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Ozet: Graniilositik sarkom, myeloid seri progenitér hiicrelerini igeren ekstrameduller alanlarda yer alan
timoral bir kitledir. Genellikle kemik, periost, yumusak dokuda lokalize olurlar. Graniilositik sarkom, akut
myeloid 16seminin klinik bir baglangi¢ bulgusu olarak kendini gosterebilir. 42 yasinda kadin hasta, bogaz agrisi
nedenli klinigimize basvuran olgumuzun fizik muayenesinde tonsiller hipertrofik, hepatosplenomegali ve
multipl konglemere 6zellikte lenfadenopatileri mevcuttu. Laboratuvar incelemesinde, hemoglobin 7.2 gr/dl,
1kosit 144x10%/L platelet 36x10%L saptand. Periferik yayma ve kemik iligi aspirasyon bulgular ile akut veya
kronik myeloid 16semi diisiiniilmeyen hastaya lenfoma 6n tanisi ile eksizyonel lenf nodu biyopisi yapildi ve
biyopsi sonucu granulositik sarkom ile uyumlu saptanarak 7+3 remisyon-indiiksiyon kemoterapisi bagslandi.
Hasta progresyon ve sepsis nedeniyle ex oldu. Sonu¢ olarak; l6komoid reaksiyonla gelen ve patolojik
lenfadenopatileri olan hastalarda tabloya graniilositik sarkomun eslik edebilecegi diisiiniilmeli ve doku tanisi
ile 6n tan1 desteklenmelidir.
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Abstract: Granulocytic sarcoma is a tumoral mass which exist at extramedullary areas and consist of myeloid
progenitor cell lines. They are generally localized in bone, periost and soft tissue. Granulocytic sarcoma can
present with the initial finding of acute myeloid leukemia. Fourty two years old female patient admitted to our
clinic with sore throat and her physical examination tonsils was hypertrophic, hepatosplenomegaly and
multiple conglomerate lymphadenopathies were determined. At the laboratory findings: hemoglobin level was
7.2 g/ dl, leukocyte count was 144x10% L, platelet count was 36x10%/L. As with peripheral blood smear and
bone marrow aspiration findings acute or chronic myeloid leukemia were excluded. Excisional lymph node
biopsy was performed to rule out preliminary lymphoma diagnosis. The result of the biopsy was consistent
with granulocytic sarcoma and 7+3 remission-induction chemotherapy was started. The patient died secondary
to progression of disease and sepsis. As a result at patients with leukomoid reaction and pathological
lymphadenopathies it must be inmind that granulocytic sarcoma may be coexisting and the diagnosis must be
confirmed with biopsy.
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1. Giris

Graniilositik sarkom, myeloid seri progenitdr
hiicrelerini igceren ekstrameduller alanlarda yer
alan tiiméral bir kitledir. immatiir miyeloid
hiicrelerin ekstramedullar bir neoplazisidir.
Bu tiimor hiicreleri, myeloperoksidaz boyasi
ile karekteristik yesilimsi renk almalarindan
dolay1 “’Chloroma’’olarak da adlandirilir ve
bu oOzellik 1813 yilinda, Burns tarafindan
tanimlanmustir 9. Cinsiyet ve yastan
bagimsiz olarak viicudun herhangi bir
bolgesinde goriilebilir. Bu tiimorler, santral
sinir sistemi (SSS) tutulumu az olmakla
birlikte genellikle kemik, periost, yumusak
doku, lenf nodlar1 veya deride lokalize olurlar
@4 En yaygin orbita ve paranazal siniisler
tutulur, ancak, gastrointestinal  sistem,
genitoliriner sistem, meme, serviks, tlkriik
bezleri, mediasten, plevra, kalp, periton, safra
yollari, santral sinir sistemi de tutulabilen
alanlardr  ®*®.  Semptomlar, lezyonun
lokalizasyon yeri ile iliskilidir ©.

Graniilositik sarkom, akut myeloid 16seminin
(AML) klinik bir baglangic bulgusu olarak
kendini gosterebilir. AML hastalarimin = %2-
8’inde  goriiliir. Bazen, akut myeloid
l6seminin relaps1 veya kronik myeloid
loseminin  blastik  transformasyonu ile
birliktedir. Akut 16semi bulgular1 heniiz kan
ve kemik iliginde mevcut degilken
graniilositik sarkom ile ekstramedullar kitle
olarak ya da AML ile iligkili olduguna dair
kanit olmadan da ortaya ¢ikabilmektedir .
Graniilositik sarkom, akut myeloid 16semili
hastalar i¢in genellikle kot  prognoz
gostergesidir  ®. Graniilositik  (myeloid)
sarkom (GS) veya myeloblastoma cogu kez
akut myeloid ldsemilerin seyri sirasinda
ortaya ¢ikabilir. Losemi 6ykiisli olmayan izole
graniilositik sarkomlu birgok hasta genelde
yanliglikla lenfoma tanisi alabilir.
Graniilositik sarkom en baskin olan hiicre
tipine gore graniilositik, monoblastik ve
miyelomonositik olmak {izere alt smiflara
ayrilir O

