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ONSOZ

Seboreik keratozlar yetiskinler ve orta yaslilarda sik goriilen, benign karakterli papiil
veya plaklar seklindedirler. Genellikle kolay taninmalarina ragmen derinin malign tlimdrleri
ile de karistirilabilmektedirler. Giiniimiizde bu ayirimin yapilmasinda dermoskopi tekniginin
kullanimi 6nem kazanmustir. Bu calismada seboreik keratozlarin klinik ve dermoskopik
ozelliklerinin belirlenmesi amag¢lanmustir.

Dermatoloji egitimim siiresince ve tez calsmalarimda degerli bilgi ve tecriibelerini
esirgemeyen, birlikte calisma firsati buldugum saygideger hocalarim basta Prof. Dr. Mustafa
ARICA olmak iizere, Prof. Dr. Mehmet HARMAN, Prof. Dr. Sema AYTEKIN ve Dog. Dr.
Sedat AKDENIZ’e siikranlarimi sunarim.

Asistanligim siiresince birlikte calismaktan mutluluk duydugum degerli asistan
arkadaglarima, tiim klinik hemsireleri ve personellerine her tiirlii desteklerinden dolay1
sevgiyle tesekkiir ederim.

Tim egitimim siiresince hi¢bir fedakarliktan kaginmayan, her anin1 benimle birlikte

yasayan ¢ok degerli aileme ve esime sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.
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GIRIS

Malign hastaliklar, 6liimle sonuglanabilen yiizyilimizin en ciddi saglik problemlerinin
basinda gelmektedir. insan émriiniin uzamas: ile birlikte malign hastaliklara yakalananlarin
sayist her gecen gilin artmaktadir. Ayrica bu hastaliklar kisiler iizerinde ciddi sosyal ve
psikolojik problemlerin olugsmasina da yol agmaktadir. Giderek artan ¢evre kirliligi, beslenme
aliskanliklarindaki degisiklikler, kimyasal ajanlar ve sigara malign hastaliklarin baglica
sebebini olusturmaktadir.

Teknolojinin ilerlemesi ile birlikte malign hastaliklarin tan1 ve tedavisinde ciddi ve
olumlu ilerlemeler kaydedilmis olsa da, giiniimiizde bu hastaliklardan Gliimlerin sayisi
giderek artmaktadir.

Internal malign hastaliklarda, diger hastaliklarda oldugu gibi erken tan1 ve tedavi oldukga
onemlidir. Gelismis radyolojik goriintiileme yontemleri ve biyokimyasal tetkikler, malign
hastaliklarin erken tanisinda yeterli olmayabilir. insan viicudu ve ézellikle de viicudumuzun
penceresi sayilan derideki bir takim degisiklikler, bu hastaliklar agisindan bir uyari niteligi
tastyabilir.

Ozellikle paraneoplastik dermatozlar olarak bilinen ve internal malign hastaliklara eslik
eden dermatozlarin iyi bilinmesi internal malignitenin erken taninmasi, timoér niiksiiniin

takibi ve patofizyolojisinin anlagilmasi agisindan klinisyenler i¢in son derece dnemlidir.



GENEL BILGILER

Deride goriilebilen bazi degisiklikler internal malign bir hastaligin ilk belirtisi olabilir.
Malignite ile deride gériilen belirti arasindaki iliski farkli sekillerde olabilir (1-3). Ornegin,
akiz hipertrikozis lanuginosa bir ¢ok farkli malign hastalik i¢in bir isaret olabilirken, nekrotik
migratuar eritem glukagonoma i¢in oldukga spesifiktir (3,4). Deri belirtilerininde eslik ettigi
internal malign hastaliklarin ¢ok biiyilik bir grubunda, neoplazi ile kutandz belirti arasindaki
biyokimyasal iligki tam olarak agiklanamamistir. Kutanoz belirti nadir goriilityor ve internal
neoplazm da nadir goriiliiyorsa aralarindaki iliskiyi kanitlamak zor degildir, ancak kutandz
belirti normalde de ¢ok sik goriiliiyorsa malignite ile iligkisini kanitlamak zorlasir (3).

Bazi dermatozlar internal maligniteden yillar 6nce gelisebir. Ornegin; akiz iktiyoz
lenfomadan yillar 6nce gelisebilir ve hastalik i¢in erken bir bulgu niteligi tasiyabilir veya
akantozis nigrikans mide adenokarsinomunun ilk belirtisi olabilir. Bu nedenle paraneoplastik
deri bulgularinin goriildiigi hastalarin internal bir malignite acisindan dikkatli klinik takibi
gereklidir (3,5-7). Toplumda sik goriilen malign hastaliklar olan akciger, meme, over ve
gastrointestinal sistem (GIS) maligniteleri ile Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomalara eslik
eden nonspesifik deri belirtileri ve degisiklikleri olabilir. Bu degisiklikler ve belirtiler
internal maligniteden 6nce, sonra veya birlikte ortaya cikabilirler (7-9).

Internal maligniteli hastalarda goriilen deri degisiklikleri nonspesifik bir takim
degisiklikler ve belirtiler disinda, paraneoplastik dermatozlar, cilde metastaz sonucu gelisen
deri degisiklikleri ve ila¢g kullanimma baglh  gelisen deri degisiklikler seklinde de
siniflandirilabilir (1,2).

PARANEOPLASTIK DERMATOZLAR

Paraneoplastik dermatozlar; primer tiimor tarafindan salgilanan biyolojik aktif
maddelerin salinimina bagli olarak, g¢esitli organlarda patolojik degisikliklerin olugmasiyla
meydana gelen kalitsal olmayan hastaliklardir. Primer tiimor ve metastazlarindan uzak bir
alanda tiimor hiicreleri ve konak¢1 organ hiicreleri arasindaki patolojik baglantilari
yansitmaktadirlar (1,2,8,10,11).

Paraneoplastik dermatozlar inspeksiyonla kolay fark edilmeleri nedeniyle malign
hastaliklar1 hekime yonlendiren ilk bulgulardan olabilirler. Paraneoplastik dermatozlar
internal malign hastalarin sadece %7-15’inde goriilmelerine ragmen erken tanida 6nemli

olabilmeleri nedeniyle dikkatle {izerinde durulmasi gerekir (1,2,10,12).



Malign hastalik ile olusan dermatoz arasinda bazi kriterler bulunmaktadir, bunlar;

1- I¢ organ malignitesiyle dermatoz genellikle aym1 zamanda baslar veya baslangig
zamanlar1 arasinda kisa bir siire vardir.

2- Malign hastalik ile dermatoz paralel bir seyir izler.

3- Dermatoz eslik eden tiimoriin yeri ve tipi hakkinda bilgi verir (13).

Paraneoplastik dermatozlarin patogenezi kesin olarak bilinmemektedir. Biyolojik olarak
aktif hormonlarin veya biiyiime faktorlerinin azalmasi ile tiimdriin iirettigi bazi maddeler
sonucu olustugu diistiniilmektedir (1,2,8,9). Transforming growth faktor-a (TGF-a) yapi
olarak epidermal growth faktér (EGF)’e benzer ve bu durum olas1 bir nedendir diyen goriisler
cogunluktadir (14).

Malignite ve paraneoplastik dermatozlarin birlikteligi ile ilgili kesin bilgiler yoktur,
ancak ¢esitli mekanizmalar O6ne stiriilmiistiir, bunlar;

1- Tiimor tarafindan spesifik 6zel bir maddenin {iretimi,
2- Spesifik bir maddenin azalmasi,
3- Konaker organin gesitli kanser tiplerine anormal antitiimér immiin cevabi. Bu da 4
sekilde olmaktadir;
a- Timoriin {rettigi antijenlere karsi direkt otoantikor iiretimi stimiile olmakta ve
epiteliyal hiicreler ile ¢apraz reaksiyona girerek paraneoplazi olusmakta,
b- Olii tiimér hiicreleri tarafindan antijen salinimu,
c- Timor hiicrelerinin invitro B hiicre farklilagmasi ve immiinglobiilin iiretimini
arttiran anormal sitokin {iretimiyle indiikledigi otoimmiinite,
d- Malign hiicreler tarafindan koruyucu bariyerin yikilmasi.
Bu son mekanizmada mezenkimal hiicreler, epteliyal hiicreler ve néroekdodermal hiicreler
arasindaki bariyer yikilir ve irettikleri maddeler salinir, daha sonra bu maddeler sitotoksik
oldiirticti T hiicreleri i¢in hedef haline gelir. Bu tarz bir kontakt, bazal membranin neoplastik
invazyonu sonucu da olusabilir (2). Paraneoplastik dermatozlar bir siniflamada

klinikopatolojik olarak 7 gruba ayrilmistir (Tablo 1).



Tablo 1. Paraneoplastik dermatozlarin klinikopatolojik siniflamasi (1)

Papiiloskuamé6z Dermatozlar
Interface Dermatitler

Reaktif Eritemler

Notrofilik Dermatozlar
Dermal Proliferatif Hastaliklar
Depo Hastaliklar1

Diger Paraneoplastik Dermatozlar

Paraneoplastik dermatozlar genellikle altta yatan neoplazinin tedavisi ile gerilemektedir.
Bu lezyonlarin tekrar olugmasi altta yatan hastaligin yetersiz tedavi edildigine veya tedavi
edilen malignitenin tekrar olustuguna isarettir. Birden fazla paraneoplastik dermatozun
birlikte olmasi, altta yatan neoplazinin agresif seyirli oldugunu gosterebilir (14).

Paraneoplastik dermatozlar1 klinik goériinim ve histopatolojik olarak benign
varyantlarindan ayirt etmek miimkiin degildir. Ancak dermatoz, yasamin ge¢ donemlerinde
aniden ortaya c¢ikmissa, hizli bir seyir izliyorsa ve hastalik i¢in tipik olmayan bir
lokalizasyonda yerlesim gosteriyorsa eslik eden malignite varligi goz ardi edilmemelidir. Bu
bulgular esliginde daha kapsamli tetkikler yapilmali ve olasi neoplazm saptanmaya

caligilmalidir (1).

PAPULOSKUAMOZ HASTALIKLAR

Akantozis Nigrikans

Akantozis nigrikans, birbirinden farkli nedenler ile veya idiyopatik olarak ortaya
cikabilen, deride koyulasma ve kalinlagmalara yol agabilen, selim seyirli bir dermatozdur. Sik
goriilen paraneoplastik deri hastaliklarindan birisidir (1,10,15). En sik insiilin rezistansina
bagl gelismekle birlikte, daha az siklikla malign hastaliklara bagli gelisebilir. Klinik olarak
grimsi veya mavimsi siyah renkli hiperpigmente, verriikoz, hiperkeratotik, keskin sinir
gostermeyen, kadifemsi ve genellikle asemptomatik seyreden plaklarla karakterize bir
dermatozdur. En sik aksilla, boyun, kasiklar, popliteal ve antekiibital fossalar gibi deri
kivrimlarinin {izerinde yerlesim gosterir (1,9,10,12).

Ic organ malignitelerinin varhginda neden akantozis nigrikans gelistigi tam olarak
bilinmemektedir. Tiimdr tarafindan salgilanan bazi sitokinlerin insiilin benzeri biiyiime

faktoriinli veya onlarin deri lizerindeki reseptorlerini uyardigi one stiriilen teorilerden biridir.



Bir baska teori ise, epidermal biiyiime faktorii reseptorlerine baglanan TGF-o’nin akantozis
nigrikans gelisimine neden oldugu yoniindedir (1).

Malign akantozis nigrikansta, hiperpigmentasyon ve hiperkeratoz benign karaktere gore
daha belirgin olabilir (16). Akantozis nigrikansin aniden ortaya ¢ikmast ve hizli bir sekilde
yayilmasi1 maligniteyi diistindiiriir. Malign akantozis nigrikansli hastalarin %80’1 40 yasin
lizerindeki kisilerdir ve vakalarin ¢ogu erkektir. Ozellikle oral mukoza ve dudak vermilion
tutulumunun olmasi malignite ile daha siki iligkilidir. Bununla birlikte oral mukoza
lezyonlarinda hiperpigmentasyon goriilmeyebilir. Malign akantozis nigrikansta mukoza
tutulumunun % 40 oraninda oldugu bildirilmistir (1,9,10,14).

Sadece avug i¢i tutulumu olan akantozis nigrikans lezyonlar ile birlikte siklikla akciger
malignitesi diisliniilmelidir. Parmaklardaki lezyonlarimin baska bolgelerdeki akantozis
nigrikans lezyonlari ile birlikte goriildiigii durumlarda mide kanseri 6n planda diistiniilmelidir.
Bu hastalarda akantozis nigrikans ile beraber derideki diger paraneoplastik hastaliklar olan
florid kutandz papillomatdz, Leser Trelat belirtisi, tripe palms ve palmoplanter hiperkeratoz
goriilebilir (1,14,17).

Tiimoral dokunun eksize edilmesi ile akantozis nigrikans lezyonlarinin geriledigi tespit
edilmistir. Ancak aniden ortaya ¢ikan bir akantozis nigrikansin internal maligniteye ait bir
metastaz olabilecegi de bildirilmistir (17). En sik iligkili oldugu malignite adenokarsinom
olup, bunun da %70-90’1n1 intraabdominal adenokarsinomlar olusturmaktadir. Altta yatan
malignitelerin genel olarak %50-60’1n1 GIS adenokarsinomlari olusturur (1,10,13). Bu grupta
olgularin 2/3’tinden sorumlu olan malignite mide adenokarsinomlaridir. Diger primer
tiimorler ise akciger, over, uterus, endometriyum, mesane, adrenal bez, safra kanali, bobrek,
tiroid, lenfoid doku, prostat, larinks, serviks, testis ve karaciger maligniteleridir (1,8,10,12).

Deri lezyonlarinin olusmasi malignite olusumundan 6nce, malignite ile ayn1 donemde
veya daha sonra ortaya ¢ikabilir. Vakalarin %20'sinde maligniteden 6nce deri lezyonlar1 tespit
edilmistir. Deri lezyonlarinin olusmasi ile malignite tanis1 vakalarin %60'inda ayn1 donemde
olmaktadir. Vakalarin %20'sinde ise cilt lezyonlarimin maligniteden sonra olustugu
gozlenmistir (1). Malign hastaligt kontrol altindaki vakalarda akantozis nigrikansin
tekrarlamast timor niiksiine isaret edebilir. Akantozis nigrikans ile beraber saptanan
maligniteler agresif olma egilimindedir. Malignite tespit edildikten sonra ortalama yasam
stiresinin iki yilin altinda oldugu bildirilmistir. Akantozis nigrikansin seyri tiimor ile yakin
korelasyon gosterir. Tiimor alindiktan sonra lezyonlarda gerileme olabilecegi de bildirilmistir

(1,9,10,18).



