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Koiran reaktiivinen histiosytoosi 
– kirjallisuuskatsaus ja tapausselostus 

Reactive histiocytosis in dogs – literature review 
and case report

YHTEENVETO

Reaktiivinen histiosytoosi on hyvänlaatuinen sairaus, jossa histiosyytteihin kuuluvia dendriittisoluja 
proliferoituu ihoon, ihonalaiskudokseen ja joskus muualle elimistöön. Reaktiivinen histiosytoosi jae-
taan muutosten levinneisyyden perusteella kutaaniseen ja systeemiseen muotoon. Kutaanisessa muo-
dossa nodulaarisia ja plakkityyppisiä muutoksia esiintyy ihossa, ihonalaiskudoksessa sekä paikallisissa 
imusolmukkeissa. Systeemisessä muodossa muutoksia esiintyy muissakin kudoksissa ja lisäksi todetaan 
yleisoireita. Kutaaninen histiosytoosi on selvästi yleisempi sairaus kuin harvinainen systeeminen his-
tiosytoosi. Tarkkaa etiologiaa ja patogeneesiä ei tunneta, mutta immuunipuolustuksen häiriötä epäil-
lään syyksi. Diagnoosi varmistetaan kudosnäytteestä tehdyllä histopatologisella tutkimuksella. Hoitona 
käytetään immunosupressiivista lääkitystä. Sairauden uusiutuminen on hoidosta huolimatta melko 
yleistä.  Kutaanisen histiosytoosin ennuste on hyvä. Systeemisen histiosytoosin ennuste on huonompi 
sairauden suuren uusiutumisriskin sekä pitkäkestoisen lääkityksen takia. Reaktiivinen histiosytoosi 
kuuluu laajempaan histiosyyttisten proliferatiivisten sairauksien ryhmään. Nämä muodostavat kir-
javan, ennusteeltaan hyvin vaihtelevan joukon, johon kuuluu sekä hyvänlaatuisia reaktiivisia että 
hyvän- ja pahanlaatuisia kasvainsairauksia. Kuvaamme reaktiivisen histiosytoosi -tapauksen lancash-
irenkarjakoiralla. Diagnoosiin päädyttiin anamneesin, kliinisten oireiden ja histopatologisten löydös-
ten perusteella. 

SUMMARY

Reactive histocytosis is a benign disease where histiocytic dendritic cells proliferate to the skin, subcu-
taneous tissue and sometimes to other tissues. Reactive histiocytosis can be divided upon lesion distri-
bution into cutaneous and systemic forms. In the cutaneous form nodules and plaques are seen within 
the skin, subcutaneous tissue and local lymph nodes. In the systemic form non-specific clinical signs 
are seen and lesions are distributed in other tissues too. Systemic histiocytosis is rare whereas cutaneo-
us histiocytosis is far more common. The exact etiology and pathogenesis are unknown but immuno-
dysregulation is suspected. The diagnosis is confirmed histologically. Immunosuppressive treatment is 
used but relapses are common. The prognosis for cutaneous histiocytosis is good but worse for systemic 
histiocytosis because relapses are common and long-term therapy is required. Reactive histiocytosis be-
longs to a larger group of histiocytic proliferative diseases. These encompass a wide spectrum of diseases 
with different prognosis, including both non-neoplastic reactive and neoplastic benign and malignant 
forms. We describe a case of reactive histiocytosis in a Lancashire heeler. Diagnosis was made based on 
anamnesis, clinical picture and histopathological examination. 

KIRJALLISUUSKATSAUS 

Histiosyyteillä tarkoitetaan luuyti-
men CD34+_kantasoluista erilais-
tuneita dendriittisoluja ja makro-
fageja (mukaan lukien maksan 
Kupfferin solut, pernan sinusoi-
daaliset ja keuhkojen alveolaariset 
makrofagit).1-4 Useat kantasolu-

tekijät ja sytokiinit vaikuttavat 
CD34+_kantasolujen erilaistumiseen 
dendriittisoluiksi tai makrofageik-
si.1-3

Dendriittisolut jaotellaan: 1) 
epiteliaalisiksi dendriittisoluiksi 
eli Langerhansin soluiksi, 2) in-
terstitiaalisiksi dendriittisoluiksi, 

joita esiintyy useissa eri elimissä 
ja 3) perifeerisen imukudoksen T-
solualueella sijaitseviksi antigeene-
ja esitteleviksi dendriittisoluiksi.1-3,5 

Dendriittisolujen pääasiallisena 
tehtävänä on tunnistaa ja esitellä 
antigeeneja CD4+_T-lymfosyyteil-
le.1-3,5 Makrofagit puolustautuvat 
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mikro-organismeja vastaan ja fa-
gosytoivat ei-toivottuja orgaanisia 
ja epäorgaanisia partikkeleita.1-3 

Koiralla todettavat histiosyyttiset 
proliferatiiviset sairaudet (taulukko 
1) jaetaan hyvänlaatuisiin reaktii-
visiin sairauksiin sekä hyvän- ja 
pahanlaatuisiin kasvainsairauk-
siin.2,3,5-8 Sairaudet luokitellaan pro-
liferoituvan histiosyytin mukaan 
dendriitti- tai makrofagialkuperää 
oleviksi ja muutosten levinneisyy-
den perusteella ne jaotellaan pai-
kalliseen ja yleistyneeseen muo-
toon.5,6,9

 

Reaktiivinen histiosytoosi
Reaktiivinen histiosytoosi on hy-
vänlaatuinen, tulehduksellinen 
sairaus, jossa histiosyyttejä prolife-
roituu ihoon, ihonalaiskudokseen 
ja joskus muualle elimistöön.3,6,7 

