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Bir Multisentrik Retikiilohistiyositoz Olgusu

A Case of Multicentric Reticulohistiocytosis
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Bu ¢alisma, 10. Dermatoloji Bahar Sempozyumu’nda (10-13 Nisan 2019, Istanbul) poster olarak sunulmustur.

OZET Multisentrik retikiilohistiyositoz (MRH), tiim diinyada goriile- ~ABSTRACT Multicentric reticulohistiocytosis (MRH) is a non-
bilen, deri lezyonlar1 ve artrit ile karakterize non-Langerhans hiicreli ~ Langerhans cell histiocytosis characterized by skin lesions and arthri-
bir histiyositozdur. Otuz yasinda kadin hasta, el parmaklarinda ve gog-  tis. A 30-year-old female patient presented with complaints of small
stinde kiiciik kabarciklar olugmasi ve eklem agrisi sikayeti ile basvurdu.  blisters on her fingers and chest and arthralgia. Dermatological ex-
Dermatolojik muayenede, gégsiin 6n kisminda multipl eritemli kahve- ~ amination revealed multiple erythematous brownish papules on the
rengimsi papiiller ve ellerin proksimal tirnak kivrimlarinda tek ve grube  anterior chest and single and group reddish brown papules on the
kirmizimsi kahverengi papiiller saptandi. Deri lezyonlarinin histopa-  proximal nail folds of the hands. Histopathological examination of
tolojik incelemesinde, kopiiksii eozinofilik sitoplazmali multiniik-  skin lesions revealed multinuclear histiocytes with foamy
leer histiyositler saptandi. Hastaya, mevcut klinik ve histopatolojik  eosinophilic cytoplasm. The patient was diagnosed as MRH with the
bulgularla MRH tanis1 konuldu. Hastaya, hidroksiklorokin 400  existing clinical and histopathological findings. The patient was
mg/giin tedavisi baslandi. Hidroksiklorokin 400 mg/giin 6 ay bo-  started on hydroxychloroquine 400 mg/day. The patient was using hy-
yunca kullanan hastanin sikayetleri geriledigi i¢in tedavi kesildi. Alt1  droxychloroquine (400 mg/day) for six months and the treatment was
aylik takibinde rekiirrens izlenmedi. Olgumuz, artritin goériilmedigi  discontinued because her complaints regressed. No recurrence was
sadece artralji ile seyreden nadir goriilen MRH olgularindan biri ol-  observed in the six-month follow-up. Our case has been reported be-

mas1 nedeniyle raporlanmustir. cause it is a rare case of MRH with arthralgia without arthritis.
Anahtar Kelimeler: Langerhans hiicre disi histiyositoz; Keywords: Non-Langerhans-cell histiocytosis;
hidroksiklorokin; artrit hydroxychloroquine; arthritis

Multisentrik  retikiilohistiyositoz (MRH), bir proliferasyon mevcuttur.! Deri bulgular birkag
tim diinyada goriilebilen, deri lezyonlar1 ve artrit mm’den baslayip, daha biiyiik boyutlara da ulasabilen

ile karakterize, i¢ organ tutulumlarinin veya malig- kahverengi kirmizi papiiller ve nodiillerle karakteri-
nensilerin eslik edebilecegi nadir goriilen bir non- zedir. Siklikla ellerin dorsal yiizleri, yiiz, boyun ve
Langerhans hiicreli histiyositozdur. Beyaz irkta ve gbvde 6n yiiziinde yerlesir.? Literatiirde bildirilen ol-
kadinlarda daha sik goriiliir. Ortalama baslangig yasi gularda, destriiktif artrit eslik etmesine ragmen siste-
4. dekattir. Etiyolojisi bilinmemekle beraber, tanim- mik tutulum ve artritin izlenmedigi bir olguda sadece
lanamayan bir antijenik uyariya sekonder olarak ge- artralji ve deri dokiintiisii bildirilmistir.* Benzer se-

lisen, anormal histiyositik proliferasyon oldugu kilde olgumuzun sadece artralji ile seyretmesi ve art-
diistiniilmektedir. Histopatolojik olarak, multiniikleer rit izlenmeyen nadir olgulardan olmas: sebebiyle
ve lipid yiikli histiyositlerin izlendigi graniilomatoz sunmay1 uygun gordiik.
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I OLGU SUNUMU

Otuz yasinda kadin hasta, el parmaklar1 ve gdgsiinde
kiigiik kabarciklar olusmasi ve eklem agrisi sikayeti
ile bagvurdu. Oz ve soy gegmisinde herhangi bir 6zel-
lik bulunmayan hastanin sikayetleri 2 haftadir devam
etmekteydi. Dermatolojik muayenede, gdgsiin 6n kis-
minda multipl eritemli kahverengimsi papiiller ve el-
lerin proksimal tirnak kivrimlarinda tek ve grube
kirmizimsi kahverengi papiiller saptandi (Resim 1,
Resim 2). Tirnak kenari lezyonunun dermoskopi-
sinde, periferinde ag¢ik kahverengi renk degisimi bu-
lunan iyi smirli, beyaz septalarin ve globiiler
damarlarim izlendigi yap1 goriildii (Resim 3). Hasta-
mizin diger fizik ve lenf nodu muayenelerinde bir
ozellik saptanmadi.