Akiz Iktiyoz

Iktiyozis; deride kuruma ve skuamlanma ile karakterize konjenital veya edinsel olabilen
bir deri hastaligidir. Genelde konjenital olup, yasamin ileri donemlerinde malignite ile iliskili
olarak ortaya ¢ikmaktadir. Akiz iktiyoz 6zellikle yetiskin donemde olmak tizere herhangi bir
donemde sistemik hastaliklarin bir belirtisi olarak ortaya ¢ikabilir. Akiz Iktiyozis genelde
klinik olarak iktiyozis vulgarise benzer, bazen de X’e bagli resesif veya lameller iktiyoz
goriinlimiinde de olabilir (1,5,7,12).

Diffliz, kiiciik, beyaz veya kahverengi renkte, paralel, kenarlar1 kalkik skuamlar,
govdede, kol ve bacaklarin ekstansor yiizeylerinde yerlesim gostermektedir. X-bagh iktiyozis
hari¢ genelde fleksural katlantilar, avu¢ i¢i ve ayak tabanlari korunmustur. Malignite ile
birlikte olan vakalarin % 70-80'1 Hodgkin lenfoma ile birliktelik gdsterir. Ayrica non-Hodgkin
lenfoma, multipl myelom, l6semiler, kaposi sarkom, leiyomyosarkom, kutanéz T-cell lenfoma
ve daha az siklikla solid tiimorlerle iligkisi de bildirilmistir (1,10,12). Ayrica kollojen doku
hastaliklari, nutrisyonel bozukluklar, ilaglar, metabolik hastaliklar ve infeksiyoz hastaliklarda
akiz iktiyoz tablosuna yol agabilirler. Akiz iktiyoz genellikle malignitenin tanisindan sonra
olusmakla birlikte oncesinde de olusabilir. Dermatoz genellikle tiimoriin seyriyle paralel

seyretmektedir. Tiimor tedavisinden sonra akiz iktiyoz tablosunda cogunlukla gerileme

goriiliir (1,5-7,10,19).

Palmoplantar Hiperkeratoz

Palmoplantar keratodermalar, el ayast ve ayak tabanindaki derinin anormal
keratinizasyonu ile karakterize hastaliklardir. Herediter veya akiz olarak ortaya cikabilirler
(20). Malign tiimorlere eslik eden palmar hiperkeratoz, diffiiz ve punktat hiperkeratoz olmak
lizere iki tiptir. ilk olarak 1958°de diffiiz palmar hiperkeratoz veya tylosisin eslik ettigi
Ozefagiyal karsinoma, Howel-Evans tarafindan iki ailede bildirilmistir. Lezyonlar avug ici
veya ayak tabanlarinin tiim ylizeyini kaplar ve kenarlar1 kirmizi bir renk tarafindan ¢evrelenen
sar1 renkli tiniform bir hiperkeratoz gosterir. Histopatolojik olarak epidermolitik hiperkeratoz
tesbit edilir. Neoplazm ile birliktelik gosteren punktat palmar hiperkeratozda avug iglerinde
hiperkeratotik papiiller vardir (1,10).

En sik Ozefagus malignitesi ile birlikte goriliir, bununla beraber meme ve uterus
maligniteleri ile birlikte de goriilebilir (10). Arsenik maruziyeti sonrasinda da punktat palmar
hiperkeratozis ile birlikte artmis internal malignite riski bildirilmistir. Klinik seyri altta yatan

internal malignitenin klinik seyri ile paralellik gosterir (1).



Tripe Palms

Ilk olarak 1963'te Breathnach ve Wells'in bir hastasi, kendi ellerinin iskembeye
benzedigini belirtmis olup, daha sonra 1977'de Clarke bu benzerlige bagli kalarak tibbi
literatiire tripe palms terimini eklemistir. Tripe palms (iskembe seklinde avug i¢i); “palmar
keratoderma”, “pakidermatoglifi”, “akantozis palmaris” ve “avug i¢inin akantozis nigrikanst”
olarak, farkli sekillerde de adlandirilmaktadir. Daha ¢ok ileri yaslarda goriilmekle birlikte
cinsiyet ve irk ayrimi yoktur. Bazi arastirmacilar tripe palmsin ayr1 bir antite olmadigini, avug
icindeki akantozis nigrikansin bir manifestasyonu olduguna inanmaktadirlar. Ancak bu
hastalik akantozis nigrikans olmadan da ortaya c¢ikmakta ve akantozis nigrikanstan farkli
olarak daha cok akciger kanseri ile birliktelik gostermektedir (1). Tripe palmsda lezyonlar
akantozis nigrikansa gore daha belirgindir. Tripe palmsin akantozis nigrikans ile %72 ve
Leser-Trelat ile %10 birlikte goriildiigli saptanmustir. Vakalarin %90'dan fazlas1 malignitelerle
iligkilidir. En sik pulmoner ve gastrik adenokarsinomlar ile iligkilidir. Bunun disinda diger
intraabdominal maligniteler ve solid tiimorlerle birlikte de goriilebilir (1,12,14). Tripe palms
ve akantozis nigrikansin beraber oldugu durumlarda en sik goriilen malignite gastrik
karsinomadir. Olgularin %60'inda tripe palms, maligniteden Once veya ayni anda ortaya
cikar. Tedavi olmus bir hastada tekrar goriilmesi internal malignensinin niiksiinii gosterir.

Vakalarin 1/3'i malignitenin seyriyle paralel seyreder (1,8,14).

Leser-Trelat Belirtisi

Leser-Trelat belirtisi (LTB), aniden ortaya ¢ikan ve hizla biiyliyen ¢ok sayida seboreik
keratoz lezyonlartyla karakterizedir. Malignite ile iliskili ¢ok sayida seboreik keratotik
dokiintiiniin oldugu, ilk kez 1890 yilinda birbirinden bagimsiz olarak Alman cerrah Edmand
Leser ile Fransiz cerrah Ulysse Trelat tarafindan bildirilmistir (1,10). Seboreik keratozun yasl
populasyonda yaygin olarak goriilmesinden dolay1 bu klinik tablonun bir paraneoplastik
dermatoz gibi kabul edilmesi biraz tartigmalidir. LTB’nin akantozis nigrikans ile birlikteligi
her iki durumun benzer bir patogenezi oldugunu diisiindiirmektedir. Bu nedenle altta yatan
tiimor tarafindan iiretilen TGF-o'nin seboreik keratoz ve akantozis nigrikansin gelismesinden
sorumlu olabilecegi ileri stiriilmiistiir (1,12,14). Leser-Trelat belirtisi olan hastalarda seboreik
keratozlarin biiyiikliiglinde ve sayisinda ani bir artig goriiliir. Kasinti malign vakalarin
%43'iinde goriilmektedir. LTB’li hastalarin %20'sine akantozis nigrikans da eslik etmektedir

(1,8,10,12,14).



LTB en sik mide adenokarsinomlariyla birlikte goriiliir. Diger birlikte goriildiigi
maligniteler pankreas, kolon, karaciger, meme kanseri, yass1 hiicreli kanserler ve
lenfomalardir (10,12). LTB’nin gebelik veya bazi benign tiimorlerle de birlikteligi
bildirilmistir. LTB’nin internal malignite tanisindan 5 ay dnce veya malignite tanisindan 9 ay
sonrasina kadar goriildiigii tespit edilmistir. Bu dermatozun eslik ettigi malign hastalarda
ortalama yasam siiresi 10,6 aydir. LTB’nin seyri her zaman olmasa da altta yatan malignite ile

paralel bir seyir gostermektedir (1,14).

Bazex Sendromu (Akrokeratozis Paraneoplastika)

Bazex sendromu, internal malignitelerin dnemli deri belirtilerinden birisidir. Bazex
sendromu ilk olarak 1965 yilinda piriform fossa kanseri ve extremitelerde eritemli skuamli
lezyonlar1 olan bir erkek hastada bildirilmistir. Daha ¢ok beyaz tenlilerde ve 40 yasindan
sonra goriilen bu hastalik adindanda anlasilacag: gibi daha ¢ok akral bolgelerin hiperkeratozu
ile karakterizedir. Erkeklerde daha sik goriiliir ve hemen daima internal maligniteler ile
iligkilidir (1,10,12). Hastalik, genellikle burun ve kulaklarin {izerinde daha az siklikla
tirnaklarda, ellerde, ayaklarda, diz ve dirsekler gibi akral alanlarin iizerinde eritematdz,
viyolose renkte, simetrik bir dagilim gosteren, papiiloskuamdéz plaklar seklinde goriilmektedir
(1,9,12). Yapilan bir calismada Bazex sendromlu 93 hastanin 17’sinde kasinti saptanmistir.
Lezyonlar klinik olarak psoriasise benzediginden hastalar genelde buna yonelik tedavi
almiglardir. Hiperpigmentasyon koyu renkli kisilerde olusabilir. Tirnak distrofisi olarak
horizontal veya vertikal sirtlanma ve onikolizis goriilebilir (1).

Hastaligm gelisimi {i¢ evreye ayrilmaktadir. {1k evrede hastalik, el ve ayak parmaklarimni
tutan daha sonra buruna ve tirnaklara yayilan eritematoz bir dokiintii ile baslar. Ikinci evrede
el ve ayak parmaklarinin palmoplantar yiiziinde viyolose renkte bir keratoderma olusur. Tiim
kulak kepcgesi, burun kemeri ve yiizlin ¢evresi eritemli ve skuamli lezyonlarla kaplanir.
Neoplazmlar genelde ilk olarak bu donemde belirtilerini gosterir. Tiimor teshis edilip tedavi
edilmezse hastalik iigiincii evreye girer. Uciincii evrede ise gdvde, ekstremiteler ve sagh deri
tutulumu olur (1,9,13). Bas ve boyunun skuamoz hiicreli karsinomas: en sik birlikte
goriildiigli internal malignitedir. Bazex sendromu ile iligkili kanserlerin %60°indan fazlasi
orofarenks, larinks karsinomu ve gizli primer bir malignitenin servikal skuamdéz hiicreli lenf
nodu metastazi seklinde olmaktadir. Ozefagusun skuaméz hiicreli karsinomu, akciger kanseri,

prostat adenokarsinomu da daha az siklikla goriilen diger malignitelerdir (1,9,10,12).



Bazex sendromunun olusum mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. Timor
antijenlerine karsi olusan antikorlarin epidermal keratinositler ve bazal membrana baglanarak
epidermisi ve bazal membran1 hasara ugrattig1 ve bu yolla lezyonlarin olustuguna dair teoriler
bulunmaktadir. Ayrica epidermiste bulunan tiimér benzeri antijenlerin T hiicre bagimh
immiiniteyi uyararak hastaligin olusumuna katkida bulundugu saptanmistir. Yapilan
caligmalarda hastalarin  %60°inda deri lezyonlarinin tiimérden once tesbit edildigi
bildirilmistir. Olgularin yaklasik %20’sinde ise lezyonlarin tiimoérle ayni anda ortaya ¢iktig
saptanmustir (1,12,13). Deri degisiklikleri tiimoriin seyriyle yakin paralellik gosterir. Tlimoriin
radyoterapi ile basarili tedavisini takiben siklikla gerileme goriilmektedir, ancak tirnak
degisiklikleri devam edebilir. Tiimor rekiirensleriyle birlikte lezyonlarin tekrar olustugu da

bildirilmistir (1,9,13).

INTERFACE DERMATITLER

Dermatomiyozit

Malignite ile iligkili dermatomiyozit (DM), ilk olarak 1916'da Stretz tarafindan gastrik
karsinomal1 bir vakada bildirilmistir. Daha sonra Kankeleit gégiis kanseri ile iliskili bir vaka
bildirmistir (1). DM, proksimal kas giigsiizliigii ile birlikte, kendine 6zgii cilt bulgular1 ve
ciddi inflamatuar miyopati ile karakterize nedeni bilinmeyen bir hastaliktir (1,10,21). DM’te
goriilen temel cilt bulgular1 Gottron papiilleri (%66), heliotropik dokiinti (%44), ylizde
eritem (%43) ve periungual eritem (%39)’dir (22). Genellikle hastalik periorbital deride
pembemsi-mor renkte bir dokiintii ve eritem ile baglar. Gottron papiilleri parmak eklemlerinde
diiz, yuvarlak, eritemli veya viyolose papiiller olup DM i¢in patognomoniktir. Poikiloderma,
periungual telanjiektaziler, sagh deride kasint1 goriilen diger 6zellikleridir (1).

Dermatomiyozit; malignite ile iliskisiz (idiyopatik DM) ve malignite ile iliskili DM
(paraneoplastik) olmak iizere iki gruba ayrilmaktadir (1,21). Idiyopatik DM daha cok
kadinlar etkilerken, paraneoplastik DM'in cinsiyet egilimi konusunda ¢eligkili bilgiler vardir.
Paraneoplastik DM'li hastalarin ¢cogu 50°1i-60’11 yaslarda olup, idiyopatik DM'li hastalara gore
daha yaglidirlar. Baz1 otdrler DM’1i 50 yasindan biiylik erkek hastalarda malignite riskinde
biiylik artis oldugunu bildirmislerdir (1,9). Yapilan ¢alismalarda yetiskinlerde goriillen DM’in
internal malignitelerle birlikteligi %15-34 olarak bildirilmistir (12). DM, maligniteden once,
eszamanli ve takip sirasinda ortaya ¢ikabilir (10). DM ve malignite arasindaki iliski ile ilgili
pek cok mekanizma bildirilmistir. Tiimorler kaynaklandiklar1 dokulardan antijenik olarak

farklidirlar (23). DM ve malignite arasinda iliskiyi aciklayan bir teoriye gore, immiin cevabi



stimiile eden timor eksprese onkoproteinleri ile kas ve deri ig¢inde goriilen oto antikor
depozitleri benzerdir. Ayrica DM hastalarinin %30’unda miyozit-spesifik antikorlar vardir.
Bunlar anti sentetaz, anti-sinyal tanimli antikor parcalar1 ve anti-Mi-2 antikoru gibi farklh
antikorlardir. DM’in tiimor hiicrelerinden salgilanan kimyasal bir maddenin direkt toksik
etkisiyle olustuguna dair delil saptanamamuistir (23,24).

DM ile birlikte bildirilen kanser tipi genel populasyonda bulunan kanser insidansiyla
paraleldir. Iliskili oldugu maligniteler erkeklerde en sik akciger, mide ve prostat iken,
kadinlarda over ve meme maligniteleridir (9,12,25). Malignite ile iligkili DM’in prognozu
idiyopatik DM’e gore daha kotiidiir. Ciinkii malignite tanist genellikle metastaz olustuktan
sonra konur ve mortalite oran1 %16-75 arasinda degismektedir. Yaslilik, erkek cinsiyet ve
yiiksek serum kreatin kinaz seviyeleri DM ve kanser birlikteligi agisindan yiiksek riskin
belirtecleri olabilir. Dermatomiyozit genellikle altta yatan hastaligin tedavisi ile

geriliyebilecegi gibi bagimsiz bir seyirde izleyebilir (10,12,21,25).