Bu yazida multipl konglemere
lenfadenopatiler ve 16kositoz ile bagvuran,
granulositik sarkom tanist alan bir olgu
sunuldu.
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2. Olgu

42 yasinda kadin hasta bogaz agrisi1 nedenli
klinigimize bagvurdu. Fizik muayenede
tonsiller hipertrofik, hepatosplenomegali ve
multiple lenfadenopatiler saptandi.
Laboratuvar  incelemesinde,  hemoglobin
7.2gr/dl, 16kosit 144x10%/L platelet 36x10%L
saptandi. Periferik kan yaymasinda notrofil
hakimiyeti ve sola kayma olup blast
saptanmadi. Hasta 16komoid reaksiyon olarak
degerlendirildi. Abdomen ultrasonografisinde
karaciger 22 cm ve dalak 17 cm saptandi.
Karaciger parankim ekojenitesi ve konturlari
normal olup dalak parankim ekojenitesi
Ozellikle lateral ve inferior kesimlerde
heterojen goronimde olup dalak enfarkti
saptandi. Hastanin ¢ekilen boyun bilgisayarli
tomografisinde (BT) bilateral servikal
alanlarda bliyligii sag level 2A’da juguler veni
komprese eden en biiyiigii 2,5 cm olan ¢ok
sayida lenfadenopati mevcuttu. Hastanin
takiplerinde konusma bozuklugu ve ani biling
degisikligi gelismesi nedeni ile beyin BT
cekildi ve subtentoryal kesitlerde sag
frontoparyetal lob diizeyi lateral ventrikiil
anterior hornu komsulugunda yaklasik olarak
35x30 mm’lik bir alanda hipodens kronik
donem enfarkt alan1 tespit edildi. Her iki
serebral hemisferde multisistemik enfarkt
alanlar1 saptandi. Kardiak diffuzyon serebral
MR’da da yaygin enfarkt mevcuttu. Toraks
BT’de mediastende ¢ok sayida patoloik lenf
nodu ve sol plevral yapraklar arasinda en
kalin yerinde 3,5cm’yi bulan plevral sivi, her
iki aksiller bolgede yer yer konglomerasyon
gosteren biiyiigii yaklasik 5,7x3 cm boyutta
¢ok sayida patolojik lenf nodu saptandi. Batin
ve pelvik BT’de de multipl sayida bazilar
konglemere olan patolojik lenf nodlar
saptandi. Pozitron emisyon tomografisi (PET-
CT) bilateral servikal 6n ve arka tliggeni
dolduran, bilateral aksiller, sagda daha
belirgin her iki supraklavikular bdlgede,
mediastende ve intraabdominal multiple lenf
nodlari, dalakta multiple hipodens enfarkt
alanlar1 ve sol hemitoraksta plevral siv1 olarak
raporlandi. Hastanin intrakardiak trombiis
sliphesi iizerine yapilan ekokardiyografisinde
kardiyak yapilarda trombiis saptanmadi, hafif
trikiispit yetmezligi ve kardiyomiyopati tespit
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edildi. Hastanin plevral sivisi ve solunum
sikintist nedenli intravendz furosemid tedavisi
verildi. Direngli ates tablosu yaygin
enfarktlara baglandi. Hastanin kan ve idrar
kiiltiiriinde {ireme olmadi. Trombosit degeri
50x10%L olan hastaya diisiik molekiil agirlikls

heparin 1x0,8 ml baglandi. Trombofili
tetkiklerinden MTHFR gen mutasyonu
A1298C homozigot mutant; PNH paneli,

miyeloproliferatif hastalik acisindan JAK 2
mutasyonu ve KML agisindan Ph kromozomu
negatif saptandi.C3 ve C4 normal idi. Kedi
tirmig1 hastalig1 siiphesine yonelik calisilan
kan tetkikleri negatif saptandi.  Lokositoz
etyolojisine yonelik yapilan kemik iligi
biyopsisinde graniilositik seride artis olup
blast saptanmadi. Hastaya yapilan kemik iligi
biyopsisinde,  sellularite  %30-40  olup
megakaryosit izlenmedi. MPO, CD117, CD4,
CD45, CD15 ve CD68 ile miyeloid
prekiirsorler pozitif saptandi. CD34 ile %8-10
oraninda blastik natiirde hiicre mevcuttu.
Asikar eritroid prekiirsér izlenmedi ve
giimiisleme ile retikiilin liflerde artis, yaygin
alanlarda trikrom ile fokal kollagen fibrozis