Laboratuvar incelemelerde; tam kan sayimi, pe-
riferik yayma, karaciger ve bobrek fonksiyon testleri,
serum lipid diizeyleri, gogiis ve eklem radyografileri
normal sinirlardaydi. Antiniikleer antikor ve roma-
toid faktor negatifti. C-reaktif protein (CRP) diizey-
leri, 28 mg/L olarak 6lgiildii. Cilt lezyonlarindan;
MRH, eriiptif ksantom ve sarkoidoz 6n tanilartyla 3
mm’lik bir “punch” biyopsi alindi. Histopatolojik in-
celemede, kopiiksii eozinofilik sitoplazmali multi-
niikleer histiyositler saptandi (Resim 4, Resim 5).
Immiinhistokimyasal olarak CD1a ve S100 negatif
olarak saptandi. CD68 2 defa boyanmasina ragmen
calisilamadi. Hastaya mevcut klinik ve histopatolo-
jik bulgularla MRH tanis1 konuldu.

Hastaya gorme alani incelemesinden sonra hid-
roksiklorokin 400 mg/giin tedavisi baglandi. Tiim deri
lezyonlar1 2 ay i¢inde kayboldu ve artralji aylar i¢inde
yavag yavas kayboldu. Hastamizin malignite taramasi

amactyla yapilan ileri tetkiklerinde, hastanin gogiis
tomografisi ve meme ultrasonu normal sinirlardaydi.
Abdominal ultrasonografisinde, karaciger sol lob
posterior segmentte 37x27 mm makrolobiile periferal
izoekoik solid lezyon goriildii. 6 ay sonra bu lezyo-
nun 45x33 mm boyutlara ulastigi izlendi. Abdominal
manyetik rezonans (MR) incelemesi yapilan lezyo-
nun, arteriyel ve vendz fazda kontrast tutulum gos-
terdigi izlendi. Fokal nodiiler hiperplazi olarak
degerlendirildi ve karaciger spesifik kontrast madde
ile MR goriintiileme Onerildi, fakat hasta bu tetkiki
yaptirmadi. Hidroksiklorokin 400 mg/giin 9 ay bo-
yunca kullanan hasta sikayetleri geriledigi i¢in 3 ay
oncesinde tedaviyi kendi istegiyle birakti, rekiirrens
izlenmedi. Biyopsi islemi oncesi, fotograflarinin
cekilmesi i¢in ve fotograflarinin bilimsel yayinda
kullanilacagina dair bilgilendirilme yapilarak, hasta-
mizin yazili onami alimustir.

I TARTISMA

MRH; deride papiilonodiiler lezyonlar, mukoza tutu-
lumu ve destriiktif olabilen artritle karakterize nadir
goriilen graniilomatdz histiositik bir proliferasyondur.
Multisistemik bir hastalik olup; kemikleri, tendonlari,
kaslar1, eklemleri ve akciger, kalp, bobrek, karaciger,
gozler, girtlak, tiroid, tiikiiriik bezleri, kemik iligi,
iirogenital ve gastrointestinal sistem gibi diger organ
ve sistemleri de etkileyebilir.? Hastaliga hiperlipi-
demi, tiiberkiilin test pozitifligi gibi laboratuvar bul-
gular ve plevral efiizyon, perikardit, adenopati ve
gastrik iilser gibi morbiditeler eslik edebilir.! Hasta-
mizda yapilan tetkikler neticesinde, deri bulgularina
ek olarak sistemik tutulum tespit etmedik. Hastalarin
%15-30’unda malignite ile birliktelik bildirilmekte-

RESIM 1, 2: Gégsiin 6n kisminda multipl eritemli kahverengimsi papiiller ve ellerin proksimal tirnak kivrimlarinda tek ve
grube kirmizimsi kahverengi papdiller.
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RESIM 3: Dermoskopide periferinde agik kahverengi renk degisimi bulunan iyi
sinirli, beyaz septalar ve globiiler damarlarin izlendigi yap.

dir. Meme, jinekolojik, kolon, hematolojik malig-
nensiler ile birlikte olabilir. Bu hastalarin malignite
acisindan incelenmesi ve takibi onerilir.* Hastamizda
yapilan tetkikler neticesinde, eslik eden bir malignite
tespit etmedik. Hastamiza 1 yi1l boyunca bu agidan
takip onerdik.

