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Rosai-Dorfman Hastaligr (Masif Lenfadenopatili
Siniis Histiositozis): Olgu Sunumu
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Rosai-Dorfman Disease (Sinus Histiocytosis with Massive
Lymphadenopathy): A Case Report

Rosai-Dorfman disease is a rare benign idiopatic histiocytic pro-
liferative disorder. It is also known as sinus histiocytosis with
massive lymphadenopathy. The disease is characterized by pa-
inless cervical lymphadenopathy, variably associated with fe-
ver, elevated erythrocyte sedimentation rate, weight loss,
polyclonal hypergammaglobulinaemia, involvement of extra
nodal organs such as brain, breast, skin, orbit ear, and gastro-
intestinal tract, upper respiratory tract, spine. The cause of this
disease is still unknown. The precise diagnosis is performed by
lymph node biopsy. Various treatment modalities include sur-
gery, chemotherapy, antibiotics, steroids, radiotherapy or the
combination of these have been tried, but convenient therapy
model hasn't been emerged. Most of them have been repor-
ted to regress spontaneously. Death is a very rare complicati-
on and reported due to infiltration of vital organs. In this re-
port the findings of a 52 years old woman who was admitted
to our clinic with painless cervical lymphadenopathy is presen-
ted, the findings and the treatment is compared with the lite-
rature.

Key Words: Rosai-Dorfman disease, sinus histiocytosis with
massive lymphadenopathy, cervical lymphadenopathy.

Turk Arch Otolaryngol, 2003; 41(2): 110-115

Dr. Hamdi Gakli, Dr. Sevilay Kiigiik, Dr. Emre Cingi, Dr. Erkan Oziidogru
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Kulak Burun Bogaz Anabilim Dal

Dr. Kismet Bildi
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dal

Ozet

Rosai-Dorfman hastaligi idyopatik histiosit proliferasyonu ile
seyreden nadir gorilen bir hastaliktir. Masif lenfadenopatili si-
nis histiositozis olarak da adlandiriimaktadir. Daha ¢ok ¢ocuk-
larda ve geng eriskinlerde gortlir. Hastalik yaygin agrisiz lenfa-
denopati, yiiksek ates, 16kositoz, eritrosit sedimentasyon hizin-
da artma, poliklonal hipergamaglobulinemi, kilo kaybi ile seyre-
derek degisik organlarin tutulumuna neden olabilir. Kesin tani-
si lenf bezi biyopsilerinin histopatolojik olarak incelenmesi so-
nucu koyulabilmektedir. Tedavisi icin antibiyotikler, kortikoste-
roidler, radyoterapi ve kemoterapi denenmis ancak etkili bir te-
davi sekli henliz ortaya konamamistir. Bu hastaliga baglh 6lim,
hayati organ tutulumlarinin oldugu durumlarda, ¢ok nadir go-
riilen bir komplikasyondur. Bu yazida klinigimize boynunda ag-
risiz, ele gelen sislik sikayeti ile basvuran ve yapilan tetkikler ile
boyun lenf bezi biyopsisi sonucu benign sinUs histiositozis tani-
si konmus olan 52 yasinda kadin hastamizin bulgulari ve teda-
visi literatlr bilgileri ile karsilastinlmistir.

Anahtar Sozciikler: Rosai-Dorfman hastaligi, masif lenfadeno-
patili sinUs histiositozis, servikal lenfadenopati.
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Giris

Rosai-Dorfman hastaligi, masif lenfadenopatili
sintis histiositozis olarak da isimlendirilen agrisiz
servikal lenfadenopati, ates, kilo kaybi, lokositoz,
artmis eritrosit sedimentasyon hizi ve poliklonal hi-
pergamaglobulinemi ile karakterize neoplastik ol-
mayan, etyolojisi ve patogenezi bilinmeyen lenfop-
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roliferatif bir hastaliktir.! Hastaligin seyri sirasinda
lenf nodlari1 disinda mediyastende, deride, yumusak
dokularda, kemiklerde, paranazal sintslerde, st
solunum yollarinda, spinal kordda, meninks ve be-
yinde, bobreklerde, tiroid bezinde, gozde, kalp ve
testislerde de tutulum gortilebilmektedir.2

Literatiirde yer alan 600’iin zerindeki Rosai-
Dorfman hastalig: tanisi konan olgularin %85’i ¢o-
cuklar ve 20 yas alti genc eriskinlerdir. Hastaligin
olusumundan sorumlu bir etken ortaya konamamis
ancak tanist konulamayan enfeksiyoz bir durum ve-
ya immun yanit degisiminin etkili olabilecegi ileri
sturilmustir. 24