gozlendi (Grade2). Toluidin blue negatif
saptandi. Olguda matiir ve immatir
graniilositer seri elemanlarinda artis ve

miyelofibrozis saptandi. Sol aksiller lenf nodu
biyopsisinde lenfoid yap1 bozulmus olup
yerini irregiiler niikleer konturlu, dar

sitoplazmali, niivecigi belirgin orta-iri boyutlu
blastik goriiniimde hiicreler, matiir ve immatiir
tingable

graniilositer  prekiirsorler, body

makrofajlarin izlendigi monositoid
gortinimde nodiiler alanlar saptandi. Olguya
uygulanan immunohistokimyasal
boyamalarda MPO ile yaygin alanlarda matiir
ve immatiir graniilositer seri elemanlari ile az
sayida blastik goriiniimde hiicrede pozitif
boyanma, CD 34 ve lizozim ile blastik
gortinimde hiicreler, CD68 ve CD4 ile
monositoid goriiniimdeki hiicrelerin izlendigi
nodiller  alanlar  saptand1  (figir 1).
Histopatolojik ~ ve  immunohistokimyasal
bulgular graniilositik sarkoma ile uyumlu idi.

Hastaya 7+3 remisyon-indiiksiyon
kemoterapisi baglandi. Idrar kiiltiiriinde
Candida glabrata ve kan Kkiiltiiriinde

Stafilococcus haemolyticus iiremesi {izerine
hastaya meropenem,vankomisin ve flukanazol
tedavisi olarak antibiyoterapisi baslandi.
Hastanin taburculuk sonrasi takiplerinde atesi
olmasi nedeniyle hasta tekrar hospitalize
edildi. Cekilen yiiksek rezolusyonlu BT’de
sag akciger iist lob apekste yaklagik 12,5 mm
captaki nodiiler yogunluk artim1 aspergilloma
ile uyumlu saptanmasi {izerine tedaviye
amfoterisin B eklendi. Paralizi durumu devam
eden hastaya cekilen beyin BT’sinde enfarkt
alanlarinda  progresyon saptandi. Ciddi
trombositopeni nedenli antikoagiilan tedavi
verilemedi. 7+3  tedavisiyle  remisyon
saglanamayan hastaya FLAG-IDA
kemoterapisi baslandi. Takiplerinde klinik
olarak progrese olan hasta solunum yetmezligi
ve sepsis nedenli exitus oldu.

Figiir 1.
A. Lenfnodu subtotal olarak neoplastik hiicrelerce infiltre (H&E,x40)
B. Neoplastik hiicreler immatiir fakat eozinofilik onciiller blastik hiicreler arasinda yerlesmis

(H&Ex400)
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C. Tiimor hiicreleri, CD34 ile pozitif (x100)

D. Kemik iligi trephine biyopsisinde myeloid prekiirsorler (H&E,x200)

3. Tartisma

Lokomoid  reaksiyon, kan  sayiminda
16kositlerin 50x10%/L’den daha fazla olmas:
ve erken miyeloid prekiirsorlerde belirgin artis
olmasi olarak tanimlamr ©. Lokomoid
reaksiyonun ayirict tamisinda 16semi  ve
enfeksiyonlar dikkate alinmalidir. Nétrofilik
lokomoid reaksiyonda ise sebep olan ilaglar,
hemoraji,  enfeksiyonlar,  hipersensitivite
sendromu, miyeloid biiyime faktorleri,
malignite ve splenektomi akilda tutulmalidir
©19 " Bizim vakamizin tam kan saymminda
16kosit sayis1  144x10%L olup nétrofilik
karakterde bir lokomoid reaksiyon mevcuttu.
Periferik kan yaymasinda blast izlenmedi.
Hastaya hematolojik maligniteyi ekarte etmek
amactyla kemik iligi (KI) aspirasyon ve
biyopsisi yapildi. KI biyopsisinde, sellularite
%30-40 olup, MPO, CD117, CD4, CD45,
CD15 ve CD68 ile miyeloid prekiirsorler
artmistt. CD34 ile %8-10 oraninda blastik

natiirde hiicre mevcuttu. Asikar eritroid
prekiirsor izlenmedi ve giimiisleme ile
retikiilin  liflerde artis, yaygin alanlarda

trikrom ile fokal kollagen grade 2 fibrozis
gozlendi. Toluidin blue negatif saptandi.
Olguda matiir ve immatiir graniilositer seri
elemanlarinda  artis ve  miyelofibrozis
saptandi.