Deri bulgulari genellikle papiilonodiiller seklin-
dedir. Olgularin yarisinda periungual yerlesen papiil-
ler goriilebilir. Bu lezyonlar, “mercan boncuk™ olarak
adlandirilir.! Olgumuzda da bu goriinim mevcuttu
(Resim 1). Nadiren 6zellikli olmayan eritemat6z bir
dokiintii, dermatomiyozit benzeri deri dokiintiileri de
goriilebilir.* Olgularin 1/3’linde 6zellikle orofaren-
geal ve nazal mukozalarda papiilonodiiler lezyonlar
olusturan mukozal tutulum goériilebilir. Bulgulara
ates, halsizlik, kilo kayb1 gibi konstitiisyonel semp-

tomlar eslik edebilir.!? Periartikiiler deri tutulumuna
bagl gelisen nodiiller, tenosinovyal timdrler veya ro-
matoid nodiillerle karigabilir.’

Eklem tutulumu genellikle progresiftir, zellikle
ellerin distal interfalangeal eklemleri etkilenir. Daha
az siklikta diz, dirsek, kalca, el ve ayak bilek eklem-
leri etkilenebilir.' Tedavi edilmemis ve ilerlemis has-
talikta, “artritis mutilans” gelisebilir.® Hastamizda,
eklem agrilar1 olmakla birlikte klinik ve radyolojik
olarak artrit bulgulari izlenmedi. Hiramanek ve ark.,
hastamizdaki gibi sadece ve artralji ve deri dokiin-
tist ile seyreden bir olgu bildirilmisler.? Biz de eklem
agrist olan hastanin klinik ve radyolojik incelemele-
rinde artrit tespit etmedik. Hastanin eklem agrilari,
hidroksiklorokin tedavisi ile 6 ay i¢inde azalarak dii-
zeldi. Takiplerinde ilaca bagl bir yan etki gozlen-
medi.

Laboratuvar testlerinde, 6zellikli bir bulguya
rastlanmaz. Eritrosit sedimentasyon orani yiiksek-
ligi ve anemi hastalarin yarisinda gdzlenir. Nadiren
romatoid faktor pozitifligi, antiniikleer antikor pozi-
tifligi, kriyoglobiilinemi, hipergamaglobiilinemi go-
rilebilir. Sinovyal sivi, nonspesifik orta-gii¢lii
inflamasyon karakterindedir.! Hastamizda, CRP yiik-
sekligi disinda anormal bir laboratuvar bulgusu sap-
tanmadi.

Histopatolojik olarak; deri lezyonlarinda degi-
sik boyutlarda yabanci cisim tipinde, sitoplazmalari
buzlu cam goriiniimiinde, multiniikleer histiositik
dev hiicreler goriiliir. Erken lezyonlarda lenfositler,
plazma hiicreleri, eozinofiller, mast hiicreleri, histi-
yositler ve nadiren ekstravaze eritrositler goriiliir-

RESIM 4, 5: Kpiiksii eozinofilik sitoplazmali multiniikleer histiyositler (HE;X10 ve HE;x40 bilyiitmeler).
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ken, gec lezyonlarda cok sayida multiniikleer dev
hiicre ve az sayida lenfosit goriiliir. Lezyon yast iler-
ledikge lezyonlarda fibroblastlar hakim olur. Sinovyal
s1v1 histopatolojisi de benzer goriiniimde olup, multi-
niikleer dev hiicreler nispeten daha az sayidadirlar.
Immiinhistokimyasal olarak bu dev hiicreler giiveni-
lir bir monosit/makrofaj belirteci olan CD68 ile po-
zitif boyanirken, S100 ve CD1a ile negatif boyanirlar.
Bu bulgular, bu hiicrelerin non-Langerhans tipinde
histiyositler oldugunu destekler.!> Olgumuzda, histi-
yositlerin sitoplazmalarinin kopiiksii formda olmasi
ve CD1la ve S100 markerlerinin negatif olmasi sebe-
biyle Camargo ve ark.nin tanimladigt MRH nin ksan-
tomatdz varyanti olabilecegini diistindiik.’

Hastaligin tedavisinde bifosfonatlar, tiimor nek-
roz faktor a inhibitorleri, metotreksat, siklosporin,
azatiyoprin, antimalaryal ilaglar, prednizolon ve nons-
teroid antiinflamatuar ilaglar kullanilabilir.> Deri bul-
gular giddetli olmayan ve sistemik tutulumu tespit
edilmeyen hastada, nispeten yan etkileri daha az ola-
bileceginden hidroksiklorokin tedavisi tercih edildi ve
tedavi ile deri lezyonlar1 ve eklem agrilar1 tamamen
diizeldi. MRH’de, hidroksiklorokin iyi bir tedavi se-
cenegi olabilir. Hastalik tedaviyle veya tedavisiz or-
talama 8 yil sonrasinda remisyona girmektedir.®

Nadir de olsa her hastada artrit izlenmeyebile-
cegi akilda tutulmalidir. Destriiktif artrite sebep ola-
bilmesi ve altta yatan bir malignite ile iliskili
olabileceginden, hastaligin erken tanisinin ve hasta-
larin uzun dénem takibinin 6nemli oldugu kanaatin-
deyiz.
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