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Pnomotoraks ile Basvuran Langerhans
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Pnomotoraks ile Basvuran Langerhans Hiic-
reli Histiositoz: Olgu Sunumu

Langerhans Hiicreli Histiositozda (LCH) pulmoner
tutulum ender goérillmeldle birlikte, geng eriskin-
lerdeki pulmoner fibrozun ve balpetegi gorinii-
miiniin énemli nedenlerindendir. Ender olarak
pulmoner LCH, spontan veya yineleyen pnémoto-
raks ile komplike olabilir. I1zole veya coklu organ
yetmezligi ile goriilebili. Bu malalede cilt lezyon-
lart olan, hematopoetik ve alkciger tutulumlu 4
aylik kiz hasta tarumlanmustu: Olguda pulmoner
LCH un tipik radyolojilc bulgulari, spontan pné-
motoraks ile komplike olmustur. Prezentasyonu,
radyolojik bulgulan, tedavi ve 3 yul icindeki klinik
izlemi tartisunmustir:

Anahtar kelimeler: Langerhans Hiicreli Histio-
sitoz, pulmoner tutulum

GIRIS

Langerhans-Cell Histiocytosis Presented
with Pneumothorax: Case Report

Pulmonary involvement of Langerhans cell his-
tiocytosis (LCH) is an uncommon but important
cause of pulmonary fibrosis and honeycombing
in young adults. Rarely, pulmonary LCH may be
complicated by spontaneous and recurrent pneu-
mothorax. It may be isolated or associated with
multiple organ involvement. We herein describe
a case of LCH with skin lesions, hematopoetic
system and pulmonary involvement in a 4-month-
old girl. The case was complicated by spontaneo-
us pneumothorax with typical radiologic findings
of pulmonary LCH. Her presentation, radiologic
findings, treatment and clinical course during
three years of follow-up are discussed.

Key words: Langerhans-cell histiocytosis, pul-
monary involvement

Langerhans Hiicreli Histiositoz (LCH), kemik iliginden kaynaklanan ve deriden lenf nod-
larina goc etme yeteneginde olan Langerhans hiicrelerinin klonal proliferasyonu ile ka-
rakterize bir hastaliktir ¥, Klinigi izole kemik tutulumundan multisistem hastaliga varan
degisiklikler gostermektedir. Cocukluk caginda pulmoner tutulum cogunlukla dissemine
formdadir ve izole pulmoner lezyonlar eriskinlerin tersine enderdir ®. Akciger bulgulan
tan1 aninda olabilir veya hastalifin seyri sirasinda ortaya cikabilir. Spontan pnémotoraks
pulmoner LCH tanili cocuklarin yaklasik % 10’unda gozlenir ve eriskin déneminde yinele-
yebilir ®. Akciger tutulumu LCH da kotii prognostik faktor olarak kabul edilmemekle bir-
likte tedavinin akcigere olan toksisitesi 6nemli pulmoner sekele neden olabilir . Yineleyen
pnomotoraks eriskinlerde kotii prognozlu olmasina ragmen, ¢cocukluk yas grubunda sinirl
sayida olgu oldugundan prognostik énemi belli degildir.

OLGU SUNUMU

Dort aylik kiz hasta ciltte dokiintii, nefes almada zorluk, karin siskinligi sikayetleri ile kli-
nigimize basvurdu. Hastanin 6zgecmisinden NSD ile, term, 3060 g dogdugu, postnatal ye-
dinci giiniinde dokiintiiler nedeniyle sepsis gozlem tanisiyla hastaneye yattigi, infeksiyon
belirte¢lerinin (-) bulundugu, konjenital infeksiyon yoniinden bakilan TORCH (Toksoplaz-
ma, Rubella, Sitomegalovirus, Herpes virus) serolojik tetkiklerinin de (-) bulundugu, der-
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giderek artti81, iki aydir karinda siskinlik gelistigi ve son zamanlarda bu siskinligin daha
belirginlestigi ve nefes almada giicliikk yakinmasinin eklendigi anlasildi.

Fizik muayenede 5100 g, genel durumu kotii, soluk goriiniimlii idi. Tiim viicutta yaygin
papiiloskuamdz hemorajik dokiintiileri mevcuttu (Resim 1). Sacli deride seboreik dermatit
vardi. Solunum dispneik ve tasipneik idi, peroral siyanozu mevcuttu. Dakika solunum sayi-
s170, dinlemekle solunum sesleri sagda daha belirgin olmak iizere bilateral azalmisti. Batin
distandii, Hepatomegali 2 cm, splenomegali 3 cm idi.

