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ÖZET 

Tüylü hücreli lösemi (THL) ve kronik miyeloid lösemi (KML) iki farklı hematolojik hastalıktır. THL seyrinde ikinci bir malignitenin birlikte görül-
mesi nadir değildir. Ancak THL seyrinde en sık görülen ikinci maligniteler solid tümörler veya diğer lenfoproliferatif hastalıklardır. THL ile birlikte 
eş zamanlı KML’ nin görülmesi oldukça nadir görülen bir durumdur. Pansitopeni tablosu ile başvuran olgumuzda yapılan çevre kanı incelemesi, 
kemik iliği aspirasyon ve biyopsinin değerlendirilmesi, kemik iliğinden akım sitometri incelemesi ve kemik iliği biyopsi preparatında yapılan tartarata 
rezistan asit fosfataz (TRAP) boyası sonrasında THL tanısı konuldu. Yapılan sitogenetik değerlendirme sonucu real time (RT)-PCR yöntemi ile 
bakılan BCR-ABL t (9;22) pozitif olarak bulundu. Kantitatif BCR-ABL füzyon transkriptinin oranı ise 0.27 olarak saptandı. Böylece olguda 2 farklı 
malignitenin bir arada eş zamanlı olarak ortaya çıktığı düşünüldü. Hastaya 2-klorodeoksiadenozin (2-CdA) başlandı. THL remisyona girdikten sonra 
KML için imatinib mesilat 400 mg/gün ile tedaviye devam edilmesi planlanmaktadır. THL ile birlikte eş zamanlı olarak KML’nin görülmesi literatür-
de nadir vaka sunumları şeklinde bulunmaktadır. Bu olgu nadir görülmesi ve takip-tedavi stratejilerinin gözden geçirilmesi için sunuldu.  
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ABSTRACT  

Unusual Synchronous Diagnoses: Hairy Cell Leukemia and Chronic Myeloid Leukemia 

Hairy cell leukemia (HCL) and chronic myeloid leukemia (CML) are two different hematological diseases. The occurence of a secondary malignancy 
belong the course of HCL is not unusual. But the most frequent secondary malignancies of HCL are the solid tumors and the other lymphoproliphera-
tive diseases. We diagnosed a patient with pancytopenia as HCL by bone marrow aspiration and biopsy, flowcytometry of bone marrow and tartrate-
resistant acid phosphatase (TRAP) test done in bone marrow. The cytogenetic analysis made by real time (RT)-PCR showed that BCR-ABL t (9;22) 
was positive. Quantitative measurement of BCR-ABL fusion transcripts was 0.27. As a result it was thought that there are two synchronous malignan-
cies seen in the same patient. The patient was treated with 2 chlorodeoxyadenosine (2-CdA). Imatinib mesylate orally at a dose of 400 mg daily was 
planned to be continued after the remission of HCL. The synchronicity of HCL and CML can be found in the literature as case reports. This case is 
presented as a rare condition for overwiewing the treatment and the follow up.  
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Tüylü hücreli lösemi (THL) ve kronik miyeloid löse-
mi (KML) iki farklı hematolojik hastalıktır. Spleno-
megali, anemi ve trombositopeni bu iki malignitenin 
yaygın görülen özellikleridir. Bununla birlikte labora-
tuvar bulguları ile bu iki hastalığın ayrımı kolayca 
yapılabilir (1). KML, lösemili tüm hastaların yaklaşık 
olarak % 15’ inden sorumludur. KML klonal miyelop-
roliferatif bir hastalıktır. Olguların % 90’ ında Phila-
delphia (Ph) kromozomu olarak bilinen spesifik bir 
sitogenetik bozukluk vardır (2).  

THL, bütün lösemilerin yaklaşık olarak % 
2’sinden sorumlu nadir görülen bir lösemidir. Kliniko-
patolojik olarak farklı bir lösemi tipidir. Splenomegali 
yaygın görülen bir özelliğidir ve genellikle pansitopeni 
ile birlikte görülür. Tanı esnasında periferik kan ve ke- 

mik iliğinde tipik tüylü hücrelerin varlığı, nötropeni ve 
monositopeni genellikle vardır. THL’de sekonder ma-
lignitelerin insidansı % 8.7 olarak bildirilmiştir. Bunlar 
solid tümörler ve lenfoproliferatif hastalıklardır (3). 

