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OZET Amag: Mastositoz, bir veya daha cok organda mast hiicreleri-
nin birikmesi sonucu olusan bir hastaliktir. Deri, en sik tutulan organ-
dir. Bu ¢alismada, kutanz mastositozu olan ¢ocuk olgularin klinik ve
izlem bulgularinin tanimlanmasi amaglanmistir. Gere¢ ve Yontemler:
Ocak 2015-Haziran 2019 tarihleri arasinda, 0-18 yas arasinda histopa-
tolojik degerlendirme ile mastositoz tanisi alan 27 olgu ¢alismaya dahil
edildi. Olgularin yas, cinsiyet, dokiintii siiresi, hastalik seyri ve dokiin-
tilye ek yakinmalari kaydedildi, ilag, besin alerjisi, anafilaksi oykiileri
sorgulandi. Bulgular: Tiim olgularda, ciltte sinirl dokiintii ile seyreden
kutandz mastositoz goriildii. Makiilopapiiler kutanz mastositoz ve so-
liter mastositoma sirasiyla 24 ve 3 olguda goriildii. Ortanca tani yasi
11,5 ay (3 ay-12 yas) olarak bulundu; 26 olguda dokiintii 1 yas altinda
ortaya ¢ikmusti. Ug olguda, dogum anindan itibaren dokiintii meveuttu.
Dokiintiiye ek olarak 11 olguda kasint1 ve 6 olguda atopik dermatit, 2
olguda astim/reaktif havayolu ve birer olguda tekrarlayan tirtiker ve
yiizde sicak basmasi ataklar 6ykiisii mevcuttu. Olgularin higbirinde pa-
tolojik boyutta lenfadenopati, splenomegali ya da tam kan sayiminda
anormal bulgu, eozinofil saptanmadi. Sistemik tutulum olmamasi ne-
deni ile olgular tedavisiz izleme alindi; 6 olguda dokiintii sayisinda be-
lirgin azalma saptandi ancak higbir olguda lezyonlar tamamen
gerilemedi. Soliter mastositoma tanil1 3 olgunun lezyonu lokal tedavi ile
kayboldu. Atak donemlerinde lokal ve sistemik tedavi ile tiim olgularda
semptom kontrolii saglandi. Takip siiresince hi¢bir olguda anafilaksi
veya sistemik mastositoza ilerleme goriilmedi. Sonu¢: Bulgularimiz
pediatrik mastositozun cilt bulgulariyla sinirli oldugu ve nadiren siste-
mik mastositoza doniistiigii bilgisini desteklemektedir.

Anahtar Kelimeler: Mastositoz; ¢ocukluk ¢agi; kutandz

ABSTRACT Objective: Mastocytosis is a disease characterized by
the accumulation of mast cells in one or more organ systems. The skin
is the most commonly affected organ. In this study, it is aimed to pre-
sent the clinical findings and follow-up of pediatric patients with cuta-
neous mastocytosis. Material and Methods: Between January 2015
and June 2019, 27 cases between the ages of 0-18 who were diagnosed
as mastocytosis by histopathological evaluation were included in the
study. Age, gender, duration of rash, disease course and additional com-
plaints were recorded, drug, food allergy, and anaphylaxis were ques-
tioned. Results: Cutaneous mastocytosis with limited skin rash was
observed in all cases. Maculopapular cutaneous mastocytosis and soli-
tary mastocytoma were seen in 24 and 3 cases, respectively. The me-
dian age at diagnosis was 11,5 months (3 months-12 years); the rash
occurred in 26 patients under 1 year of age. Three patients had a rash
from birth. In addition to the rash, there were pruritus in 11 cases, atopic
dermatitis in 6 cases, asthma/reactive airway in 2 cases, recurrent ur-
ticaria and flashing attacks in 1 case each. None of the patients had
pathological lymphadenopathy, splenomegaly or abnormal findings on
complete blood count, and eosinophilia. The cases were monitored
without treatment due to the absence of systemic involvement; there
was a significant decrease in the number of rashes in 6 cases, but none
of the lesions completely regressed in the follow-up period. Lesions of
3 cases with solitary mastocytoma disappeared with local treatment.
Symptom control was achieved in all cases with local and systemic
treatment during episodes. Anaphylaxis or progression of systemic
mastocytosis wasn’t observed during the follow-up period. Conclu-
sion: Our findings support the knowledge that pediatric mastocytosis is
limited to skin findings and rarely progresses to systemic mastocytosis.

