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Erigkin Baslangich Langerhans Hiicreli
Histiyositoz

Adult Onset Langerhans’ Cell Histiocytosis

Langerhans hucreli histiyositozlar (LHH), kemik iligi kokenli dendritik hUcre yapisindaki
histiyositlerin anormal proliferasyonu sonucu olusan nedeni bilinmeyen bir hastalik
grubudur. Gordlme sikligr milyonda 0,5-4,5 arasindadir. Cocukluk caginda daha sik
olmasina karsin eriskin yasta cok nadir gériimektedir. Eriskinlerde Langerhans hcreli
histiyositoz genellikle akciger tutulumunun oldugu tek sistem tutulumu ile karsimiza
cikmaktadir. Bu yazida erigkin yas baslangicli, deri, kemik ve akciger tutulumunun birlikte
oldugu, 51 yasinda erkek hastanin klinik, radyolojik ve histapatolojik bulgulan sunularak
gUncel literatUr esliginde tartisild.

Anahtar kelimeler: Langerhans hicreli histiyositoz, eriskin baslangic, akciger tutulumu,
deri, kemik, kemoterapi

Abstract

Langerhans’ cell histiocytosis (LCH) is a group of diseases of unknown cause resulting
from abnormal proliferation of bone marrow-originated dendritic cells called histiocytes.
The incidence is between 0.5-5.4 per million. More common in childhood, it is extremely
rare in adults. In adults, pulmonary involvement with Langerhans’ cell histiocytosis
usually occurs as a single-system disease. In this arficle, the clinical, radiological and
histopathological findings of a 51-year-old male patient with both skin, bone and
pulmonary involvement were presented and discussed with recent literature.

Key words: Langerhans’ cell histiocytosis, adult onset, lung involvement, skin, bone,
chemotherapy

Girig hastanemiz dermatoloji poliklinigine
basvurdu.Hastanin hikayesinden dis merkezde

Langerhans hiicreli histiyositoz (LHH), nedeni
bilinmeyen, atipik histiyositlerin lokal veya
yaygin olarak deri, kemik, akciger, karaciger,
lenf nodlari, mukokutanz dokular ve endokrin
organlar gibi cesitli dokularda birikmesi
sonucunda hasara neden olan bir hastalik
grubudur (1,2). LHH her yas gurubunda
gorilmekle beraber 6zellikle 1-3 yas araliginda
hastaliga daha sik rastlanir (3). Nedeni heniiz
anlasilamayan hastaligin cocukluk caginda
klonal bir hastalik oldugu gosterilmistir (4).
Bu yazida eriskin yas baslangich, deri, kemik,
akciger tutulumunun birlikte oldugu, 51
yasinda erkek hastanin klinik, radyolojik ve
histapatolojik bulgulari sunularak giincel
literatiir esliginde tartigilmistir.

Olgu

Ellibiryasindaerkek hasta, 6 aydan beriviicutta
ve ylizde kasintih yaralari olmasi nedeniyle

verilen topikal tedavilerden fayda gérmedigi,
stresli bir yasantisi oldugu, ailesinde kagintisi
olan baska birey bulunmadigi 6grenildi. Otuz
bes paket/yil sigara igme Oykdsi olan hastanin
oksurik sikayeti mevcuttu. Ozgecmisinde
kronik hepatit B tasiyichd disinda o6zellik
yoktu. Fizik muayenesinde bilateral aksiller ve
servikal mutipl milimetrik lenfadenopatileri
mevcuttu. Dermatolojik muayenesinde sacli
deride, alinda, ensede ve gévde 6n ylizde yer
alan Uzeri yer yer krutlu ekskoriye papdilleri
bulunan hastanin (Resim 1, 2) yapilan tam
kan sayimi, eritrosit sedimentasyon hizi,
serum biyokimyasi, tam idrar tetkiki, gaytada
parazit incelemesi, tiroid fonksiyon testleri
normal olarak saptandi. Kan ozmolaritesi,
idrar ozmolaritesi ve periferik kan yaymasi
normal sinirlardaydi. Gévde o6n ylzde yer
alan ekskoriye papiiler lezyondan alinan deri
biyopsisinin histopatolojik incelemesinde;



epidermisin hemen altindan baslayarak tiim dermis boyunca
uzanan ve kas tabakasini da infiltre eden girintili ¢ikintili ve
lobiile konturlu yer yer bébrek sekilli niikleuslu, hafif eozinofilik
ya da berrak sitoplazmali Langerhans hiicrelerinin infiltrasyonu
gériildii (Resim 3). immunohistokimyasal boyamada CD1a
ile difiiz ve kuvvetli sitoplazmik boyanma tespit edildi (Resim
4). Hastaya klinik ve histopatolojik olarak LHH tanisi konuldu.
Hastaya sigarayi birakmasi dnerildi. Sistemik tutulum agisindan
beyin manyetik rezonans goriintileme (MRG), boyun ve toraks
bilgisayarli tomografi (BT), ve tlim batin ultrasonografi (USG)
tetkikleri istendi. Beyin MRG ve batin USG inceleme normal
olarak degerlendirildi. Boyun BT'de ¢ok sayida servikal lenf nodu
mevcuttu.

