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OZET: Malign histiyositozis, histiyosit/makrofajlardan kaynaklanan hizli seyirli, ates, ikter, lenfadenopati, hepatosplenomegali ve pansitopeni ile seyreden, nadir gériilen he-
matolojik bir malignitedir. Klinigimizde izlenen, agir seyredip 6limle sonlanan bir malign histiyositoz vakas bildirimekiedir.

ANAHTAR KELIMELER: Malign Histiyositozis

SUMMARY: MALIGNANT HISTIOCYTOSIS (CASE REPORT): Malignant histiocytosis is one of the rare hematologic malignancies which originate form histiocyte/macrop-
hage system and characterized with fever, jaundice, lymphadenopathy, hepatosplenomegaly and pancytopenia. We report a case of malignant histiocytosis with

unfavourable prognosis.
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GIRIS

Malign histiyositozis, histiyosit/makrofajlardan kaynakla-
nan, hizli seyirli, ates, ikter, lenfadenopati, hepatosplenome-
gali ve pansitopeni ile seyreden nadir bir hematolojik malig-
nitedir (1). Bazi vakalarda tani ancak post mortem olarak ko-
nabilir ve splenektomi sonrasi dalagin histolojik ve sitolojik
incelenmesi sonucu asikar hemofagositoz ile birlikte belirgin
atipik histiyosit/makrofaj infiltrasyonu saptanir (4). Burada
hizli teshis edilen ve tedavisine baglanan ancak agir bir se-
yir gosterip komplikasyonla kaybedilen bir malign histiyositoz
vakasi bildiriimektedir.

VAKA

27 yasinda erkek hasta, 2.5 aydir mevcut olan ates, hal-
sizlik, sarlik, ciltte morluklar, &ksirik, bacaklarda sisme,
karinda dolgunluk hissi sikayetleri ile Istanbul'da bir devlet
hastanesine yatirimis. Pansitopeni ve hafif Gremisi saptanan
hasta infeksiyon hastaliklan yoniinden aragtiriimis ve bir et-
ken saptanamamis. Son ginlerde uykuya egilimli olan ve id-
rar miktar azalan hasta servisimize sevk ile yatirild.

Fizik muayenede hastanin bilinci bulanik, pasif postiirde,
tasipneik ve soluk gériinimde idi. ikter, yaygin 6dem, kol ve
bacaklarinda ekimozlar saptandi. Aksiller atesi 36.5°C idi. 6
cm kint kenarli agrili hepatomegali ve 12 cm kiint kenarli ve
agril splenomegali mevcuttu. Solunum dakika sayisi 24,
NDS: 96, TA: 120/80 mmHg idi.

Laboratuvar incelemelerinde I6kosit: 7400/pl, Hb: 6.6g/dl,
Hct: %23, MCV: 90fl, trombosit: 13000/pl. Cevre kani yay-
mas! notrofil pargali: %50, comak: %25, miyelosit: %9, me-
tamiyelosit: %1, promiyelosit: %1, lenfosit: %8, monosit: %2,
lenfomonositer hiicre: %4, ortokromatofil ve polikromatofil
eritroblastlar gérildi. Eritrosit fragmantasyonuna ait bir bul-
gu gortlmedi. Kan biyokimyasinda, BUN: 131mg/dl, kreati-
nin: 2.8mg/dl, drik asit: 11.4 mg/dl, Na: 131 mEg/l, K: 5.5
mEg/L, alkalen fosfataz: 234 U/L, SGOT: 1007 U/L, SGPT:
455 U/L, LDH: 6811 U/L, CPK: 903 U/L, GGT: 87 U/L, total
bilirlibin: 12.4 mg/d|, direkt biliribin: 9.8 mg/dl, indirekt biliri-
bin: 2.6 mg/dl. Arter kan gazi incelemelerinde pH: 7.02,
pCO2: 11.3, pO2: 116mmHg, HCO3: 2.8 mmol/l, Baz agigi:
-28.9 mmol/l, sO2: %96 olarak saptandi.

