OLGU SUNUMU / CASE REPORT

Aksiller Lenfadenopati: Tek Bir Lenfadenopati ile
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Axillary Lymphadenopathy: Only Presentation in an Infant Diagnosed with Chronic

Granulomatous Disease
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ABSTRACT

Lymphadenitis is one of the most striking findings in chronic
granulomatous disease (CGD). Re-current infections with cata-
lase positive microorganisms cause mortality and morbidity in
these patients. Although hematopoetic stem cell transplantation
(HSCT) has many complications, it is the only curative treatment
in CGD. The patient in this report presented with a persistent
left axil-lary lymphadenopathy and was diagnosed with X-linked
CGD. The patient underwent a fully HLA-matched unrelated do-
nor HSCT, and full donor chimerism was provided.
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OZET

Lenfadenit, kronik graniilomatéz hastaligin (KGH) en belirgin bul-
gularindan biridir. Katalaz pozi-tif mikroorganizmalarla tekrarla-
yan enfeksiyonlar, bu hastalarda mortalite ve morbiditeye neden
olurlar. Hematopoetik kék hticre naklinden (HKHN) sonra pek cok
komplikasyon gériilmesine ragmen, KGH’deki tek kesin tedavi
yéntemidir. Bu calismadaki olgumuz, persistan sol aksiller len-
fadenopati ile basvurmus olup bu sayede X’e bagl KGH tanisi
almistir. Hastaya HLA tam uyumlu aile disi vericiden baska bir
merkezde HKHN yapildi ve tam dondr kimerizm sag-landl.

Anahtar kelimeler: kronik graniilomatéz hastalik; lenfadenopati;
koK hiicre nakli

Giris

Kronik graniilomatéz hastaligi (KGH), yetersiz niko-
tinamid adenin diniikletoid fosfat (NADPH) oksidaz
aktivitesi nedeniyle tekrarlayan bakteriyel ve fungal
enfeksiyonlarla karakterize primer immiin yetmez-
liktir!. Hastalik, hem otozomal resesif (CYBA /P22,
NCF1/p47%, NCE2/p67", NCF4/p40"*) hem
de X’e bagli (CYBB/gp917"*) gecis gostermektedir® .
KGH’da lenfadenit, KGH da siklikla goriilmekee olup
en ¢ok izole edilen patojenler Staphylococcus aureus,
Serratia marcescens, Burkholderia cepacia, Nocardia ve
Aspergillus'tur®>. Antimikrobiyal ilaglar ve immiino-
modiilator ajanlar enfeksiyonlarin tedavisi ve 6nlen-
mesi agisindan birincil yontem olsa da hematopoetik
kok hiicre nakli (HKHN) KGH’deki tek kesin tedavi
metodudur®’. Bu ¢aligmada, ilk ve tek hastalik bulgusu
sol aksiller lenfadenopati olup X’e bagli KGH tanist

alan hasta, literatiir bilgileri esiliginde sunulmugtur.

Olgu Sunumu

Aralarinda akrabalik bulunmayan saglikli anne ve
babadan dogan 13 aylik bir erkek hasta bir saglik ku-
rulugsundan sol aksiller bolgesinde yer alan persistan
lenfadenopati bulgusunun degerlendirilmesi i¢in boli-
miimiize sevk edildi ($ekil 1). Anamnezinde hastanin,
3 ayliktan beri tekrarlayan oral aft6z lezyon ve diaper
dermatit sikayetleri vardi. Ailesi, 9 aylikken hastanin
sol koltuk altinda ele gelen lenf bezini fark etmiglerdi.
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Sekil 1. X’e bagl kalitim gosteren KGH tanili hastanin aile agaci ( (=), hastalik tasiyicisi; /., 6lii dogum, tasiyicilik veya hastalik durumu bilinmemekte; & , abortus).

Hastay: gotiirdiikleri yerel bir hastanede uygulanan an-
tibiyotik tedavisine ragmen, sol aksiller lenf nodu geri-
lememigti. Tuberkiiloz lenfadenit ayirici tanist ile yapi-
lan ppd testi 23 mm olarak saptanmasi tizerine hastaya
alt1ay boyunca anti-tiiberkiiloz tedavi (izoniazid 5 mg/
kg/gtin ve rifampisin 10 mg/kg) verilmis ancak diizel-

me gozlenmemisti.

Tleri tetkiki amac1 ile béliimiimiize yonlendirilen has-
tanin yapilan muayenesinde sol aksillada ele gelen lenf
nodu ultrasonografi ile degerlendirildiginde lenf no-
dunun 24x10 mm ¢apinda kalsifiye grantilomatéz ya-
pida oldugu raporlandi. Tiim nedenler (enfeksiyonlar,
malignite ve tiiberkiiloz) ekarte edilen hastada, immiin
yetersizlik on tanist ile alinan kan 6rneklerinde iki kez
Nitroblue fetrazolium (NBT) testi caligildi ve her iki test
sonucu saglikli kontroliin %50’si olarak bulundu (Tablo
1). Hastanin sonrasinda yapilan Dibidrorhodamin ok-
sidasyon (DHR) testi de KGH ile uyumluydu. CYBB
(cytochrome b-245 beta chain) geni 6. exonunda yer
alan (c.665A>G) missense mutasyon (X’e bagl: kalitim
gosteren KGH) tespit edildi (Sekil 2). Tani konulduk-
tan sonra hastaya antibakeeriyel (trimetoprim-siilfame-
toksazol) ve antifungal (itrakonazol) profilaksileri bag-
landi. Hasta 5 yagindayken HLA tam uyumlu aile digt
vericiden bagka bir merkezde HKHN vyapilmak tizere
yatirildi. Hazirhik rejimi alirken agir nétropeni ve sep-
tisemi gelismesi nedeniyle uzun siire yogun bakim tini-
tesinde izlenen hastada HKHN sonrasinda tam donor
kimerizmi saglandi.