Tauti jaetaan muutosten levinnei-
syyden perusteella kutaaniseen ja 
systeemiseen muotoon. Kutaani-
sessa muodossa nodulaarisia ja 
plakkityyppisiä muutoksia esiin-
tyy ihossa, ihonalaiskudoksessa 
ja paikallisissa imusolmukkeis-
sa.2,3,6,10-12 Systeemisessä muodossa 

muutoksia todetaan muissakin 
kudoksissa ja koirilla esiintyy yleis- 
oireita.2,3,6,10-12 Kutaaninen histi-
osytoosi on selvästi yleisempi 
sairaus kuin harvinainen systee-
minen histiosytoosi.3 Histopato-
logisessa tutkimuksessa havaitaan 
ihon dendriittisolujen reaktiivinen 

proliferaatio.6,11-14 Immuunipuolus-
tuksen arvellaan liittyvän taudin-
kulkuun ja patogeneesiin, koska 
reaktiivinen histiosytoosi vastaa 
immunosupressiiviseen lääkityk-
seen.6  

Koiran kutaanisen histiosytoosin 
raportoitiin olevan histiosyyttisten 
solujen proliferatiivinen sairaus 
ensimmäistä kertaa 1986.11 Tautia 
on todettu 2–11-vuotiailla koirilla, 
sekä uroksilla että nartuilla.6 Tyyp-
pirotua ei ole todettu. 

Systeeminen histiosytoosi kuvat-
tiin 1984 kuudella lähisukuisella 
berninpaimenkoiralla, joista viisi 
oli uroksia.12 Tautia on todettu 
myös rottweilerilla, labradorinnou-
tajalla, kultaisella noutajalla sekä 
yksittäistapauksina muilla roduil-
la.6 Sairastuneet koirat ovat olleet 
1–9-vuotiaita.6 

 
Kutaaninen histiosytooma
Kutaaninen histiosytooma on ylei-
nen, tavallisesti alle 3-vuotiaalla 
koiralla päässä, korvalehdissä tai 
raajoissa yksittäisenä esiintyvä 
hyvänlaatuinen kasvain.2,3 Bokse-
reilla, mäyräkoirilla, cockerspanie-
leilla, tanskandoggeilla, shetlannin-
lammaskoirilla ja bullterriereillä on 
lisääntynyt alttius histiosytoomille.2 
Histiosytooma voi levitä paikalli-
seen imusolmukkeeseen.13 Useita 
histiosytoomia esiintyy harvoin.2,15 
Shar peilla todetaan muita rotuja 
yleisemmin useita histiosytoomia 
sekä etäpesäkkeitä alueellisissa 
imusolmukkeissa.2,3,7,13 Kutaanisek-
si Langerhansinsoluhistiosytoosik-
si nimitetään tautimuotoa, jossa 
todetaan useita histiosytoomia ja 
näiden lähettämiä etäpesäkkei-
tä.2-4,16 Histiosytoomat ovat peräisin 
Langerhansin soluista.2,3,13,16 Etiopa-
togeneesiä ei tiedetä.2,3 Histiosy-
toomat paranevat yleensä itsestään 
1–2 kuukaudessa, mutta tarvit-
taessa ne poistetaan kirurgisesti, 
jäädyttämällä tai polttamalla.2,11,13 

Histiosyyttinen sarkooma
Pahanlaatuisiin kasvainsairauksiin 
kuuluva histiosyyttinen sarkooma 

•	 Koiran reaktiivinen histiosytoosi 
on hyvänlaatuinen sairaus. 

•	 Tauti jaetaan kutaaniseen ja sys-
teemiseen muotoon muutosten 
levinneisyyden perusteella.

•	 Etiologiaa tai patogeneesiä ei 
täysin tunneta.

•	 Diagnoosi varmistetaan histopa-
tologisella tutkimuksella.

•	 Hoitona käytetään immunosup-
ressiivista lääkitystä.

•	 Relapsit ovat yleisiä.
•	 Kutaanisella muodolla on pa-

rempi ennuste kuin systeemi-
sellä. 

Artikkeli tuli toimitukseen 7.10.2014. 

Kirjoitusohje muuttui 6.3. ja artikke-
lien pituutta rajoitettiin.

KUVA 1 FIGURE

Nodulaarinen muutos vasemmassa etujalassa.

Nodular lesion in the left front leg.
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Etäpesäkkeitä todettiin 91 %:lla.24 
Uudemmassa tutkimuksessa keski-
määräiseksi elinajaksi saatiin (me-
diaani) 568 vuorokautta, kun pai-
kallista histiosyyttistä sarkoomaa 
sairastavia koiria hoidettiin sekä 
kirurgisesti että lomustiinilääki-
tyksellä.25 Levinnyttä histiosyyttistä 
sarkoomaa sairastavat koirat elävät 
ilman sairauteen tehoavaa hoitoa 
alle 2 kuukautta.17,26,27 Keskimääräi-
nen elinaika on 6 kuukautta, jos 
kemoterapia tehoaa.17,26 

Koiran dendriittisoluleukemiasta 
löytyy kaksi tapausselostusta.23,28 
Verinäytteissä todettiin runsaasti 
poikkeavia histiosyyttejä, joiden 
varmistettiin olevan dendriittisolu-
alkuperää. Luuytimessä, pernassa, 
keuhkoissa ja maksassa todettiin 
diffuusi kasvainsoluinfiltraatti.28 
Toinen potilas menehtyi muuta-
massa tunnissa diagnoosista ja 
toinen lopetettiin 2 viikon kulut-
tua.23,28

