratory Bronchiolitis Associated Interstitial Lung Disease (RB-ILD)

The term RB-ILD is used for patients who develop significant pulmonary symptoms, 
abnormal pulmonary function, and imaging abnormalities.

 patchy بكون changes هاد مطابق للنوع يلي قبله تماماً بس بختلف بشغلة وحدة ، انه  ال
 widespread or diffuse موجودين بأماكن معينة مش

لحتى نحكي انه اUريض عنده O  RB-ILDزم يكون عنده patchy smoker’s macrophage بس بشرط ، Oزم يكون 
clinical symptoms or abnormal pulmonary function test  or imaging changes ريضUعند ا

 ، ^نخدUا لك دنع ةدوجوم patchy لا ياه هنclinical changes ، Z هدنع نوكي مزO شيل بيط
 ، clinical changes انع نوكي طرش كيه ناشع ، Oً اعبط ؟ RB-ILD لاب ^باصم مهلك هانعم له
 مهاوج يلي macrophages لا هدنع تفش و  ضارعا هدنع ام ضيرUا و patchy لا لوده تيقل ولف

pigmentation مهيمسب  respiratory bronchitis هيمسنب تاريغت هدنع راص ول ، سب RB-ILD



RB                                   RB-ILD  DIP+ clinical and radiological 
abnormalities

+ Widespread 
disease

interstitial lung diseases هيك بنكون خلصنا ال





1. Pulmonary Hypertension:
❑ Normal pulmonary blood pressure is 1/8 of 

systemic blood pressure.
❑ Pulmonary hypertension is considered when the 

mean pulmonary pressure exceeds 1/4 the 
systemic blood pressure. 

pulmonary  circulation  ارتفاع ضغط الدم في ال

2type of circulation in our bodies في عنا
 pulmonary circulationعادةً ضغط الدم بال ، pulmonary و systemic عنا
بكون اقل من ال systemic (بساوي 1/8 من ضغط ال systemic ) ، فإذا ارتفع 

ضغط الدم بال pulmonary circulation و وصل اكتر من هاي النسبة غالباً 
hypertension pulmonary circulation بوصل للربع هون بنحكي انه عنا



1- Chronic obstructive or interstitial lung disease

2- Congenital or acquired heart diseases

3- Recurrent thrombo-emboli

4- Connective tissue disorders (as systemic sclerosis)

5- Primary or idiopathic pulmonary hypertension: when all the above causes are absent. 

- Rare cases are familial form due to autosomal dominant mode of 
inheritance.

Causes of pulmonary hypertension:

اسباب مختلفة غالباً بتكون الها ع0قة إما بزيادة ا(قاومة بال blood vessel او 
 obstructive, or مراض يلي حكينا عنها منGفعليًّا كل ا ، blood flow زيادة ال

restrictive lung disease ممكن تعمل pulmonary hypertensionn بالنهاية 



Morphology :
- All forms of pulmonary hypertension are associated with medial hypertrophy of the 
pulmonary muscular and elastic arteries, pulmonary arterial atherosclerosis, and right 
ventricular hypertrophy. 

- The arterioles and small arteries are most prominently affected by medial hypertrophy 
and intimal fibrosis

- An uncommon but characteristic pathologic change is the plexiform 
lesion (a tuft of capillary formations producing a network, or web, that spans the lumen of 
a dilated, thin-walled, small artery).

 large artery , التغيرات ممكن تأثر على ال
 small artery and arterioles

Commonest manifestation

يعني لو شفنا هاد ال lesion بنحكي 
 pulmonary hypertension انه عنا

uncommon لكنه

 capillaries متوسع ، و جواته في شبكة من ال small artery قيAبن

مهم جداً هاد الس#يد 



(B)Marked medial hypertrophy. 
(C) Plexiform lesion characteristic 
of advanced pulmonary
hypertension was seen in small 
arteries.  hypertrophy حظوا ال&