Literatür incelendiğinde THL ve KML birlikteliği 
toplam 4 olguda görülmüştür. THL ile eşzamanlı KML 
tanısı konulan 2 olgu (1, 4) ve THL tedavisi sonrasın-
da, hastalık remisyonda iken 2 olguya KML tanısı 
konulduğu görülmüştür (5, 6). Biz burada THL ile eş 
zamanlı tanı konulan KML olgusunu, nadir görülmesi 
ve takip-tedavi stratejilerini gözden geçirmek için sun-
duk. 
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OLGU SUNUMU 

Kırk bir yaşında erkek hasta kliniğimize gece terleme-
si, ateş ve kilo kaybı şikayetleri ile başvurdu. Yapılan 
fizik muayenede kot kenarını 12-14 cm geçen, ağrısız 
splenomegali ele geliyordu. Lenfadenopati saptanmadı. 
Laboratuvar tetkiklerinde lökosit: 800/µL, hemoglobin: 
8.5 g/dL, trombosit 32.000/µL idi. Batın ultrasonogra-
fisi yapıldı. Dalak uzun aksı 24 cm olarak bulundu ve 
masif splenomegali olarak raporlandı. Biyokimya tet-
kiklerinde CRP: 7.19 mg/l olarak saptandı. Çevre kanı 
incelemesinde saç şeklinde uzantıları olan mononük-
leer hücreler görüldü. Hastaya kemik iliği biyopsisi 
yapıldı. Patoloji sonucu; "Diffüz-interstisyel paternde 
B hücreli lenfoid neoplazm infiltrasyonu ile karakterli 
hipersellüler kemik iliği (Resim-1) ve CD 20 ile infilt-
rasyonu oluşturan hücrelerde yaygın boyanma izlendi 
(Resim-2)" olarak rapor edildi. Ayrıca kemik iliği bi-
yopsisinde retikülin lif artışı saptandı (Resim-3). Ke-
mik iliği alındı ve kemik iliğinden akım sitometri çalı-
şıldı. Akım sitometri sonucunda CD 19 % 64, CD 20 % 
66, CD 22 + CD 11 c % 67,  CD 19+anti kapa % 77, 
CD 25 % 67, CD 19+CD 103 % 55 idi ve sonuç THL 
olarak raporlandı. Kemik iliği biyopsi preparatında 
yapılan TRAP boyası pozitif olarak bulundu. Bu arada 
RT PCR ile kemik iliğinden bakılan JAK-2 (V617F) 
gen mutasyonu negatif olarak saptandı. İlginç olarak 
RT-PCR ile kemik iliğinden bakılan BCR-ABL t(9;22) 
pozitif olarak geldi. Kantitatif BCR-ABL füzyon 
transkriptinin oranı ise 0.27 olarak bulundu. Olguda 2 
farklı malignitenin bir arada olduğu kabul edildi. Has-
taya 0.14 mg/kg/gün dozunda (13 mg/gün) 2-CdA 5 
gün süre ile verildi. Tedavi esnasında herhangi bir 
kanama veya enfeksiyon tablosu olmadı. Hastanın 
tedavi sonrasında hemogram değerleri giderek yüksel-
meye başladı. Lökosit ve hemoglobin değerleri tama-
men normale geldi. Trombosit değerleri ise 80.000/µL’ 
e dek yükseldi. Hastanın halen takip ve tedavisi devam 
etmektedir. THL 2-CdA ile remisyona girdikten sonra 
hastaya imatinib başlanması planlanmaktadır. Bu olgu; 
literatürde eşzamanlı olarak KML ve THL birlikteliği 
nadir görüldüğü için sunuldu. 

 
Resim 1: Alt kısımda THL infiltrasyonu ve üst kısımda ise 
miyelogranülositer seri artışı, megakaryositer seri hiperplazisi 
gösteren hipersellüler kemik iliği biyopsisi (H&E, x200). 

 

 

Resim 2: THL infiltrasyonunda CD20 ekspresyonu (CD20, 
x200). 

 

Resim 3: Kemik iliği biyopsisinde retikülin lif artışı (Retikülin, 
X200). 

TARTIŞMA 

THL kendine özgü klinik ve patolojik bulguları olan, 
nadir görülen kronik lenfoproliferatif bir hastalıktır. 
Hastalar genellikle splenomegali ve pansitopeni ile 
başvururlar. Hastaların çoğunda monositopeni mevcut-
tur (5). Tipik THL vakalarının % 99’unda TRAP boya-
sı ile ve vakaların hemen hemen tamamında CD 11c, 
CD 25 ve CD 103 ile boyanma görülür (5, 7).   

THL tanısı olan 172 hastalık bir çalışmada sekon-
der malignite insidansı % 8.7 olarak bulundu. Bu ça-
lışmada sekonder malignitelerin sadece 2’si hematolo-
jik malignite (1 olgu Hodgkin lenfoma, 1 olgu myelo-
displastik sendrom) iken, çoğunluğu cilt tümörleri idi 
(3). Başka bir çalışmada interferon alfa 2b ile tedavi 
edilen 69 THL olgusunda ise sekonder neoplazi insi-
dansı % 19 olarak bulundu. Bu % 19’luk grupta hema-
tolojik malignitelerin dramatik olarak artmış olduğu 
görüldü (5, 6).    

