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OZET

Orta hat graniilamatdz hastaliklari (OGH), nadir goriilen, lokal destriiktif seyirli patolojilerdir. Wegener graniilomatdz hastaligi,
polimorfik retikiilozis, idiopatik orta hat destriiktif hastalig1 ve non-Hodgkin lenfoma olmak {izere 4 major alt gruba ayrilir. OGH tanis1 alan
9 hasta retrospektif olarak incelenerek tedavi protokolleri ve prognozlar tartisildi. Hastaligin 6zelligine gore radyoterapi veya medikal tedavi
uygulanan hastalarda, ortalama yasam siiresi 6.2 ay ve mortalite oran1 % 66.6 olarak belirlendi. Mortalite oraninin yiiksekligine, hastaligin
progresif seyrinin yani sira semptomlarin ortaya cikisi ile tedaviye baslangig siiresi arasinda gegen siirenin (ortalama 37.4 giin) uzun
olmasinin neden oldugu diisiincesindeyiz.

Anahtar kelimeler: orta hat graniilomatoz hastaliklari, tedavi, prognoz

MIDLINE GRANULOMATOUS DISEASES

SUMMARY

Midline granulomatous diseases, which are manifested by slow progression and local destruction, are uncommon and subsided as a
wegener granulomatosis, polymorphic reticulosis, idiopathic midline destructive disease and non-Hodgkin lymphoma. We retrospectively
evaluated the treatment options and prognosis of nine patients with midline granulomatous diseases. The average survey was 6.2 months and
the overall mortality rate was 66.6%. It was concluded that, the progressive feature of the disease and the delay in getting medical help (mean
duration was 37.4 days in this patient group) may be the main reasons for this high mortality rate.
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GIRIS: onceden OGH tanist alan birgok olgunun malign T-
- . . )
Orta hat graniilomatoz hastaliklari (OGH) cell lenfoma oldugu tesbit edilmistir”.
progresif {ilserasyon ve yliziin orta hattinda nekroz, HASTALAR ve YONTEMLER

erozyon ve destriiksiyonla karakterize klinik sendrom
olarak tanimlanmistir'. Yumusak doku, kikirdak ve
kemik yapilarda {ilserasyon ve deformiteyle seyreder.
OGH’1; Wegener graniilomatdz hastaligi, polimorfik
retikiilozis (lenfomoid graniilomatozis olarak da
tanimlanmustir), idiopatik orta hat destriiktif hastalig
(IODH) ve non-Hodgkin lenfoma olmak iizere 4
major alt gruba ayrilir'?. Her patolojinin benzer
klinik goriinlimlerinin yaninda farkli histopatolojik
oOzellikleri ve tedavi planlarnt vardir. Etiyoloji kesin
olarak bilinmemekle birlikte immiinolojik ve
hipersensitivite  reaksiyonlarinin neden oldugu
diisiiniilmektedir .

Klinigimizde, Ocak 1997-Aralik 2001
tarihleri arasinda OGH tanisi almis dokuz hasta
retrospektif olarak incelendi. Besi kadin, 4l erkek
olan hastalarin ortalama yaslar1 42.1 (minimum 24,
maksimum 57) olarak belirlendi. Hastalara ait veriler
Tablo 1'de gosterilmistir. Takip edilen dokuz
hastanin 6's1 degisik merkezlerde {ist solunum yolu
enfeksiyonu nedeniyle tedavi gormiis hastalardi.
Klinik tani, fizik muayene bulgular1 ve histopatolojik
inceleme sonuglartyla elde edildi. Kesin taniya
immiinohistokimyasal incelemeyle ulasildi. Medikal
tedavi veya radyoterapi uygulanan tedavi
yontemleriydi. Medikal tedavide steroidler, sitotoksik

