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OZET: Graniilomatdz lezyon igeren 30 adet kemik iligi biyopsisi Hacettepe Universitesi Tip Fakiltesi Patoloji Anabilim Dali argivinden bulunmus ve bu vakalardaki etyolojik
faktérler belirlenmeye galigilmistir. Bu amagla klinik dosyalannin incelenmesi yanisira, tbe basili varligini gésterebilmek igin asit fast, fungal etkenleri gosterebilmek
iin ise PAS histokimyasal teknigi uygulanmigtir. Bu arastirmalar sonucunda 9 vakada tiberkiloz, 6 vakada Hodgkin hastaligi, 2 vakada non-hodgkin lenfoma, birer va-
kada ise sarkoidozis ve SLE+ibc etyolojik etken olarak bulunmustur. Kalan 11 vakada ise etyolojik ajani belirleme imkani olamarmigtir.

SUMMARY: 30 bone marrow biopsy specimens which contain granulomatous lesions were reevaluated and defined according fo their etiologic factors. For the purpose of
definition of the etiology, patient's files were examined and histochemical techniques of acid fast and PAS were applied to the new sections. Finally 9 cases of tuber-

culosis, 6 cases of Hodgkin's disease, 2 cases of non-hodgkin lymphoma, one case of sarcoidosis and one case of SLE+tbc were determined. But we could not defined
efiologic agents in the remaining 11 patients.



TURK PATOLOJi DERGISI

9«1 0OCAK 1993

Resim 1: Akciger tiiberkiilozu olan bir hastadaki graniilom yapisi, H+E (x115).

GiRiS

Granulomatoz lezyonlar genis bir etyolojik spektruma
sahip olduklarindan hangi organda yerlesirlerse yerlegsin-
ler patolog igin tani glgliga gdsterirler. Etyolojik etkeni
gosterecek bazi ipuglan olsa da, bunlar birgok olguda belir-
leyebilmek mumkuin olamamaktadir. Graniilom bilindigi Gze-
re makrofajlardan olusmus (bir kismi epiteloid hiicrelere dé-
nismis), cevresinde lenfositler ve/veya plazma hiicreleri
ve nadiren de eozinofil I6kositler ve fibroblastlar bulunan bir
nodul olarak tanimlanmaktadir. Dev hiicreler de gériilebilir-
se de birgok lezyonda tipik Langhans tipi dev hicrelerine
rastlanmaz. Kazeifikasyon nekrozu ise tbc etyolojili bazi
vakalarda saptanabilmektedir (6,7).

Etyolojik ajan birgok lezyonda belirlenememektedir,
ozel bakteri boyalar ve kiltari mut-
laka yapilmalidir. Etyolojik ajan ola-
rak, 6zellikle Tirkiye'de tbc sikhgi
dikkate alinirsa ilk olarak bu etken
g6z dninde bulundurulmahdir. Bu-
nun yanisira, fungal enfeksiyonlar,
brucella, infeksiy6z mononiikleo-
zis, viral hepatit, tifo, lepra gibi mik-
robiyolojik etkenler gozardi edilme-
melidir. Mikroorganizmalar disinda
Ozellikle Hodgkin hastaliginda gra-
niloma sik rastlanir (2). Sarkoido-
ziste de bazen akciger filmi normal
olsa bile graniloma rastlanabilir
(1,3). Tablo 1'de etyolojik nedenler
verilmektedir (7).
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MATERYAL VE METOD

Bu galismada Hacettepe Hasta-
nelerinin gesitli bélimlerinde izlen-
mis 30 vakanin granilomatoz lez-
yon igeren kemik iligi biyopsileri in-
celenmistir. Spesmenler krista ilia-
ka anterior superiordan alinmis, %
10'luk asetik asitte dekalsifiye edil-
dikten sonra H+E boyal seri kesit-
ler ile ve asit fast ve PAS boyalariy-
la incelenmistir. Retrospektif olarak
30 vakanin 19'unun klinik bilgilerine
dosyalarindan ulasilabilmistir.

BULGULAR

Tiaberkiloz: Klinik olarak 9 has-
ta tbc tanisiyla izlenmis, bu hasta-
lardan 3'Unde kultir sonucunda tbc
bulundugu kanitlanmigtir. Olgularin
ikisinde, biri akciger, digeri ise ka-
raciger olmak Gzere sistemik grani-
lomatéz lezyonlar saptanmistir. In-
celenen 9 olguda da tipik granilom yapisina rastlanmigtir
(Resim 1), fakat Langhans tipi dev hiicre sadece iki biyopsi
materyelinde izlenebilmistir (Resim 2). Bir olguda belirgin
kazeifikasyon nekrozu goéralmustir. Asit fast ve PAS bo-
yalarn tim olgularda negatif bulunmustur.