Kesin tani lenf bezi biyopsi materyallerinin his-
topatolojik incelenmesinde, sintis histiositlerinin
belirgin proliferasyonu ve histiositler tarafindan fa-
gosite edilmis lenfositlerin ve eritrositlerin goriilme-
si ile koyulmaktadir.245

Hastaligin tipik seyri, sinsi bir baslangic, ardin-
dan ozellikle servikal bolgede bazen de tim viicut-
ta, yaygin, agrisiz lenfadenopati ile seyreden uza-
mis hastalik evresini takip eden spontan bir gerile-
me seklinde olmaktadir. Bunu rekiirensler izleyebil-
mekte, bazi olgular ise inatct tipte gerileme olmak-
sizin uzun sire devam edebilmektedir.24

Tedavisinde antibiyotikler, kortikosteroidler, si-
tostatik ajanlar, radyoterapi ve cerrahi olarak lenf
bezlerinin rezeksiyonu gibi yontemler tek baslarina
veya bunlarin birkacinin birlikte kullanilmasi ile uy-
gulanmus, ancak bunlarin tedavideki basarilart gos-
terilememistir. Bu hastaliga bagl 6lim, ¢ok nadir
gorilen bir komplikasyon olup, immun sistemin et-
kilendigi ve ekstranodal organ tutulumu ile birlikte
seyreden tiplerinde gortilmuistiir.¢ Literatiirde cocuk-
larla ilgili olgularin fazla sayida yer almasina karsin
ileri yaslarda tani konan olgu sayist cok azdir.

Bu yazida, hastaliginin baslangicinda Rosai-
Dorfman hastalig: tanisi konarak takip edilen, klini-
gimiz disindaki muayenesinde, kasigindaki lenfade-
nopatisi nedeni ile yanlis olarak karsinom metasta-
z1 tanust konan, klinigimizdeki yatarak yapilan ikin-
ci takibinde bir kurlik kemoterapi tedavisi ile sika-
yetleri ve bulgulari dramatik olarak, tamamen diize-
len bir olgumuza ait bilgiler, literattir bilgileri dog-
rultusunda degerlendirilmistir.
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52 yasinda, ev hanimi olan hastamiz boynunda
iyilesmeyen sislikler sikayeti ile klinigimize yatirildi.
Opykiisiinden hastanin bize basvurdugu tarihten 2
yil 6bnce baslayan, boynunun her iki tarafinda agri-
siz sisliklerinin oldugu, 2 yil boyunca sisliklerinin
boyutlarinda bir degisikligin olmadigs, sislikleri ile
ilgili olarak hi¢ agri, 1s1 artisi, kizariklik sikayeti ya-
samadigy, halsizlik, kilo kaybu sikayetlerinin olmadi-
g1, gece terlemelerinin ise bize basvurmadan once-
ki donemde oldugu ancak bize bagsvurmadan 4 ay
once bittigi 6grenildi. Yine sorgulanmasinda ses ki-
sikligl, yutma gucligl, bogaz agrist ve solunum ile
ilgili sikayetlerinin olmadigt 6grenildi.

Oz ve soy gecmisinde bir 6zellik saptanmadi.
Yapilan fizik muayenesinde; ates: 37°C, nabiz:
80/dk, tansiyon arteriyel: 135/75 mmHg idi. Kulak,
burun, bogaz, larenks, nazofarenks muayenelerin-
de bir patoloji saptanmayan hastanin boyun mu-
ayenesinde bilateral 1. bolgede 2.5x2.5 ¢cm boyutlu,
mobil, agrisiz; II. bolgede 3.0x2.5 cm boyutunda,
agrisiz; IV. bolgede 0.5x0.5x1.0 cm boyutund,a mo-
bil, agrisiz kitlelerinin oldugu saptandi. Sistemik fi-
zik muayenesinde bir patoloji saptanmadi.

Rutin laboratuvar bulgulars; 16kosit: 9.103/uL,
eritrosit: 5.92.106/UL, eritrosit sedimantasyon hizi:
15 mm/sa, periferik yaymasinda notrofiller: %78.4,
lenfositler: %15.9, monositler: %2.5 bulundu. He-
moglobin elektroforezinde HbA azalmis olarak bu-
lundu. Serolojik testlerden toksoplazma, kedi tirmi-
g1, brusella, EMN agliitinasyon testleri negatif, P-A
akciger grafisi normal olarak degerlendirildi.