Hemofagosyyttinen histiosyyt-
tinen sarkooma on muista histi-
osyyttisistä sarkoomista poiketen 
makrofagialkuperää.3 Potilailla 
todetaan regeneratiivinen anemia, 
trombosytopenia, hypoalbumi-
nemia ja hypokolesterolemia.9 
Primaareja esiintymispaikkoja ovat 
luuydin ja diffuusisti laajeneva 
perna. Metastaasit leviävät veriteit-
se maksaan ja keuhkoihin. Taudin 
voi sekoittaa Evansin syndroo-
maan, jossa todetaan immuunivä-
litteinen hemolyyttinen anemia ja 
trombosytopenia.3 Hemofagosyytti-
sessä histiosyyttisessä sarkoomassa 
punasoluihin ei sitoudu IgG-vasta-
aineita, joten Coombs-testi on 
negatiivinen.3 Elinajanennuste on 
alle 2 kuukautta.3,9

Hemofagosyyttinen syndrooma
Harvinaista hemofagosyyttistä 
syndroomaa esiintyy immuunivälit-
teisissä, infektiivisissä, neoplastis-
myelodysplastisissa tiloissa sekä 
idiopaattisena.29,30,31 Aktivoituneet 
makrofagit proliferoituvat kudok-
siin T-solujen, makrofagien ja 
sytokiinien häiriintyneen vuoro-

jaetaan muutosten levinneisyyden 
perusteella paikalliseen ja levin-
neeseen muotoon.3,5 Paikallisessa 
histiosyyttisessä sarkoomassa tode-
taan tyypillisesti nopeasti kasvava 
massa raajan pehmytkudoksessa 
lähellä niveltä ja etäpesäkkeitä 
alueellisissa imusolmukkeissa, 
mutta kasvain voi muodostua 
myös pernaan, keuhkoihin, ai-
voihin, nenäonteloon, luuytimeen 
tai keskushermostoon. 2,5 Levin-
nyt histiosyyttinen sarkooma on 
aggressiivinen monielinsairaus, 
jossa todetaan useita kasvaimia 
tavallisesti pernassa, keuhkoissa, 
maksassa, luuytimessä ja imu- 
solmukkeissa.5 Sairastuneet koirat 
ovat yleensä vähintään keski-
ikäisiä.2 Yleisoireina todetaan hei-
kentynyttä ruokahalua, laihtumis-
ta, väsyneisyyttä ja kasvainten 
sijainnista riippuen ontumista, 
turvotuksia, hengitystieoireita, neu-
rologisia oireita, anemiaa, trombo-
sytopeniaa, hypoalbuminemiaa ja 
maksaentsyymien nousua.3,17 Histi-
osyyttinen sarkooma on dendriit-
tisolualkuperää.5 Etiopatogeneesiä 

ei tunneta, mutta perinnöllisyydel-
lä on merkitystä, koska sairautta 
esiintyy selvästi enemmän tietyillä 
roduilla: rottweilerilla, berninpai-
menkoiralla sekä sileäkarvaisella ja 
kultaisella noutajalla.3,5,18-21 Paikal-
lista tai levinnyttä histiosyyyttistä 
sarkoomaa sairastavilla sileäkarvai-
silla noutajilla on tutkittu geenieks-
pressiota ja todettu muutoksia 
yhdeksässä geenissä.20

Raajassa sijaitsevan paikallisen 
histiosyyttisen sarkooman hoitona 
on laaja-alainen kirurginen poisto 
tai raaja-amputaatio.2,5 Säde- tai 
solunsalpaajahoitoa, erityisesti 
lomustiinia (CCNU), käytetään 
molemmissa tautimuodoissa.2,5,22.

Paikallisella histiosyyttisellä sar-
koomalla on hieman parempi en-
nuste kuin ennusteeltaan erittäin 
huonolla levinneellä sarkoomal-
la.2,5,23 Paikallista nivelalueen his-
tiosyyttistä sarkoomaa sairastavilla 
koirilla, joilla käytettiin hoitona 
amputaatiota, kemoterapiaa ja 
sädehoitoa, todettiin keskimää-
räiseksi elinajaksi 5,3 kuukautta 
(vaihteluväli 0–16 kuukautta).24 

KUVA 2 FIGURE

Esinahan alueen muutokset.

Lesions in the preputium.
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vaikutuksen seurauksena.30,31 Oi-
reina todetaan kuumetta, ikterusta, 
pernan ja maksan laajenemista 
sekä ripulia.29 Ennuste vaihtelee 
kohtalaisesta huonoon taustasyystä 
riippuen.31 Idiopaattisen muodon 
ennuste on huono.

REAKTIIVISEN 
HISTIOSYTOOSIN OIREET

Kutaanisessa histiosytoosissa esiin-
tyy nodulaarisia ja plakkityyppisiä 
ihomuutoksia tavallisimmin pään, 
niskan, ääreisosien sekä kives-
pussien ja harvemmin rungon ja 
vatsan alueella.6,10,11 Ihon immuu-
nijärjestelmän imusolmukkeet 
voivat reagoida.3 Oireet voivat 
aaltoilla.3,6,11 Systeemisessä histiosy-
toosissa nodulaarisia ihomuutoksia 
tulee samoihin paikkoihin kuin 
kutaanisessa, mutta lisäksi myös 
muihin elimiin, erityisesti imusol-
mukkeisiin, silmäluomiin, silmän 
kovakalvolle, nenäonteloon, kir-
suun, keuhkoihin, pernaan ja luu-
ytimeen.6,12 Muutoksia on todettu 
myös kielen alla, silmämunassa, 
näköhermossa sekä verkko- ja 

suonikalvolla.32,33 Vauriokohtien 
pinta voi näyttää normaalilta, pu-
noittavalta tai ulseroituneelta.2 
Systeemisessä histiosytoosissa 
todetaan yleisoireita, kuten ruo-
kahaluttomuutta, painonmenetystä, 
hengitysvaikeutta sekä sidekalvo-
jen tulehdusta.2,12