Losemi  oldugu bilinen bir hastada
graniilositik sarkom tanis1 koymak zor
degildir. Klinik olarak 16semi oykiisii olmayan
hastada graniilositik sarkom tanis1 koymak zor
oldugundan doku tanisina gereksinim vardir.
Graniilositik sarkom ayririci tanisinda non-
Hodgkin lenfoma, lenfoblastik l0semi,
melanoma, Ewing sarkomu, blastik
plazmasitoid dentritik hiicreli neoplazi ve
ekstramedullar hematopoez yer aldigindan
doku tams1 ¢ok degerlidir *¥. Alinan doku

ornekleri immunohistokimyasal, flow
sitometri, FISH ve ' molekiiller analize
gonderilmelidir. Immunohistokimyasal

inceleme miyeloid koken ile iligkili CD13,
CD33, CD34, CD43, CD45, CD99, CD117,
MPO, CD68, lizozim gibi antijenlerin
varligini tespit etmede ¢ok degerlidir. MPO ve
CD117 graniilositik sarkomda miyeloid
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farklilasmay1r gostermek ig¢in en sensitif
markerlardir “2'®). Lezyonlarin histopatolojik
incelemesinde eozinofilk onciillerin goriilmesi
graniilositik sarkom lehinedir | izozim,
miyeloperoksidaz, CD43, CD45 i¢in pozitif
boyanma graniilositik sarkom icin
karakteristiktir ¥, Miyeloperoksidaz taniy
dogrulamada ve miyeloid koékenli hiicreleri
gostermede en uygun yontemdir ?. Atipik
mononiikleer hiicrelerdeki intrasitoplazmik
graniillerin, naftol-ASD-klorasestat esteraz
(KAE) ile pozitif boyanmasi bu hiicrelerin
graniilosit  oldugunu  gosterir.  Ldosemik
miyeloblastlar bol miktarda lizozim igerirler,
bu nedenle KAE ile boyanmayan eozinofilik
miyeloid  hiicrelerde = immunoperoksidaz
teknigi ile lizozimin gosterilmesi tanida
degerli bir yontemdir “®. Olgumuzun lenf
nodu biyopsi patolojisinde de literatiir ile
uyumlu olarak CD43, CD45, MPO ve lizozim
pozitif tespit edildi.

Graniilositik sarkom, yumusak doku kitlesi
olarak  ortaya ¢iktigindan  bilgisayarl
tomografi goriintiileme acisindan uygundur
@ Malign tiimérlerin tespitinde PET
sensitiftir ve gorintilemede kullanilabilir.
Graniilositik sarkomun prognozu ile ilgili
veriler sinirhidir. Ekstramedullar hastalik kisa
survival ve fakir prognoz ile iliskilendirilmis
olsa da, graniilositik sarkom icin 5 yillik sag
kalim oranlart %20-30 arasinda olup bu da
genel anlamda AML ile  benzerlik
gostermektedir *®. Graniilositik sarkom tanist,
eslik eden losemi yoksa siddetli 16komoid
reaksiyon ve hepatosplenomagaliye ragmen
daha zor olabilir. izole graniilostik sarkomlu
hastalarda tedavide gecikme AML’ye
progresyon ile sonuglanabilir . Kemoterapi,
radyoterapi, kemik iligi transplantasyonu ve

cerrahi tedavi segenekleridir. Literatiir
taramasinda  gorildiigli  ilizere  siddetli
16komoid reaksiyon ve hepatosplenomegaliyle
bagvurup eslik eden Iosemisi olmayan

hastalarda graniilositik sarkom tanis1 koymak
zor olabilir. Graniilositik sarkomlu hastalar
yanlis tan1 alarak tanida gecikme ile ve
dolayisiyla tedavide gecikme ile
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sonuglanabilir. ~ Ozellikle ~ non-Hodgkin
lenfoma tanisiyla  morfolojik  benzerlik
nedeniyle karigabilir. Olgumuzda 16komoid
reaksiyonla bagvuran, klinik olarak 16semi
bulgusu olmayan, lenfadenopati ve
hepatosplenomegalisi  bulunan hastamizda
yapilan incelemeler sonucunda lenf nodundan
doku tanist ile graniilositik sarkom tanisi
konuldu. Tam konulur konulmaz AML
tedavisi gibi 7+3 kemoterapisi baslandi. Fakat
hasta taburculuk sonrasi bagvurusunda bu kez
granulositik sarkoma ilave AML progresyonu
ile basvurdu. Izole graniilostik sarkom ile
bagvuran hastada tedavimizde gecikme

olmamasma ragmen AML’ye progresyon
gelisti. Hastaya FLAG-IDA KT’si
baglanmasina  ragmen  hasta  solunum
yetmezligi ve sepsis nedenli exitus oldu.

4. Sonug

Lokomoid reaksiyonla gelen ve patolojik
lenfadenopatileri olan hastalarda tabloya
graniilositik sarkomun eslik edebilecegi
diistiniilmeli ve doku tanisi ile On tani
desteklenmelidir.
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