Keywords: Mastocytosis; childhood; cutaneous

Mastositoz, farkli doku ve organlarda klonal
mast hiicre birikimi ile karakterize heterojen bir has-
taliktir. Primer mast hiicre hastaliklar1 i¢erisinde en

1yl tamimlanmis baslik olsa da mastositoz nadir bir
hastalik olup, insidansinin 2-5/1.000.000 kisi civa-
rinda oldugu disiiniilmektedir.! Hastalik, deriye si-
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nirl (kutandz) ya da sistemik olarak ortaya cikabilir.
Kutan6z tutulum soliter mastositoma [solitary mas-
tocytoma (SM)], makiilopapiiler kutanéz mastositoz
[maculopapular cutaneous mastocytosis (MCM)]
(diger adiyla urticaria pigmentosa-UP) ve diffiiz ku-
tandz mastositoz [diffuse cutaneous mastocyto-
sis (DCM)] olarak 3 farkli gruba ayrilmistir (Tablo
1). Tiim yas gruplarinda MCM, en sik kutanoz form-
dur.'?

Pediatrik mastositoz, klinik seyir ve genetik
ozellikleri ile erigskin mastositozundan farklidir.
Cocuk olgularin yaklasik %901 2 yas altinda ve ku-
tandz lezyonlar ile tan1 alir. Genellikle ilerleyici olan
eriskin mastozitozdan farkli olarak sinirh, degisken
ve selim bir klinik seyir gosterir.* Pediatrik olgularda,
izlem ve tedavi yaklagimlarin standardizasyonu i¢in
bu farkliliklarin bilinirligi 6nemlidir. Bu c¢alismada,
klinigimizde takip edilen pediatrik kutanéz mastosi-
toz olgulariin klinik ve izlem bulgularinin tanim-
lanmasi amaglanmuistir.

I GEREC VE YONTEMLER

Calismaya, Ocak 2015-Haziran 2019 tarihleri ara-
sinda Saglik Bilimleri Universitesi Okmeydam Egitim
ve Arastirma Hastanesi Cocuk Hematoloji-Onkoloji ve
Cocuk Allerji-immiinoloji polikliniklerine bagvuran 0-
18 yas arasi ¢cocuk olgular dahil edildi. Mastositoz ile
uyumlu lezyonlara ek olarak histopatolojik tanist olan
olgular degerlendirmeye alindi. Olgularn yas, cinsiyet,
dokiintii stiresi, hastalik seyri ve dokiintiiye ek yakin-
malar kaydedildj, ilag, besin alerjisi, anafilaksi dykiileri
sorgulandi. Bagvuru aninda tam kan sayimu, periferik

TABLO 1: Diinya saglik érgiti mastositoz siniflamasi,
2016.

Kutan6z mastositoz
Makilopapuler kutandz mastositoz
Diffiiz kutanéz mastositoz
Soliter mastositoma

Sistemik mastositoz
indolan sistemik mastositoz
“Smoldering” sistemik mastositoz
Eslik eden hematolojik malignite ile birlikte sistemik mastositoz
Agresif sistemik mastositoz
Mast hiicreli I6semi

Mast hiicreli sarkom

2 numarall kaynaktan uyarlanmigtir.

149

yayma incelemesi, karaciger ve bobrek fonksiyon test-
leri, serum triptaz diizeyi (kemiliiminesans yontemiyle
bakildi), fizik muayenede organomegali varliginda
batin ultrasonografi incelemesi yapildi. Lezyonlar SM,
MCM ve DCM olarak siniflandirildi. Téim olgular,
¢ocuk hematoloji-onkoloji, cocuk allerji-immiinoloji ve
dermatoloji polikliniklerinde es zamanli goriildii ve
izlem-tedavi plami belirlendi. Calismamiz i¢in Okmey-
dan1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulundan
onam alind1 (2019/1304). Calismamiz, Helsinki Bil-
dirgesi 2009 Prensipleri’ne uygun olarak yapilmustir.
Caligmaya katilan tiim bireylerin yasal temsilcilerinden
bilgilendirilmis onam alinmustir.