DIAGNOOSI

Diagnoosi tehdään anamneesin, 
kliinisen kuvan ja histopatologis-
ten muutosten perusteella.7 Sys-
teemisen histiosytoosin ja kasvain-
ten varalta rintaontelosta otetaan 
röntgenkuvat ja vatsaontelo tut-
kitaan ultraäänellä.10 Oireista riip-
puen voidaan tehdä esimerkiksi 
rinoskopia tai magneettikuvaus.10,33

Kutaanisessa ja systeemises-
sä histiosytoosissa histopatologi-
set muutokset ovat identtisiä. 6,10 
Pääasiassa verinahassa ja ihon-
alaiskudoksessa todetaan nodu-
laarisista diffuuseihin vaihtelevia 
runsassoluisia infiltraatteja.6,10 His-
tiosyyttejä, pieniä lymfosyyttejä ja 
neutrofiilejä kertyy verisuonten 
ympärille.6,11,12 Eosinofiilejä esiin-

tyy satunnaisesti ja plasmasoluja 
harvoin.6 Vauriot voivat sulautua 
yhteen ja edetä syväksi ihotu-
lehdukseksi ja pannikuliitiksi, 
ihonalaisen rasvakerroksen tuleh-
dukseksi.6 Verisuoniin voi tulla 
seinämävaurioita ja tukoksia, mistä 
voi seurata iskeemistä kudosnek-
roosia.6

Verinäytteen hematologisissa ja 
seerumin biokemiallisissa arvoissa 
ei esiinny taudille ominaisia muu-
toksia.6 Anemia, monosytoosi ja 
lymfopenia ovat yleisiä löydöksiä 

2,6 Hyperkalsemiaa todetaan har-
voin.2,6 

HOITO

Suurin osa kutaanista histiosy-
toosia sairastavista koirista vastaa 
immunosupressiiviseen hoitoon 
(taulukko 2). Kutaanista histiosy-
toosia selvittäneessä retrospektii-
visessä tutkimuksessa oli mukana 
18 koiraa, joista seitsemän sai 
systeemistä kortisonilääkitystä.6 
Suurin osa vastasi hoitoon osit-
tain, mutta tauti uusi usein. Kaksi 
koiraa parani spontaanisti, yhdellä 
auttoi kirurgia, yhdellä vaurion-
sisäinen kortisoni-injektio ja yh-
dellä lefluromidi. Uudemmassa 
retrospektiivisessä tutkimuksessa10 
32 kutaanista histiosytoosia sairas-
tavaa koiraa hoidettiin erilaisilla 
yhdistelmillä kortikosteroideja, 
antibiootteja, tetrasykliiniä, nia-
sinamidia, atsatiopriiniä, siklospo-
riinia, ketokonatsolia, E-vitamiinia, 
välttämättömiä rasvahappoja, an-
tihistamiineja ja paikallishoitoja. 
Ihovauriot paranivat kaikilla, myös 
pelkkää kortisonilääkitystä saaneil-
la 12 koiralla. Oireiden hävittyä 17 
koiralla jatkettiin ylläpitohoitoa. 
Näistä yhdeksällä oireet uusivat 
(mediaani 130 vuorokautta). Oireet 
palasivat todennäköisemmin koi-
rilla, joilla oli leesioita kirsussa tai 
sieraimissa.

Systeemistä histiosytoosia sel-
vittäneessä retrospektiivisessä tut-
kimuksessa pelkkää systeemistä 
kortikosteroidilääkitystä saaneista 

	 Sairaus	 Solualkuperä	 Immunofenotyyppi
	 Disease	 Cell of origin	 Immunophenotype	
	
Reaktiivisia 	 Reaktiivinen histiosytoosi	 Aktivoitunut	 CD1a, CD4, CD11c/CD18, CD90
histiosyyttisiä 	 x Kutaaninen histiosytoosi	 interstitiaalinen
sairauksia	 x Systeeminen histiosytoosi	 dendriittisolu
	
Hyvänlaatuisia 	 Kutaaninen histiosytooma	 Langerhansin solu	 CD1a, CD11c/CD18, E-kadheriini
kasvainsairauksia	 Langerhansinsoluhistiosytoosi	 Langerhansin solu	 CD1a, CD11c/CD18, E-kadheriini

Pahanlaatuisia 	 Histiosyyttinen sarkooma	 Interstitiaalinen 	 CD1a, CD11c/CD18
kasvainsairauksia	 x Paikallinen histiosyyttinen s.	 dendriittisolu
	 x Levinnyt histiosyyttinen s.	

	 Hemofagosyyttinen	 Makrofagi	 CD1a, CD11d/CD18
	 histiosyyttinen 
	 sarkooma	
		
	 Dendriittisoluleukemia	 Interstitiaalinen	 CD1a, CD11c/CD18
		  dendriittisolu

TAULUKKO 1 TABLE

Koiralla esiintyviä histiosyyttisiä sairauksia.3,5

Histiocytic diseases of dogs.
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koirista suurimmalla osalla ei saatu 
hoitovastetta.6 Siklosporiinilla, 
leflunomidilla ja doksorubisiinil-
la todettiin hyvä terapeuttinen 
vaikutus. Myös atsatiopriinille 
on raportoitu vaste.2 Hoitojen 
onnistuminen T-soluja estävillä 
lääkeaineilla, siklosporiinilla ja lef-
lunomidilla, viittaa T-lymfosyyttien 
tärkeään merkitykseen taudissa.2,6 
Pitkäaikaista tai jaksottaista hoitoa 
suositellaan oireiden pitkäkestoi-
suuden ja relapsien yleisyyden 
vuoksi.6 Silmäoireet ovat yleensä 
hankalampihoitoisia ja vaativat 
usein siklosporiinia sisältävien 
silmätippojen käyttöä.2

