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УВОД

Мастоцитоза је ретко клонско неопластич­
но обољење мастоцита које је проузроко­
вано малигним растом и акумулацијом ма­
стоцита у једном ткиву и органу или више 
њих [1-5]. Симптоми обољења настају због 
механичке инфилтрације различитих тки­
ва и ослобађања проинфламаторних цито­
кина из мастоцита [1-5]. Болест се одликује 
веома хетерогеном клиничком сликом, с ра­
споном од кожног облика, који може спон­
тано да се повуче, до веома агресивне нео­
плазме са смртним исходом [1-5].

У класификацији тумора хематопоетског 
и лимфног ткива Светске здравствене орга­
низације (СЗО) из 2008. године, мастоци­
тоза је сврстана у групу мијелопролифера­
тивних неоплазми [1]. Болест је подељена 
на кожну и системску мастоцитозу (СМ), а 
оне су потом класификоване у засебне под­
типове [1].

СМ се одликује инфилтрацијом једног 
или неколико екстракутаних органа масто­
цитима, са захватањем коже или без њега 
[1-5]. Дијагноза болести се може постави­
ти уколико је задовољен један „мајор” и је­
дан „минор” дијагностички критеријум, или 
ако су испуњена три „минор” критеријума. 
„Мајор” критеријум подразумева постоја­

ње мултифокалних инфилтрата мастоци­
та у биоптату коштане сржи или екстраку­
таних органа. Четири „минор” критеријума 
су: 1) вретенаст облик или нетипични мор­
фолошки изглед код више од 25% мастоци­
та; 2) мутација у кодону 816 KIT; 3) експре­
сија CD2, односно CD25 уз нормалне мар­
кере за мастоците; 4) повишен ниво укуп­
не триптазе у серуму. На основу тока боле­
сти, СМ се дели на индолентни и агресивни 
подтип обољења. Агресивни облик болести 
се дијагностикује уколико постоји бар је­
дан C знак: 1) цитопенија (хемоглобин <100 
g/l, апсолутни број неутрофила <1×109/l, 
тромбоцити <100×109/l); 2) хепатомегали­
ја с оштећењем функције јетре, асцитесом 
или портном хипертензијом; 3) хиперспле­
низам; 4) скелетна болест (остеолизе и па­
толошке фрактуре); 5) малапсорпција са гу­
битком телесне масе.

СМ се засад сматра неизлечивом боле­
шћу, а терапијски приступ је индивидуа­
лан и зависи од типа обољења и испоље­
них симптома [1-5]. Код особа с индолент­
ним обликом болести превенција и лечење 
симптома и знакова који су последица де­
гранулације мастоцита једини су неопход­
ни вид лечења. С друге стране, код болесни­
ка с агресивним обликом СМ неопходна је 
примена циторедуктивне терапије [1-10].