Tartisma

KGH, nadir gériilen bir primer immiin yetmezlik olup
otozomal resesif veya X’e bagli olarak kalitim goster-
mekeedir®. Hastalar, mortaliteyi artiran fungal ve bak-
teriyel enfeksiyonlara yatkindirlar. Hastaligin siddeti
ve mortalitesi rezidiiel NADPH oksidaz aktivitesi ve
hastadaki molekiiler defeke ile iligkilidir®.
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Tablo 1. Hastanin laboratuvar ve klinik bulgulari

Basvurudaki yas (ay)

13

Gegirilen enfeksiyonlar ve hastanin

sikayetleri

Fizik muayene bulgulari

Tam kan sayimi

Hemoglobin (g/dl)

Lokosit (/mm3)

Trombosit (/mm3)

Absolii lenfosit sayisi (/mm3)
Absolii nétrofil sayisi (/mm3)
Serum immunoglobinleri
IgA (mg/di)

1gG (mg/dl)

IgM (mg/dI)

Total IgE (IU/ml)

Lenfosit alt gruplari (% / sayi) (/ul)
CD3

CD4

CD8

CD16-56

CD19

CD11b
CD18
NBT

Mutasyon sonucu

Oral moniliyazis, pnémoni, diaper
dermatit, sol aksiller lenfadenopati

Sol aksiller lenfadenopati
(1,5x1 cm boyutunda)

11,2
13100
427000
6200 (1700-6900)
5100

52,4 (26-296)
821 (604-1941)
95,3 (71-235)
86,3

%49 (43-76)
6419 (900-4500)

%28 (23-48)
3144 (500-2400)

%21 (14-33)
2751 (300-1600)

%18 (4-23)
2358 (100-1000)

%32 (14-44)
4192 (200-2100)

%98
%97
%50

Ekzon 6 yer alan CYBB geni
(c.665A>G)
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Sekil 2. Hasta, hastanin annesi ve saglikli kontroliin nétrofillerinden ¢ahgilan Dihidrodamin (DHR) histogram gériintiileri (1. Saghkli kontroliin DHR gdrtintiisi 2.

Hastanin annesinin DHR gértintist [Tastyici] 3. Hastanin DHR gériintiisd).

Lenfadenopati, KGH'de sik gériilen bir bulgu olup ¢ogu
vakada hastamizda oldugu gibi herhangi bir patojen
izole edilmez®. Biiyiik, tek merkezli bir ¢aligmaya gore,
lenfadenit, KGH'de en sik goriilen belirti olarak bulun-
mugtur’’. Hastamiza da antibiyotik ve antitiiberkiiloz
tedaviye ragmen devam eden persistan sol aksiller lenfa-
denopati nedeniyle KGH tanist konuldu. Olgumuzda,
CYBB (cytochrome b-245 beta chain) geni 6. exonun-
da yer alan (c.665A>G) missense mutasyonu saptandu.
Missense mutasyon olan X’e bagli KGH tanili hastala-
rin ¢ogunda, NADPH oksidaz fonksiyonlarinin kismen
korundugu gosterilmistir (X91-).

Her ne kadar HKHN, KGH’deki tek kesin tedavi yon-
temi olsa da, hastalik kroniklestiginde veya komplikas-
yon gelistiginde HKHN yapiliyor olmast bu hastalar-
da yiiksek komplikasyon ve oliim riski tagimakeadir'.
Literatirde HKHN yapilmis KGH tanili hastalarin
cogunda olgumuzda oldugu gibi basari saglanmig''-"?
ve sagkalim orani yaklagtk %80 olarak verilmigtir'.
Ancak bazi hastalar''~"3, hazirlik rejimi alirken GVHD
veya HKHN sonrasi gelisen enfeksiyonlar nedeniyle
olmiglerdi. Sonug olarak, HKHN kesin tedavi yonte-
mi olmakla beraber ¢ogu vakada klinik durumu kétiiye
gittiginde uygulandigindan komplikasyon ve mortalite
orani yiiksek olabilmektedir'!~*2.

Lenfadenopati, ¢ocuklarda siklikla goriilen benign bir
durumdur. Lenf nodunun buyuklagi, yapist ve teda-
viye yanit, altta yatan kronik hastalik agisindan ipucu
olmaketadir. Enfeksiyonlar, malignite ve tiiberkiiloz,
soliter persistan lenfadenopatiden sorumlu en 6nemli
hastaliklardir. KGH, tek ve inatci lenfadenopatisi olan
cocuk hastalarin ayiric1 tanisinda, herhangi bir enfeksi-
yon veya enflamasyon belirtisi olmadig durumda mut-
laka digtinilmelidir.
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