 

ENNUSTE

Kutaanisen histiosytoosin ennuste 
on hyvä.6 Osa tapauksista para-
nee itsestään. Koirat paranevat 
keskimäärin 10–162 (mediaani 
45) vuorokaudessa.6  Syteemisen 
histiosytoosin ennuste on kohta-
lainen.6 Tautiin kuolee harvoin, 
mutta moni koira lopetetaan pit-
käaikaislääkityksen ja relapsien 
vuoksi.6,7,11,12,36

TAPAUSSELOSTUS

Yliopistolliseen Eläinsairaalaan 
tuotiin 1-vuotias lancashirenkar-

jakoirauros, jolla oli useita papu-
laarisia (kiinteitä, kohollaan olevia, 
halkaisijaltaan alle 1 cm:n ihovau-
rioita)37 ja nodulaarisia (paikallisia 
kiinteitä halkaisijaltaan yli 1 cm:n 
kohoumia, jotka yleensä ulottuvat 
ihon syvempiin kerroksiin)37 iho-
muutoksia etujalassa, esinahassa, 
sidekalvolla ja selässä. Koira oli 
apea ja sillä oli ylähengitystieoi-
reita. Koira oli rokotettu. Sille oli 
annettu sisäloishäätö säännöllisesti 
eikä se ollut matkustellut ulkomail-
la. Koira oli käynyt eläinlääkärissä 
samankaltaisten, mutta lievempi-
en oireiden vuoksi jo aiemmin. 
Näillä käynneillä ihomuutoksista 

KUVA 3 FIGURE

Punoittava, turvonnut vilkkuluomi. Potilas on rauhoitettu.

Hyperemic and swollen third eyelid. The patient is sedated.
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oli jo otettu ohutneulanäytteet ja 
koepalat.

Eläinlääkärikäynnillä 7 viik-
koa aiemmin todettiin esinahassa 
pieni, puhjennut, paiseenkaltainen 
vaurio, papulaarinen muutos va-
semmassa etujalassa sekä selässä 
ja vasemmassa takajalassa suu-
rentunut popliteaalinen imusol-
muke. Selän, jalan ja esinahan 
papuloista sekä suurentuneesta 
imusolmukkeesta otettiin tällä 
käynnillä ohutneulanäytteet. Pa-
puloista otetut ohutneulanäytteet 
viittasivat multifokaaliseen his-
tiosyyttiseen prosessiin tai ihon 
lymfoomaan, mutta multifokaalista 
inflammatorista vastetta ei voitu 
patologin raportin mukaan sulkea 
pois. Imusolmukenäyte viittasi 
reaktiiviseen hyperplasiaan. Hoi-
doksi aloitettiin esinahan huuhtelut 
vesi–jodi-laimennoksella (10:1).

Kontrollikäynnillä 17 vuorokau-
den kuluttua esinahan alue oli 
turvonnut, punoittava ja kivulias. 
Vasemman etujalan papulaarinen 
muutos oli kasvanut nodulaari-
seksi. Se oli halkaisijaltaan 1,5 cm 
ja selän papula oli kooltaan 0,5 
cm. Vilkkuluomi oli punoittava ja 
turvonnut. Muuten koira oli hyvä-
kuntoinen. Verenkuvan arvot olivat 
viiterajoissa. Koirasta otettiin rau-

hoituksessa koepaloja: kaksi esina-
hasta, kaksi vasemmasta etujalasta 
ja kaksi vilkkuluomesta. Hoito 
suunniteltiin aloitettavaksi koepa-
lavastausten perusteella. Koira sai 
kipulääkettä ja deksametasoni-
kloramfenikolisilmätippakuurin. 
Esinahan huuhteluita jatkettiin.

Yleistutkimuslöydökset
Tutkimushetkellä koira oli väsynyt. 
Se pärski ja niiskutteli. Koiran 
ihossa oli kivuliaita nodulaarisia 
muutoksia: vasemmassa etujalassa 
oli kaksi lähes karvatonta nodu-
laarista muutosta halkaisijaltaan 
2,2 ja 1,7 cm (kuva 1), oikeassa 
lonkassa oli 1 cm:n kokoinen ja 
selässä 2 cm:n kokoinen nodulaa-
rinen sekä esinahassa haavautunut 
papulaarinen muutos (kuva 2). 
Oikean silmän vilkkuluomi oli 
hypereminen ja turvonnut (kuva 
3). Oikea sierain oli ahtautunut ja 
limakalvoltaan turvonnut. Kuonon-
päällinen oli turvonnut (kuva 4). 
Perifeeriset imusolmukkeet olivat 
suurentuneet. Ruumiinlämpö oli 
normaali.  

Laboratorio- ja kuvantamis-
löydökset
Hematologiset ja seerumin kliinis-
kemialliset arvot olivat viiterajoissa 

lievää hypoproteinemiaa lukuun 
ottamatta (proteiinipitoisuus 56 
g/l, viitearvo 58–77 g/l). Koirasta 
otettiin lisäksi kystosenteesillä 
virtsanäyte, josta tutkittiin ominais-
paino, liuskatesti ja sakka. Tuleh-
dusmuutoksia ei todettu.

Rintaontelosta otettiin kolmesta 
suunnasta röntgenkuvat ja vat-
saontelo tutkittiin ultraäänellä 
systeemisen histiosytoosin sekä 
kasvainten varalta. Röntgenkuvissa 
ei todettu näihin viittavia muutok-
sia. Ultraäänitutkimuksessa todet-
tiin vatsaonteloimusolmukkeiden 
olevan jonkin verran suurentunei-
ta. Syyksi epäiltiin koiran nuorta 
ikää, inflammaatiota tai infektiota.