Laboratuvar bulgularinda Hb 9 gr/dL, Hct %
27, 16kosit 9600/mm?, MNS 5300/ mm?, trom-
bosit 91000/mm?® bulundu. Periferik yayma-
da % 56 PNL, % 8 monosit, % 4 comak, % 32
lenfosit, trombosit kiimesi (+), atipik hiicre
goriilmedi. Sedimentasyon 62 mm/saat, tam
idrar tahlilinde dansite=1020, pH=5.5, 16kosit
ve eritrosit goriilmedi, nitrit (-) bulundu. CRP
(+++) bulunan hastanin mikrobiyolojik ince-
lemelerinde hemokiiltiir steril seyretti.

Koagulasyon testlerinde PT:12 sn, aPTT:29
Resim 1. Hastamin basvuru sirasindaki cilt dé- Sl:l’ INR:1:5’ fibrinojen:87 mg/dl.f idi. Biyo-
Kiintiileri. kimyasal incelemelerde AST:42 U/L, ALT: 27

U/L, Ure:31 mg/L, Kreatinin:0.3 mg/L, Na 135
mEq/L, K 4.2 mEq/L, total bilirubin 0.4 mEq/L, direkt bilirubin 0.3 mEq/L, total protein 4
g/dL (4.4-7.7g/dL), albumin 2.7 g/dL, trigliserit 182 mg/dL, kolesterol 78 mg/dL, LDH 772
I0/L (100-400 I0/L), ferritin 422 ng/mL (40-200 ng/mL) idi. Kan gazinda pH:7.38, pCO, 43,
HCO, 25.6 olarak saptandi. Kemik iligi aspirasyonu incelemesinde normoseliiler, heterojen,
infiltrasyon géstermeyen kemik iligi, her 3 seri matiirasyonu yeterli, myeloid/eritroid 2/1,
blast gozlenmedi, megakaryosit (+) bulundu. Hemofagositoz gézlenmedi.

Grafi 1. PA akciger grafisinde basvuru sirasinda Grafi 2. Toraks BT de sag akcigerde pnémotoraks
goriillen pnomotoraks goriiniimii. ve kistik degisiklikler.

33



Tiirk Cocuk Hematoloji Dergisi 2011; 5(1):32-36

Radyolojik incelemelerde PA akciger grafisin-
de sag akcigerde pnomotoraks saptandi (Grafi
1). Kraniografi normal bulundu. Batin ultra-
sonografisinde homojen hepatomegali, paren-
kim ekojenitesinde diffuz artis (Grade 1), ho-
mojen splenomegali, batinda az miktarda
serbest koleksiyon vardi. Toraks Ultrasonog-
rafisinde sag akcigerde normal doku izlene-
medi. Toraks BT de mediastende paratrakeal
konglomere lenfadenopati, kistik goériiniim ve
sag tansiyon pnémotoraks saptand: (Grafi 2).

Hastaya hemokiiltiir alinip ampisilin-sulbak-

Grafi 3. Toraks tiibii takilip su alt1 drenajina alin- . Il
diktan sonra pnomotoraksin PA akciger grafisin- tam ve sefotaksim tedavisi baslandi. Cocuk