 pulmonary hypertension اهم ا2شياء يلي +زم نعرفها بال 

غالباً اله اسباب ، نادراً ما يكون familiar ، اكتر شي 
characteristic اله  ال plexiform lesion ، لكن اكتر اشي 

 medial hypertrophy بنشوفه ال

اللهمّ برداً وسلاماً على أهل غزة "
اللهم اربطْ على قلوبهم، وآمنْ روعاتهم 

الطُفْ بهم، وخففْ عنهم 
اشفِ جرحاهم، وانصرهم 

ثبتْ أقدامهم، وسددْ رميهم 
وحدّْ صفوفهم، واكتبْ لهم نصراً مؤزراً

اقذفِ الرعبَ في قلوب أعدائهم
وارزقهم الإخلاص والتقوى، وتقبل شهداءهم"



2. Diffuse Alveolar Hemorrhage Syndromes

❑An autoimmune disease in which lung and kidney injury are caused by circulating autoantibodies 
against certain domains of type IV collagen in the basement membranes of renal glomeruli and 
pulmonary alveoli.

            Necrotizing hemorrhagic interstitial pneumonitis and rapidly progressive glomerulonephritis.

❑ M>F, in teens or twenties, in active smokers.

1. Good pasture syndrome:

يعني امراض بتعمل نزيف جوا الحويص(ت الهوائية

بصير عند الشخص autoimmune disease بسبب وجود ا2رض بكون عند ا2ريض اجسام مناعية او autoantibodies  ، و هاي 
 collagen بتهاجم ال  autoantibodies يلي بصير انه  ال ،  kidney و ال lung بتأثر على ال ، Lجسام ا2ناعية  بتأثر على شغلتOا

type  4 ا2وجود بال basement membrane لل renal glomeruli and  pulmonary alveoli  ، فهاد رح ينتج عنه necrosis و 
 necrotizing  hemorregic  interstitial pneumonitis and glomerulonephritis in kidney بالرئة بنسميه hemorrhage



Morphology:
❑ The lungs are heavy with areas of red- 

consolidations.

 Microscopically: - 

1. Focal necrosis of alveolar walls with 
intraalveolar hemorrhage and 
hemosiderin.

2. Fibrous thickening of septa, and 
hypertrophic type II pneumocytes. 

- A linear pattern of immunoglobulin 
deposition in renal glomeruli.

(B)Prussian blue stain: an iron stain that highlights the abundant 
intracellular hemosiderin

بسبب ال autoantibodies يلي بتهاجم ال 
  necrosis and بتصير تعمل alveolar wall

hemorrhage زي ما بن>حظ بالصورة 



2. Granulomatosis and polyangiitis (GPA): 

- Formerly called Wegener's granulomatosis, is one of the vasculitis.

- Causes inflammation of the blood vessels in the nose, sinuses, throat, lungs, and kidneys.
- More than 80% of patients develop upper-respiratory or pulmonary manifestations.

❖Anti-neutrophil cytoplasmic antibodies (PR3- ANCAs) are present in close to 
95% of cases.

 T lymphocyte لل stimulation و بعمل blood vessels بهاجم ال
 blood vessels بهدول ال destruction و بعدين بعملوا

اDشياء يلي بتكون الدكتورة كاتبيتهم با7حمر او الخط العريض 
diseases ال Eو بساعدونا بالتمييز ب disease كلمات مفتاحية لكل



Morphology:
The lung lesions are characterized by a combination of necrotizing vasculitis (“angiitis”) and 
parenchymal necrotizing granulomatous inflammation. 

Lung biopsy: liquefactive necrosis, lymphocytes, 
plasma cells (red arrow) and multinucleated 
giant cells (blue arrow) that generally do not 
form well-defined granulomas and a destructive, 
leukocytoclastic angiitis involving arteries and 
veins (yellow arrow)

 well لكن ميزتها هون انها ما بتكون granuloma من اسمه رح نشوف
 hypersensitivity مش زي يلي حكينا عنهم اول ا=حاضرة بال ، defined

 well defined كانوا sarcoidosisوالز pneumonitis





Thank you

Done by Sadeel Alfaqeer 




