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Hodgkin lenfoma, tuberkiiloz ve otoimmiin hemolitik anemili olgu:
Olgu sunumu

Report of a case with Hodgkin’s lymphoma, tuberculosis and autoimmune hemolytic anemia
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Tiiberkiilozun Hodgkin hastaligini da iceren bir¢cok malin
hastalikla birlikteligi tanimlanmistir. Bu yazida, tiiberkiiloz,
Hodgkin hastali§1 ve hemolitik anemi tanis1 alan bir olgu su-
nuldu. Her iki hastalikta ayn1 semptom ve bulgular1 gostere-
bildiginden, tanilardan birisi gézden kacabilir. Klinisyen te-
davi bagarisizligi ile karsilastiginda, bu hastaliklarin ayn1 an-
da olabileceginin de farkinda olmalidir.

Anahtar sozciikler: Hemolitik anemi; Hodgkin hastali§i/komp-
likasyonlar/tany; tiiberkiiloz/komplikasyonlar.

Hodgkin hastalig1 cocukluk ¢aginin en sik gorii-
len tiimorlerinden olup, hiicresel yetmezlikle bir-
likteligi bilinmektedir. Ozellikle Cytomegalovirus,
Herpes simplex virus, Candida albicans, Aspergil-
lus, Pneumocystis jiroveci ve mikobakterilerin yol
actig1 intraseliiler patojenlerin yol actig1 enfeksi-
yonlarla birlikte goriilebilmektedir."! Otoimmiin
hastaliklarla birlikteligi yaninda, immiin sistem de-
gisiklikleri nedeniyle tiiberkiilozla da birlikteligi
tanimlanmustir. Tiiberkiiloz ve Hodgkin lenfoma-
nin bazi bulgularinin benzer olmasi, tanilardan bi-
risinin gecikmesine neden olabilir. Bunun yaninda
Hodgkin hastaliginda kemoterapiyle olusan im-
miinsiipresyon, tiiberkiiloz kliniginde kétiilesmeye
neden olabilir.”

Tuberculosis has been described in association with malignanci-
es including Hodgkin’s disease (HD). In this article, a patient
with diagnoses of HD, tuberculosis and hemolytic anemia is re-
ported. Both tuberculosis and HD may present with similar
symptoms and signs, and one of the diagnoses may be overloo-
ked. The physicians should be aware of the simultaneous occur-
rence of both of these diseases when they are faced with initial
therapeutic failure, during care of HD and tuberculosis patients.

Key words: Hemolytic anemia; Hodgkin disease/complications/
diagnosis; tuberculosis/complications.

OLGU SUNUMU

On bes yasinda erkek hasta, 1 haftadir olan gece
terlemesi, Oksiiriik, halsizlik yakinmalariyla bas-
vurdu. Fizik muayenesinde, soluk goriintimlii olup,
servikal ve aksiller bilateral, en biiyiigii 2 cm caph
multipl lenfadenopatileri vardi. Sag akcigerde solu-
num sesleri azalmisti. Batin muayenesinde 4 cm
hepatomegali, 2 cm splenomegali saptandi. Kemik,
kas ve iirogenital sistem muayeneleri normaldi.

Labaratuvar incelemelerinde hemoglobin 7.5
gr/dl, hematokrit: %24, 16kosit 6000/mm®, trombo-
sit 289000/mm’, sedimentasyon 121 mm/saat, reti-
kiilosit %3.3, direkt Coombs (+), MCV=75 fl,
MCH=28 pg, MCHC=33 g/dl idi. Periferik yayma-
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da eritrositlerde hipokromi, anizositoz, poikilosi-
toz goriildii. Protrombin zamani 17.7 sn, parsiyel
tromboplastin zamani 32 sn, aktivasyon %61, tam
biyokimya normal, CRP 182.5, demir 17 mg/dl,
demir baglama kapasitesi 193.84 mg/dl, B12
373.9 pg/ml, folik asit 10.23 ng/ml bulundu.

Beyin omurilik sivisi normal bulundu. Frottide
hiicre goriilmedi. Torasentez sivisinin inceleme-
sinde protein 1208.6 mg/dl, glikoz 85 mg/dl, LDH
263 IU/1 bulundu. Frottide bol lenfosit saptandi,
atipik hiicre gézlenmedi, aside direngli bakteri bu-
lunmadi, kiiltiirde tireme olmadi.