Paraneoplastik Pemfigus

Paraneoplastik pemfigus, benign veya malign lenfoproliferatif durumlarla iligkili olarak
ortaya ¢ikan otoimmiin, paraneoplastik bir hastaliktir. Ilk kez 1990’11 yillarin basinda Anhalt
ve arkadaslar1 tarafindan tanimlanmistir. Hastalik cinsiyet farkliligi gostermez. Daha ¢ok 7-77
yas araliginda goriilmekle birlikte siklikla baslangi¢ yas1 59°dur (1). Agrili stomatit hastaligin
en karakteristik bulgusudur ve ilk ortaya c¢ikan bulgu olabilir. Takiben hastanin tiim agiz
mukozasinda, dudaklarda, konjuktivalar ve genital bolgelerde yaygin hemorajik biiller ve
erozyonlar goriiliir. Deri belirtileri polimorf ve kasintilidir. Ozellikle gogiiste ve sirtta eritem,
vezikiil, blil ve erozyonlar ortaya c¢ikar. Avug i¢i ve ayak tabanlarinin tutulumu siklikla
siddetli durumlarda olmaktadir (1,27). Camisa ve Helme’e gore paraneoplastik pemfigusun

tan1 kriterleri tablo 2’de belirtilmistir (26).
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Tablo 2. Paraneoplastik pemfigusun tani kriterleri

Major kriterler

-Polimorfik kutanoz eriipsiyonlar

-Eslik eden internal neoplazi

-Serum testinde immiinopresipitasyon patterni
Minor kriterler

-Histolojik akantolizis

-Direkt immiinfloresanda interselliiler ve bazal membranda IgG ve C3’e karsi
otoantikorlarin goriilmesi

-Indirekt immiinfloresanda desmoplakine kars1 otoantikorlarin gériilmesi

Camisa ve Helm’e gore tanmi i¢in 3 major veya 2 major ve 2 mindr kriterin birlikte
olmasi gerekir. Akantolizise neden olan desmozomal plakinlere, lektin, desmoglein-1 ve 3 ve
biilloz pemfigoid antijen 1’e karsi antikorlar bulunur. Hastalik hizli seyirlidir ve altta yatan
hastaliktan bagimsizdir (9,10,12,26). Vakalarin 3/4'Q lenfoproliferatif malignensilerle
iligkilidir ve en sik non-Hodgkin lenfoma (%42) ile birlikte goriiliir. Ayrica kronik lenfositik
16semi, Castleman hastaligi, sarkom, timoma, bronkojenik skuamoz hiicreli karsinom, prostat
kanseri, uterus kanseri, hepatoselliller karsinom, intraduktal meme karsinomu ve
Waldenstrom makroglobiilinemisi diger birlikte goriildigi hastaliklardir  (9,10,12).
Paraneoplastik pemfigus vakalarinin yarisinda malignite tanisi, deri bulgularindan o6nce
konmaktadir. Diger pemfigus tiplerinden farkli olarak steroid ve immiinsiipresif ajanlara kars1

direnclidir. Bu hastalarda 6liim daha ¢ok pulmoner tutuluma bagl olarak gelisir (1,10).

REAKTIF ERITEMLER

Eritema Giratum Repens

Eritema giratum repens (EGR), ilk olarak 1952'de Gammel tarafindan gogiis kanserli bir
hastada bildirmistir. Erkeklerde iki kat daha sik goriilen hastaligin ortalama baslangi¢ yasi
63'tiir. EGR'li hastalarda karakteristik agac halkas1 (wood grain) seklinde gévde ve ekstremite
proksimallerine dogru ilerleyen multipl, hizla genisleyen konsantrik eritemli halkalar
gozlenir. Halkalar biiylirken birbirleriyle birlesme egilimi gosterir. Lezyonlarda yakacik
seklinde ince bir skuam bulunabilir. Lezyonlar makiiler, serpingindz eritem bantlari, tahta
deseni veya zebra derisi gibidir. Genellikle yiiz, eller ve ayaklar tutulmaz. Lezyonlara kasinti

eslik edebilir (1,4,10).
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EGR en spesifik paraneoplastik dermatozlardan biridir. Vakalarin %82'si malignite ile
iligkilidir (1,9,10). Bronsiyal karsinom (%32) en sik rastlanan malignitedir, bunu 6zefagus
kanseri (%38) izlemektedir. Diger birlikte goriildiigli maligniteler ise gogilis, mesane, uterus,
serviks, prostat, iist gastrointestinal kanal maligniteleri ve multipl myelomadir (1). Vakalarin
%6’sinda ise primer timor saptanmaz, boyle durumlarda dermatoza eslik edebilecek diger
hastaliklar arastirilmalidir. Bunlar arasinda gebelik, tiiberkiiloz, biillii hastaliklar ve pitriyazis
rubra pilaris sayilabilir. Vakalarin %80'inde deri belirtileri, maligniteden ortalama 21 ay dnce
ortaya c¢ikar. Bazi hastalarda ise deri lezyonlar1 altta yatan malignite ile ayn1 zamanda veya
timor tanisindan sonrada goriilebilir. Dokiinti ve kasinti tiimorlerin seyriyle paralellik

gosterir ve tedaviden sonra siklikla diizelirler (1,9).

Nekrolitik Migratuar Eritem

Nekrolitik migratuar eritem (NME), inflamatuar kutandéz bir dokiintii olup ilk kez
1942'de Becker tarafindan 45 yasinda bir kadin hastada tanimlanmistir. Maligniteye son
derece spesifik olan bu hastalik malignite disinda baska hastaliklarla da birlikte bulunabilir.
Lezyonlar, pankreasin o-hiicrelerinin bir tiimorii veya c¢inko, esansiyel yag asitleri ve
aminoasitlerin eksikligine sekonder artmis glukagon diizeyleri nedeniyle ortaya ¢ikmaktadir.
Bu hastalar genelde 5. ve 6. dekkatta olup, yas araligi 19-84’tiir. Cinsiyet farklilig1 yoktur,
ancak bazi ¢aligmalarda kadin Gstiinliigii oldugu bildirilmistir (1).

NME, gittik¢e biiyliyen ve merkezinde biiller olusan aniiler makiiller ve papiillerle
karakterizedir. Zamanla biiller erode olur ve yerlerinde pigmentasyon birakarak iyilesirler.
Kagmtili ve agrili olan bu lezyonlar genellikle perioral ve perianal alanlar basta olmak tizere
inguinal ve aksiller bolge gibi intertrijindz bolgelerde ve alt ekstremitelerde yogunluk
kazanirlar. Mukozal tutulum olarak siklikla glossit eslik eder. Kandidal ve bakteriyel siiper
enfeksiyonlar sekonder olarak olusabilir (1,10).

Tipik glukagonoma sendromu diabet veya glikoz intoleransi, hiperglukagonemi ve deri
dokiintiileri ile karakterizedir. Glukagonoma olarak bilinen bu sendromda deri dokiintiisii
disinda kilo kaybi, glukoz intoleransi, anemi, diyare, tromboemboli, hipoaminoasidemi ve
psikiyatrik bozukluklar goriiliir (1,9). NME hemen daima pankreasin a-hiicrelerinin bir
tiimdrii sonucunda olugmaktadir. Nadir vakalarda glukagonoma olmadan da gelisebilir. NME,
jejunal adenokarsinom, kronik karaciger hastaliklari ve wvilliis atrofisinin oldugu
malabsorbsiyon durumlarinda da goriilebilir. NME, glukagonoma sendromunun erken veya

gec doneminde ortaya ¢ikabilir. Tiimoriin ¢ikarilmasindan sonra lezyonlar genellikle
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kaybolur. Ancak metastatik glukagonomada alevlenme ve remisyon dénemleri olabilir.

Hastalar somatostatin ve analoglarindan fayda gorebilirler (10).

NOTROFILIK DERMATOZLAR

Sweet Sendromu

Sweet sendromu (SS), akut febril notrofilik dermatoz olarak ta bilinmektedir, ilk kez
1964 yilinda Robert Dougles Sweet tarafindan bildirilmistir. SS agrili, inflamatuar papiil ve
nodiillerden olusmus eritemli plaklar, ates, artralji, periferik 16kositoz ve dermiste yogun
notrofil infiltrasyonu ile karakterize nadir goriilen ve tekrarlayict bir deri hastaligidir (1,28).
Prototipik deri lezyonu kirmizi-pembe renkte, hassas, keskin kenarli, ylizeyi piirtiikli ve
psodovezikiil goriiniimii olabilen lezyon seklindedir. Lezyonlar en sik yiiz, boyun ve {ist
ekstremitelerde yerlesme egilimindedir. Vezikiiler veya piistiiller lezyonlar, ekzantemat6z
degisiklikler ve kabuklanmalar nadir goriilen diger klinik tablolardir. Tek veya c¢ok sayida
olup asimetrik dagilim gosterir. Lezyonlar agrili olup giinler veya haftalar i¢inde genisler,
haftalar ve aylar i¢inde skatris birakmadan iyilesir (1,10).

Sweet sendromu idiyopatik veya malignitelerle beraber olabilir. Ortalama 1/5'i malignite
ile iliskilidir. Idiyopatik SS’u kadinlarda daha fazla goriiliirken malignite ile iliskili SS'unda
cinsiyet farkliligi bulunmamaktadir. Malignite ile iliskili Sweet sendromunun ortalama
goriilme yag1 52'dir (1,10,28,29).

Malignite ile iliskili hastalarin %85’inden fazlasi bir hematolojik hastaliga sahiptir.
Birlikte goriildiigii malignitelerin ¢ogunlugunu akut myeloid 16semi ve daha az siklikla da
lenfomalar olusturmaktadir. En sik solid tliimorler ise genitoiiriner kanal tlimorleri,
gastrointestinal sistem ve meme karsinomlaridir (10). Ingiltere’de yapilan bir arastirmada 87
Sweet sendromu tanisi almig hasta incelenmis ve 14 hastada g¢ogunlugu hematolojik
malignensi olmak tizere internal malignitelerin gelistigi saptanmistir (30).

Maligniteye eslik eden SS’u olgularinda deri lezyonlari, malignitenin ortaya ¢ikisindan
Once, sonra veya es zamanli olarak gelisebilir (10,29). Ancak hastalarin ¢ogunda I6semiden
birka¢ ay veya yil Oncesinde lezyonlar olusmaktadir. Bu nedenle tekrarlayan SS’unda
hastalarin hematolojik takipleri 6nerilmektedir (31). Idiyopatik SS'na karsin malignite ile
iliskili SS'da enfeksiyon hikayesi yoktur. Vakalarin yarisindan fazlasinda noétrofili bulunmaz
ve kutandz lezyonlar daha siddetli olup vezikiiler, biill6z ve iilseratif sekilde olabilirler (1,28).
Bu vakalarda oral mukoza tutulumu 6n planda olabilir ve jeneralize bir hal alip goriintii atipik

olabilir. Bu vakalarda relaps ve kroniklesme sik goriilir (4,29). SS’unun bulgu ve
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semptomlari, tiimdriin seyrine bakilmaksizin, sistemik kortikosteroid alimindan sonra hizla
diizelmektedir. Ancak sik rekiirrenslerden dolay1 uzun siireli diisiik doz kortikosteroid tedavisi

gerekebilir (1,9).

Piyoderma Gangrenozum

Piyoderma gangrenozum (PG) yaygin olmayan, patogenezi tam olarak bilinmeyen bir
hastalik olup ilk kez 1916’da Brocq tarafindan bildirilmistir. Tipik ve atipik formlar olmak
tizere iki varyanti vardir. Tipik varyanti, genellikle inflamatuar bagirsak hastaliklar ile
iligkilidir. Atipik varyant1 ise genelde hematolojik hastaliklar veya malignite ile iligkilidir.
Klinik olarak 4 tipi vardir; iilseratif, biilloz, piistiiler ve ylizeyel graniillomatoz tip. Biilloz tip
daha ¢ok myeloproliferatif hastaliklarin seyrinde ortaya ¢ikmaktadir. PG genellikle genglerde
ve orta yas grubu yetiskinlerde goriilmektedir. Goriilme yas1 tipik varyantta ortalama 44,
atipik varyantta ise 52'dir (1,13). PG tipik olarak altt oyuk, viyolose renkte, sinirlart
genisleyen, nekrotik ilserlere doniigebilen agrili nodiil veya papiil seklinde goriilmektedir
(1,10). Lezyonlar siklikla karinda, kalgalarda, alt ekstremitelerde ve yiizde yerlesmektedir.
Malignite ile iligkili piyoderma gangrenozum, hemorajik biille karakterize atipik varyant
seklinde de goriilebilir. Atipik lezyonlar daha yiizeyeldir ve aniden ortaya ¢ikar. Genelde iist
ekstremitelere yerlesen atipik formlarin skar birakma olasilig1 daha yiiksektir. PG’lu olgularin
%7'st maligitelerle iligkilidir. Bununla birlikte hastalik atipik varyantiyla ortaya ¢ikarsa
malignite ile iliskisi %27’lere kadar yiikselebilir. En sik iligkili oldugu malignite akut myeloid
16semidir. Bunu multipl miyelom ve kolorektal maligniteler izler. Nadiren solid tiimdrlerle
birlikte de goriilebilir. Malignite ile iliskili PG'un ¢ikis zamani ve seyri tam olarak

bilinmemektedir (1).

DERMAL PROLIFERATIF HASTALIKLAR

Multisentrik Retikiilohistiyositoz

Multisentrik retikiilohistiyositoz, ilk olarak Weber ve Freudenthal tarafindan 1937
yilinda tanimlanmistir. Ancak hastaligin malignite ile iliskisinden ilk olarak 1969 yilinda
Barrow ve Holubar bahsetmistir. Ortalama baslagic yasi 50 olup, 6-86 yas aralifinda
goriilmektedir. Kadinlarda erkeklere oranla 2-3 kat daha sik goriiliir. Hastalik ellerde ve yiizde
birkag mm’den 2 cm’ye kadar degisen caplarda pembe, kahverengi veya gri renkli papiil ve
nodiillerle karakterizedir. Lezyonlar patognomonik olarak ‘mercan tanesi’ goriiniimiindedir.

Genellikle iilsere olmayan lezyonlar eller ve yliz disinda diz, dirsek, omuz, kalca, ayak bilegi
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ve omurgayl da tutabilir. Multisentrik retikiilohistiyositozda deri lezyonlarina ek olarak
simetrik destriiktif artropati de goriilebilir. Olgularin %40’inda eklem belirtileri deri
belirtilerinden Once ortaya ¢ikar. Hastalik histopatolojik olarak eozinofilik stoplasmali
histiyosit ve multiniikleer dev hiicrelerden olusan nodiiler infiltrasyonla karakterizedir (1).
Multisentrik retikiilohistiyositoz olgularinin yaklasik %20-25’1 hematolojik, gogiis,
over, gastrik, pankreas, yassi hiicreli akciger kanseri ve servikal neoplaziler ile iliskili
bulunmustur. Solid tiimdrlerle birlikteligi de bildirilmistir. Hastaligin seyri énceden tahmin

edilemez ve genellikle altta yatan neoplazinin seyriyle paralellik gostermez (1,10,32).