Verilerin analizinde, SPSS v18 programi kulla-
nildi. Elde edilen veriler, tanimlayici istatistikler (arit-
metik ortalama, ortanca, standart sapma, yiizde
dagilimlar) ile degerlendirildi. Siirekli degiskenlerin
normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov ve
Shapiro-Wilk testleri ile degerlendirildi.

I BULGULAR

Calisma siiresince toplam 27 ¢ocuk mastositoz ol-
gusu degerlendirildi. Olgularin 12 (%44)’si erkek,
15’1 kizd1. Ortanca tan1 yas1 11,5 ay (3 ay-12 yas) ola-
rak bulundu. Yakinmalar1 11 yasinda baglayan 1 olgu
disinda dokiintii, 26 olguda 12 ay altinda ortaya ¢ik-
mist1 ve ortalama dokiintii baglangi¢ yast 5+£3,8 ay (0-
12) olarak hesaplandi. Ug olguda dogum anindan
itibaren dokiintli mevcuttu.

Olgularin tamaminda pembe-kahverengi dokiintii
ilk yakinma olmakla birlikte, 11 (%40) olguda kasint1
ve 6 (%30) olguda atopik dermatit, 2 (%10) olguda
astim/reaktif havayolu ve 1 olguda tekrarlayan iirtiker
ve 1 olguda yiizde eritem ve sicak basmasi ataklari &y-
kiistt mevcuttu. Cilt lezyonlar1 govde ve/veya ekstre-
mitede yaygin olan 24 (%88) olgu MCM ve tek
lezyonu olan 3 olgu SM olarak degerlendirildi. DCM
ile uyumlu olgu bulunmadi. MCM olgulariin tii-
miinde govdede yaygin ve 6 olguda ek olarak ekstre-
mite ve sagh deride lezyonlar gorilldi. SM
olgularinda lezyonlar sirt, gévde ve gluteal bolge yer-
lesimliydi. Higbir olguda biil izlenmedi. Olgularin
klinik 6zellikleri Tablo 2’de goriilmektedir.

Olgularin higbirinde patolojik boyutta lenfade-
nopati, splenomegali ya da tam kan sayiminda anor-
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TABLO 2: Olgularin klinik 6zellikleri.
Belirti ve bulgularin baslangic yasi n (%)
Dogum 3(11)
<6 ay 13 (48)
6 ay-1yil 10 (37)
>1yll 1
Lezyon yerlesimi MCM SM
Bag-boyun 0 1
Govde 12 (44) 1
Govde+ekstremite 3(11) 1
Govde+bas boyun+ekstremite 6 (22)

MCM: Makiilopapiiler kutandz mastositoz, SM: Soliter mastositoma.

mal bulgu, eozinofil saptanmadi (ortalama 1,91+0,9
10%/uL). Tiim olgularda triptaz normal sinirlarda bu-
lundu (ortalama 5,46+2,05 mcg/L). Bu nedenlerle
hi¢bir olguya ileri inceleme ya da kemik iligi 6rnek-
lemesi yapilmadi. Histopatolojik incelemede der-
miste diffiiz mast hiicre infiltrasyonu goriildii,
immiinohistokimyasal olarak CD68 pozitifligi ile bu
bulgu desteklendi. Olgularin higbirinde sistemik tu-
tulum olmadig i¢in cilt lezyonlarinda alevlenme go-
riilen olgulara verilen semptomatik tedavi disinda
(lokal veya sistemik) herhangi bir tedavi verilmedi.
Diizenli takipte olan 21 olgunun ortalama izlem sii-
resi 30+£19,6 ay ve son degerlendirmede ortanca yas
4,7 y1l (1-12 y1l) bulundu. MCM tanisiyla izlenen 6
olguda dokiintli sayisinda belirgin azalma saptandi,
ancak hicbir olguda lezyonlar tamamen gerilemedi.
SM tanil1 3 olgunun lezyonu lokal tedavi (biyopsi
amagli eksizyon) ile kayboldu. Kasinma yakinmasi
olan 11 olguda, lokal kortikosteroid ve oral H1 blo-
kerleri ile semptom kontrolii saglandi. MCM olgula-
rinin izleminde hastalik ve diger sebeplerle akut
alevlenme donemlerinde, kisa siireli lokal (steroid
iceren krem) ve sistemik tedavilere (oral H1 bloker-
leri) yanit alindi. Takip siiresince higbir olguda ana-
filaksi gelismedi.