Ug giin arka arkaya alinan mide aclik suyunun
direkt mikroskobi ve Bactec yontemi ile incele-
mesinde aside direncli bakteri saptanmadi.

Serolojik tetkiklerinde Anti HAV Ig M (-), IgG
(+), HBsAg (-), AntiHBs (+), Anti HBc IgM (-),
Anti HBc Ig G (-), AntiHCV (-), AntiCMV Ig M
ve Ig G (-), Parvovirus Ig M (-), Ig G(+), Ebstein
Barr virus Ig M (-), Ig G (4), antitoksoplazma Ig
M, Ig G (-), Grubel Widal (-), Wrigt (-), antimi-
koplazma IgM, Ig G (-) bulundu. Mikrobiyolojik
tetkiklerinde hemokiiltiir steril seyretti.

Hastanin generalize lenfadenopatisi, bisitopeni
ve hepatosplenomegalisi olmasi nedeniyle yapilan
kemik iligi aspirasyon incelemesi, B12 ve folik
asit incelemesi normal bulundu. iki kez eritrosit
siispansiyonu ihtiyaci oldu.

Radyolojik incelemelerde PA akciger grafide
mediastinel genisleme ve sag akcigerde plevral
eflizyon saptandi. Servikal ultrasonografide bila-
teral servikal alanda, biiyiligii sol submandibuler
20 mm, sag submandibuler 22 mm olan zincir sek-
linde, yagli hilusu belirgin ovoid lenf nodlar iz-
lendi.

Toraks bilgisayarli tomografi (BT) degerlen-
dirmesinde, iist mediastende paratrakeal, prekari-
nal ve infrakarinal alanda, 6zofageal reseste, en
biiyiigii sag iist paratrakeal alanda 20 mm olmak
tizere multipl lenf nodlar1 izlendi. Her iki aksiler
fossada en biiytigii sol aksiler fossada olmak iize-
re multpl lenf nodlar1 vardi. Bilateral hiluslarda en
biiyiigii sagda 7 mm capinda olmak iizere birkag
adet lenf nodu gozlendi. Prekarinal alanda ve sag
hilustaki lenf nodunda kalsifikasyon dikkati ¢eki-
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yordu. Sagda plevral efiizyon gozlendi. Sag akci-
ger bazal segmentte daha belirgin olmak iizere yer
yer plevral kalinlasma ve subplevral ¢izgilenmeler
dikkati cekti. Sag akciger orta lob ve alt lobda hi-
ler atelektazi alanlari izlendi.

Batin BT incelemesinde, karaciger kranyokau-
dal uzunlugu 150 mm, karacigerde en biiyiigii sag
lob posterior 6. segmentte 12 mm ¢apinda olmak
tizere diffiiz yerlesimli milimetrik boyutlarda hi-
podens lezyonlar izlendi. Paraaortakaval alanda
hepatogastrik ligaman lojunda, ¢olyak trunkus dii-
zeyinde, splenik hilusta, bilateral ilyak zincirler
seviyesinde ve inguinal zincirde en biiyiigii hepa-
togastrik ligaman lojunda 27 mm ¢apinda olmak
tizere multipl lenf nodlar1 gozlendi.

Diismeyen atesleri olan hastaya nonspesifik
olarak sefotaksim tedavisi basland1. Sefotaksim te-
davisinin 7. giiniinde ateglerinin devam etmesi
tizerine tedaviye klindamisin eklendi. Sag aksiler
lenf gangliyonunun eksizyonel biyopsi inceleme-
sinde CD15 fokal pozitifligi, fascin (+) multiniik-
leer goriiniimde niikleoluslar belirgin Reed Sten-
berg hiicreleri saptandi. Mikst seliiler Hodgkin len-
foma tanis1 kondu (Sekil 1, 2). Kemik iligi biyopsi
materyalinin incelemesinde yogun retikiilin, hafif
kollajen lif artis1 gosteren stroma i¢inde CD3 (+) T
lenfositlerinden baskin reaktif komponent ve
CD30, CD15, fascin (+) Hodgkin hiicreleri ve Re-
ed Sternberg hiicreleri bulundu. Arada koagiilas-
yon nekroz alanlar1 ve graniilom a toz yapili alanlar
bulunmasi, Hodgkin lenfoma yaninda tiiberkiloz
yoniinden de uyumlu bulundu (Sekil 3, 4).