Hemostaz testleri: PZ: 20" (13"), aPTZ: 41"(34"), fibrino-
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Resim 1. Kemik iligi aspirasyonu yayma preparatinda biiviik,
sitoplazmalart graniillii ve bol vakuollii histivositler (May Grunwald

Giemsa x1250).
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Resim 2. Kemik iligi yayma preparannda vakuollii sitoplazmali, ¢ok
sayida atipik histiyositik hiicreler (May Grunwald Giemsa x310).

jen: 108 mg/dl, FDP: >20pU/ml. Kemik iligi aspirasyonunda,
eritroid seriden zengin megakaryositlerin yeterli oldugu ke-
mik iligi érneginde %24 oraninda atipik histiyositler dikkati
cekti. Atipik histiyositler buyiik, sitoplazmasi granulli ve bol
vakuolli hiicreler idi (Resim 1). Kemik iligi biyopsisi: %5 yag
dokusu, her g seriye ait hiicresel elemanlar iceren hipersel-
ltler kemik iligi icinde yer yer kigik topluluklar olusturmus
lenfo-histiyositik hiicreler goriild.
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KARSILASTIRILMASI

(kaynak no: 1)

i TABLO 1. HASTAMIZIN KLINIK VE LABORATUVAR 8
BULGULARININ LITERATUR VERILERI ILE

Kemik iligi aspirasyonu 18. giinde tek-
rarlandi ve bu kez asikar hemofagositoz
ile birlikte %41 oraninda atipik histiyosi-
tik hiicreler gorildu. Hicreler buyiik ve
sitoplazmalarinda ¢ok sayida vakuoller

Bulgular Siklik Hastamizdaki durum | vardi. Cekirdekte 1-2 nukleol gériliyor-
b S % du (Resim 2,3). Tekrarlanan AC BT'sin-
Klinik bulgular Ates 76-90 + de sag alt lob pnémonisi saptanan has-
Lenfadenopati 72-80 - tanin solunum sikintisi artti. Hastaneye
Hepatomegali 40-76 ¥ yatirilisinin 21. giiniinde ARDS tablosu
Splenomegali 36-72 + ile kaybedildi.
Halsizlik ve giigsizlik 34-40 +
Akciger/plevra tutulumu 30 +
Kilo kaybi 17-28 + TARTISMA
Sarilik 28 + : T Lo
Terleme 14-24 " Malign histiyositozis her yasta gori-
Yumusak doku kitleleri 12-17 . lebilir, vakalarinin yas dagihmi 1-90 yas
Gogis agnsi 10-12 (ort. 35), erkek/kadin 2.2/1 olarak bildi-
Deri dékiintiist 8-10 - rilmistir (1). Hastalik sinsi baslangich
Laboratuvar bulgulari  Anemi 66 + olabilecegdi gibi, akut bir seyirle haftalar
Lokopeni : 38 2 icinde élimle sonlanabilir. Deri ve akci-
Trowboshopen o * ger gibi ekstranodal bélgelerin tutulumu
tg:gi'r‘;’;b]asm ;& 5 siktir. Plevra efiizyonu veya akciger pa-
LDH artisi =g % rganifinj\ infiltrasyonu %30 or{ar}mda bildi-
HiperbilirGbinemi 30-40 i rilmistir (3,4). Hastamizin Klinik ve labo-
Nk Hemofagositoz sik z ~_/ ratuvar bulgulari Tablo 1'de literatiir bil-

immiinofenotiplemede kemik iligi mononiikleer hiicrele-
riyle yapilan incelemede daha biyilik ve az graniillii olarak
goriilen histiyositlere uyan hicrelerin de iginde bulundugu
alan gercevelenerek yapilan incelemede hicrelerin CD186,
CD14 ve CD11c'yi sirasiyla %44, %34, %42 oraninda eksp-
rese ettikleri gérildi.

Batin bilgisayarli tomografi (BT) kesitlerinde bir dzellik
saptanmadi. Akcigerden gecen kesitlerde iki tarafli plevra
epansmani ve solda plevra kalinlagmasi saptandi.