Klinik ~ seyri  birbirine  benzer  olan ajanlar  (sitoksan) ve lenfomalarda @ CHOP
patolojilerin kesin ayirimi giigtiir. Biyopsi yapilan (siklofosfamid — adrioblastin — oncovin -prednisolon)
bolgede ¢ogunlukla ilserasyon, nekroz ve enfeksiyon kombinasyonu kullanildi. 1k semptomun ortaya
bulundugu i¢in patolojinin 6zelliklerini igeren doku cikisi ile kesin taniya ulagim arasinda gecen zaman
orneklemesi yapmak zordur. Ayrica biyopsi ve yasam siiresi tesbit edildi.
materyalinde atipik hiicrelerin varligt ve yogun
inflamasyon malign olusumlarla karisikliga neden BULGULAR:
olabilir. Immiinohistokimyasal ¢aligmalardan sonra Klinik tablo ve histopatolojik inceleme
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Wegener graniilomatozis tanist alan bir
hastaya steroid ve sitoksan tedavisi; diger iki hastaya
ise sadece sitoksan tedavisi uygulandi. Kombine
tedavi uygulanan hasta, tedaviden sonra 5.ayda,
sitoksan tedavisi uygulanan bir hasta ise tedaviden
sonra 1l.ayda kaybedildi. Diger hasta ise tedavi
sonrast 7.aymda yasamini siirdiirmektedir. {ODH
tanist alan iki olguya 6000 cGy radyoterapi planlandi,
ancak hastalarin birinde tedavinin 16.giiniinde (2200
cGy dozda) gelisen yiiksek ates ve biling kaybi
nedeniyle tedaviye ara verildi. Hasta 2 giin sonra
kaybedildi. Diger hastaya tam doz radyoterapi
uygulandi, ancak takip doneminin 6.ayinda
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kaybedildi. Non-Hodgkin lenfoma tanis1 alan
hastalara kemoterapi uygulandi. Ug¢ hastanin 2'si
remisyonda (bir hasta tedavinin 14.aymda; digeri ise
19.ayinda) yasamakta. Diger hasta ise 9.ayda
kaybedildi. Polimorfik retikiilozis tanis1 alan hastaya
ise 6200 cGY radyoterapi uygulandi. Hasta 4. ayda
kaybedildi.

[k semptomlarin ortaya ¢ikisi ile kesin tantya
ulagim arasinda gecen siire minimum 18 giin,
maksimum 63 giin olarak (ortalama 37.4 giin) olarak
belirlendi. Ortalama yasam siiresi ise 6.2 ay olarak
saptandi.

Resim 1: OGH olan hastanin yanakta siglik bulgusu (yanda).

Resim 2: Ayni hastada intranazal kitle goriiniimii ve agiz iginde iilserasyon, nekroz ve

destriiksiyon (iistte).

TARTISMA ve SONUCLAR:

Yizyili askin siliredir iist hava solunum
yollarinda  yerlesen  ilsero-nekrotik  lezyonlar
bilinmektedir’. Wegener graniilomatozis, alt ve iist
solunum yollarinda fokal, proliferatif graniilomlarla
beraber kiigiik arter ve veniillerde vaskiilitle
karakterize sistemik hastaliktir. Ileri evrelerinde
bobrek (fokal glomeriilonefrit), {iriner sistem ve
akciger tutulumu gozlenir. Diger patolojilerden kesin
aymrimi graniilomlarin ve tipik polimorfoniikleer
hiicre varlig1 ile belirlenir. Polimorfik retikiilozis
genellikle mikst lenfositik infiltratla beraber
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anjiosentrik dagilimla karakterlidir. Kazeifikasyon
gostermeyen nekroz ve sekonder piyojenik
enfeksiyonla beraber seyreder. IODH histopatolojik
olarak genis alanlarda koagiilasyon nekrozu,
inflamatuar infiltratlar ve atipik pleomorfik hiicreler
ile karakterlidir. Biopsi materyalinde bulunan atipik
hiicreler ve nekroz nedeniyle neoplastik lezyonlarla
ayirict tamisini - yapmak  giictiir' . Non-Hodgkin
lenfomalarin paranazal siniisler ve burun yerlesimi
olduk¢a nadirdir. Bununla birlikte extranodal
lenfomalar, gastrointestinal sistemden sonra 2.siklikta
bas ve boyun bolgesinde yerlesirler”. B, T ve Natural
killer hiicreli lenfoma olmak tizere 3 gruba ayrilir. B
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hiicreli tip bati toplumlarinda goriiliitken, T ve
Natural killer hiicreli tipler Asya ve Giiney
Amerika’da siktir. Lenfomalar agresif anjioinvaziv
karakterdedir’. Son yillarda yapilan ¢alismalarda,
diger extranodal lenfomalardan farkli olarak,
etiyolojide  Ebstein-Barr  virlisii ile  baglanti
saptanmlstlr1 4,