Kemik sintigrafi incelemesinde, korpus sterni,
manubrium sterni, dorsal 9, 12, lomber 1 vertebra-
da artmis aktivite tutulumlar: izlendi.

Hodgkin lenfoma evre IVB ve tiiberkuloz tani-
lar1 konan hastanin bundan sonraki izlem ve teda-
visine Cocuk Onkoloji Servisinde devam edildi.

Hastaya siklofosfamid 500 mg/m?*/giin, IV, 1.
ve 8. giin; vinkristin 1.4 mg/m?*/giin, 1V, 1. giin;
prokarbazin 100 mg/m?*/giin, oral, 1-7 giin; predni-
zon 40 mg/m’/giin, oral, 1-14 giin; adriamisin 35
mg/m’/giin, IV, 8. giin; bleomisin 10 mg/m?*/giin,
IV, 8. giin; vinblastin 6 mg/m*/giin IV, 8. giinden
olusan COPP/ABYV hibrid kemoterapisi baslandi.
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Sekil 1. Lenf gangliyonunda Reed-Sternberg hiicreleri (H-E Sekil 2. Lenf gangliyonunda Reed Sternberg hiicreleri (Im-

x 400). miinohistokimyasal olarak fascin ile boyanma x 400).
Ayni zamanda aile 6ykiisiiniin olmasi, kemik TARTISMA
iligi biyopsi materyalinde tiiberkiilozla uyumlu ‘ ) ) o
alanlarin da bulunmasi nedeniyle isovit, riftampi- Hodgkin lenfoma ve tiiberkiiloz birlikteligi ilk
sin, etambutol ve pirazinamidden olusan antitii- kez 100 y1l 6nce Dorothy Reed tarafindan bildiril-
berkiiloz tedavisine de baslandi. mistir ve olgu bildirimleri giiniimiize kadar devam
Transfiizyon ihtiyaci, kemoterapi basladiktan etmektedir."
sonraki 1 hafta icinde kayboldu, direkt Coombs Hodgkin lenfomal: hastalarin biiyiik cogunlu-

negatiflesti. Kemoterapinin baglangicinda gozle-
nen hepatotoksisite nedeniyle doz modifikasyonu-
na ihtiya¢ duyuldu. Dort kiir kemoterapi sonunda
tama yakin yanit elde edilen hasta 6. kiir kemote-

gunda tedaviyle basar1 saglanmakla birlikte, teda-
vinin kisa ve uzun siireli toksik etkileri nemli bir
sorundur. Ozellikle radyasyonun indiikledigi ikin-

rapi sonrasinda timor progresyonu nedeniyle kay- cil tiimorler ve kardlyak prOblemler bu sorunlarin
bedildi. basinda gelmektedir.
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Sekll 3. Kemik iliginde epiteloid h1st10s1tlerden olu§an his- Sekll 4. Kemik iliginde multlnukleer gorunumlu Reed Stern-
tiositik graniilomat6z odak. berg hiicreleri ve lenfositler.
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Ote yandan Hodgkin hastalifinda pulmoner tii-
berkiilozla birliktelik ve ayirici tant da 6zellikle
gelismekte olan iilkelerin sorunlarindandir. Ates,
oksiiriik, gece terlemesi ve halsizlik seklindeki
klinik prezentasyon, her iki hastalikta da olabile-
ceginden, aktif tiiberkiilozlu kisiyla temas ve bal-
gamda aside direncli bakterinin gosterilmesi tani
icin 6nemlidir. Ancak ¢ocuklarda balgamin elde
edilebilme giicliigii tanida karsilasilabilecek diger
bir sorundur. PPD ayirici tanida 6nemli olmakla
birlikte, hiicresel immiinitenin baskilanmasi nede-
niyle negatif bulunabilir. Akciger grafisi her za-
man lezyon goriintiilemesinde ilk tercih olmakla
birlikte, tiim lezyonlar goriintiilenemeyebilinir.
Torasik BT, daha duyarli olmasina ragmen, tiiber-
kiiloz ve Hodgkin lenfoma arasindaki spesifik ay-
rim1 saglayamaz.®" Uc boyutlu single proton
emisyon CT (SPECT) ve pozitron emisyon to-
mografi’de (PET) tanida kullanilabilmesine rag-
men, hipermetabolik lezyonlar malin dokulara
spesifik olmadigindan, ayiric1 tanida yeterli ola-
mazlar.">" Bu nedenle de invaziv bir girisim ol-
masina ragmen, biyopsi en spesifik ve duyarl ta-
n1 aract olarak énemini korumaktadir.

