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Ozet

Summary

Ksantoma disseminatum, normolipidemik hastalarda or-
taya ¢ikan mukokiitandz ksantomatozisin nadir goriilen bir for-
mudur. Fleksiiral ve intertrigindz bolgelerde gruplagsma egilimi
gosteren, ¢ok sayida sari-kahverengi papiil ve plaklarla karak-
terizedir. Ksantoma disseminatumun etiyopatogenezi halen iyi
bilinmemesine ragmen, primer olayin histiyositik proliferas-
yon bozukluklugu olup, lipidlerin hiicre iginde depolan-
masinin buna ikincil olarak gelistigi sanilmaktadir. Spontan
iyilesme sansi olan ve iyi bir prognoza sahip olan hastaligin
tanisinda immiinohistokimyasal tetkikler onemli bir role
sahiptir.

Bu ¢alismada, ksantoma disseminatum tanisi almis 70
yasinda bir kadin hasta sunulmaktadir.
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Xanthoma disseminatum is a rare form of mucocutaneous
xanthomatosis which occurs in normolipemic patients. It is
characterized by disseminated yellow to brown papules and
plaques that tend to cluster in flexural and intertriginous areas.
Although the etiopathogenesis of xanthoma disseminatum is
still not well known, it is considered to be a primary disorder
of histiocytic proliferation with secondary intracellular accu-
mulation of lipids. Immunohistochemical studies have an im-
portant role in the diagnosis of the disease which usually runs
a benign course with a chance of spontaneous resolution.

Herein, a 70-year-old female patient with the diagnosis of
xanthoma disseminatum is presented.

Key Words: Xanthoma disseminatum,
Normolipemic xanthomatosis,
Non-X histiocytosis, Immunohistochemistry

T Klin J Dermatol 2001, 11:223-226

Ksantoma disseminatum (KD), non-X his-
tiyositozis hastalik grubunun ¢ok nadir goriilen,
yaygin deri ve mukoza tutulumu gosteren benign
bir formudur (1-5). Hastalarin 2/3'iinde 25 yas
oncesinde baslamakta (1, 6-8) ve erkeklerde 2 kat
daha sik ortaya ¢ikmaktadir (6). Tipik olarak nor-
molipidemik hastalarda gorillen KD, o&zellikle
kivrim bolgelerine yerlesen sari-kahverengi pa-
ptl ve plaklarla karakterizedir (1,3,6,9).
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Olgu Sunumu

Yetmis yasinda bayan hasta, 4 senedir kasik-
larinda, gogiis ve koltuk altlarinda ortaya ¢ikan
yaygin kabarikliklar nedeniyle basvurdu.
Ozgecmisinde hipertansiyon ve retina dekolmani
ameliyatt Oykiisii olan hastanin soygec¢cmisinde
Ozellik yoktu. Dermatolojik muayenede; bilateral
aksiller, inguinal ve inframammarian bolgelerde
sar1i-kahverengi papiil ve plaklar izlendi (Sekil 1a
ve b). Her iki goz kapagi lizerinde ksantelazma ile
uyumlu sar1 renkli papiiller vardr (Sekil 2). Oral
mukozada lezyon gozlenmedi. Sistemlerin sorgu-
lanmasinda polidipsi ve poliiirisi olmayan has-
tanin, sistemik muayenesinde bir patolojiye rast-
lanmadi. Laboratuvar tetkiklerinde tam kan
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Sekil 1. (a) Inframammarian ve (b) inguinal bélgelerde ksan-
tomatdz papiil ve plaklar.

sayimi, kan biyokimyasi, protein, lipoprotein ve
immiin elektroforezi normaldi. Serum kriyo-
globiilinleri negatifti. Serum total kolesterol diizeyi
215mg/dl (140-200mg/dl) ve trigliserid diizeyi
185mg/dl (55-175mg/dl) olarak saptandi. Idrar
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Sekil 2. Bilateral iist goz kapaklar1 tizerinde ksantelezma.