OGH'da tedavi ve hastaligin seyri farklidir.
Wegener graniilomatozisde sitoksan tedavisi ile
basarili sonuglar alimmaktadir. Radyoterapi idipatik
orta hat destriiktif hastalifinda ve polimorfik
retikiiloziste etkilidir. Kemoterapi-CHOP-
(siklofosfamid-adrioblastin-oncovin-prednisolone)

lenfoma ve diger ge¢ donem rekiirrenslerin
tedavisinde etkinken, idiopatik orta hat destriiktif
hastaliginda  etkisizdir. Steroidler =~ wegener

graniilomatozisi ve polimorfik retikiilozis tedavisinde

kullanilabilirken, idiopatik orta hat destriiktif
hastaliginda yeri yoktur’'’.
Ya Cins Patoloji Tedavi Progno: Siire
s i ji vi gnoz (giin)*
38 E IODH Radyoterapi 6. ay ex 63
43 K PR Radyoterapi 4. ay ex 22
Steroid+
24 K WG Sitoksan 5.ay ex 35
57 K WG Sitoksan 11. ay ex 45
46 E WG Sitoksan 7. ay yasiyor 18
39 E NHL Kemoterapi 14. ay yastyor 26
33 K IODH Radyoterapi 18.giinde ex 47
47 K NHL Kemoterapi 19. ay yastyor 19
52 E NHL Kemoterapi 9. ay ex 62

Tablo 1: Hastalara ait veriler

* [lk semptomun ortaya ¢ikisi ile kesin tan1 arasinda gegen siire.
[ODH: Idiopatik orta hat destriiktif hastalik

WG: Wegener graniilomatozis

NHL: Non-Hodgkin lenfoma

PR: Polimorfik retikiilozis

Hasta grubumuzda kadinlar daha baskin
olmasma ragmen literatiirde erkeklerde daha sik
rastlanildig1 ve genellikle yasamin 5.ve 6. dekatinda
ortaya ciktig bildirilmistir''°. Lokalize
hipersensitivite veya immiinolojik reaksiyonlarin
sonucunda olustugu diisiiniilse de, kesin neden
bilinmemektedir'>>®. Semptomlar yerlesim yerine
gore degiskenlik gosterse de, genellikle nazal
obstriiksiyon ve akinti, ylizde sislik ve agri, septal
veya mukozal iilserasyon ve bunun sonucu gelisen
fasial deformitelerdir.  Deformiteler  genellikle
burunda (saddle nose deformitesi gibi), orofarinkste
ve gozde izlenirken, klasik olarak boyun
seviyesinden asagisinda goriilmez. Gri veya sari
renkli burun akintis1 veya postnazal drenaj, kotii koku
(genellikle destriisksiyon ve nekroz sonucu gelisir) ve
mukozal yapilarda frajil, kanamali ve graniiler yapilar
OGH igin ilk bulgular olabilir®. Nadir olarak
hastalik nazofarenks, burun lateral duvar1 veya
larenks yerlesimli olabilir’. Hastaligin seyri sirasinda
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wegener graniilomatozis digindaki patolojilerde
genellikle sistemik tutulum yoktur, fakat ates,
halsizlik, gece terlemesi, titreme, kilo kaybi gibi eslik
semptomlar bulunur’”. Hastalarmmzin % 66.6s1 (6/9)
tan1 konduktan ortalama 6.2 ayda yasaminmi kaybetti.
Mortalitenin bu derece yiiksek olmasi hastaliga ait
kliniko-patolojik ozelliklere bagli oldugu kadar, ilk
semptomun ortaya c¢ikist ile tedavinin baglangict
arasindaki  slirenin  uzunluguyla da ilgilidir.
Semptomlarin baslayis1 ile kesin tani1 arasindaki
ortalama siire 37.4 giin olarak belirlenmistir (Tablo
1). Bunun nedeni OGH’nin baglangi¢ semptomlarinin
akut rinosiniizit veya list solunum yolu enfeksiyonu
tablosuna benzerlik gostermesidir. Klinik semptomlar
OGH her ne kadar yavas seyirli olarak tanimlansa da
IODH tanis1 alan bir hastada, klinik seyir oldukca
hizl1 seyretti ve hasta tedavi sirasinda kaybedildi. Bu
nedenle, klinik  oOzelliklerin  kesin  smirlarla
belirlenmesi oldukea giictiir.
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