Nekrobiyotik Ksantograniiloma

Nekrobiyotik ksantograniiloma ilk olarak 1980 yilinda Kossard ve Winkelmann
tarafindan periorbital alanda ve govdede multipl ksantomatdz plaklar ve subkutan nodiilleri
olan 8 hastada bildirilmistir. Lezyonlarin histolojik incelemesinde ksantogranulomatozis ve
nekrobiozis vardir. Yapilan caligmalarda bu hastaligin destriiktif ve progressif bir hastalik
oldugu bildirilmistir. Bu dermatozun en sik hematolojik ve lenfoproliferatif malignitelerle
iligkili oldugu saptanmistir. Dermatozla iliskili olarak artan immunglobulinlerin ve dolanan
immunkompleks birikimlerinin bu tablo i¢in patognomonik oldugu diisliniilmektedir. Ancak
nadir olarak goriilen bu hastaligin gergek sebebi bilinmemektedir. Kadin ve erkeklerde esit
siklikta goriilen hastali§in ortalama baslangi¢ yas1 55°tir (1).

Nekrobiyotik ksantograniilomanin en sik goriilen cilt lezyonu multipl, keskin kenarli,
endiire, hassas olmayan, dermal veya subkutan nodiiller ve plaklar seklindedir. Periorbital
tutulum ¢ok sik olup lezyonlar bas, boyun, extremitelerin fleksural yliziinde ve govdede
yerlesme egilimindedir. Lezyonlar kirmizi-viyolose-turuncu renkte, 25 cm'ye kadar
genigleyebilen infiltratif plaklar olup, santral atrofi goriilebilir. Buna ragmen lezyonlarin ¢ogu
asemptomatik olup bazilarinda kasmti veya agri olabilir. Ulserasyon ve skar yaygindir.
Nekrobiyotik ksantograniiloma deri disinda gozler, kalp, akcigerler, farinks, larinks, kaslar,
overler, bobrekler ve bagirsaklari da tutabilir (1,13).

Nekrobiyotik ksantograniilomada paraproteinemi sik goriilen bir bulgudur. Laboratuvar
bulgular1 olarak hiperlipidemi, hipokomplemantemi, kriyoglobulinemi ve Idkopeni
goriilebilir. Bu hastalik hematolojik ve lenfoproliferatif hastaliklar ile iligkili olup, olgularin
%80'inde benign monoklonal gammopati (genellikle 1gG) vardir. Iliskili oldugu maligniteler
arasinda multipl myelom, kronik lenfositik 16semi, Hodgkin ve non-Hodgkin lenfoma

sayilabilir. Hematolojik maligniteler Nekrobiyotik ksantograniilomadan yillar sonra bile
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ortaya cikabilir. Hastaligin seyri ilerleyici ve kroniktir. Hastaligin tedavisinde klorambusil,
melfalan, metotreksat gibi kemoterapdtikler kullanilir. Radyoterapi ve cerrahi tedavi diger
tedavi yOntemleridir. Cerrahi tedavi sonrasi lezyonlar tekrarlayabilir. Altta yatan malign
hastaligin tedavisi ile lezyonlar gerileyebilmesine ragmen, hastaligin maligniteyle korele

seyrettigini gosteren caligsmalar yeterli degildir (1,10,13).

DEPO HASTALIKLARI

Skleromiksodem

Skleromiksddem, liken miksédematozis adiyla da bilinmekte olup kronik seyir gosteren,
fibromiisindz bir hastaliktir. 11k olarak 1906’da Dybreuilh tarafindan bildirilmistir. Cinsiyet
farkliligi gostermeyen hastalikta, etkilenen vakalarin ¢ogu 30-50 yas arasi kisilerdir.
Lezyonlar kollarda, ellerde ve yiizde simetrik yerlesim gosteren, 2-4 mm c¢apinda mum
damlast seklinde papillerdir. Diffiiz miisin birikimleri yiiz tutulumunda aslan yliiz
gbriinlimiiniin olugmasina yol acar. Deride odunsu bir goriiniime sebep olur ki, bu durum
hareket kisikligina yol agar (1,33). Miikoz membranlar, sacl deri ve avug igleri genellikle
korunmustur. Tutulan alanlar soluk eritematéz bir goriinimdedir. Kasint1 genelde yoktur.
Disfaji, laringeal tutulum, proximal kas gii¢siizliigli ve periferal noropati gibi sistemik
belirtiler goriilebilir (1).

Skleromiksddem en sik gastrointestinal sistem hastaliklariyla birliktelik gosterir.
Ozefagus tutulumuna bagl disfaji siklikla gdzlenir. Visseral organ tutulumuna bagl restriiktif
ve obstriiktif hastaliklar olusur ve dispnenin 6n planda oldugu pulmoner komplikasyonlar
gozlenir. Skleromiksddemli hastalarin yaklasik %80'ninde ¢ogunlukla IgG-A tip monoklonal
gammopati vardir. Gammopatilerin ¢cogunun dnemi bilinmemektedir ve spesifik bir malignite
ile iligkileri agik degildir. Birlikte goriildiigli maligniteler multip]l myelom, Waldenstrom
makroglobulinemisi, Hodgkin lenfoma, non-Hodgkin lenfoma ve losemilerdir. Kronik ve

progresif bir hastalik olup deri bulgular sistemik tutulumdan daha 6n plandadir (1,33).

Kutan6z Amiloidoz

Fokal veya sistemik ekstraselliiler fibriller proteinlerin birikimi ile karakterize bir grup
hastaliktir. Sistemik amiloidozis primer, familyal, alttaki enfeksiyon veya inflamatuar olaya
sekonder ve idiyopatik olarak siniflandirilabilir. Diger bir siniflandirma amiloid subproteinine

gore yapilmaktadir. Amiloid hafif zincir multipl myelom ile iliskilidir. Hafif zincir
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amiloidozis, primer sistemik amiloidoziste mevcut olup deri tutulumu %?25'tir ve sekonder
amiloidozise gore hematolojik malignitelerle daha fazla iliskilidir (1).

Primer ve myeloma iligkili sistemik amiloidoziste hafif derecede erkek iistiinligli vardir.
Hafif zincir amiloidozisin en sik cilt lezyonlar1 purpura ve ekimoz olup iist géz kapaklari,
yliziin diger kisimlar1 ve boyunda yerlesim gosterir. Ayrica papiil, plak, biil, nodiil, alopesi ve
skleroderma gibi lezyonlarda goriilebilir. Sistemik tutulumda dil, kalp, kaslar, gastrointestinal
kanal, ligamentler ve sinirler etkilenebilir. Karpal tiinel sendromu ve makroglossi sistemik
amiloidoziste karakteristik bulgulardir. Tek ve multipl nodiiler lezyonlu lokalize kutanoz
amiloidozis, sistemik amiloidozisle benzerlik gosterir. Lezyonlar kol ve bacaklarda, yiiz ve
govdede yerlesir. Primer sistemik amiloidozisli hastalarin yaklasik %13-16'sinda multipl
myelom vardir. Amiloidozis vakalar1 Multipl Endokrin Neoplazilere (MEN) bagli olarak da
goriilebilir. Bu hastalarda prognoz kétiidiir ve myeloma ile iliskili amiloidozisli hastalarda

ortalama yasam siiresi 1 yildan daha azdir (1,34).

DIGER PARANEOPLASTIK DERMATOZLAR

AKkiz Hipertrikozis Lanuginoza

Akiz Hipertrikozis Lanuginoza (AHL), fetal lanugo killarinin baslangigta yiizde,
sonralar1 tiim viicutta asir1 artmasi ile karakterize olan bir hastaliktir. Malignant down olarak
da bilinir. Ik olarak 1865 yilinda gdgiis kanserli bir hastada Turner tarafindan bildirilmistir.
Hipertrikozis lanuginoza konjenital otozomal dominant formu bi¢ciminde de goriilebilir. Bu
durumda; jeneralize persistan fetal lanugo killar mevcut olup external kulak ve dis
deformiteleri ile birlikte goriilebilir (1,10). Buna karsin hayatin ge¢ donemlerinde lanugo
killarin goriilmesi malignite belirtisi olabilir. Malignite ile iliskili olgularin %73'"tinii 40 ile 70
yas arasindaki kadinlar olusturmaktadir. Bu hastalikta yumusak ve pigmentsiz olan lanugo
killar1 hizla biiyiimeye baglar ve ortalama 6-8 haftada 10-15 cm’e kadar ulagirlar. Daha ¢ok
yiizde, kaslarda ve kirpiklerde ortaya ¢ikan bu killar govde, aksilla ve ekstremitelerde de
goriilebilirler. Ancak avug ici, ayak tabani ve genital bolgeler hastaliktan etkilenmez. AHL ye
skleroderma, akantozis nigrikans ve seboreik keratoz eslik edebilir. Ayrica maligniteye bagh
kilo kaybi, glossit ve dilde papiller hipertrofi goriilebilir (1,13).

Akiz hipertrikozis lanuginozanin patogenezi tam olarak bilinmemektedir. Fetal hayatin 2
ile 6. aylarn arasinda sentez edilen karsinoembriyonik antijen (CEA) sentezinin lanuga
killarinin gelismeye basladigi doneme denk gelmesi ve CEA’nin gastrointestinal tiimorlerde,

akciger ve gogiis timorlerinde de sentez edilen bir glikoprotein oldugunun saptanmasindan
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dolay1 hastalik olusumundan sorumlu tutulmaktadir. CEA’nin eriskin kil folikiillerini uyarici
etki gostererek kil biiylimesini hizlandirdig1 saptanmustir (35). AHL ile malignite arasinda
giiclii bir iligki vardir. Yapilan bir calismada AHL saptanan 24 hastanin 22’sinde malignite
tespit edilmistir. Erkeklerde en sik goriilen iligkili malignite birinci sirada akciger ve ikinci
sirada kolorektal malignitelerdir. Buna karsilik kadinlarda en sik goriilen malignite kolorektal
maligniteler iken bunu akciger ve meme maligniteleri izler. Bunlar disinda diger iliskili
oldugu maligniteler arasinda over, uterus, mesane, safra kesesi, pankreas, bobrek maligniteleri
ile losemiler sayilabilir (1). Bu belirti genellikle malignitenin ortaya ¢ikisindan birkag hafta
ile iki y1l arasinda degisen bir siire 6nce goriilmektedir. Ancak malignitenin ge¢ doneminde,

tiimor yayildiktan sonrada goriilebilir (1,13).

DERI METASTAZLARI

Metastaz, malign hiicrelerin ilk ortaya ciktiklar1 organdan yayilarak komsu veya uzak
baska dokularda ¢ogalmaya devam etmesidir. Bu kompleks, ¢cok basamakli bir siire¢ olup
sadece birka¢ hiicre ile meydana gelebilir. Metastaz olusumu tiimor hiicrelerinin intrinsik
Ozelliklerine ve konak cevabina baghdir (9,36). Malign hastaliga bagh cilt infiltrasyonu nadir
goriilen bir durum olup internal maligniteli hastalarin %0,7 -9’unda goriliir (37-39). Kansere
bagl cilt tutulumu ¢esitli yollarla olusabilir. Hematojen, lenfojen, direk komsuluk yolu ile ve
iatrojenik infiltrasyon seklinde deri metastazlar1 goriiliir. En sik deriye metastaz hematojen ve
lenfojen yol ile olusur. Deriye metastazlarin yayilim mekanizmasi komplekstir ve tam olarak
agiklanamamustir (37).

Metastaz olusumunun ana basamaklar1 sunlardir; Primer bdlgede tiimor hiicrelerinin
biiylimesi ve anjiogenezis, timor hiicrelerinin primer timdérden kopmast kan veya lenfatik
damar duvarina invazyonu ve dolasima katilmalari, damar i¢inde staz ve ekstravazasyon,
ikincil organ parankimine invazyon, ikincil organ parankiminde proliferasyon (2,37).

Tiimor hiicreleri ikincil dokuya ulastiklarinda ii¢ farkli olaydan birisi gergeklesir;

1- Immiin veya nonimmiin savunma mekanizmalarinca yok edilirler.

2- Dolagimda veya dokuda yillarca kalip uygun uyar1 ile (immiinsiipresyon gibi) daha sonra
aktive olabilirler.

3- Timdr hiicreleri dokuda prolifere olarak biiylimeye devam ederler (40).

Deri metastazlari siklikla 6n gogiis, karin, boyun ve basi etkiler, ancak viicudun herhangi
bir bolgesinde de goriilebilir (37). Deri metastazlar1 birgok farkli goriinimde karsimiza

cikabilir, lezyonlar bazen cok biiylikk bazen de fark edilmeyecek kadar kiigiik olabilir.
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Metastazlar kiigiik papiiller, biiyiik timorler, sklerotik plaklar, solid nodiiller, hemanjioma
benzeri nodiiller, pilar kist benzeri nodiiller, alopesik alanlar, nekrotik veya iilsere lezyonlar
ya da kornu kutaneum veya keratoakantoma benzeri hiperkeratotik lezyonlar seklinde
goriilebilir. Ancak en sik goriilen lezyon iistiinde saglam epidermis bulunan agrisiz dermal
veya subkutan nodiiller seklindedir (37,41). Sayilar1 tek veya multipl olabilir. Sert kivamda
ve cogunlukla viyolose renktedir, bazi olgularda unilateral, aniiler, zosteriform ya da iiziim
salkimi gibi degisik konfigiirasyonlarda bulunabilirler (4,38, 41).

Internal maligniteye bagh kutandz metastazi olan 141 vakalik bir ¢aligmada primer orijin
en sik olarak %36,2 ile meme kanseri, %16,3 akciger kanseri, %11,3 kolorektal kanserler,
%7,8 mukozal kanserler, %7,1 mide kanseri ve %21,3’te diger internal malignensiler seklinde
bulunmustur. Yapilan bu ¢alismada kutandz metaztazin en sik orjini kadinlarda meme kanseri
iken, erkeklerde akciger kanseri olarak saptanmstir (37).

Pennsylvania’da Hersey Medical Center’da Lookingbill ve arkadaslarinin yapmis oldugu
iki blyiik retrospektif calismada,  kutandz metastazin yeri ile primer timoriin tip ve
lokalizasyonuna gore deri metastazlarinin rolatif sikligini analiz etmislerdir. Birinci ¢alisma
1990 yilinda 7316 kanserli hasta {izerinde yapilmis ve bunlarin 367’sinde (%5) deri tutulumu
saptamiglardir. Bu otorler deri tutulumunu, internal malignitenin ilk bulgusu, malignitenin
olusma doneminde deri tutulumu ile direkt invazyon, lokal ve uzak metastazlar olarak ayirim
yapmuslardir. ikinci ¢alismada 1993°te 4020 metastatik hastalig1 olan kiside yapilmis ve 420
hastada (yaklasik %10) deri metastazi saptamislardir (38,42).