Klinik izlem ve tedavi

Hasta klinigimize yatirilarak oral antibiyoterapi
altunda takip edilmeye baslandi. Cekilen kontrastli
boyun tomografisinde; boyunda bilateral I, II, III,
IV. bolgelerde, en buytigi 2.5 cm ¢apli olan, sferik
konturlu, kontrast tutulumu olmayan, yaygin lenfa-
denopati ile uyumlu gértinim rapor edilmesi tizeri-
ne (Resim 1 ve 2) hastanin boynundan lenf bezi bi-
yopsisi yapild.

Histopatolojik degerlendirme icin yollanan spes-
men sonucu sinis histiositozis (Rosai-Dorfman has-
taligy) olarak rapor edildi. Ameliyat sonrast donem-
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Resim 1.

Hastanin biyopsi dncesi klinik gorintisu.

de hastamiza 21 giin stireyle parenteral ceftriaxon
1x1 g/glin ve ornidazol 2x500 mg/giin dozu ile ve-
rildi. Boynundaki adenopatilerinin boyutlarinda ve
sikayetlerinde degisiklik gorilmemesi Uzerine,
ayaktan takip edilmek tizere taburcu edildi. Bu ta-
rihten 6 ay sonra hastamizin, her iki kasik bolgesin-
de sislik sikayetleri nedeniyle baska bir hastanenin
genel cerrahi bolimuinde yapilan muayenesi sonra-
sinda, inguinal lenf bezi biyopsisi yapilarak, bunun
histopatolojik degerlendirme sonucunun karsinom
metastazi ile uyumlu olarak rapor edilmesi tizerine
tekrar hastanemize sevk edildigi ogrenildi. Tekrar
klinigimize yatirilan hastamiz, kadin dogum, troloji
ve genel cerrahi bolimleri tarafindan konstilte edil-
di. Endoskopik, ultrasonografik ve radyolojik tetkik-
ler yapilarak kasiktaki lenfadenopatiye neden olabi-
lecek primer odak arastirildi. Kayda deger bir bul-
guya rastlanamamasi tGzerine hastanin tekrar boyun
sag tarafinda 1. bolgedeki lenf bezlerinden bir adet
cikarilarak histopatolojik inceleme icin yollandi.

Bu histopatolojik degerlendirme sonucunda da
Rosai-Dorfman hastaligi tanisi kondu. Baska bir
hastanede karsinom metastazi seklinde rapor edilen
inguinal lenf bezi kesitlerini iceren preparatlar fa-
kiltemiz patoloji anabilim dalinca da tekrar ince-
lendi. Bu kesitlerin de Rosai-Dorfman hastalig: icin
tipik goriniim olan, soluk sitoplazmali buytk histi-
ositler tarafindan genisletilmis sintsoidler igeren
lenf bezi oldugu, karsinom metastazi olmadig an-
lasildi (Resim 3 ve 4).

Ancak bu hastaligin ayirict tanisinda kullanilabi-
len, immiunohistokimyasal boyamalarla histiositle-
rin icinde gosterilebilen S-100 proteininin, hastami-
za ait preparatlarda histiositler icinde gozlenmedigi
saptandi.

Hastamiza, ikinci kez yatarak takibi sirasinda, ta-
nisinin kesinlesmesi sonrasinda, hematoloji bolimu
ile konstlte edilerek bir kir metotreksat (5
mg/m2/giin) tedavisi uygulanmis, kiir bitiminden 10
glin sonra adenopatiler kaybolmustur. Hastamiz bu
tedaviden sonraki 6 aylik siirede tim sikayetleri ve
bulgulari diizelmis olarak halen takip edilmektedir.

Tartisma

Masif lenfadenopatili sinlis histiositozis Rosai-
Dorfman hastaligi olarak bilinen nadir gortlen bir
hastaliktur. ilk kez Rosai ve Dorfman tarafindan
1969'da tanimlanan bu hastalik tim yaslarda gorii-
lebilen, ancak ¢ogunlukla birinci ve ikinci dekadlar-
da cocuklarda sik gortlen bir hastalik olarak karsi-
miza ¢ikmaktadir,12

Literattirde erkek olgularin biraz daha fazla ol-
dugundan s6z edilmektedir; bizim olgumuzun da
kadin olmasi bu bilgi ile uyumludur.2

Boynun, o¢zellikle de submandibtler bolgenin
en sik tutulan bolge oldugu aksiller, inguinal, hiler
ve mediyastinal bolgelerdeki lenfadenopatilerin bu-
na eslik edebilecegi bildirilmistir.2 Eryaman ve ark.”
ile Yigitbast ve ark.® yalniz boyunda lenfadenopati
ile seyreden olgularint yayinlamislardir. Bizim olgu-
muzun baslangicinda yalniz servikal bolgede lenfa-
denopati mevcutken, 6 ay sonra inguinal lenfade-
nopati de gelisti. Hiler, aksiller, mediyastinal lenfa-
denopati saptanmadi.
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Resim 2.