КРАТАК САДРЖАЈ
Увод Мастоцитоза је клонско неопластично обољење мастоцита разноврсне клиничке слике ко­
ја варира од неагресивне (индолентне) болести с вишедеценијским преживљавањем до агресив­
не неоплазме с преживљавањем болесника од око шест месеци. Системска мастоцитоза (СМ) се 
одликује инфилтрацијом мастоцита у једном или више органа, са захватањем коже или без њега.
Приказ болесника Болесник којег приказујемо представљао је велики дијагностички и терапиј­
ски изазов. У тренутку постављања дијагнозе имао је хепатоспленомегалију, тромбоцитопенију, 
повишену вредност триптазе у серуму и инфилтрацију коштане сржи са CD117, CD25 и CD68 пози­
тивним ћелијама. Према критеријумима Светске здравствене организације из 2008. године, бо­
лест је одговарала агресивној СМ. С друге стране, болест је имала седмогодишњи индолентан ток, 
без компликација. Стога је болесник сврстан у групу са тзв. smouldering или интермедијарним кли­
ничким током и није лечен циторедуктивном терапијом.
Закључак Упркос општеприхваћеним критеријумима за дијагнозу СМ и њену класификацију на 
подтипове, код малог броја болесника не могу се јасно раздвојити агресивна и индолентна болест. 
Терапијски приступ у оваквим случајевима је индивидуалан, а прогноза неизвесна.
Кључне речи: системска мастоцитоза; интермедијарни облик; анафилакса; класификација Свет­
ске здравствене организације; сива зона
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Мушкарац стар 46 година упућен је у Клинику за хе­
матологију Клиничког центра Србије под сумњом да 
болује од Гошеове болести. Седам година раније уста­
новљена је тромбоцитопенија (112×109/l), а ултразвуч­
ним прегледом трбуха утврђена је хепатоспленомега­
лија. С обзиром на то да хепатоспленомегалија није на­
предовала, болесник је клинички надгледан без даљег 
упућивања на дијагностичке прегледе и без терапије. 
На првом прегледу у нашој установи болесник је не­
гирао претходне поремећаје општег стања, анафилак­
тичке и алергијске реакције. Приликом клиничког пре­
гледа, јетра се палпирала за 3 cm испод десног ребар­
ног лука, док се слезина палпирала до нивоа умбили­
куса. У крвној слици уочена је тромбоцитопенија уме­
реног степена (90×109/l), уз нормалне вредности оста­
лих параметара. Целокупне биохемијске анализе биле 
су у границама нормале. Гошеова болест је искључе­
на на основу нормалних вредности феритина, ангио­
тензин-конвертујућег ензима, киселе фосфатазе и хи­
тотриозидазе у серуму. Ултразвучним прегледом тр­
буха установљен је пречник јетре од 170 mm, а знако­
ва цирозе и портне хипертензије није било. Слезина је 
била пречника 200 mm. Током даље дијагностике ура­
ђена је биопсија коштане сржи. Патохистолошки пре­
глед биоптата открио је периваскуларне и паратрабе­
куларне инфилтрате вретенастих ћелија, које су чини­
ле 30% ћелијских елемената коштане сржи (Слика 1). 
Имунохистохемијска анализа је показала да су ћели­
је инфилтрата позитивне на CD117 (Слика 2), CD25, 
CD68 и мастоцитну триптразу, а негативне на CD14, 
CD15 и CD16.

На основу патохистолошког прегледа биоптата ко­
штане сржи посумњало се на СМ, те су предузета до­
пунска испитивања. Ниво триптазе у серуму био је по­
вишен: 57,3 μg/l (референтни опсег: 2-11,4 μg/l). Ради­
ографски снимци ендокранијума, хумеруса, оба раме­
на, целе кичме, карлице, фемура, срца и плућа били су 
нормални. Езофагогастродуоденоскопија и колоноско­

пија су указале на хронични гастритис и хијатус хер­
нију. Патохистолошки преглед ткива добијеног биоп­
сијом антрума, корпуса желуца, дуоденума и колона 
није показао инфилтрацију са мастоцитима. Биопси­
ја јетре није урађена због високог ризика од настанка 
дегранулације мастоцита и последичне анафилаксе.

Резултати целокупног испитивања показали су да 
болесник испуњава три „минор” дијагностичка крите­
ријума СЗО, на основу којих је постављена дијагноза 
СМ. Код болесника су се у тренутку дијагностикова­
ња обољења испољавала два C знака, чиме је испуња­
вао дијагностичке критеријуме за агресивну СМ. Ме­
ђутим, имајући у виду седмогодишњи асимптомат­
ски клинички ток болести, он је ипак сврстан у гру­
пу болесника с интермедијарним обољењем које ни­
је потребно лечити.

Због ризика од покретања дегранулационе масто­
цитне реакције, болеснику је забрањено коришћење 
неких лекова, алкохола и јодних контрастних средста­
ва. У случају потребе за применом јодног контрастног 
средства или хируршке интервенције, препоручена је 
тродневна припрема антихистаминицима (H1 и H2) и 
кортикостероидима. Болесник се клинички и лабора­
торијски прати у шестомесечним интервалима.

ДИСКУСИЈА

СМ је ретко обољење разноврсне клиничке слике и 
различитог преживљавања болесника, услед чега се 
класификује у бројне подтипове који се могу прекла­
пати [1-5]. Независно од типа, СМ могу компликова­
ти анафилактичке реакције опасне по живот болесни­
ка [1-5]. Инциденција анафилаксе код особа оболелих 
од СМ је 4,3-5,5% годишње [1-5, 11].