Yine Hodgkin hastaliinin izleminde tanidan
once, tan1 sirasinda veya tanidan sonra tiiberkiiloz
hastaliginin ortaya c¢ikabilmesi, rezistan ve relaps
hastalik ayriminin da yapilmasim giiclestirmekte-
dir. Ayirict tani, ayrintili 6z ve soygecmisin ince-
lenmesi, fizik muayene, laboratuvar bulgulari, PPD
testi ve goriintiileme ile degerlendirilerek yapilabi-
lir. Biyopsi veya bronkoalveoler lavaj diger tetkik-
lerin yetersiz oldugu hastalarda uygulanabilir.

Tiiberkiilozun etkin ve ucuz tedavisi olmasina
ragmen, hala enfeksiyoz hastaliklar arasinda 6nde
gelen yerini korumaktadir. Hiicresel immiinite,
hastaligin kontroliinde en 6nemli rolii oynar. Hiic-
resel immiiniteyi baskilayan AIDS, kortikosteroid
tedavisi ve maliniteler semptomatik hastaligin or-
taya ¢cikmasina neden olur.

Anemi 6zellikle milyer tiiberkiilozlu hastalarin
%63’iinde bulunmaktadir."” Mikobakteriyel has-
talik ile anemi, niitrisyonel eksiklik, demir kulla-
nim yetersizligi, malabsorbsiyon ve kemik iligi
supresyonu gibi nedenlerle olmaktadir. Yine oto-
immiin hemolitik anemi de tiiberkiilozlu hastalar-
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da aneminin nedenlerindendir ve nadir olmakla
birlikte uzun zamandir bilinmektedir."*'" Disse-
mine tiiberkiilozda retikiiloendotelyal sistemde
belirgin proliferasyon oldugundan immiin sistem
aracilifiyla cesitli ve agir hematolojik hastalilar
ortaya ¢ikmaktadir."**" Agir hemoliz varliginda
antitiiberkiiloz tedaviye steroid ilavesi gerekmek-
tedir. Yine literatiirde splenektomi gereksinimi
olan hemolitik anemi ve milyer tiiberkiilozlu olgu
bildirimi yapilmigtir.”"!

Tiiberkiilozun vaskiilit, arterit, immiin trombo-
sitopeni ve hemolitik anemi ile birlikteligi bilindi-
ginden, ozellikle tiiberkiilozun endemik oldugu
bolgelerde, hemolitik anemili hastalarda her za-
man tiiberkiiloz birlikteligini hatirlamak gerekir.
Yine tiiberkiiloz tedavisinde kullanilan rifampisin
ve para-aminosalisilik asit gibi ilaglarin da hemo-
litik anemi aktivasyonunu artirdig1 unutulmamali-
dir."™

Olgumuzda hemolitik aneminin tiiberkiiloz te-
davisinden sonra geriledigi, tiiberkiilozun Hodg-
kin tedavisi altinda ve antitiiberkuloz tedavinin
devamu ile aktive olmadig1 gozlendi. Ancak hasta
Hodgkin hastalifinin relapsi nedeniyle kaybedil-
di.

Olgu nedeniyle, Hodgkin hastaligi, tiiberkiiloz
ve hemolitik anemi birlikteligi, hastalifin klinik
seyri incelendi. Ozellikle tiiberkiilozun endemik
oldugu bolgelerde Hodgkin-tiiberkiiloz birlikteli-
ginin her zaman akilda tutulmasi gerekliligi, ane-
mi varliginda hemolitik aneminin de akilda tutul-
mas1 gerekliligi vurgulandi, hastaliklarin tani ve
tedavisi sirasinda karsilasilan giicliikler gdzden
gecirildi.
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