Diagnoosi 
Esinahan nodulaarisesta muutok-
sesta otetussa koepalassa todet-
tiin limakalvonalaisissa kudok-
sissa kohtalainen, pleomorfinen 
histiosyytti-infiltraatio sekä jonkin 
verran lymfosyyttejä ja neutrofii-
lejä. Jalan nodulaarisesta muutok-
sesta otetussa koepalassa todettiin 
samankaltaiset muutokset kuin 
esinahan nodulassa. Histiosyyttien 
tumat eivät olleet jakautuneet eikä 
muutos ulottunut epidermikseen. 
Löydökset viittasivat proliferatii-
viseen histiosyyttiseen muutok-
seen, reaktiiviseen histiosytoosiin. 
Vilkkuluomen koepaloista todetut 
muutokset viittasivat follikulaari-
seen konjunktiviittiin. Reaktiivisen 
histiosytoosin eri muotoja ei erota 
toisistaan histopatologisen tutki-
muksen perusteella. Yleisoireiden 
perusteella päädyttiin systeemiseen 
muotoon. 

Hoito
Koiralle aloitettiin immunosup-
ressiivinen lääkitys: prednisoloni 
annoksella 1,6 mg/kg kahdesti päi-
vässä (Prednisolon 5 mg, Leiras) 
ja siklosporiini annoksella 8 mg/
kg kerran päivässä (Atopica vet 
50 mg, Novartis). Oikeaan silmään 
aloitettin hoito deksametasonia 
sisältävillä silmätipoilla (Oftan 
Dexa, Santen, tippa kolmesti päi-

Lääke	 Annos
Drug	 Dose	
		
Atsatiopriini	 0,8–2,5 mg/kg/vrk10

Leflunomidi	 2–4 mg/kg/vrk 34

Niasiiniamidi ja tetrasykliini	 Molempia 250 mg 3 x päivässä < 10 kg koiralle tai 
	 500 mg 3 x päivässä > 10 kg koiralle31,32,35	

Prednisoni	 0,5–2,5 mg/kg/vrk,10 2,25 mg/kg/vrk33

Siklosporiini 	 4 mg/kg/vrk,10 5–10 mg/kg/vrk,31

	 3 mg/kg 2 x päivässä33 

TAULUKKO 2 TABLE

Koiran reaktiivisen histiosytoosin hoitoon käytettäviä lääkkeitä.

Drugs utilized in the treatment of canine histiocytic diseases.



377

Suomen Eläinlääkärilehti 2015, 121, 7

vässä viikon, sitten tippa kahdesti 
päivässä kontrolliin asti). Nuole-
misen estoon määrättiin kauluri. 

Seuranta
2 viikon kuluttua koira oli edel-
leen apea, mutta hengitystieoireita 
ei enää todettu. Nodulat olivat 
lähes hävinneet, mutta esinahan 
pää oli edelleen hieman turvoksis-
sa. Siklosporiinilääkitystä jatkettiin 
annoksella 8 mg/kg kerran päi-
vässä. Prednisoloniannosta vähen-
nettiin tasolle 1,6 mg/kg aamulla 
ja 0,8 mg/kg illalla. Alavatsalla 
todettiin lievä, pinnallinen iho-
tulehdus alueella, josta oli ajettu 
karvat ultraäänitutkimusta varten. 
Hoidoksi aloitettiin puhdistukset 
vesi-jodi-laimennoksella (10:1) päi-
vittäin sekä fusidiini-kortisonigeeli 
(Fuciderm vet, Dechra) kahdesti 
vuorokaudessa viikon ajan.

2 viikon kuluttua nodulaariset 
muutokset ja pinnallinen ihotu-
lehdus olivat parantuneet. Pred-
nisolonilääkitystä vähennettiin 
seuraavasti: 0,8 mg/kg kahdes-
ti vuorokaudessa 2 viikon ajan, 
sitten 0,8 mg/kg vuorokaudessa 
2 viikkoa ja lopuksi 0,8 mg/kg 
joka toinen päivä. Kortisonilää-
kitys lopetettiin 2,5 kuukauden 
kuluttua hoidon aloittamisesta. 
Siklosporiinia oli tarkoitus jatkaa 
ylläpitohoitona vielä useiden kuu-
kausien ajan.

2,5 kuukauden kuluttua korti-
sonikuurin loppumisesta koiralle 
kehittyi nodulaarisia muutoksia 
selkään ja lapaan. Sille aloitet-
tiin prednisoloni annoksella 0,8 
mg/kg kahdesti vuorokaudessa. 
Siklosporiinilääkitystä jatkettiin 
entisellä annoksella. Muutokset 
hävisivät 3 viikossa. Tällöin pred-
nisolonilääkitystä vähennettiin (0,8 
mg/kg vuorokaudessa 2 viikkoa, 
sen jälkeen 0,4 mg/kg päivässä 
3 viikkoa, sitten 0,4 mg/kg joka 
toinen päivä).

2 kuukauden kuluttua sairauden 
uusimisesta siklosporiiniannos-
ta vähennettiin tasolle 4 mg/kg 
kerran päivässä. Reilun 8 kuu-

kauden kuluttua hoidon aloittami-
sesta siklosporiinihoitoa jatkettiin 
vain joka toinen päivä (4 mg/kg). 
Prednisoloniannos vähennettiin 
tasolle 0,2 mg/kg, kun hoidon 
aloittamisesta oli kulunut vuosi. 
Kortisoniannoksen vähentämi-
sen jälkeen koiran korvanjuureen 
ilmestyi papulaarinen muutos. 
Koira sai suurempaa prednisolo-
niannosta (0,8 mg/kg päivässä) 
3 päivää, jolloin oireet hävisivät. 
Kortisoniannos vähennettiin ensin 
tasolle 0,4 mg/kg päivässä ja 2,5 
kuukauden kuluttua sairauden 
uusimisesta annostelussa siirryttiin 
joka toiseen päivään.  