Kutan6z metastazlar siklikla primer tiimore yakin anatomik lokalizasyonda olusmakla
birlikte uzak metastazlar da goriilebilir. Bazi internal maligniteler sag¢li deriye metastaz
yapabilmekte ve alopesi neoplastika tablosuna yol agabilmektedir (8,38). Metastazlar
hastaligin ilerledigini gosteren kotii prognoz belirtileridir. Farkli internal malignitelerden
kaynaklanan deri metastazlarinin prognozuda farklidir. Schoenlaub ve arkadaslar yaptigi bir
calismada kutan6z metastazi olan 200 internal maligniteli vakanin ortalama yasam siireleri
degerlendirilmistir. Bu calismaya gére meme kanseri icin 13,8 ay, akciger kanseri i¢in 2,9 ay

ve diger maligniteler i¢inde 6,5 ay olarak saptamislardir (37).

KEMOTERAPI VE DERIDE OLUSAN YAN ETKILERI

Genel anlamda ilag reaksiyonu bir ilacin klinik kullanimi sirasinda, bilinen terapdtik
etkisinin Otesinde, arzu edilmeyen etkilere de neden olmasi seklinde tarif edilmektedir. Bu

reaksiyonlarin olugma sekilleri, her birinden sonra ortaya ¢ikan belirtiler ve sonuglar1 farkl
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olmakta, sik olmasa da insan yasamini tehdit edebilmektedir. Kemoterapotik ilaglarin pek
cogu, diger alanlarda kullanilan ilaglara gore fazla toksik ilaglardir, fakat bunlarin kanser gibi
son derece ciddi ve halen 6nemli bir 6liim nedenini olusturan durumlarda yararli olmalar1 bu
sakincalarinin 6nemini azaltir. Kemoterapotik ilaglarin yan etkileri tablo 3’te gosterilmistir
(81).

Tablo 3. Kemoterapotik ilaclarin yan etkileri

Kemik iligi siipresyonu

Lenfotoksik etki ve immiinosiipresyon

Hizli ¢ogalan diger normal hiicrelerin inhibisyonu
Embriyotoksik ve teratojenik etki

Karsinojenik ve mutajenik etki

Gastrointestinal yan etkiler

Lokal reaksiyon

Allerjik cilt reaksiyonlar1

Hipertirisemi

Diger toksik etkiler

Kemoterapdtik ajanlar makiilopapiiler bir reaksiyonundan, daha ciddi olan toksik
epidermal nekrolizis tablosuna kadar cesitli cilt reaksiyonlarina neden olabilirler. Bazen bu
reaksiyonlara kars1 6liim gerceklesebilir. Tablo 4’te kemoterapétik ajanlara bagh kutandz yan
etkiler gosterilmistir (80).

Tablo 4. Kemoterapétik ajanlarin kutandz yan etkileri

Alopesi

Mukozit

Ekstravazasyon
Hiperpigmentasyon
Tirnakta renk degisiklikleri
Akral eritem

Notrofilik ekrin hidradenitis
Flushing

Inflamatuar keratozlar
Skuamdz syringometaplazi

Digerleri
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Kemoterapotik ilaglar kullanirken hangi tiir yan etki yapabilecekleri Onceden
bilinmelidir (81). Marmara tiniversitesinde 1990-1995 yillar1 arasinda 76 akut myelositik
16semi (AML) hastasinda sitosin arabinosid, daunorubusin ve doksorubisin verilmig ve 15
hastada akral eritem gelistigi gozlenmistir (43).

Oral mukozada yaygimn iltthap ve {ilserasyon ozellikle metotreksat, fluorourasil,
siterabinetopozit, daktinomisin, bleomisin ve vinblastin verilenlerde gdriiliirken,
siklofosfamid, doksorubisin ve diger antrasiklin tiirevleri, sitarabin, daktinomisin,
hidroksikarbamid, vinkristin ve taksanlar gibi bazi kemoterapdtik ajanlarda alopesiye neden
olurlar. Alopesinin nedeni, kemoterapotik ajanlarin kil follikiiliiniin hizla ¢ogalan germinatif
hiicrelerini belirgin derecede yok etmelerine dayanir. Siklikla anagen effluvium seklinde
alopesi gelisir. Bu etki enjeksiyondan yarim saat dnce ve enjeksiyondan bir siire sonraya
kadar devam etmek iizere buz torbasiyla sacli derinin sogutulmasiyla bir dereceye kadar
Onlenebilir. Kemoterapinin dozu ¢ok yiiksek olmadigi siirece bu tiir yan ekiler tedaviden

sonra kendiliginden gerilemektedir (81).

DIGER DERMATOZLAR

Pruritus

Kasinti, kasima istegi olusturan subjektif bir his olup, bireylerde farkli siddetlerde
hissedilir. Bir¢ok sistemik hastalikla birlikte goriilebilir. Kasintinin patogenezi oldukca
karigik olup heniiz tam olarak agiklanamamustir. Yapilan ¢alismalarda kasint1 olusumunda bir
grup miyelinsiz duyusal C lifinin (polimodal C-nosiseptér) rol oynadigi gdosterilmistir.
Derideki C liflerinin %20’sini olusturan bu ndronlar, dermo-epidermal bileskeye yakin
yerlesmislerdir. Kimyasal uyaranlara duyarli olup mekanik uyaranlara duyarli olmayan C
lifleri, yavas ileti hizina sahiptirler (44,45).

Jeneralize pruritus sistemik hastaliklar ile iliskili olabilir veya bu hastaliklardan
kaynaklanabilir. Ozellikle hepatobiliyer hastaliklar, siddetli renal yetmezlik, demir eksikligi
anemisi, endokrin hastaliklar ve internal maligniteler jeneralize pruritusun birlikte goriildiigii
hastaliklardir. Ayrica multipl skleroz, inme ve beyin tlimorleri de santral sinir sistemi
kaynakli kasintiya sebep olabilirler (44,46). Jeneralize pruritus bir¢ok myeloproliferatif
hastaliklarin 6nemli bir bulgusu olabilir, fakat 6zellikle lenfomalarin ve polisitemia rubra
veranin karakteristik bir bulgusudur. Hodgkin lenfomali hastalarin mediastinal tutulum

gosteren nodiiler sklerozan tipinde kasinti %30 sikilikla rastlanan bir bulgudur. Bazen

21



neoplazmlarda ilk belirti sadece pruritus olabilir. Bu hastalarda kasint1 olduk¢a direncli olup
geleneksel tedavilere yanit vermezler (12,46). Ayrica akciger, meme, mide, pankreas, kolon,
prostat, uterus ve tiroid karsinomlarinda da pruritus subjektif bir belirti olarak hastaliktan
once veya sonra karsimiza ¢ikabilir (8).
Flushing

Flushing yiiz, boyun veya govde iist kisminin gegici diffiiz kizarikligidir. Flushing
epizotlar1 6zellikle yiliz bolgesinde 10-30 dakika arasinda goriiliir. Flushing noral aracili veya
vazodilatator aracili olarak siniflandirilabilir. Karsinoid sendromun 6nemli bir bulgusu olsa
da, bronsiyal karsinoid tiimorlerde ciddi ve uzun flushing epizotlar1 sik goriilen bir bulgudur.

Bunu yaninda o6zellikle kemoterapotik ilaglar basta olmak iizere bazi ilaglardan sonrada

flushing olusabilir (46).

Oral Mukoza Degisiklikleri

Bir¢ok sistemik hastalikta oral lezyon bulunmasina ragmen, ¢ok azinda patognomonik
lezyonlar goriiniir. Ancak dikkatli bir muayene Onemli ipuglar1i verebilir. Beslenme
bozukluklari, gastrointestinal sistem hastaliklari, kollajen vaskiiler hastaliklar, Behget
hastaligi, endokrinopatiler, enfeksiyonlar ve internal malignitelere bagli oral mukozada
degisiklikler gozlenebilir. Dis etinde goriilen ve tekrarlayan kanamalar bazen 16semilerin ilk
bulgusu seklinde karsimiza c¢ikabilir. Malign hastalarda goriilen oral mukozaya bagl
patolojiler siklikla alinan kemoterapdtik ilaglar ve beslenme giigliigiine baghdir (47,48).
Sistemik hastaliklara eslik eden oral mukozadaki degisiklikler tablo 5’te gosterilmistir (47).

Tablo 5. Sistemik hastaliklara eslik edebilen bazi oral semptom veya lezyonlar

[-Oral semptomlar IV-Dilde atrofi
1-Glossodini V-Oral aftoz lezyonlar
2-Kserostomi VI-Enfeksiyonlar
II-Glossit 1-Kandidiasis
1-Atrofik VII-Pigmentasyon
2-Median romboid VIII-Oral akantosis nigrikans
ITI-Stomatit IX-Angina bullosa hemorrhagica

1-Angiiler keilit
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Molluskum Pendilum

Kiigiik, deri renginden kahverengine kadar degisik renklerde olabilen, toplu igne basi
biiylikliigiinde veya daha biiyiik ¢aptaki sapli papillomlardir. En sik boyunda yerlesmekle
birlikte aksilla, g6z kapaklarinda, gévde, inguinal bolge ve kalgalarda da bulunabilirler. Eads
ve arkadaslarmin yaptigir 1335 hastanin oldugu bir klinik ¢alismada fibroepiteliyal polip
ornekleri incelenmis ve akrokordonlarin mikroskobik muayenelerine ihtiyaclart olmadiklarini
bildirmiglerdir (49). Ancak sik goriilen ve paraneoplastik olan akantozis nigrikans lezyonlari

tizerinde akrokordonlar bulunabilir (17).

Palmar Eritem

Avug iclerinde simetrik yerlesimli ve eritemle kendini gosteren bir durumdur. Temelde
kapiller ve arteriolar dilatasyona bagl olarak gelismekte ve avug iglerinin tenar ve hipotenar
cikintilar1 ile el parmaklarini tutmaktadir. Cok farklt nedenlerle ortaya ¢ikabilir.
Paraneoplastik palmar eritemin ¢ogunlukla tenar ve hipotenar ¢ikintilari, avucun falankslara
komsu distal kismini, parmaklarin fleksor yiizeylerini tuttugu gozlenmistir. Bu alanlardan
alman deri biyopsilerinde gozlenen tek bulgu vazodilatasyon olmustur ve bunun tiimdriin
iirettigi anjiyojenik faktorlerle iliskili oldugu sonucuna varilmistir. Tablo 6 da palmar eritem

nedenleri gosterilmistir (82).

Tablo 6. Palmar eritem nedenleri

Sistemik hastaliklar

Herediter palmar eritem

Ilaglar

Kimyasallar

Paraneoplastik palmar eritem
Enfeksiyonlar

Dermatolojik nedenlere bagli palmar eritem

Digerleri

Senil Anjiomalar
Oval yada sirkiiler, hafif eleve, 0,5-6 mm c¢aplarinda kirmizi papiiller olup en sik

rastlanan vaskiiler anomalilerdir. Cocuklarda ve genglerde sayilar1 az iken yagla birlikte

23



sayilar1 artar ve 70 yasindaki bir kiside mutlaka vardir denilmektedir. En sik govdede
yerlesmekle birlikte ellerde, ayaklarda ve yiizde de goriilebilir. GIS hastaliklariyla ve 6zellikle
karaciger hastaliklariyla birlikte goriilebilir. Lezyonun etrafinda purpurik bir halo varsa

amiloidozdan mutlaka siiphelenilmelidir (49).
Aktinik Keratoz (Solar Keratoz)

Aktinik keratoz uzun siire ultraviyole isinlarina maruz kalinmasi sonucu, epidermal
keratinositlerde meydana gelen sitolojik anormallik ve proliferasyonu icerir. Aktinik keratoz
prekanserdz bir lezyon olarak degerlendirilir ve skuamoz hiicreli karsinomaya doniisme riski
vardir. Yagla birlikte goriilme sikligi artar.  Goriilme sikligi ortalama %11 olarak
bildirilmistir. Tipik olarak agik tenli, yasli, agik g6z rengine sahip ve belirgin giines 15181 ile
temas hikayesi olan kisilerde goriiliir. Daha ¢ok bas, boyun, kollar ve ellerin dorsal yiizl gibi
gilines goren bolgelerde goriiliir. Tipik aktinik keratoz lezyonu 2-6 mm capinda, eritematoz,
diiz veya iizeri piirtiiklii, skuamli papiiller seklindedir. Bununla birlikte degisik cap ve
biiytikliikte olabilirler (50).

Tirnak Degisiklikleri

Bir¢ok sistemik hastalikta el ve ayak tirnaklarinda degisiklikler ortaya ¢ikabilir. Bunlarin
farkinda olunmasi sistemik hastaliklarin ayiric1 tanisinda Onemlidir. Proksimal tirnak
kivrimindaki kapiller degisiklikler bag dokusu hastaliklarinda izlenirken, periostal damardaki
degisiklikler ise gomak parmak olusumuna neden olmaktadir (52). Sistemik hastaliklara bagl
tirnak degisiklikleri, sekil degisiklikleri veya renk degisiklikleri seklinde karsimiza ¢ikabilir.
Sistemik hastaliklara bagli tirnak degisiklikleri tablo 7°de gosterilmistir (51).

Tablo 7. Sistemik hastaliklara baglh tirnak degisiklikleri

Renk degisiklikleri Sekil degisiklikleri
Terry tirnagi Comak parmak
Siyah lunula Koilonisi
Yari yariya tirnak Yiiksiik tirnak
Muehrcke cizgileri Beau ¢izgileri
Mee’s ¢izgileri Sar1 tirnak
Splinter hemoraji
Telanjiektazi
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Comak parmak, Mee’s ¢izgileri, splinter hemorajiler internal malignensilerle goriilen en
stk tirnak degisikliklerindendir. Comak parmak malign hastaliklardan 6zellikle pulmoner,
plevral ve GIS maligniteleriyle birlikte goriiliirken, Mee’s ¢izgileri Hodgkin lenfoma ile

birlikte gortilebilir (51).

SIK GORULEN MALIGNITELER VE DERI BULGULARI

Toplumda en sik goriilen maligniteler akciger, meme, over ve GIS maligniteleri ile
Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomalardir. Bu hastaliklara bagli deride goriilen degisiklikler
cogunlukla nonspesifik olup 6zellikle deriye yaptiklart metastazlar 6nem arz etmektedir.
Bununla birlikte deride goriilen bazi degisiklikler malign hastaliklarin bir habercisi olabilir.
Deride goriilen bir iilserasyon Hodgkin hastaliginin ilk bulgusu olabilirken, ¢omak parmak
akciger malignitesinin habercisi olabilir. Malign hastaliklarla birlikte goriilebilecek

dermatozlarin iyi bilinmesi klinisyenler i¢in olduk¢a énemlidir (2,8).

AKCIGER MALIGNITESI VE DERI BULGULARI

Akciger maligniteleri erkeklerde kanser oliimlerin uzun zamandan beri en 6nde gelen
sebebidir. Amerika Birlesik Devletleri’'nde erkeklerde ve kadinlarda en sik 6liim nedeni olup
tiim kanser Sliimlerinin %28’inden sorumludur. Ulkemizde ise yapilan bir arastirmaya gore
tiim kanserler icinde %17,63 oraniyla birinci sirada yer almaktadir. Olgularin %85’i sigara
icimi ile ilgilidir. Diger bir 6nemli faktor ise asbestozistir. Yapilan bir ¢alismada asbestoz ile
sigara i¢enlerin %14 linde akciger kanseri gelistigi bildirilmistir (8,53).