Klinik seyir ve tedavi: Hastaya malign histiyositozis, akut
bobrek yetersizligi ve metabolik asidoz tanilariyla hidrasyon,
ditiretik tedavi ve yatisinin 3. giininde CHOP tedavisi uygu-
landi. Bu tedaviden sonra bol dilirez saglanan hastanin ire
ve kreatinin retansiyonu ve transaminaz artislari tamamen
dizeldi, hiperbiliribinemisi azaldi. Hepatosplenomegalisi ge-
riledi. Toplam 3U eritrosit siispansiyonu ve aferez ile 1 U
trombosit siispansiyonu verildi. Yatisinin 12. giini nétrope-
nik dénemde atesi yikseldi. Hastaya Neupogen (G-CSF)
(5pg/kg/gin) basglandi ve hemokiiltir, idrar ve bogaz kiiltiir-
leri alinarak sefepime, flukonazol ve klaritromisin eklendi.

Resim 3. Eritroblast fagosite etmis olan bir histivosit (Hemofagositoz).
(May Grunwald Giemsa x1250).

gileri ile karsilastinimistir (1). Burada da
goriildiigu gibi bu bulgular blyik élgtide
literatdr ile uyumludur. Hastaliga, neden olan neoplastik hiic-
relerin kaynagi hakkinda net bir bilgi yoktur. Cogu vakada bu
hicrelerin T veya B lenfosit dizisinden kaynaklandigi goste-
rilmigtir (2,5). Vakamizin imminofenotipik incelemesinde
lenfositik belirteglere rastlanmamasina karsin monositik dizi-
ye ait antijenik dzelliklerin saptanmasini ilging bulduk. Ger-
cekten de nadir vakalarda bu 6zellige deginen arastiricilar
vardir (5). Kemik iligi aspirasyonunun ve biyopsisinin taniya
yardimci olamayabilecedi ve taninin ancak lenf gangliyonu
veya diger dokulardan alinan biyopsilerle konulabilecegi de
unutulmamahdir (6). Biz vakamizda kemik iligi biyopsisi ve
kemik iligi aspirasyon érneklerinde biyiik, grantlli ve sitop-
lazmalar bol vakiolli olan histiyositik hiicrelerin gérilmesi
ile taniya ulastik. Hastaligin ayirici tanisinda Hodgkin disi
lenfoma, Hodgkin hastaligi, infeksiyon veya ilaglara bagh he-
mofagositik histiyositozis diisiintilmelidir (2). Toraks ve karin
BT'lerinde de lenfadenomegali saptanmayan hastada lenfo-
ma tanisindan uzaklasiimistir. Serolojik incelemelerinde viral
veya bakteriyel bir infeksiyona ait bulgu saptanmamistir. Ay-
lardir devam eden ve klinik durumu kétiilesen hastada daha
selim seyirli olan ve haftalar iginde kendiliginden dizelebilen
infeksiyonla iliskili hemofagositik histiyositozdan da uzakla-
silmigtir. Tedavi edilimeyen vakalarda mortalite orani %100
olarak bildiriimektedir (3,6). Cogu hastada biyik hicreli len-
fomalarda kullanilan tedavi protokolleri 6nerilmektedir. Teda-
vi sirasinda da fulminan bir seyir ve erken 6lim olabilir an-
cak hastalarin yarisinda bu tedavilerle kisa siireli remisyon-
lar saglanabilmektedir (3). Multipl organ tutulumu ve bunlara
bagh pansitopeni, azotemi, ikteri olan hastamizda bu bulgu-
lar destekleyici tedavi ve 1 kiir CHOP tedavisinden sonra be-
lirgin diizelme gosterdi. Ancak kisa s(re icinde dalak ve ka-
racigerin biyimesi MH'un kétd seyrettigini dustndurdi. He-
niz 2. tedavi siklusunu yapamadan ortaya gikan febril nétro-
peni hastamizda 6lim nedenini olusturmustur. Tanisini has-
ta hayattayken koydugumuz, seyir ve komplikasyonunu izle-
digimiz bu nadir vakay: ilging buldugumuzdan dolay! sunma-
y! uygun bulduk.
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