Toraks BT incelemesinde her iki akciger st ve orta loblarda
yaygin ince duvarl kistik gortiiniimler ve cok sayida degisik
boyutlu diizensiz ve spikiile konturlu parankimal dansiteler
izlendi (Resim 5). Kemik tutulumuna yoénelik yapilan direkt
grafi, BT ve MR tetkiklerinde kafatasinda yaygin litik lezyonlar
saptandi (Resim 6).

Resim 1. Alinda ve sach deride yer alan ¢ok sayida iizeri
krutlu ekskoriye papiiller goriilmektedir

EY . . . S R . -

Resim 2. Govde 6n yiizde yer alan birkac adet ekskoriye
edilmis krutlu papiiller goriilmektedir
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Resim 3. Biiyiik biiyiitmede diizensiz konturlu, bazilari
bobrek sekilli niikleuslu (oklar), berrak-eozinofilik

sitoplazmali Langerhans hiicrelerinin yakindan gériiniimii
(H&E x400)

Resim 4. CD1a ile Langerhans hiicrelerinin diffiiz pozitifligi
gorilmektedir (CD1a ve x400)

Resim 5 a,b. Her iki akciger iist ve orta loblarda yaygin
ince duvarh kistik goriiniimler (kiiciik oklar) ve ¢ok
sayida, degisik boyutlarda, diizensiz ve spikiile konturlu
parankimal dansiteler (biiyiik oklar) izlenmektedir
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Yapilan tetkikler sonucunda akciger ve kemik tutulumu
saptanan hasta gogus hastaliklari ve tibbi onkoloji klinigi
ile konsulte edildi. Hastanin deri lezyonlarinin tedavisi icin
topikal fusidik asit+betametazon valerat kombinasyonu,
sistemik olarak ise intraven6z vinblastin 12 mg/hafta,
metilprednizolon 80 mg/gilin, 6-merkaptopiirin 100 mg/
gin baslandi. U¢ aydir tedavisi devam eden hastanin
sikayetlerinde belirgin gerileme oldugu izlendi.

Tartisma

LHH, Langerhans hiicre fenotipindeki hiicrelerin cesitli

dokularda toplanarak hasara neden oldugu reaktif bir tablodur.
En sik 1-3 yaslar arasinda goriilmektedir. Goriilme orani
milyonda 0,5-4,5'tir. Erkeklerde bayanlardan 2 kat fazla saptanir

Resim 6. Kranial BT incelemede yiiksek konveksite
yerlesimli bilateral parietal kemiklerde yaygin litik
lezyonlar izlenmektedir (oklar)

Tablo 1. LHH calisma grubunun organ tutulumuna gore

yaptigi siniflama

A. Tek sistem tutulumlu hastalik

« Tek bolge

Monoostotik kemik tutulumu
Izole deri tutulumu

Soliter lenf nodu tutulumu

o Coklu bolge

Poliostotik kemik tutulumu
Multifokal kemik tutulumu
Multipl lenf nodu tutulumu

B. Multisistem tutulumlu hastalik
« Diigtik riskli grup

Dissemine hastalik riskli organ (akciger, karaciger, dalak ve
hemopoetik sistem) tutulumu yok
« Yiiksek riskli grup

En az bir riskli organ tutulumu

(1-3). Daha 6nce Hashimato-Pritzker hastaligi (HPD), eozinofilik
granilom (EG), Hand-Schuller-Christian hastalig (HSC) ve
Letterer-Siwe hastaligi (LSD) olarak isimlendirilen 4 farkli
klinik tablodan olusmaktayken, ortak immiinolojik 6zellikleri
nedeniyle artik bu hastaliklara genel olarak ‘Langerhans hiicreli
histiyositoz'adi verilmektedir (5). Hastaligin patogenezinde viral
enfeksiyonlar (HHV-6, CMV, parvoviriis), immiin disregiilasyon
ve genetik faktorler sorumlu tutulmaktadir (6).