Akciger malignitelerinde primer tiimor tarafindan salgilanan biyolojik aktif maddelerin
salimimina bagl olarak ¢esitli organlarda cesitli degisiklikler meydana gelir. Literatiirde
akciger malignitesi i¢in patognomonik herhangi bir dermatolojik bulgu bildirilmemis, ancak
rastlandiklarinda akciger kanserlerininde hatirlanmast gereken bazi bulgulara dikkat
cekilmistir. Bunlar arasinda ¢omak parmak, hipertrofik pulmoner osteoartropati, akantozis
nigrikans, tripe palms, diffiiz hiperpigmentasyon, eritema giratum repens, eritema multiforme,
siyanoz, trtiker, 6dem, telanjiektazler, dermatomiyozit, Cushing sendromu, skleroderma,
jinekomasti, kronik diffiiz alopesi, akiz hipertrikozis lanuginoza, tekrarlayan viriitik ve
bakteriyel deri hastaliklar1 ve pruritus olarak bildirilmistir (8,54).

Erkeklerde deri metastazlarinin en sik nedeni akciger maligniteleridir. Deri metastazi
akciger malignitelerinin ilk belirtisi olabilir. Primer akciger malignitelerinin diger organlara

nazaran kutandz metastazi nadir degildir, goriilme sikhigi %2,8-7,5 arasindadir. Deriye
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metastaz ¢ogunlukla hematojen yolla olur ve iist lob lezyonlarinda daha siktir. Metastazin
herhangi bir uniform ya da patognomonik goriiniimii olmadigi i¢in genelde yanlislikla benign
lezyonlar olarak ele alinirlar. En sik tutulan bolgeler gogiis 6n kismu, sirt, karin, saglt deri ve
boyundur (8,11). Kiictik hiicreli kanserlerin metastaz yapma egilimi daha fazladir. Metastazlar
siklikla kutandz nodiiller seklinde, bazende zosteriform veya vaskiiler goriiniimlii olabilir

(42). Deri metastazlar1 genellikle kotii prognoz gostergesidir ve tedavi primer tiimore yonelik

olmalidir (11).

HODGKIN VE NON-HODGKIN LENFOMADA DERI BULGULARI

Lenfomalar lenfoid sistem tiimorleridir.  Hodgkin lenfomanin kutandz belirtileri
hastalarin %16-53’iinde goriiliir. Bircok vakada deri lezyonlar1 non spesifiktir, 2006 tarihinde
yapilan retrospektif bir caligmada 1049 hastanin 88’inde dermatolojik problemlerin oldugu
tespit edilmistir. Cogu hastada deri bulgular1 hastaliktan 6nce veya hastalikla birlikte ortaya
cikmaktadir (7,19). Egzema ve pruritus Hodgkin hastaliinin ortak kutandz bulgularindandir.
Burada goriilen pruritus c¢ok siddetli olup jeneralize olma egilimindedir. Bazen ilk bulgu
olarak karsimiza ¢ikabilir (19). Baz1 hastalarda diffiiz kserozis, likenoid degisiklikler ve
yaygin ekskoriyasyonlar eslik edebilir. Yapilan bir calismada 17 hastanin 4’iinde Hodgkin
lenfoma tanis1 aldiktan 3-6 ay kadar Once egzema tanisi konmustur, 7 hastada ise pruritus
gozlenmistir. Akiz iktiyoz Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomada sik goriilen kutandz
belirtilerdendir (7). Primer kutan6z Hodgkin hastalig1 nadir goriilen bir durum olup insidansi
%0,5-3,4 olarak bildirilmistir. Tipik olarak eritematdz papiil ve nodiil seklinde goriiliirler,
siklikla bu lezyonlar daha sonra {ilsere olurlar (6).

Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomalarin deriye infiltrasyonu nadirdir. Hodgkin lenfomali
1810 vakalik seride yapilan bir ¢alismada %0,5 hastada histolojik olarak kutandz tutulum
goriilmiistiir. Diger ¢alismalarda bu oran %0,5-7,5 arasinda bildirilmistir. Infiltrasyon ileri
evrelerde daha sik gozlenir. White ve Patterson’un 16 serilik bir ¢alismasinda hastalarin
11’inde deri tutulumunun evre 3 ve 4 donemlerinde ortaya ciktigi belirtilmistir (55). Deri
lezyonlar1 kotii prognozu gosterir. Bir ¢ok otér Hodgkin hastaliginda deri tutulumunun timor
hiicrelerinin lenf nodu akiminda obstriiksiyona neden oldugu i¢in olustuguna inanmaktadir.
Bluefarb ve arkadaglari Hodgkin lenfomanin kutan6z tutulumunu kategorize etmislerdir bu
lezyonlar papiil, infiltre plak, nodiiller, tiimorler, iilseratif lezyonlar ve eritroderma
seklindedir. White ve Patterson’a gore Hodgkin hastaliginin tanisi ile deri tutulumunun

baslangici arasindaki siire yaklagik 32 aydir (7,55).
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MEME MALIGNITESI VE DERI BULGULARI

Meme kanseri kadinlarda en sik goriilen ve deriye en sik metastaz yapan malignitedir.
Bu oran %10 olarak bildirilmistir. Lookingbill ve arkadaslari meme kanseri tanist konuldugu
sirada hastalarin %6,3’linde deri metastazi oldugunu bildirmislerdir (39,42).

Meme maligniteleri en stk komsu dokulara metastaz yapar. Deri metastaslar1 farkl
klinik formlar gostermekle birlikte en sik gogiis 6n duvarinda hizla gelisen, daginik, sert,
agrisiz  atipik papiil ve nodiller seklinde gorilirler (39). Nadiren erizipel,
lenfanjiomasirkumskriptum, diffiiz morfea benzeri infiltre plaklar, sacli deride iyi sinirl
alopesik alanlar, meme areolasinda egzema benzeri plaklar, meme alt1 katlant1 bolgesinde
eksofitik lezyonlar ve goz kapaginda histiyositik papiillerle seyreden formlarda goriilebilir
(56). Karsinoma erizipeloides, internal neoplazilerin deri metastazi ve metastatik hiicrelerinin
dermal lenfatikleri tikamasiyla olusan erizipel benzeri bir tablo olup, en sik meme kanserine
bagh gelisir (57). Metastatik lezyonlar nadiren meme malignitesinin ilk bulgusu seklinde
karsimiza cikabilir. Metastaz, en sik direkt invazyon ile olmakla birlikte lenfojen veya
hematojen yolla da olabilir (39,58). Bununla birlikte bir¢ok paraneoplastik dermatoz meme
karsinomlarina eslik edebilir, 6rnegin dermatomiyozitin meme karsinomlar1 ile birlikteligi
siktir. Deri metastazlarinin prognozu, primer tiimdriin tipine, 6zelliklerine ve tedavi yanitina

bagli olmakla birlikte genellikle ileri evre tiimorlerine eslik etmesi nedeniyle kotiidiir (22,39).

GASTROINTESTINAL SISTEM MALIGNITELERI VE DERI BULGULARI

Deride veya mukozalarda goriilen baz1 degisiklikler gastrointestinal —sistem
hastaliklarinin bir belirtisi olabilir. Viicutta goriilen sarilik, spider anjiomlar, pigment
degisiklikleri, palmar eritem, dilate abdominal duvar venleri, purpura, alopesi, jinekomasti,
periferik 6dem varlig1 ve pruritus siklikla karaciger veya safra yollar: ile ilgili bir patolojiyi
diisiindiirmektedir (3). Bazi lezyonlar internal malignitenin ilk belirtisi olabilir. Gastrik
adenokarsinomlara eslik eden paraneoplastik dermatozlar olabilecegi gibi, metastatik
lezyonlarda goriilebilir. Metastatik lezyonlar umblikal yerlesimli bir lezyon, skatrisyel
alopesi, epidermoid kist, kondiiloma akiiminata veya benign deri timorii goriiniimiinde
olabilir. Bazen lezyonlar nodiiler, zosteriform veya erizipeloid benzeri bir pattern
olusturabilir. Metastazlar en fazla karin 6n duvarinda goriliirler (42,59). Kalin barsak
kanserlerinin metastaz1 genellikle primer tiimor tespit edildikten sonra siklikla karin ve
perianal bolgede ortaya g¢ikar. Kolon ve rektum adenokarsinomlarmin ilk belirtisi gluteal

bolgede nodiiller, inguinal bolge ve skrotumda vaskiiler nodiiller, fasiyal timor veya sagl deri
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kisti seklinde goriilebilir. Metastazlar bazen fistiiller veya hidradenitis siippiirativa benzeri
lezyonlar seklinde de olabilir. Yapilan bir ¢caligmada 6zefagus kanserine bagli metastaz %3
olarak bildirilmistir. Ozefagus kanserine bagli metastaz yaygin kutandz nodiiller ve sach deri
timori seklinde olmaktadir. Karaciger, safra kesesi ve pankreas kanserine bagli metastazlar

oldukca nadir goriilmektedir (42,60).

OVER MALIGNITESI VE DERI BULGULARI

Over karsinomuna bagli deri bulgulari olduk¢a nadirdir ve g¢ogunlukla olusan deri
bulgular1 nonspesifiktir. Yapilan bir calismada kutanéz metastatik hastalikli kadinlarin
%4’tinde primer kanser olarak over kanseri goriilmiistiir. Metastazlar siklikla abdominal
duvar yerlesimlidir. Deride metastazlar1 vulva veya iist bacakta herpetiform veya erizipel
benzeri, meme ve govdede karsinomatozis seklinde ya da karin derisinde dermatite benzer

goriinlimde olabilir (61,62).
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BIiREYLER VE YONTEM

Calisma kapsamina Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Dahiliye klinigi, Gogiis
hastaliklar1 klinigi, Kadin hastaliklari ve dogum klinigi ile Genel cerrahi kliniklerinde tedavi
goren internal maligniteli hastalar alindi. Bu ¢alismada toplumda en sik goriilen maligniteler
olan akciger, meme, over ve GIS maligniteleri (mide kanseri, rektum kanseri, kolon kanseri,
hepatoselliiler karsinom) ile Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalarin deri bulgulari
degerlendirildi.

Calismaya 102’si kadin ve 91°1 erkek toplam 193 hasta alindi. Hastalarin yaslar1 17 ile
80 arasinda degisiyordu. Hastalarin bilgileri daha 6nce calisma i¢in hazirlanan hasta kayit
formlarina kaydedildi (Ek-1). Hastalarin tibbi hikayeleri alindiktan sonra ayrintili
dermatolojik muayeneleri yapildi. Caligmaya aliman bireylerin deri tipi Fitzpatrick deri
siniflamasina gore belirlendi (Tablo 8). Hastalarin gbz rengine bakildi, giinese maruziyetleri
sorgulandi ve sonuglar ¢alisma formlarina kaydedildi. Bagka sistemik hastaliklarinin olup
olmadigi, sigara aligkanliklar1 ve kemoterapi alip almadiklari sorgulandi ve sonuglar ¢alisma
formlarma kaydedildi.

Hastalar dermatolojik semptomlar agisindan (kasinti, deride kuruluk, flushing, tirnak
degisiklikleri, oral mukoza degisiklikleri, solar elastoz, palmoplanter hiperkeratoz,
hipertrikoz, iktiyoziform degisiklikler, aktinik keratoz, palmar eritem) ayrintili olarak
muayene edildi ve bulgular calisma formlarina kaydedildi. Kemoterapoétik ilag kullanimina
bagli alopesi gelisimi acisindan hastalar sorgulandi. Hastalar akantozis nigrikans,
dermatomiyozit ve Laser-Trelat gibi sik goriilen paraneoplastik dermatozlar agisindan
muayene edildi ve bulgular formlara kaydedildi. Ayrica malign hastaliklarin deriye
yapabilecegi metastazlar degerlendirildi, bu metastazlarin hangi tipte lezyonlar olduguna ve
lokalizasyonlarina bakildi ve sonuglar ¢alisma formlarina kaydedildi.

Hastalarda senil hemanjiom, molluskum pendilum ve seboreik keratoz sikligina ve
lokalizasyonlarina bakild1 ve sonuglar ¢alisma formlarina kaydedildi.

Hastalarin dermatolojik muayeneleri sirasinda sik goriilen bazi benign 6zellik tasiyan
dermatolojik hastaliklar  (psoriasis, vitiligo, kronik el egzemasi, ndérodermatit, verruka

vulgaris) agisindan da degerlendirildi ve bulgular ¢alisma formlarina kaydedildi.
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Tablo 8. Fitzpatrick deri tipi siniflandirilmasi (83)

Deri tipi Melanosit aktivitesi UV aktivitesi Giines reaksiyonu

I Cok zayif Cok sensitif Kolay yanar, hi¢ brozlagmaz

II Zayif Cok sensitif Kolay yanar, minimal
bronzlasir

I Orta Sensitif Orta derecede yanar, yavas
acgik kahve bronzlasir

v Orta Orta derecede Minimal yanar, her zaman

sensitif koyu kahve bronzlagir

v Orta Minimal sensitif ~Nadiren yanar, koyu
kahve bronzlasir

VI Belirgin Sensitivite yok Hi¢ yanmaz, koyu bronzlagir

aktarilarak,

bulgular

istatistiksel

Caligma formlarma kaydedilen tim veriler bilgisayar ortaminda SPSS programina

olarak  degerlendirildi.  Istatistiksel  verilerin

degerlendirilmesinde ki-kare testi kullanildi.
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BULGULAR

Calismaya Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Dahiliye servisi, Kadm
hastaliklar1 ve dogum servisi, Genel cerrahi servisi ve Gogiis hastaliklarr servislerinde
yatmakta olan akciger, meme, over ve GIS maligniteli ile Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali
193 hasta alindi. Dermatolojik muayenesi yapilan 193 malign hastanin 102’si (%52,8) bayan,
91°1 (%47,2) erkek hastalardan olusuyordu (tablo 9). Hastalarin yaslar1 17 ile 80 arasinda
degisiyordu (ort 50,32+14,20). Hastaliklara gore yas ortalamasi Hodgkin ve non-Hodgkin
lenfomali hastalarda 42,03+16,24, meme maligniteli hastalarda 47,35+13,24, akciger
maligniteli hastalarda 54,59+11,15, over maligniteli hastalarda 54,32+15,16 ve GIS
maligniteli hastalarda 52,73+13,15 seklindeydi.

Calismaya alinan 193 hastanin 63°li (%32,6) GIS maligniteli, 43’ii (%22,3) meme
maligniteli, 34’1 (%17,6) akciger maligniteli, 22’si (%11,4) over maligniteli ve 31’1 (%16,1)
Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalardan olusuyordu. Lenfomali 31 hastanin 14’0
(%7,3) Hodgkin lenfomali iken, 17’si (%8,8) non-Hodgkin lenfomali hastalardi. GIS
maligniteli 63 hastanin 21°1 (%10,9) kolon kanseri, 20’si (%10,4) mide kanseri, 14’1 (%7,3)

rektum kanseri ve 8’1 (%4,1) hepatoseliiler kanserli hastalardu.