dansitesi normal olan hastada Bence-Jones proteini
saptanmadi. iki yonlii akciger grafisi normaldi.
Abdominopelvik ultrasonografik incelemede pa-
tolojik bir bulguya rastlanmadi. G6z muayen-
esinde kornea ve konjunktivada ksantomatoz lezy-
on izlenmedi. inframammarian bélgeden punch
biyopsiyle alinan doku 6rneginin histopatolojik in-
celemesinde, epidermis normaldi. Papiller dermis-
ten subkutan yag dokusuna kadar uzanan bdlgede
cok sayida, genis vakuoler sitoplazmali, piknotik
niikleuslu, lipid yiikli histiyositler (kopiik
hiicreleri) ve Touton tipi dev hiicreler izlendi (Sekil
3a ve b). Immiinohistokimyasal incelemede, S-
100 ve CDla antikorlar ile hiicrelerde boyanma
izlenmezken, CD68 antijen ekspresyonunun pozitif
oldugu gozlendi (Sekil 4). Klinik ve laboratuvar
bulgulariyla hastaya KD tanist konuldu. Bu asa-
mada tedavi planlanmadi, hasta diizenli araliklarla
kontrole ¢agrilarak izleme alindi.

Tartisma

Ik kez 1938 yilinda Montogomery (10)
tarafindan tanimlanan KD, baslangigta histiyosi-
tozis-X hastaliginin bir alt grubu olarak
diistiniilmiisken, bugiin artik non-X histiyosi-
tozisler grubu altinda siniflandirilmaktadir
(Tablo 1) (3). Hastalik esas olarak reaktif sekilde
gelisen, histiyositlerin proliferasyon bozuklugudur.
Lipidlerin hiicre icinde ve disinda depolanmasi
(ksantomatizasyon) ikincil olarak gelisen bir olay-
dir. Hastalar normolipidemiktir ve tipik olarak
lipid metabolizmalarinda herhangi bir bozukluk
yoktur (1,4,6,11). Ozellikle geng hastalarda ortaya
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Sekil 3. (a) intakt epidermis altinda subkutan yag dokusuna kadar ilerleyen ksantomatdz hiicre topluluklar1 (HE,x46), (b)
Dermisde genis vakuoler sitoplazmali, piknotik niikleuslu, lipid yiiklii histiyositler ve Touton tipi dev hiicreler (HE,x115).

cikan KD'da lezyonlar siklikla fleksiiral ve intert-
rigindz bolgelere yerlesme egilimi gdosterir
(1,3,6,9). Olgularin yarisinda oral mukoza, iist
solunum yollart mukozasi, konjunktiva ve kornea
da tutulabilir (1-3,6). Nadiren kemiklerde osteolitik
lezyonlar (11-13) ve abdominal organ tutulumu da
saptanir (2,6). Ksantomatoz lezyonlarin hipofiz
bezinde ortaya ¢ikmasi diabetus insipidusa neden
olabilmektedir (1,4). Hastalarin %40"inda goriilen
bu durum genellikle hafif seyirli ve ¢ogu hastada
kalict degildir (1,3,6,9).

Lezyonlarin histopatolojik incelemesinde in-
takt bir epidermis altinda eozinofilik genis sito-
plazmali lipid yiiklii histiyositler ve Touton tipi dev
hiicreler gorilir (1,3,6,9,11,14). Bu goriiniim
hastalik i¢in spesifik degildir, benzer bulgular nor-
molipidemik juvenil ksantomatozisde ve eriiptif
histiositomada da izlenebilir (5). Elektron
mikroskopik incelemede dermisi infiltre eden
hiicrelerde, Langerhans hiicrelerinde bulunan
Birbeck graniilleri gézlenmez (3,4). Immiinohis-
tokimyasal incelemede hiicrelerin monosit ve
makrofaj belirleyicisi olan CD68 ve dermal den-
drositleri boyayan Faktor XIlla antikorlari ile poz-
itif boyanip, Langerhans hiicrelerini boyayan S-
100 ve CDla antikorlari ile boyanmamasi tipiktir
(15). Boylece hastaligin Langerhans
hiicrelerinden degil, dermal dendrositler ve mono-
sit/makrofaj  hiicrelerinden  koken  aldig:
sOylenebilir (3).