Hastanin boyun tomografisi.

Olgularin yaklasik %43 inde ekstranodal organ
tutulumundan s6z edilmekte ve bu durumun ¢zel-
likle ileri yas olgularinda daha sik oldugu anlasil-
maktadir.? Olgumuzun 52 yasinda olmast nedeniy-
le bu yonde tetkikleri yapilmis ancak ekstranodal
bir patoloji saptanmamustir.

Lenf nodu biyopsilerinin histopatolojik incele-
mesinde lenfofagositoz, soluk sitoplazmali genis
histiositler tani koydurucu bulgulardir. Olgumuzun
tarafimizdan yapilan her iki servikal lenf bezi
biyopsisinde bu tipik goérinim ile tani konmustur.
Ancak baska bir hastanede yapilan inguinal lenf be-
zi biyopsisi tanisinin; masif lenfadenopatili sints
histiositozis olmasina karsin, karsinom metastazi
olarak degerlendirilmesi, bu hastaligin nadir gori-
len bir patoloji olmast nedeniyle patologlart yanilta-
bilecegi seklinde yorumlandi. Hastamizin histopa-
tolojik incelemelerinde S-100 proteininin (-) olarak
bulunmasmin da, ekstranodal organ tutulumunun
olmamast ile iligkili olabilecegi dustinilda. Fakat li-
teratiirde bunun ile ilgili bir bilgiye rastlanmadi.

Hollowell ve ark.,10 Ahsan ve ark.!! ile Ku ve
ark.’2 yaymladiklart calismalarinda masif servikal
adenopatinin tim olgularda mutlak goézlemlenen

bir bulgu olmadigini, Hazarika ve ark.13 ise 16kosi-
toz, yiksek ates ve eritrosit cokme hizindaki artisin
kendi olgularinda goriilmedigini belirtmislerdir. Biz
olgumuzda persistan servikal lenfadenopati yanin-
da lokositozun, yiksek atesin, eritrosit ¢cokme hi-
zinda artis bulunmamasinin iyi prognozu isaret ede-
bilecegi gorisiindeyiz.

Rosai-Dorfman hastaligi benign, kendi kendini
sinirlayan, cogu kez tedavi gerektirmeyen bir hasta-
lik olarak kabul edilmektedir. Antonius ve ark. ste-
roid kullaniminin,4 Goodnight ve ark. degisik ke-
moterapdtik ajanlarin, alkilleyici ajanlar ile birlikte
kortikosteroidlerin tedavide ¢ok etkili olduklarini,
cok iyi sonuglar verdigini belirtmislerdir.® Hastamiz,
Rosai-Dorfman hastaligi tanist konduktan sonra, uy-
gulanan genis spektrumlu parenteral antibiyotik te-
davisine yanit vermemesi ve uzun stireli takibinde
kendiliginden gerilememesi nedeni ile persistan tip-
te Rosai-Dorfman hastast olarak kabul edildi. He-
matoloji boliimiiniin kontroliinde hastamiza verilen
bir kiir metotreksat tedavisi ile hastamizin tim bul-
gu ve sikayetleri 10 gun icinde diizeldi . Tedaviden
sonraki alt1 aylik stirede sorunsuz sekilde kontrolle-
rine devam edilmektedir.
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Resim 3. Lenf bezi biyopsisi (HE x200).

Literattirde radyoterapi ile ilgili olarak yeterli ve
tatmin edici sonuclarin olmamasi nedeniyle olgu-
muzda tedavi icin bu yontem dikkate alinmadi.

Yine literatir incelendiginde Lu ve ark., dort ol-
gularini yayinladiklart bir ¢calismada ayni lenf bezle-
rinde eszamanli olarak malign lenfoma ve masif
lenfadenopatili sintis histiositozisin birlikte olabile-
cegini belirtmektedirler. Ayni calismada Foucar ve