Tablo 9. Cinsiyete gore sik goriilen malignitelerin dagilimi

Sik goriilen Cinsiyet Total
maligniteler
Kadin Erkek

n % n % n %
Hodgkin ve 11 35,5 20 64,5 31 16,1
nonHodgkin
lenfoma
Meme 43 100,0 0 0 43 22,3
kanseri
Akciger 6 17,6 28 82,4 34 17,6
kanseri
Over 22 100,0 0 0 22 11,4
kanseri
GiS 20 31,7 43 68,3 63 32,6
malignite
Toplam 102 52,8 91 47,2 193 100

Calismaya alinan ve dermatolojik muayenesi yapilan 193 hastanin 14’1 (%7,3) yeni tani
aldiklarindan heniiz sistemik tedaviye baslanmamusti. Kalan 179 (%92,7) hasta sistemik

kemoterapi almaktaydi.
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Calismaya alinan hastalarin meslekleri sorgulandiginda hastalarin 93’1 (%48,2) ev
hanimi, 35’1 (%18,1) ciftci, 20’si (%10,4) is¢i, 15’1 (%7,8) serbest meslek, 11’1 (%5,7)
emekli, 11’1 (%5,7) issiz, 6’s1 (%3,1) memur ve 2’sinin (%]1) 6grenci oldugu saptandi.

Hastaliklarin mesleklere gore dagilimi tablo 10°da gosterilmistir.

Tablo 10. Hastaliklarin mesleklere gore dagilimi

Hastalarin Hodgkin ve | Meme Akciger | Over Gis Toplam P=
meslekleri nonHodgkin | kanseri | kanseri | kanseri | maligniteleri | (n=193)
lenfoma (n=43) (n=34) (n=22) (n=63)
(n=31)
n % n | % n |% n | % n % n %
Memur | 3 9,7 2 |59 1 1,6 6 3,1
isci | 4 12,9 2 |47 |5 |147 9 14,3 20 | 10,4
ogrenci | 1 3,2 1 1,6 2 1,0
Ev hanimi | 8 25,8 40 193,04 |11,8|21955]|20 |31,7 93 | 482
Ciftci | 4 12,9 10 | 29,4 21 333 35 | 18,1
Serbest | 6 19,4 6 |17,6 3 4.8 15 | 7,8
igsiz | 5 16,1 2 159 |1 145 |3 4,8 11 |57
Emekli 1 (23 |5 |147 5 7,9 11 | 5,7
Toplam | 31 100 43 1100 |34 ] 100 | 22| 100 | 63 100 193 | 100

Hastalarin 6nemli bir ¢ogunlugunun kadin olmasindaki sebep, over ve meme maligniteli
hastalarin tiimiiniin kadin olmasiydi. Kadin hastalarin biiyiik bir ¢gogunlugu ev hanimiydi.

Calismaya alinan 193 hastanin sigara aligkanliklarinin olup olmadiklar1 sorgulandi.
Hastalarin 117°si (%60,6) sigara kullandiklarin1 ifade ederken, 76 hasta (%39,4) sigara
kullanmadiklarin1 belirttiler. Hastalardan, Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali 31 hastanin
12°s1 (%38,7), meme maligniteli 43 hastanin 5’1 (%]11,6), akciger maligniteli 34 hastanin
27’si (%79,4), over maligniteli 22 hastanm 1’1 (%4,5) ve GIS maligniteli 63 hastanin 31°i
(%49,2) sigara kullandiklarini ifade ettiler. Sigara kullanma aligkanliklar1 en fazla akciger
maligniteli hastalarda (%79,4) goriiliirken, sigara kullanma oranit en az over maligniteli
(%4,5) hastalarda goriildii. Akciger maligniteli hastalarin yiiksek sigara kullanim oranlari
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p:0,001).

Hastalara gilinese sik maruz kalip kalmadiklar1 soruldu. Dermatolojik muayenesi yapilan
193 malign hastanin 186°s1 (%96,4) giinese sik maruz kaldiklarini ve gilines 1sinlarinin zararl
etkilerine kars1 herhangi bir koruyucu yontem kullanmadiklarini ifade ederken, 7 hasta (%3,6)
giines 1sinlarma sik maruz kalmadiklarin1 ve en az bir koruyucu yontem ile korunduklarini

ifade etmislerdi.
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Calismaya alinan hastalar Fizpatrick deri siniflamasina gore degerlendirildiginde (tablo
7), 1 hasta (%0,5) tip-I, 28 hasta (%11,9) tip-11, 160 hasta (%82,9) tip-III ve 9 hasta (%4,7)
ise tip-IV deri tipi olarak degerlendirildi. Tip V ve VI deri tipine hi¢ rastlamadik. Ayrica
dermatolojik muayenesi yapilan 193 hastanin 143°{ (%74,1) kahverengi, 33’1 (%17,1) siyah,
12’s1 (%6,2) yesil, 3’1 (%1,6) ela ve 2 hasta (%1) mavi goz renklerine sahipti.

Calismaya alinan ve dermatolojik muayenesi yapilan 193 hasta viicutta kasinti, ciltte
kuruluk, flushing, kemoterapiye bagl alopesi gelisimi, oral mukoza bulgulari, solar elastozlar,
tirnak degisiklikleri, palmoplantar hiperkeratoz, hipertrikoz, iktiyoziform degisiklikler,
aktinik keratoz ve palmar eritem agisindan degerlendirildi. Ayrica hastalar sik goriilen
paraneoplastik dermatozlardan akantozis nigrikans, dermatomiyozit ve multipl seboreik
keratozlarin eslik ettigi Leser-Trelat bulgusu acisindan da degerlendirildi ve sonuglar ¢alisma
formlarina kaydedildi. Muayene edilen tiim hastalarda internal malign hastaliga baglh deri
metastazlarinin  olup olmadigmma bakildi. Deri metastazi olan hastalarda metastazin
lokalizasyonuna ve metastazin tipine bakildi. Maligniteli hastalarda goriilen deri bulgulari

tablo 11°de gosterilmistir.
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Tablo 11. Maligniteli hastalarda goriilen deri bulgularinin dagilimi

Dermatoloji | Hodgkin ve | Meme | Akciger | Over GiS Toplam | P=
k bulgu nonHodgki | kanseri | kanseri | kanseri | maligniteler | (n=193)
n lenfoma | (n=43) | (n=34) | (n=22) |i
(n=31) (n=63)
n % n [ % % |n [% |n % n %
Kasinti 7 22,6 1 127, |8 |23, |6 |27. |15 |23.8 48 |24. 0,98
2 19 5 3 9
Flushing 0 2 (47 |3 |88 0 2 3,2 7 3,6 10,3
Deride 19.4 I {30, ({1 |32, 27, |16 254 52 |26, |0,78
kuruluk 3 (2 1 |4 3 9
Alopesi 8 25,8 1 |44, [7 |20, |7 |31, |6 9,5 42 |23, 0,01
9 |2 6 8 6
Oral mukoza | 12 | 38,7 1 |37, |1 |50, |1 |50, [29 |46,0 85 |44, 0,7
bulgulari 6 |2 710 1 10 0
Solar elastoz | 19 | 61,3 2 (58, [1 [55, |1 |54, |33 |524 10 | 56, | 0.94
5 |1 9 19 2 |5 8 0
Tirnak 18 | 58,1 2 |60, |2 |76, |1 |63, [47 | 74,6 13 |67, | 0,27
degisikligi 6 |5 6 |5 4 |6 1 9
Palmoplanta | 9 29,0 1 |27, |8 |23, |2 |91 |8 12,7 39 |20, |0,12
r 219 5 2
hiperkeratoz
Hipertrikozi | 1 3,2 6 (14, |1 |29 |2 19,1 |1 1,6 11 |5,7 |0,07
J 0
iktiyoziform |2 |65 7 116, |6 |17, |2 |91 |6 |95 23 |11, | 0,51
degisiklik 3 6 9
Aktinik 2 6,5 5|11, |5 |14, |3 |13, |13 [20,6 28 |14, | 0,42
keratoz 6 7 6 5
Palmar 2 6,5 3170 (1 129 |1 |45 |3 4,8 10 5,2 | 0,94
eritem
Akantozis 1 3,2 010 010 1 145 |0 0 2 1,0
nigrikans
Dermato 0 0 0 (0 1 129 (0 |0 0 0 1 0,5
miyozit
Deri 0 0 3169 (1 129 (0|0 4 6,3 8 4,1 (0,31
metastazi
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Calismaya alinan 193 maligniteli hastanin kasinti sikayetlerinin olup olmadigi
sorgulandi. Hastalarin 48’inde (%24,9) kasinti sikayeti saptanirken, hastalarin 145’inde
(%75,1) kasint1 saptanmadi. Kagintilarinin oldugunu belirten 48 kisilik grubun 25’1 (%13)
hastaliklarindan 6nce tim viicut bolgesinde kasintilarinin oldugunu ifade ederken, 23’i
(%11,9) kasintilarinin hastaliktan sonra bagladigini belirtmislerdi.

Hastalardan Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalarin 7’sinde (%22,6), meme
maligniteli hastalarin 12’sinde (%27,9), akciger maligniteli hastalarin 8’inde (%23,5), over
maligniteli hastalarin 6’sinda (%27,3) ve GIS maligniteli hastalarin 15’inde (%23,8)
jeneralize kasint1 sikayeti mevcuttu. Jeneralize kasinti en fazla meme maligniteli hastalarda
olmakla birlikte hastaliklar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p: 0,98).

Dermatolojik muayenesi yapilan tiim bireylerde flushing ataklarimin olup olmadigi
sorgulandi. Hastalarin 7°si (%3,6) flushing ataklarimi tarif ederken, hastalarin 186’sinda
(%96,4) boyle bir sikayet yoktu. Meme maligniteli hastalarin 2’si (%4,7), akciger maligniteli
hastalarin 3’ii (%8,8) ve GIS maligniteli hastalarin 2°si (%3,2) yiiz bolgesinde kizariklik ve
sicak basmasi seklinde flushing ataklarinin oldugunu tarif etmislerdi. Hodgkin ve non-
Hodgkin lenfomali hastalar ile over maligniteli hastalarin hi¢ birinde flushing ataklaria
benzer sikayetlere rastlanmadi. En sik akciger maligniteli hastalar da flushing ataklar
gozlense de bu istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0,3).

Muayenesi yapilan 193 hastanin deride kuruluk sikayetleri degerlendirildi. Hastalarin
52’sinde (%26,9) deride kuruluk varken, 141’inde (%73,1) deride kuruluk saptanmadi.
Deride kuruluk, Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalarin 6’sinda (%19,4), meme
maligniteli hastalarin 13’ilinde (%30,2), akciger maligniteli hastalarin 11’inde (%32,4), over
maligniteli hastalarin 6’sinda (%27,3) ve GIS maligniteli hastalarin 16’sinda (%25,4) vardi.
Ciltte kuruluk en fazla akciger maligniteli hastalarda goriilse de istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmadi (p:0,78).

Dermatolojik muayenesi yapilan 193 hastadan 179’u kemoterapi aliyordu. Calismamizda
kemoterapi alan hastalarda tedavi sonrasi ilaca bagli olusabilecek alopesi sikligina bakildi.
Kemoterapi kullanimina bagli alopesi siklikla anagen effluvium seklinde olmaktadir.
Kemoterapi alan hastalar 6zellikle tedaviden sonraki 1 hafta ile 1 ay arasindaki bir donemde
hizli sekilde saclarinin, kirpik ve kaslarmin dokiildiigiinii ifade etmislerdi. Kemoterapi
kullanimina bagl alopesi 179 hastanin 42’sinde (%23,4) gozlenirken, 137 hastada (%76,6)
alopesi gozlenmedi. Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali 31 hastanin 8’inde (%25,8), meme
maligniteli 43 hastanin 19°unda (%44,2), akciger maligniteli 43 hastanin 7’sinde (%20,6),
over maligniteli 22 hastanin 7’sinde (%31,8) ve GIS maligniteli 63 hastanin 6’sinda (%9,5)
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kemoterapiye bagl alopesi gozlendi. Alopesi en az GIS malignensili hastalarda gdzlenirken,
en fazla meme maligniteli hastalarda goriildii. Meme maligniteli hastalarda alopesinin daha
fazla goriilme sebebi kullanilan kemoterapétik ilacin cinsine ve kullanim dozuna bagl
olabilir. Hastalar arasindaki bu farklilik istatistiksel olarak anlamli kabul edildi (p:0,001).

Maligniteli hastalarda oral mukoza degisiklikleri daha ¢ok dil iizerinde kandidal
enfeksiyonlar, diseti kanamalari, dudaklarda kuruma, keilitis, perles ve herpes labialis
seklindeydi.  Muayene edilen hastalarin 85’inde (%44) oral mukozada degisiklikler
gbzlenirken, 108 hastada (%56) herhangi bir degisiklik saptanmadi. Oral mukoza
degisiklikleri Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalarin 12’sinde (%38,7), meme
maligniteli hastalarin 16’sinda (%37,2), akciger maligniteli hastalarin 17’sinde (%50), over
maligniteli hastalarin 11’inde (%50) ve GIS maligniteli hastalarin 29’unda (%46) saptand.
Oral mukozada patoloji en sik akciger ve over maligniteli hastalarda saptansa da bu
istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0,7).

Tim hastalarda solar degisiklige bagl solar elastoz sikligina bakildi. Muayene edilen
hastalarin 108’inde (%56) solar elastoz gozlenirken hastalarin 85’inde (%44) goriilmedi.
Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalarin 19’unda (%61,3), meme maligniteli hastalarin
25’inde (%58,1), akciger maligniteli hastalarin 19’unda (%55,9), over maligniteli hastalarin
12’sinde (%54,5) ve GIS maligniteli hastalarin 33’iinde (%52,4) solar elastoz tespit edildi.
Hastalar arasindaki bu farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0,94).

Hastalarin tiimii aktinik keratoz goriilme siklig1 acisindan da degerlendirildi. Muayene
edilen hastalarin 28’inde (%14,5) en az bir tane aktinik keratoz lezyonu saptanirken, 165
hastada (%85,5) herhangi bir patoloji saptanmadi. Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali 2
hastada (%6,5), meme maligniteli 5 hastada (%11,6), akciger maligniteli 5 hastada (%14,7),
over maligniteli 3 hastada (%13,6) ve GIS malignensili 13 hastada (%20,6) aktinik keratoz
gozlendi. Hastalar arasindaki bu farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0,42).