Hodgkin Hastaligi: Serimizde klinik olarak bu taniyla iz-
lenmig alti hasta mevcuttur. Bu vakalarin lenf nodu biyopsi-
lerinin timi mixed selller tipte olup, kemik iligi biyopsilerin-
de tipik granilom morfolojisi belirlenmistir. Ancak miltiniik-
leer dev hiicreye tek vakada rastlanmistir. Asit fast ve PAS
boyalan bu olgularda da negatiftir.

Non-Hodgkin MalignLenfoma: Bu grupta iki hasta mev-
cuttur. Bir olguda tani lenf nodu ve kemik iligi biyopsileriyle
konmustur, digeri ise hastanemiz diginda degerlendirilmig-
tir. Bu hastalar malign lenfoma, az diferansiye lenfositik tip

<

Resim 2: Seri kesitlerde saptanan bir Langhans tipi dev hiicre, H+E (x230).
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Resim 3: Sarkoidozlu hastamizdaki graniilomlar, H+E (x115).

ve lenfositik lenfoma tanilarile izlenmistir. Asit fast ve PAS
boyalan birinci olguda negatif bulunmus, ikincisinde ise gra-
nilom yapisi yeni kesitlerde izlenemedigi igin degerlendirile-
memistir.

Sarkoidozis: Tek olgu bu taniyla izlenmistir. Lenf nodala
ve kemik iligi biyopsilerinde nonkazeifiye granilomlar sap-
tanmigtir (Resim 3).

SLE-tbc: Bir olgu SLE tanisini deri biyopsisiyle almis ve
bununla beraber kemik iligi ile servikal lenf nodiliinde ka-
zeifiye granulom formasyonu izlenmistir. SLE ve tiberkiilo-
za yonelik tedavi birlikte yGratGimastar.

Kalan 11 olguda ise dosya kayitlan veya uygulanan his-
tokimyasal yontemler ile graniilomlarin nedenini agiklayabi-
lecek herhangi bir ipucu elde edilememisgtir.

TARTISMA

Granilomlar morfolojik olarak deneyimli bir patolog icin

tan gli¢ligl yaratmasa da etyolojik ajani belirlemek zaman
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Tablo 1

Kemik iligindeki graniilomat6z lezyonlanne tyolojileri

1.  Enfeksiydz
Tuberkiiloz
Atipik mikobakteriel infeksiyonlar
Fungal infeksiyonlar, 6zellikle histoplazmozis
Brucellosis
infeksiy6z mononiikleozis
Viral hepatitis
Tifo
Lepra
2.  Sarkoidozis
3.  Malign timorler
Hodgkin hastaligi
Non-Hodgkin lenfoma
4.  Renal osteodistrofi

5. llag hipersensitivitesi

zaman imkansiz olmaktadir. Bazi
morfolojik dzellikler, etyolojik ajani
disindirse bile kesin tani genellik-
le ¢cok zor olmaktadir. Genis bir et-
yolojik zemine oturmus bu grupta,
20'den fazla enfeksiyoz etkenle
(Taberklloz, brusella, lepra, sifiliz,
leishmaniazis, histoplazmozis, tok-
soplazmozis, infeksiy6z mononik-
leozis), malignensiler ve yumusak
doku hastaliklarinda kemik iliginde
granilom bulunabilecegdi gosteril-
mistir (5,6,7). Enfeksiydz ajani be-
lilemede 6zel histolojik boyalarin ve
kaltarin dnemi buydktar. Ayrica ke-
mik iliginde granilomun saptanma-
sinda biyopsi, aspirasyon materya-
line gbére daha effektif olmaktadir.
Serimizdeki etyolojik faktorlerin in-
sidensi literatlrle uyumluluk gdster-
mektedir (5,7). Dinyada oldugu gibi
lkemizde de tbc ilk sirada yer al-
maktadir.

Hodgkin hastaligi olan tiim vaka-
lanimizda mikst selliiler alt grubu belirlenmistir. Bu hastalan-
mizda klinik ve laboratuvar bulgular ile tbc varligi ekarte
edilmistir. Kadin ve arkadaslarinin serilerinde ise 23 Hodg-
kinli hastanin sadece birinde kemikiligi grantlomu bulundu-
gu vurgulanmaktadir (2). Sarkoidozisli hastalara yonelik bir
otopsi ¢alismasinda, bu hastalarin % 17'nin kemik iliginde,
bizim bir vakamizda oldugu gibi, nonkazedz granilom sap-
tanmistir. Browne ve arkadaslar ise; akciger radyolojileri
normal olan 5 sarkoidli hastada, kemik iligi tutulumu ile bir-
likte anjiotensin-converting enzim dizeylerinin yiksek ol-
dugunu bulmuslardir (1).

Malignitesi bulunan hastalarin kemik iligindeki grandlo-
mun tumor-associated antijenlerle ilgili oldugu belirtiimekte-
dir (4). Sonug olarak granilom formasyonunda; dinyada ol-
dugu gibi Glkemizde de enfeksiydz etkenler ilk sirada yer al-
maktadir, ancak bazi lokal farkliliklar gosterebilmektedir,
histoplazmozisin genellikle ABD'de gérilmesi idi.
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