ark.’nin bir olgusunda bu hastalik tanist konduktan
8 ay sonra, Rangwala ve ark.’nin bir olgusunda bu
hastalik tanist konduktan 4 yil sonra, Koduru ve
ark.’nin bir olgusunda 8 yil sonra, Krezemieniecki
ve ark.’nin bir olgusunda 5 yil sonra malign lenfo-
ma gelistigini gordiklerinden s6z edilmektedir.1s
Biz bu bilginin Rosai-Dorfman hastaligi tanisi ko-
nan hastalarin takip strelerinin belirlenmesi acisin-
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dan anlamlt oldugunu diisinmekteyiz. Bu olgumuz
nedeniyle Rosai-Dorfman hastaliginin 6zellikle tani
ve tedavi yontnden tizerinde ¢aba sarfedilmesi ge-
reken bir hastalik oldugunu diisinmekteyiz. Cinkt
tedaviye yanit alinamayan durumlarda bizim hasta-
mizda gozlemledigimiz gibi, ben kanserim o yiiz-
den iyilesemiyorum seklindeki distnceler, hem
hastayt hem de takip eden hekimleri sikintiya sok-
maktadir. Metotreksat ile bu kadar kisa stirede ve
bu kadar iyi sonug¢ alinabilmis olmasinin 6énemli ol-
dugu, malignlesme riski acisindan da bu hastalig:
olanlarin 5 yil sire ile takibinin dogru olacag: di-
stincesindeyiz.

Kaynaklar

1. Rosai J, Dorfman RF. Sinus histiocytosis with massive lym-
phadenopathy: a newly recognized benign clinicopathologic en-
tity. Arch Pathol 1969; 87: 63-70.

2. Marshall AL, Diane MK. Inflammatory and malignant histiocy-
tosis. In: Ernest B, Marshall AL, Barry SC, Thomas JK, editors. Wil-
liams hematology. 6th ed. New York: McGraw Hill; 1995. p. 889-
90.

3. Foucar E, Rosai J, Dorfman RF, Brynes RK. The neurologic
manifestations of sinus histiocytosis with massive lymphadenopa-
thy. Neurology 1982; 32: 365-72.

4. Rosai J. Lymph nodes. In: Rosai ], editor. Ackerman’s surgical pat-
hology. 8th ed. New York: Mosby; 1996. p. 1694-5.

5. Borner H, Bagg A, Cossman J. The blood and the lymphoid or-
gans. In: Rubin E, Farber JL, editors. Pathology. 3rd ed. Philadelp-
hia: Lippincott-Raven; 1999. p. 1091.

6. El Kohen AE, Planquart X, Al Hamany Z, Bienvenu L, Kzadri
M, Herman D. Sinus histiocytosis with massive lymphadenopathy
(Rosai Dorfman disease): two case reports. Int | Pediatr Otor-
hinolaryngol 2001; 61: 243-7.

7. Eryaman E, Giirsel KM, Ozturan D, Uysal V. Rosai-Dorfman
hastaligi (masif lenfadenopatili siniis histiositozisi) Kulak Burun
Bogaz Ibtis Derg 1995; 2: 447-9.

8. Yigitbas1 OG, Giiney E, Unal A. Siniis histiocytosis with massive
lymphadenopathy. Otolaryngol Head Neck Surg 1999; 121: 507.

9. Goodnight JW, Wang MB, Sercarz JA, Fu YS. Extranodal Rosai-
Dorfman disease of the head and neck. Laryngoscope 1996; 106:
253-6.

10. Hollowell JP, Wolfla CE, Shah NC, Mark LP, Whittaker MH.
Rosai-Dorfman disease causing cervical myelopathy. Spine 2000;
25: 1453-6.

11. Ahsan SF, Madgy DN, Poulik J. Otolaryngologic manifestations of
Rosai-Dorfman disease. Int | Pediatr Otorbinolaryngol 2001; 59:
221-7.

12. Ku PK, Tong MC, Leung CY, Pak MW, van Hasselt CA. Nasal
manifestation of extranodal Rosai-Dorfman disease- diagnosis and
management. / Laryngol Otol 1999; 113: 275-80.

13. Hazarika P, Nayak RD, Balakrishnan R, Kundaje HG, Rao PL.
Rosai-Dorfman disease of the subglottis. J Laryngol Otol 2000; 114:
970-3.

14. Antonius JI, Farid SM, Baez-Giangreco A. Steroid-responsive
Rosai-Dorfman disease. Pediatr Hematol Oncol 1996; 13: 563-70.

15. Lu D, Estalilla OC, Manning JT Jr, Medeiros LJ. Sinus histiocy-
tosis with massive lymphadenopathy and malignant lymphoma in-
volving the same lymph node: a report of four cases and review of
the literature. Mod Pathol 2000; 13: 414-9.

lletisim Adresi: Dr. Hamdi Cakh

¢ gazi Universitesi Tip Fakiil
Kulak Burun Bogaz Anabilim Dali
Megselik 26480 ESKISEHIR

Tel: (0222) 229 05 15

Faks: (0222) 239 37 74

e-posta: hcakli@ogu.edu.tr

Tirk Otolarengoloji Arsivi / Turkish Archives of Otolaryngology, Cilt / Volume 41, Say1 / Number 2, 2003 115