de gerilemesi. cerrahisi ile konsiilte edildi, toraks tiibii taki-

lip su alt1 drenajina alind1 (Grafi 3). Cilt biyop-
sisi yapilan hastanin histopatolojik incelemesinde epidermisin altindan baslayarak dermis
icine uzanim gosteren iri lobule ¢ekirdekli genis eozinofilik stoplazmali histiositik hiicre-
ler, aralarinda ekstravaze eritrositler ve prolifere damarlar gézlendi. Immunohistokimyasal
boyamada CD1a ve S100 antikoru ile histiositik hiicrelerde yaygin ekspresyon vardi. Multi-
sistem tutulumlu yiiksek risk Langerhans Hiicreli Histiositoz tanisi alan hastaya Langer-
hans Hiicreli Histiositoz-III protokolu A kolu basland: (Prednizolon 40 mg/m?/giin 1-28. giin,
Vinblastin 6 mg/m?/giin, 1., 8., 15., 22., 29., 36. giin). Birinci inisiyal kiir tedavi sonu klinik
degerlendirmede dokiintiilerin belirgin oranda geriledigi, dokiintii yerlerinde hiperpigmen-
te lekeler kaldigi, solunum sikintis1 kayboldugu, batin distansiyonunun belirgin geriledigi
gozlendi. Laboratuvar ve radyolojik degerlendirmelerinde de Hb 11.5 g/dL, Hct % 35, 16kosit
12000/mm?®, MNS 3440/mm?, trombosit 343000/mm?, sedimentasyon 25/54 mm/saat, AST
47 U/L, ALT 44 U/L, total protein 6.4 g/dL, albumin 3.9 g/dL, Batin ultrasonografisi normal,
toraks BT de mediastende konglomere lenfadenopati, akciger parenkiminde fibrotik alanlar
bulundu. Iyi tedavi yanith aktif hastalik olarak degerlendirilen hastanin inisiyel tedavisi
yinelendi. Ikinci kiir tedavi sonu degerlendirmede dékiintiilerde tam gerileme oldugu, so-
lunum sisteminin normal oldugu, batin muayenesinde batinin rahat, hepatomegali 1 cm,
splenomegali olmadig1 gézlendi. Hemogram, sedimentasyon, biyokimya, batin USG Normal-
di. Toraks BT de sag akciger iist lobda fibrotik degisiklikler, mediastende lenf nodlarinda
belirgin gerileme olan hasta aktif olmayan hastalik olarak degerlendirildi ve bir yil siire ile
vinblastin, prednizolon, 6 merkaptopurinden olusan idame tedavisini aldi. Kemoterapi ke-
simi degerlendirmesinde cilt bulgular1 yoktu, hepatosplenomegali saptanmadi, Batin USG
normaldi, toraks BT normal sinirlardaydi. Hastanin tedavi kesimi sonrasi 3 yillik izleminde
hastalik aktivasyonu gézlenmedi, pnémotoraks tekrarlamadi (Resim 2).

TARTISMA

Langerhans hiicreleri, dendritik hiicrelerin alt grubudur, derinin epidermal tabakasinda yer
alirlar ve 1860 yilinda Paul Langerhans tarafindan tanimlanmistir. Bu hiicreler patojenik
organizmayi tanitip, fagosite ederler, matiirlesirler, lokal lenf nodu drenaj bolgesine giderler
ve bu patojenlerin T ve B hiicre immiin yanitini uyarma yeteneginde olan protein kisimlarini

sunarlar.

LCH da etkilenen organ ve dokularda monositik hiicreler ve langerhans hiicreleri birikimi
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olmaktadir. Langerhans hiicreleri normalde deri, lenf nodlari, brons mukozasi ve timusta
bulunmakla birlikte, LCH da bu hiicrelerin dagilimi degismektedir. Hastalik tek bir organda,
genellikle kemikte sinirli kalabilecegi gibi, bircok doku ve organi da tutabilmektedir. Etiyo-
loji tam olarak bilinmemesine ragmen, viral infeksiyon, antijene maruz kalma ve somatik
mutasyonlarla ilgili teoriler vardir ©.

Cocukluk c¢agi1 LCH da pulmoner tutulum hastalifin baslangicinda % 23-50 oraninda bildi-
rilmistir 67, Braier ve ark. 220 pediatrik LCH lu hastanin 36’sinda pulmoner tutulum oldu-
gunu, bunlarin da 2’sinde izole akciger tutulumu oldugunu bildirmistir ¥.

Hastaligin radyolojik bulgularn evreye gore degismektedir. Erken evrelerde diffuz bilateral
nodiiller gbzlenmektedir. Orta ve iist akciger alanlar alt zonlara gore daha fazla tutulmak-
tadir. Interstisyel tutulum bronsiollerin duvarina uzanan interstisyel hiicre infiltrasyonuna
baghdir. Infiltrat LH hiicreleri, eozinofiller, lenfositler, fibroblastlar ve dev hiicreler icerir.
Hastalik ilerledik¢e bu nodiillerin kistik form aldig: diisiiniilmektedir. Kistik formun geli-
siminden sonra akciger grafisinde retikiiler goriiniim olusur. Bu kistlerin distal hava yolla-
rinin genislemesi sonucu olusan bronsiol obstruksiyondaki check-valve mekanizmasai ile
olustugu diisiiniilmektedir ve yalnizca primer lezyondaki kaviter nekroz nedeniyle degildir.
Bu kistler akciger periferinde yer aldiklarinda kolaylikla riiptiire olup, pnémotoraksa neden
olabilirler. Ince duvarli hava dolu kistlerin birikimi ile akcigerde balpetegi goriiniimii mey-
dana gelir ®. Timik tutulum LCH da oldukca enderdir ve biiyiikk anterior mediastinel kitle
olusumuna neden olabilir. Bu kitlelerde benekli kalsifikasyonlar goriilebilir. Bu kalsifikas-
yonlar BT’de goriiliip diiz grafide goriilemez, bu da teratomlardaki kalsifikasyonlardan ayirt
edilmesini saglar 19,