Приказани болесник био је велики дијагностички и 
терапијски изазов за нас. У тренутку постављања ди­
јагнозе болест је, према критеријумима СЗО, одгова­
рала агресивној СМ. С друге стране, клиничка слика је 
била блага, ток болести спор, а тегобе и компликације 

Слика 1. Биоптат коштане сржи болесника: паратрабекуларни инфил­
трат вретенастих маст ћелија (HE, ×200)
Figure 1. The patient’s bone marrow trephine biopsy: paratrabecular 
mast cell infiltration (HE, ×200)

Слика 2. Биоптат коштане сржи болесника с имунохистохемијом, ин­
филтрација маст ћелија (CD117+)
Figure 2. The patient’s bone marrow trephine biopsy – immunohistoche­
mistry, mast cell infiltration (CD117+)
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током седмогодишњег периода нису биле значајне. У 
литератури је описан мали број болесника са СМ које 
није било могуће сврстати ни у групу с индолентним, 
ни у групу с агресивним типом болести [12]. Вредно­
сти њихових клиничких и лабораторијских параме­
тара показивале су спор развој болести, без знакова 
агресивног обољења и других хематолошких неопла­
зми. Ови болесници су сврстани у групу особа с ин­
термедијарним или тзв. smouldering СМ [12]. Прогно­
за овог облика болести засада је непозната.

На основу клиничког тока и лабораторијских пара­
метара закључено је да је код приказаног болесника за­
ступљен узнапредовали интермедијарни облик боле­
сти који засад треба само клинички пратити. Због ве­
лике учесталости анафилактичких реакција, пре свега 
радиолошких поступака који захтевају примену кон­
трастног средства, као и пре хируршких интервенци­
ја (укључујући дијагностичке пункционе процедуре), 
неопходни су консултовање алерголога и одговарају­
ћа премедикација. Болеснику је такође неопходно пре­
поручити да избегава узимање супстанци и лекова ко­

ји покрећу дегранулацију мастоцита (ацетилсалицил­
на киселина, нестероидни антиинфламаторни лекови, 
морфин, кодеин и ванкомицин). Лечење од алергиј­
ских реакција подразумева примену инхибитора хи­
стамина и леукотријена, инхибитора протонске пум­
пе, кортикостероида и адреналина у случају развоја 
анафилактичког шока.

СМ је обољење о којем постоје бројне недоумице, 
као што је потврдио и овај наш приказ. Иако је класи­
фикација СЗО дала јасне дијагностичке критеријуме 
СМ, „сиве зоне” услед преклапања подтипова болести 
и даље постоје. Код болесника с таквим облицима из­
узетно је тешко проценити када и код кога примени­
ти циторедуктивну терапију.

НАПОМЕНА

Израду и објављивање овог рада помогло је Министар­
ство за науку и технолошки развој Републике Србије 
финансирањем пројекта 41004.
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SUMMARY
Introduction Mastocytosis is a clonal neoplastic disorder of 
the mast cells. The clinical signs and symptoms of mastocytosis 
are heterogeneous ranging from indolent disease with a long-
term survival to a highly aggressive neoplasm with survival of 
about 6 months. Systemic mastocytosis (SM) is characterized 
by mastocyte infiltration of one or more organs, with or with­
out skin involvment.
Case Outline The presented patient presents a highly challeng­
ing diagnostic and therapeutic case. A 46-year-old man was 
referred to our Centre due to the 7-year-long history of hepato­
splenomegaly and mild thrombocytopenia. Ultrasound exami­
nation showed hepatosplenomegaly (liver 170 mm; spleen 200 
mm), platelet count was 90×109/L, serum tryptase level was ele­
vated and bone marrow biopsy showed infiltration with mast 

cells (CD117, CD25 and mast cell tryptase positive). Our patient 
was diagnosed with aggressive systemic mastocytosis (SM) 
according to WHO Classification (2008), although the clinical 
course of the disease was indolent, without complications for 
more than 7 years. Because of the ‘intermediate’ course, this 
patient was referred to as smouldering or intermediate SM and 
was not treated with cytostatics.
Conclusion Utilizing the established criteria, indolent SM can 
be discriminated from the aggressive subvariants of SM in most 
cases. However, a small group of patients, like our case belongs 
to the „grey zone“. Therapeutic approach to these patients is 
individual and prognosis is uncertain.

Keywords: systemic mastocytosis; intermediate course; ana­
phylaxis; World Health Organization classification; grey zone
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