LHH Calisma Grubu’nun organ tutulumuna gore yaptigi
siniflamada ise hastalik, tek sistem ve multisistem tutulumlu
olarak 2 ana grupta incelenmistir (Tablo 1). LHH'de tek
organ tutulumu en sik kemik iken ikinci sirada deri olarak
bildirilmektedir (7). LHH'li hastalarda %3-5 oraninda akciger
tutulumu goézlenmektedir. Eriskin LHH'de akciger tutulumu
diger organlarla karsilastirnldiginda %58,4 gibi yuksek oranda
karsimiza c¢ikmaktadir. Akciger tutulumu olan hastalarin
sikhikla 20-40 yas arasi kadin hastalar oldugu ve %90-100
sigara ictigi izlenmistir (8). Hastamizda uzun siredir sigara
kullanimi mevcuttu ve sistem tutulumlarn agisindan yapilan
tetkiklerde akciger ve kemik disinda tutulum saptanmadi.
Deri, akciger ve kemik tutulumu olan hastamiz, LHH calisma
grubu siniflamasina goére multisistem tutulumlu hastaligin
yuksek riskli grubu olarak degerlendirildi.

Hastaligin spesifik semptom, fizik muayene ya da
laboratuvar bulgusu yoktur. Hastaligin tanisi  klinik,
histopatolojik ve imminhistokimyasal analizle konulur. Kesin
tani lezyondan alinan biyopside S-100 ve CD1a antijeni ile
pozitif boyanan Langerhans hucrelerinin gosterilmesiyle
konulur (9). Ayrica hastalarda diger sistem tutulumlari
acgisinda batin USG, kemik grafileri, PA AC grafisi ve yiiksek
rezollisyonlu bilgisayarli toraks tomografisi (HRCT) ve beyin
MR istenmelidir (3). Akciger tutulumu agisinda BT gorintileri
tipiktir, diffliz bilateral simetrik ve daha ¢ok Ust zonlari
tutan baslangicta nodiiler daha sonra retikiilonodiler ve
kistik lezyonlar mevcuttur, kostafrenik bolgedeki parankim
korunmustur (10). Yapilan radyolojik tetkiklerinde kafatasinda
yaygin litik lezyonlari saptanan hastamizin toraks BT'sinde ise
her iki akcigerde yaygin tutulum oldugu izlenmistir.

LHH'nin ayirc tanisinda, seboreik dermatit, dermatofitozlar,
kontakt dermatit, follikiilit, disemine graniiloma anulare,
varisella, kutandz lenfomalar, nodiler skabiyez ve non
Langerhans hiicreli histiyositozlar yer almaktadir (11).
Hastalar cogu kez yanlislikla seboreik dermatit tanisi almakta
ve tani gecikebilmektedir. Lezyonlarin sari rengi ve papdiller
Gzerinde kanama olmasi LHH tanisini distndirmelidir
(5,11). Ayiriai tanida disiiniilmesi gereken diger bir hastalik
Erdheim-Chester (EC) hastaligidir. Nadir gorilen bu hastalikta
LHH'de oldugu gibi kahve-kirmizi papdiller ve %20 oraninda
pulmoner tutulum goérilebilir ancak EC hastaliginda
osteosklerotik kemik tutulumu gorilmektedir (12).

Hastaligin seyri sirasinda, ozellikle multisistemik tutulumu
olanlarda radyoterapi ve kemoterapi sonrasi sekonder malin
timor gelisme riski artmaktadir (13). Egeler ve ark. 91 LHH
hastasinin 39’unda malin lenfoma, 22'sinde 16semi, 30’'unda
solid organ tiimorleri gelistigini bildirmislerdir (14). Hastalar
sekonder maliniteler agisindan sik araliklarla izlenmelidir.

Tedavi her zaman gerekmeyebilir. izole kemik ve deri hastaligi

olanlarda spontan gerileme olabilmektedir. Deriye sinirli
hastalikta tedavi semptomatik olup hasta multisistemik



tutulum acisindan takip edilmelidir. Deri lezyonlarinda topikal
kortikosteroidler ve PUVA kullanilabilmektedir (5). Multisistem
tutulumu olanlarda kombine tedaviler o©nerilmektedir.
Sistemik kemoterapétik ajanlardan metotreksat, prednizolon,
vinblastin ve etoposit kullanilmalidir (6). Hastamiza, topikal
steroid ve antibiyotik kombinasyonu ile birlikte sistemik
steroid ve kemoterapétik tedavi uygulandi, sikayetlerinde 4
hafta icerisinde belirgin gerileme oldugu gozlendi.

Sonug

LHH, eriskin yasta nadiren gorulen, klinik olarak seboreik
dermatit, kontakt dermatit, dermatofitozlar, kutanoz
lenfomalar gibi bir ¢cok hastalik ile karisabilen ve ekskoriye
papllleri olan olgularin ayrici tanisinda akilda tutulmasi
gereken dnemli bir hastaliktir.
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