Radyolojik lezyonlarla uyumlu olmayan nonspesifik solunum bulgular: olusabilir ve has-
taligin akciger tutulumunun tanisinda yardimci olmayabilir. Solunum sistemi muayenesi
genellikle normal veya nonspesifiktir. Raller, solunum seslerinde azalma veya wheezing
duyulabilir. Pulmoner fonksiyon testleri obstruktif, restriktif veya mikst patern gosterebilir.
Akciger lezyonlarinin olusma zamaninda biiyiik farkliliklar gozlenmektedir. Bazi hastalarda
bu lezyonlar tan1 aninda gelisirken, bazilarinda hastaligin daha sonraki donemlerinde mey-
dana gelebilmekte, diger organ ve dokulardaki hastalifin reaktivasyonu ile birliktelik goés-
terebilmektedir. Hasta remisyona girince kaybolmaktadir. Langerhans hiicreli histiositozda
akciger tutulumu kétii prognoz olarak kabul edilmeyip % 50 hastada sekelsiz tam iyilesme
gozlenmektedir ¥. Metotreksat ile tedavi edilen hastalarda akciger fibrozuna bagh agir pul-
moner sekel bildirilmistir. Soliter makronodiiller eriskin hastalardaki pulmoner histiosito-
zun atipik bulgusu olarak diisiiniilmektedir ve pediatrik dénemde tanimlanmamaistir.

Pediatrik donemde gelisen pnémotoraksin tedavisi i¢in spesifik oneri yoktur. Olgumuzda
yalnizca toraks tiibii ve su alt1 drenaj1 tedavi icin yeterli olmustur ve yineleme gozlenme-
mistir. Yineleyen olgularda plérodezisin zamani ve énemi hakkinda fikir birligi yoktur. Yi-
neleyen pnomotoraksta da drenaj ve konservativ izlem 6nerilmekte, karmasik yontemlerin
yanitsiz olgulara saklanmasi 6nerilmektedir V.

LCH da pulmoner tutulumun uzun siireli sonuclar incelendiginde, sigara iliskili pulmoner
morbiditenin belirgin oldugu gosterilmistir. Baslangicta akciger tutulumu olan hastalarda
ve eriskin donemde sigara icen hastalarda LCH un uzun dénemdeki akciger morbiditeleri
acisindan izlemi onerilmektedir. Hastalarin da sigara iliskili pulmoner morbidite acisindan
bilgilendirilmeleri gereklidir 2.
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LCH’da tanida siklikla cilt lezyonlar1 mevcuttur ve lezyonlar 6zellikle gévdede sirt1, kafa
derisi ve bez bolgesini tutmaya egilimlidir. Lezyonlar ilk dénemde pembe-kahverengi papiil
seklinde olup, fark edilmeyebilir ve zaman icinde bu lezyonlar kabuklu, purpurik ve iizeri
pul pul soyulur hale gelebilir. Kasintili da olabilen bu lezyonlar siklikla atopik dermatit veya
infantil seboreik dermatit seklinde yanlis tani alirlar. Yalnizca cildi tutan LCH spontan ola-
rak gerileyebilmektedir. Ancak, yillar sonra bile sistemik hale doniisebilecegi bilinmektedir.
Bu nedenle fizik muayenede baska patoloji olmasa bile hastalar diizenli araliklarla izleme
mutlaka alinmalidir 319, Hastamizda cilt dokiintiileri postnatal yedinci giinde belirmis, bu
donemde hasta sepsis nedeniyle izlenmis, daha sonra dokiintiilerinde hafif gerileme olmus,
ancak ikinci ayindan itibaren doékiintiilerde belirginlesme baslamis ve dokiintiiler giderek
artarak tabloya dordiincii ayda sistemik bulgular eklenmistir.

Sonuc¢ olarak, pulmoner tutulum LCH’da genelde multisistemik hastalifin komponen-
ti olmaktadir. Pulmoner tutulum prognozu degistirmemektedir, ancak pulmoner tutulum
varlifinda pulmoner sekel riskini azaltmak icin akcigere toksik ilaclarin kullanimindan
kacinmak gereklidir. Ayrica pndémotoraks ile basvuran cocuklarda ayirici tanida LCH’da
diisiiniilmelidir. Cilt dokiintiileri ile basvuran, 6zellikle topikal tedaviye yanit vermeyen
atopik dermatitli hastalarin ayirici tanisinda da LCH akla gelmeli, cildin tutulan tek organ
olabilecegi, bazen spontan gerileyebilecegi, bazen de izole cilt lezyonu seklinde baslayip,
multisistemik hale gelebilecegi unutulmamahdir.
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