I TARTISMA

Mastositoz, ¢ocukluk caginda nadir goriilen hetero-
jen bir hastaliktir. Eriskin ve ¢ocuk yas grubunda farkli
klinik &zelliklerle ortaya cikar.

Pediatrik mastositoz yenidogan doneminde, erken
stit cocuklugunda (<6 ay) ya da daha gec ortaya ¢ika-
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bilir (6 ay-16 yas). Olgularin %90°11lk 2 yasta tan1 alir
ve preaddlesan donemde azalan siklik 15 yas sonrasi
artis gosterir.>* Cocukluk ¢agmdaki yas dagilim, farkh
iilke ve merkez ¢alismalarinda benzer bulunmustur. Or-
tanca tan1 yas1; Schena ve ark. tarafindan yapilan Italya
merkezli ¢alismada 1,4 y1l, Meni ve ark. tarafindan ya-
pilan Fransa merkezli calismada 1,2 yil, Tiiysiiz ve ark.
tarafindan {ilkemizde yapilan calismada ise 11 ay ola-
rak bildirilmistir.>” Calismamiza dahil edilen olgularin
ortanca tani yagl, literatiirle benzer bulundu.

Pediatrik mastositoz olgularmin %10-20’sinde
hastalik baslangig yas1 2 yas iizeri olabilir. Tleri yas bas-
langich olgularin daha uzun siire semptomatik oldugu,
daha ge¢ remisyona girdigi ya da erigkin hayatta devam
ettigi diistiniilmektedir.>®” Calisma grubumuzda da 1
olguda dokiintii baglangi¢ yasi 11 olup, tan1 aninda sis-
temik hastalik lehine bulgusu olmasa da geg tan1 yasi
nedeni ile erigkin mastositoz benzeri seyir olasilig1 agi-
sindan hasta daha yakin izleme alinmgtir.

Erigkin mastositozu, KIT D816V mutasyonu ile
iliskili klonal bir hastaliktir. Gegmiste pediatrik masto-
sitozun selim ve gerileyici seyri nedeni ile klonal ol-
madig1 distiniilmekteydi. Ancak son yillarda yapilan
calismalarda, ¢ocuk olgularin yaklasik %40°’°inda ekzon
8-11 arasinda c-KIT mutasyonlarma sahip olabilecegi
gosterildi. Ozellikle bazi mutasyonlarin persistan ve
uzun siireli hastalikla iligkili olabilecegi 6ne stirtilmek-
tedir.*>” Caligmamizda, her olguda cilt biyopsi drnegi
olmakla birlikte, c-KIT mutasyon analizi yapilmamasi
calismamizin kisitlayici 6zelligidir.

Mastositozdaki klinik bulgular, temel olarak mast
hiicre mediyatorlerinin salinimi ve lokal/sistemik etki-
leri nedeni ile ortaya ¢ikar. Dokiintiiden sonraki en sik
klinik yakinma kagint1 olarak tanimlanmaktadir (%40-
50). Ek olarak “flushing” ataklar1, bas agrisi, karin ag-
r1s1, ari-bocek sokmasi sonrasi anafilaksi gibi ¢ok genis
yelpazede belirtiler ortaya ¢ikabilir.**!° Calismamizda,
literatiire benzer sekilde 2. en sik yakinma kasint1 ola-
rak bulundu (%40).

Pediatrik mastositozun, literatiirde tanimlanan
kendini sinirlayici ve selim seyri ile paralel sekilde, ol-
gularimizin klinik yakinmalar1 genel olarak kisa sii-
reli lokal steroid ve sistemik antihistaminik tedavi ile
kontrol altina alind1. Hi¢bir olgumuzda anafilaksi ge-
lismemesi de literatiire benzer sekilde pediatrik mas-
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tositozda anafilaksinin nadir gelistigi bilgisini des-
teklemektedir.

Cocukluk ¢aginda mastositoz olgularinin tama-
mina yakini sinirlt kutandz tutulumla bagvurur ve sis-
temik tutulum nadirdir. Olgularin %70-80’1 MCM,
%10-20’si SM ve %1-3ii DCM ile tam alir.”!° Ca-
lismamizda, diger ¢alismalara benzer sekilde 3 olgu
disindaki tiim olgularimiza en sik alt grup olan MCM
tanist konuldu. Daha nadir goriilen alt grup olan
DCM higbir olgumuzda goriilmedi.