5 kuukauden kuluttua koiral-
la todettiin jälleen papulaarisia 
muutoksia. Siklosporiinilääkitys pi-
dettiin ennallaan. Prednisolonilää-
kitystä suurennettiin 3–5 päiväksi 
annokselle 0,8 mg/kg päivässä, 
kunnes papulaariset muutokset 
hävisivät. Tämän jälkeen jatkettiin 
annoksella 0,4 mg/kg joka toinen 
päivä.

POHDINTA

Histiosyyttisten sairauksien kirjo, 
vaihtelevat ennusteet ja nimitykset 
aiheuttavat sekavuutta. Yleensä 
itsestään paranevat histiosytoomat 
luokitellaan kasvainsairauksiin, 
mutta etäpesäkkeitä lähettävistä 
histiosytoomista käytetään hu-
maanipuolen nimitystä kutaaninen 
Langerhansinsoluhistiosytoosi.2-4 

Ihmisillä todettava Langerhansin-
soluhistiosytoosi käsittää laajan 
tautikirjon paikallismuodosta no-
peasti etenevään systeemisairau-
teen.2-4 Levinnyt histiosyyttinen 
sarkooma taas on pahanlaatuinen 
kasvainsairaus, josta käytettiin ai-
emmin harhaanjohtavaa nimitystä 
maligni histiosytoosi,3,4,6,38 minkä 
saattoi sekoittaa reaktiiviseen his-
tiosytoosiin. 

Koiralla erittäin harvinainen 
pahanlaatuinen kasvainsairaus, 
maligni sidekudoshistiosytooma, 
on myös nimitykseltään harhaan-
johtava. Oikeastaan kyseessä on 
ryhmä huonosti erilaistuneita, 

KUVA 4 FIGURE

Turvonnut kuononpäällinen.

Swollen top of the nose.     
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monimuotoisia, fibroblasteista, 
histiosyyteistä, polygonaalisista 
soluista ja monitumaisista jätti-
soluista koostuvia pehmytkudos-
sarkoomia.39,40,41 Kasvainta esiintyy 
yleensä yksittäisenä jalassa.2,42 Se 
voi levitä paikallisesti ja lähettää 
etäpesäkkeitä.2,42 Kasvaimesta käy-
tetään myös paremmin kuvaavaa 
nimeä anaplastinen jättisolusar-
kooma.

Histiosyyttisiä sairauksia on 
kuvattu koiralla,5,11-13 kissalla,43,44,45 
naudalla,46 apinalla,30 porsaalla47 ja 
ihmisellä.48  Eri lajeilla sairaudet 
vaihtelevat.3 Esimerkiksi koiralla 
ei ole todettu kissalla tavattavia 
pulmonaarista Langerhansinsolu-
histiosytoosia tai progressiivista 
histiosytoosia eikä kissalla ole to-
dettu reaktiivista histiosytoosia tai 
kutaanista histiosytoomaa.3

Histiosyyttisiä sairauksia voi 
olla vaikea erottaa standardiparaf-
fiinileikkeillä muista lymfoprolife-
ratiivisista kasvainsairauksista tai 
granulomatoottisista reaktiivisista 
sairauksista, joissa histiosyyttejä 
kertyy tulehduksen takia alueelle.3 
Histiosytoomiin kertyy paranemis-
vaiheessa runsaasti lymfosyyttejä, 
joten paranemisen loppuvaiheessa 
histiosytooman voi sekoittaa none-
piteliotrooppiseen T-solulymfoo-
maan.3,49 Tulehtuneen kutaanisen 
nonepiteliotrooppisen T-solulym-
fooman voi sekoittaa kutaaniseen 
histiosytoosiin.3,49 

Histiosyyttisiä sairauksia tut-
kittaessa pyritään määrittelemään 
histiosyytin morfologiset ominai-
suudet ja fenotyyppi, jotta mak-
rofagit erotetaan dendriittisoluista 
ja eri dendriittisolut toisistaan.5,7 
Tarkempaan diagnoosiin päästään 
tutkimalla tuoretta, kiinnittämä-
töntä solulevitettä tai nopeasti 
jäädytettyä kudosnäytettä, joista 
voidaan todeta useampia pinta-an-
tigeeneja kuin formaliinifiksoidusta 
näytteestä.5,7 Jäädytetyn näytteen 
lähettäminen on hankalampaa.7 
Histiosyyttien alkuperää tutkivat 
immunohistokemialliset menetel-
mät ovat toistaiseksi ainoastaan 

tutkimuskäytössä.5 
Koiralla useimmat granuloma-

toottiset ja pyogranulomatoottiset 
ihovauriot ilmenevät papulaarisina, 
nodulaarisina tai plakkityyppisinä 
muutoksina.50 Etiologian mukaan 
nämä jaotellaan: 1) infektiivisiin 
sairauksiin, joita aiheuttavat bak-
teerit, sienet, alkueläimet ja levät 
sekä 2) ei-infektiivisiin sairauksiin, 
joita aiheuttavat vierasesineet, en-
dogeeninen materiaali (karvat, tali, 
keratiini, kalsiumsuolat, tyrosiiniki-
teet), parasiitit, granulomat (steriili 
granuloma-pyogranuloma-synd-
rooma, reaktiivinen histiosytoosi, 
juveniili steriili granulomatoosi 
dermatiitti-lymfadeniitti eli juveniili 
selluliitti), kutaaninen ksantooma 
ja sarkoidoosi. 