Ksantoma disseminatum tanist klinik
gOriinim ve histopatolojik inceleme ile akla
gelirken, elektron mikroskopik inceleme ve im-
minohistokimyasal tetkikler hastaligin kdken
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aldig1 hiicreleri ortaya ¢ikararak kesin taniyi

Sekil 4. Infiltre eden hiicrelerde CD68 antikoru ile pozitif bo-
yanma (Immiinperoksidaz, x 230).

Tablo 1. Non-X histiyositozisler

'Self- healing' retikiilohistiyositozis

Benign sefalik histiyositozis

'Juvenile' ve 'adult' ksantograniiloma

Siniis histiyositozis ile seyreden masif lenfadenopati
Multisentrik retikiilohistiyositozis

Papiiler ksantoma

Nekrobiyotik ksantograniiloma

Jeneralize eriiptif histiyositoma

Ksantoma disseminatum

koydurur. Ayirict tanida diger non-X histiyosi-
tozisler, histiyositozis X, primer ve sekonder hiper-
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lipoproteinemiler diisliniilmelidir (16,17). Diabetes
insipidusun hastaliga siklikla eslik etmesi ne-
deniyle histiyositozis-X grubu hastaliklardan olan
Hand-Schiiller-Christian (HSC) hastaligi, KD"un
ayirict tanisinda 6nem kazanmaktadir. HSC
hastalig1 siklikla ¢cocukluk c¢aginda baslamakta
ve klasik triadin1 diabetes insipidus, ekzoftalmus
ve osteolitik kemik lezyonlari olusturmaktadir.
Ortaya c¢ikan ksantomat6z lezyonlar, KD'a benzer
sekilde oOzellikle kivrim bdlgelerine yerlese-
bilmektedir. Langerhans hiicrelerinin anormal pro-
liferasyonu sonucunda ortaya ¢ikan HSC hastaligi
ilerleyicidir ve kotii bir prognoza sahiptir (6).
Prognozu etki-leyebilecek tedavinin belir-
lenebilmesi i¢in ksantoma disseminatumu, HSC ve
diger benzer hastaliklardan ayirt etmede immiino-
histokimyasal yoOntemlerin kullanmas1 ve
hastaligin siniflandirilmast ¢ok onemlidir (5).
Ksantoma disseminatumun multip] myeloma ve
Waldenstrom makroglobiilinemisi gibi g¢esitli
lenfositik neoplazilerle de birlikteligi bildirilmistir
(1,9,18). Bu hastaliklarin varliginin arastiril-
mast da hastalifin prognozu agisindan 6nem-
lidir.

Ksantoma disseminatumun etkin bir tedavisi
yoktur. Sistemik kortikosteroidler ve/veya ke-
moterapotik ajanlarla yapilan tedaviler cogunlukla
basarisiz olmaktadir (5). Yasamsal fonksiyonlar
etkileyen lokalizasyonlardaki lezyonlar eksize
edilebilir ve/veya elektrokoagiilasyon uygulanabilir
(9,11). Lezyonlarda spontan gerileme sansi ol-
masina ragmen yillar i¢inde yavasg bir ilerleme de
izlenebilir. Hastalik benign olarak kabul edilmek-
tedir, ancak organ tutulumu olmasi durumunda
korliik gibi ciddi morbidite, hatta solunum yolu ob-
strilksiyonu sonucu mortaliteye de neden olabile-
cegi unutulmamalidir (5).

Hastamizda lezyonlarin tipik goriiniimii,
lokalizasyonu ve histopatolojik bulgular nedeniyle
KD diisiiniildii, yapilan immiinohistokimyasal
tetkiklerle tani kesinlestirildi. Diabetus insipidus
saptanmayan hastada, trigliserid ve total kolesterol
seviyesindeki artis minimal oldugu i¢in hasta nor-
molipidemik olarak kabul edildi. Ksantoma dis-
seminatumlu hastalarin ¢ogunun tersine ileri yasta
bu hastaligin ortaya ¢iktig1 hastamizda yapilan
arastirmalarda eslik eden bir lenfoproliferatif ma-
lign hastalik saptanmadi. Deri lezyonlar1 morbidi-
teye neden olmadigi i¢in, bu donemde herhangi
bir tedavi planlanmayarak hasta izleme alind1.
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