Sistemik tutulum nadir olmakla birlikte tani
aninda tiim olgulara sistemik muayeneye ek olarak
tam kan sayimi, periferik yayma incelemesi, triptaz
diizeyi, cilt biyopsisi ve organomegali ya da kan
sayimminda patolojik bulgu varliginda kemik iligi
aspirasyon/biyopsisi onerilmektedir.*!! Yapilan ¢a-
lismalarda, 6zellikle artmis triptaz diizeyinin cilt tutu-
lumunun derecesi ile artmis mutlak eozinofil sayisinin
ise hem hastalik aktivitesi hem de sistemik tutulum ile
iliski oldugu gosterilmistir.”'>!* Calismamizda, olgula-
rnimizin fizik baki ve laboratuvar incelemelerinin nor-
mal sinirlarda olmasi sistemik hastalig1 diglamamizi
saglamistir. Sistemik hastaligin, pediatrik olgularda
<%]1 oraninda goriildiigii diistiniildiigiinde, sonuglari-
miz mevcut verilerle uyumludur.

Cocukluk ¢ag1 mastositozlarmin gerileyici, ken-
dini simirlayan bir hastalik oldugunu destekleyen ¢alis-
malarda, 5 yillik izlemde %29, 20 yillik izlemde ise
%68 oraninda tam remisyon bildirilmistir.'*'5 Ancak
%30-40 olguda da stabil hastalik ya da kismi gerileme
g6zlenmistir. Kismi yanith ya da stabil olgularin uzun
donem izlemleri ile ilgili yeterli veri olmamasi nedeni
ile pediatrik mastositozlarin tamamen selim seyirli ol-
dugunu kabul etmenin uygun olmadig1 6ne siiriilmek-
tedir. Calismamiza dahil olan olgularin sadece 3’iinde
kismi gerileme goriilmiis olmasi ¢aligmamizin, gérece
kisa takip siiresi ve hasta grubumuzun yas ortalamasi-
nin kii¢iik olmasi ile aciklanabilir.

Hastaligin ayirici tanisinda siit ¢ocuklugu done-
minde siklikla dokiintii ile ortaya ¢ikan siit alerjisi ve
atopik dermatit, malign hastaliklar ve ilaca bagli do-
kiintiiler, bocek 1s1r1g1 da diigtiniilmelidir. Akut alev-
lenme donemleri disinda da ciltte menekse rengi
lezyonlarin sebat etmesi, bu lezyonlarin uzun siireli
olusu ayirici tanida yardimer olmakla birlikte cilt bi-
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yopsinin histopatolojik degerlendirmesinde mast
hiicre infiltratlarinin gdriilmesi tan1 koydurucudur.
Ayrica immiinohistokimyasal degerlendirmede c-
KIT (CD117), CD68 ve CD2 pozitifligi taninin dog-
rulanmasinda kullanilabilir.

Hastaligin iyi seyirli dogasindan dolay1 hastalik
yonetiminin temel amaci, mast hiicre mediyatorleri-
nin salinimini ve etkilerini engellemektir. Tetikleyici
faktorlerden kaginma ve oral H1 blokerleri tedavide
ilk yapilacak yaklagimlardir. Calismamizda, akut
alevlenme donemlerinde lokal kortikosteroidler ve
sistemik H1 blokerleri ile semptom kontrolii saglan-
mistir.

0 SONUC

Calismamizin kisitlayici 6zelligi, retrospektif olma-
sidir. izlem siiremiz kisa olmakla birlikte; calisma-
mizda elde edilen bulgularin, verilen literatiir bilgileri
ile uyumlu oldugu séylenebilir. Cocukluk ¢agi mas-
tositoz olgularmin siklikla kutanoz tipte oldugunu,
bulgulara yonelik tedavi ile bulgularin kontrol altina
alinabildigini ve hastaligin kendini sinirladigini sdy-
leyebiliriz.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-
dan baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan tibbi alet,
gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya herhangi
bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde, ¢alisma
ile ilgili verilecek karari olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya

manevi herhangi bir destek alinmanugtir.

Cikar Catismast

Bu ¢alisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin,
¢tkar ¢atismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite iiye-
ligi veya iiyeleri ile iligkisi, danigsmanlik, bilirkisilik, herhangi bir

firmada ¢calisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlart yoktur.
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