Orciuolo ve ark’nın (1) çalışmasında, bu 2 malig-
nitenin birlikte olduğu durumlarda her 2 hastalığa be-
lirgin olarak etkili olması ve önemli hematolojik toksi-
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sitelere yol açmaması nedeni ile interferon tedavisinin 
uygun olabileceği ifade edilmiştir. Birinci sıra tedavi 
ile hem PCR, hem de klinik ve laboratuvar olarak ye-
terli cevap elde eder etmez, her biri tek bir hastalık için 
selektif ve etkili olan iki farklı ilaç kullanılması öne-
rilmiştir. İlginç olarak immünsüpressif etkileri nedeni 
ile pürin analoglarının kullanımından kaçınmak gerek-
tiği bildirilmiştir (8, 9). 

Bizim olgumuzda başvuru esnasında THL seyrin-
de sık görülen pansitopeni tablosu mevcut idi. Orciuolo 
ve arkadaşlarının yayınladığı olguda ise daha çok kro-
nik myeloproliferarif hastalık tablosu ile uyumlu kan 
tablosu vardı (lökosit: 22660/µL, Hb: 12.3 g/dL, trom-
bosit değeri: 141.000/µL) (1). Yine bu olguya benzer 
olarak pajor ve arkadaşlarının yayınladıkları olguda da 
kan tablosu benzer idi (lökosit: 60.000/µL, Hb: 11.9 
g/dL, trombosit değeri: 169.000/µL) (4). Buna göre 
bizim olgumuzda başvuru esnasında THL kliniği var 
iken, bu 2 olguda ise farklı olarak KML gibi kronik 
myeloproliferatif hastalık kliniğinin olduğunu söyleye-
biliriz. Bunun sebebi eşzamanlı ortaya çıkan THL ve 
KML birlikteliğinde hangi hastalığın daha baskın oldu-
ğu, daha erken ortaya çıktığı ve ön planda olduğu ile 
izah edilebilir. 

Yapılan başka bir çalışmada THL olgularında en 
etkili ilacın 2-CdA olduğu belirtilmiştir (10). 2-CdA 
lenfositlerin bölünmesi üzerine etkilidir. Aynı zamanda 
in vitro çalışmalarda immatür miyeloid hücreleri belir-
gin olarak inhibe ettiği gösterilmiştir. Bunun dışında 
KML’ de 2-CdA’nın tam hematolojik remisyonu sağ-
ladığı, ancak moleküler ve sitogenetik remisyon üzeri-
ne etkisinin olmadığı gösterilmiştir (11).   

Reeves ve ark’nın (5) çalışmasında THL tanısı 
konulan bir olguya, tanıdan 17 ay sonra KML tanısı 
konulmuş ve hastada 2-CdA tedavisi ile THL’de re-
misyon sağlanmasına rağmen KML yönünden sadece 
hematolojik cevap alınmış, moleküler ve sitogenetik 
yanıt elde edilememiştir.  

Yapılan bir çalışmada KML hastalarında B lenfo-
sit subpopülasyonunda BCR-ABL yeniden düzenleme-
si gösterilmiştir (2). Pajor ve ark’nın (4) sunduğu vaka-
da, eş zamanlı ortaya çıkan bu 2 hastalığın aynı klon-
dan kaynaklandığı gösterilmiştir. Eş zamanlı ortaya 
çıkan ikinci olgu Orciuolo ve ark. tarafından sunulmuş-
tur. 2006 yılında sundukları bu vakada ise eş zamanlı 
ortaya çıkan bu 2 hastalığın klonal kökeni teknik zor-
luklardan dolayı saptanamamıştır (1). Bizim olgumuz-
da da acil tedavi gereksinimi ve teknik zorluklar nedeni 
ile klonal değerlendirme yapılamadı. Bu 2 hastalığın 
tek bir klondan mı, yoksa 2 farklı klondan mı kaynak-
landığı sorusu tam olarak aydınlatılamadı. 

Sonuç olarak THL ve KML iki farklı hematolojik 
bozukluktur. Literatür incelendiğinde eşzamanlı THL 
ve KML birlikteliği toplam 2 olguda görülmüştür. 
Bundan dolayı tedavisi konusunda oluşmuş bir fikir 
birliği yoktur. Bize göre bu birliktelikte THL’ye yöne-
lik 1 veya 2 kür 2-CdA tedavisinin verilmesi, THL’de 
remisyon sağlandıktan sonra KML’ye yönelik tirozin 
kinaz inhibitörü olan imatinib mesilat 400 mg/gün 
tedavisine başlanması, moleküler ve sitogenetik remis-
yon hedefi ile takip ve tedavisinin yapılması gerekmek-
tedir. Bu olgu; literatürde eşzamanlı olarak THL ve 
KML birlikteliği nadir görüldüğü için sunuldu. 
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