Tapauksen koira ei ollut matkus-
tellut, joten sienten, alkueläimien, 
levien ja harvinaisempien bakteeri-
en, leishmanian ja mykobakteerien 
aiheuttamat tartunnat olivat epäto-
dennäköisiä. Kudosnäytteestä on 
tosin vaikea erottaa leishmaniaa ja 
mykobakteereita edes erikoisvärjä-
yksellä.50 Vierasesineet ja hyöntei-
senpistot olivat epätodennäköisiä 
maaliskuussa. Juveniilia steriiliä 
granulomatoosia dermatiittia tai 
lymfadeniittia esiintyy yleensä pen-
nuilla. Tapausselostuksen potilaan 
todennäköisimmät erotusdiag-
noosit, steriili granuloma-pyogra-
nuloma-syndrooma, reaktiivinen 
histiosytoosi sekä kasvainsairaus, 
erotetaan histopatologisella tutki-
muksella.

Lancashirenkarjakoiralla ei ole 
aiemmin raportoitu systeemistä 
histiosytoosia, mutta yksittäistapa-
uksia on todettu muillakin kuin 
tyyppiroduilla. Koiran ikä, nodu-
laaristen muutosten sijainti sekä 
yleisoireet sopivat sairauteen.

Kutaaninen ja systeeminen histi-
osytoosi erotellaan levinneisyyden 
perusteella.10 Kutaaninen muoto 
voi myös edetä systeemiseksi.10 

Nodulaaristen muutosten lisäk-
si voi esiintyä mikroskooppisia 
muutoksia, jolloin taudin levin-
neisyys selviää vasta patologin 

tutkimuksissa.3 Tapauksen koiran 
pääteltiin sairastavan systeemistä 
muotoa yleisoireiden ja nodulaaris-
ten muutosten laajan esiintymisen 
vuoksi. Tosin sidekalvosta otetusta 
koepalasta ei todettu histiosyyttejä 
eikä ahtautuneesta sieraimesta 
tai vatsaontelon suurentuneista 
imusolmukkeista otettu näytettä. 
Histopatologisella tutkimuksella 
ei siten saatu varmennettua, että 
tapauksen potilaan tauti oli sys-
teemistä muotoa.

Reaktiiviseen histiosytoosin hoi-
dosta löytyy ainoastaan muutamia 
retrospektiivisiä tutkimuksia ja 
tapausselostuksia. Yhtään lääkeai-
netta ei ole rekisteröity sairauden 
hoitoon. Emme päätyneet usean 
kuukauden tetrasykliini-niasii-
niamidiyhdistelmähoitoon,10,31,32 
koska pitkä antibioottikuuri lisää 
bakteeriresistenssin riskiä.51,52 Sik-
losporiinia on käytetty sairauden 
hoitoon vaihtelevilla annoksil-
la.10,31,33 Siklosporiini on rekisteröi-
ty koirilla atopian hoitoon, missä 
sen suositusannos on 5 mg/kg 
(Pharmaca Fennica Veterinaria 
2014). Reaktiiviseen histiosytoosiin 
käytetään immunosupressiivista 
lääkitystä.6,10,31,33 Immunosupres-
siivisessa käytössä siklosporiinia 
annostellaan yleensä vähintään 
atopian hoitoon rekisteröidyllä 
annoksella.53,54,55,56 Yleisoireiden 
takia päädyttiin suurempaan an-
nokseen.  Siklosporiinilääkityksellä 
voi kestää ainakin 2–3 viikkoa, 
ennen kuin oireet helpottavat.57 
Annosta saadaan vähentää ja vas-
tetta nopeuttaa antamalla samal-
la glukokortikoidia.57 Aloitimme 
potilaallamme kortisonihoidon 
yleisoireiden takia immunosupres-
siivisella annoksella, kunnes oireet 
saatiin hallintaan. Sen jälkeen 
vähensimme kortisonilääkitystä as-
teittain. Ylläpitolääkkeenä pidettiin 
siklosporiinia. Relapseihin riitti an-
ti-inflammatorinen kortisoniannos.

Reaktiivinen histiosytoosi, var-
sinkin sen kutaaninen muoto, voi 
olla luultua yleisempi, sillä koiraa, 
jonka ihon papulaarinen tai no-
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dulaarinen muutos paranee itsek-
seen, ei ehkä tuoda eläinlääkärille 
tai koepalaa ei oteta. Tapauksen 
koirallakin todettiin jo puoli vuotta 
ennen diagnoosia tautiin sopivia 
nodulaarisia muutoksia sekä sil-
mäoireita. 

Systeemisen histiosytoosin 
hyvänlaatuisuudesta huolimatta 
moni omistaja päätyy eläimen 
eutanasiaan relapsien ja pitkäai-
kaislääkityksen takia.6,7,12,35 Syitä 
ei ole kirjallisuudessa tarkemmin 
määritelty, mutta todennäköisesti 
pitkäaikaislääkityksen sivuvaiku-
tukset, lääkityksen vaiva ja hinta 
sekä toistuvat eläinlääkärikäynnit 
saavat omistajan kyllästymään 
sairauden hoitoon. On tärkeää 
kertoa omistajalle taudin luon-
teesta, lääkityksen vaiheista ja 
mahdollisista sivuvaikutuksista 
sekä sivuoireiden helpottumisesta 
ylläpitovaiheessa. 

 

KIITOKSET

Kiitämme kaikkia potilaan hoitoon 
ja diagnostiikkaan osallistuneita 
henkilöitä. 
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