Tim hastalarin tirnak degisiklikleri de degerlendirildi. Tirnak patolojileri siklikla
tirnaklarda kirilmalar ve ufalanmalar, comak parmak, onikomikoz, l6konisi, melanonisi striata
seklindeydi. Muayenesi yapilan 193 malign hastanin 131’inde (%67,9) tirnak degisiklikleri
gozlenirken, 62 hastada (%32,1) herhangi bir tirnak patolojisi gozlenmedi. Tirnak
degisiklikleri Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalarin 18’inde (%58,1), meme
maligniteli hastalarin 26’sinda (%60,5), akciger maligniteli hastalarin 26’sinda (%76,5), over
maligniteli hastalarin 14’iinde (%63,6) ve GIS maligniteli hastalarmm 47’sinde (%74,6)

gozlendi. Ayrica comak parmak en sik akciger maligniteli hastalarda goriiliirken (%26,5), en
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az meme maligniteli (%9,3) hastalarda gozlendi. Ancak hastalar arasindaki bu farklilik
istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0,27).

Muayene edilen hastalarin 39’unda (%20,2) hafif ve orta diizeyde palmoplantar bdlgede
hiperkeratoz saptanirken hastalarin 154’tinde (%79,8) herhangi bir degisiklik saptanmadi.
Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomal1 9 hastada (%29), meme maligniteli 12 hastada (%27,9),
akciger maligniteli 8 hastada (%23,5), over maligniteli 2 hastada (%9,1) ve GIS maligniteli 8
hastada (%12,7) palmoplantar bolgede hiperkeratoz hafif ve orta diizeyde gozlendi. Hastalarin
hi¢ birinde ani baslangi¢li, tiim el ve avug i¢ini kaplayan hiperkeratoz gézlenmedi. Hastalar
arasindaki bu farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0,12).

Dermatolojik muayenesi yapilan 193 malign hasta hipertrikoz agisindan degerlendirildi.
Muayene edilen hastalarin hi¢ birinde velliis killar1 ile karakterize hipertrikozis lanuginosa
saptamadik. Hastalarin 11’inde (%5,7) hafif veya orta diizeyde hipertrikoz varken, 182
hastada (%94,3) hipertrikoza rastlanmadi. Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalarin
I’inde (%3,2), meme maligniteli hastalarin 6’sinda (%14), akciger maligniteli hastalarin
1’inde (%2,9), over maligniteli hastalarin 2’sinde (%9,1) ve GIS maligniteli hastalarin 1’inde
(%1,9) hipertrikoz gozlendi. Hastalar arasindaki bu farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi
(p:0,07).

Muayene edilen 193 malign hasta iktiyoziform degisiklikler agisindan degerlendirildi.
Iktiyozifom degisiklikler dzellikle her iki alt ekstremite tibia bélgesinde deride kuruma, hafif
kabarma ve pullanma seklindeydi. Hastalarin 23’{inde (%11,9) deride kuruma ve hafif
pullanma seklinde iktiyoziform degisiklikler gozlenirken, hastalarin 182’sinde (%88,1) bu
degisiklikler yoktu. Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalarin 2’sinde (%6,5), meme
maligniteli hastalarin 7’sinde (%17,6), akciger maligniteli hastalarin 6’sinda (%16,5), over
maligniteli hastalarin 2’sinde (%9,1), GIS maligniteli hastalarin 6’sinda (%9,5) iktiyoziform
degisiklikler gozlendi. Hastalarin hi¢ birinde ani baglangi¢li iktiyozis vulgaris veya X’baglh
iktiyoz hastaliklarina benzer sekilde akiz iktiyoz tablosuna rastlamadik. Iktiyoziform
degisiklikler en fazla meme maligniteli hastalarda rastlansa da istatistiksel olarak anlaml
degildi (p:0,51).

Muayene edilen hastalarin tiimiinde palmar eritemin olup olmadigina bakildi. Hastalarin
10’unda (%5,2) palmar eritem gozlenirken, 183 hastada (%94,8) palmar eritem yoktu.
Hastalardan 4’1 (%2,1) malign hastalig1 olugsmadan once de palmar eritemin ataklar seklinde
olustugunu belirtirken, 6’s1 (%3,1) kemoterapi tedavisinden sonra palmar eritem olustugunu
ifade etti. Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomal1 hastalarin 2’sinde (%6,5), meme maligniteli

hastalarin 3’tinde (%7), akciger maligniteli hastalarin 1’inde (%2,9), over maligniteli
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hastalarin 1’inde (%4,5) ve GIS maligniteli hastalarin 3’{inde (%4,8) palmar eritem saptandi.
Hastalar arasindaki bu farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0,94).

Tiim hastalar en sik gozlenen paraneoplastik deri bulgusu olarak kabul edilen akantozis
nigrikans birlikteligi acisindan da degerlendirildi. Calismaya aldigimiz hastalarin sadece
2’sinde (%]1) akantozis nigrikans saptandi. Her iki hastamizda kadin hastaydi malignite
disinda baska bir sistemik hastaliklar1 yoktu. Hastalarimizdan biri 25 yasinda Hodgkin
lenfomal1 hasta iken, diger hasta over maligniteli 44 yasinda hasta idi. Her iki hastada da
akantozis nigrikans tanisi, malignite tanis1 konulduktan bir ka¢ ay once konulmustu. Her iki
hastanin hiperpigmente lezyonlar1 {izerinde c¢ok sayida molluskum pendilumlart vardi.
Lezyonlar Hodgkin lenfomali hastanin her iki aksiller ve boyun bélgesinde lokalize iken, over
maligniteli hastanin boyun, her iki aksiller ve 6zellikle her iki inguinal bdlgesinde lokalize idi.
Resiml’de over maligniteli hastanin pubik ve inguinal bdlgedeki akantozis nigrikans

lezyonlari iizerinde molluskum pendilumlar gosterilmistir.

Resim 1. Akantozis nigrikans lezyonlari iizerinde molluskum pendilumlar

Ancak her iki hastamiz da gorintii disinda herhangi bir sikayetlerinin olmadigini ifade
etmislerdi. Meme, akciger ve GIS maligniteli hastalarimizin hig birinde akantozis nigrikans
gozlemedik.

Hastalardan sadece bir tanesinde dermatomiyozit gozlendi. Bu hasta 50 yasinda erkek
hasta idi. Hastanin dermatolojik muayenesinde yiiziinde yaygin eritem ile birlikte heliotrop
rash ve maksiller bolgede ¢ok sayida telanjiektazileri mevcuttu. Her iki omuz iizerinde ve
skapulalar iizerinde, gogiis ‘V’ bolgesinde eritemli papiiler lezyonlar1 mevcuttu. Ayrica her
iki el parmaklar1 dorsal yiiziinde Gottron papiilleri ile uyumlu lezyonlar1t mevcuttu. Akciger

kanserli olan bu hastaya akciger malignitesi tanisi almadan yaklasik 1,5 ay kadar once
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dermatomiyozit tanist konmustu. Bu hastada dermatomiyozit malignite birlikteligi
arastirilirken akciger malignitesi saptandi.

Caligmaya alinan tiim bireyler malign hastaliklara bagli deri metastazlar1 agisindan
muayene edildi. Muayene edilen 193 malign hasta i¢inde, meme maligniteli 3 hastada (%6,9),
akciger maligniteli 1 hastada (%2,9) ve GIS maligniteli 4 hastada (%6,3) internal malign
hastaliga bagli deri metastaz1 gozlendi. Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali ile over
maligniteli hi¢cbir hastada deri metastaz1 gozlemedik. Deri metastazi olan hastalarin 4’{ bayan
(%2) ve 4’1 erkek (%2)’ti. Akciger maligniteli hastalarin 1’inde (%2,9), meme maligniteli
hastalarin 3’iinde (%6,9) ve GIS maligniteli hastalarin 4’iinde (%6,3) deri metastazi vardi.
Hastalarimizin 2’sinde deri metastazi tek nodiil seklinde iken, 5 hastada multipl nodiiller
seklindeydi. Hastalarimizdan birinde ise metastatik deri lezyonlar1 eritemli plak, multipl
nodiiller ve iilsere lezyonlar seklindeydi.

Akciger maligniteli erkek hastanin deri metastazi sirt bolgesine (sakral bolgenin {ist
kisminda) lokalize, tek nodiil seklinde idi. Ayrica hastanin deri metastazi olugsmadan kisa bir
stire 6nce kemik metastazinin oldugu tespit edilmisti.

Deri metastazi yapmis GIS maligniteli 4 hastanin 3’ii mide maligniteli hasta iken, 1’i
hepatoseliiler karsinomlu hasta idi. Mide maligniteli erkek hastalardan birinde lezyon sirt
bolgesinde tek nodiil seklinde iken, diger erkek hastada lezyonlar boyun bolgesinde olup,
multipl nodiiller seklinde idi. Mide maligniteli tek bayan hastada deri metastazina ait
lezyonlar multipl nodiiler lezyonlar olup, nodiiller tiim abdominal bdlgeye yayilmisti.
Hepatoseliiler karsinomlu erkek hastada ise deri metastazi ile uyumlu multipl nodiiler
lezyonlar boyun bolgesinde yogunlasmisti.

Deri metastazi yapmis meme maligniteli 3 hastamizdan birinde deri metastazt multipl
nodiiller seklinde olup lezyonlar gogiis 6n yliziinde lokalizeydi. Meme maligniteli ikinci
hastada deri metastazi yine multipl lezyonlar seklinde olup lezyonlar gogiis 6n yiiziinde,
boyunda ve sirt alt kisimlarinda lokalizeydi. Meme maligniteli {i¢lincii hastamizda metastatik
deri lezyonlar1 boyun bdlgesinde multipl nodiiler lezyonlar, gluteal bolgede eritemli plak ve
saclt deri ile boyunda iilsere lezyonlar seklindeydi. Meme maligniteli son kadin hastamizin
eritemli plak lezyonundan biyopsi yapilmis ve sonucu invaziv duktal karsinom ile uyumlu
gelmisti (Resim 2). Bu hastanin sagli deri ve boyun bdlgesinde ¢ok sayida iilsere lezyon

mevcuttu ve bu lezyonlar deri metastazi olarak degerlendirildi.
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Resim 2. Gluteal bolgede deri metastazi

Muayene edilen tiim maligniteli hastalarda ayrica molluskum pendilum, seboreik keratoz
ve senil hemanjiom goriilme sikligina da bakildi. Lezyonlarin sayis1 9 lezyona kadar ve 10

lezyon ve iizeri olmak iizere degerlendirildi (Tablo 12).

Tablo 12. Maligniteli 193 hastada seboreik keratoz, senil hemanjiom, molluskum pendilum

goriilme sikligr

Dermatolojik Hodgkin ve | Meme Akciger | Over GIS Toplam P=
bulgu nonHodgkin | kanseri kanseri | kanseri maligniteleri | (n=193)
lenfoma (n=43) (n=34) (n=22) (n=63)
(n=31)
n % % | n n | % n | % n % n %

Seboreik 0-9 31 100 |[43]100,0|33(97,1]22] 100,061 96,8 190 | 98,4 | 0,55
keratoz arasi
10 0 0 0 (0 1 (29 (0 |0 2 32 3 1,6
ve

lizeri

Senil 0-9 |24 774 1301698 [25|73,5(17 (773 (49 [77,8 149 | 77,2 | 0,89
hemanjiom | arasi
10 7 22,6 (131302 |9 |26,5(5 |22,7 |14 |222 48 | 24,9
ve

iizeri

Molluskum | 0-9 31 100 [ 38]89,4 |34 |100 |20(91,0 (57 |[91,1 180 | 93,3 | 0,16
pendilum arasi
10 0 0 5 [11,6 [0 |O 2 19,0 6 8,9 13 16,7
ve
iizeri

Laser-Trelat bulgusu olarak bilinen, paraneoplastik olarak kabul edilen ve seboreik
keratoz sayisinda ve biiylikliiglinde ani artis sadece 3 hastada (%1,6) goriildii. Hastalarin her

tictide erkekti. Bu hastalarda lezyon sayisi 10 taneden fazla idi. Hastalardan bir tanesi (%2,9)
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akciger maligniteli hasta iken, diger 2 hasta (%3.,2) GIS maligniteli hastalardi. Akciger
maligniteli 70 yasindaki hasta sirtindaki bu lezyonlarin kanser olugsmadan 6 ay kadar once
cogaldigin1 ve biiylidiiglinli ifade etmisti. Hepatoseliiler karsinomlu 64 yasindaki hasta ise
birka¢ tane olan bu lezyonlarin kanser tanisi almadan 1 yil kadar once g¢ogaldigini ve
biiyiidiigiinii ifade etmisti. Ayn1 hastanin sag skapula iizerinde 1x1,5 cm ebatinda digerlerine
gore daha koyu renkli melanoakantom ile uyumlu bir adet lezyonu mevcuttu. Resim 3’te
multipl seboreik keratozlar ile birlikte sag skapula iizerinde bir adet melanoakantom
gosterilmistir. Bu hastada ayni zamanda boyun, sirt ve karin 6n kisminda c¢ok sayida

molluskum pendilumlart da vardi ve molluskum pendilumlarinin uzun siiredir oldugunu ifade

etmisti.

Resim 3. a) Multipl seboreik keratozlarin uzaktan goriiniimii b) Seboreik keratozlarin

yakindan goriinlimii

Kolon kanserli 73 yasindaki hastanin lezyonlar1 ise kanser tanist konmadan birka¢ giin
oncesinde muayene edilirken fark edilmisti. Bu hastanin boyun, sirt ve aksiller bolgesinde
yaygin molluskum pendilumlart mevcuttu ve bu hastada molluskum pendilumlarinin uzun
siiredir oldugunu ifade etmisti. Multipl seboreik keratozlar agisindan hi¢bir hastanin aile
Oykiisii mevcut degildi.

Hastalarin viicudundaki senil hemanjiom sayilarima da bakildi. Hastalarin 48’inde
(%24,9) senil hemanjiom sayis1 10 ve tizeri iken, 145 hastada (%75,1) senil hemanjiom sayis1
9’un altindaydi veya yoktu. On ve iizeri senil hemanjiom, 31 Hodgkin ve non-Hodgkin
lenfomali hastanin 7’sinde (%22,6) vardi. Lenfomali hastalarin 4’ii Hodgkin, 3’ii ise non-
Hodgkin lenfomali hastalardi. Meme maligniteli 43 hastanin 13’{inde (%30,2), akciger
maligniteli 34 hastanin 9’unda (%26,5), over maligniteli 22 hastanin 5’inde (%22,7) ve GIS
maligniteli 63 hastanin 14’{inde (%22,2) gozlendi. GIS maligniteli hastalarin 4’{i kolon, 3’ii
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mide, 5’1 rektum ve 2’si hepatoseliiler karsinomlu hastalardi. Tiim hastalarda senil
hemanjiomlar en ¢ok govde arka yiiziinde lokalizeydi. Bu bolgeyi sirasiyla gévde 6n yiizi, alt
ekstremiteler, boyun bolgesi, iist ekstremiteler ve yiiz takip ediyordu. Senil hemanjiom siklig1
en fazla meme maligniteli hastalarda goriilse de bu istatistiksel olarak anlamli degildi
(p:0,89).

Muayene edilen hastalar molluskum pendilum yogunlugu agisindan degerlendirildiginde
10 ve tizeri molluskum pendilum 193 hastanin 13’ilinde (%6,7) gozlendi. Hastalarin 180’inde
(%93,3) ise molluskum pendilum sayis1 9’un altindaydi veya hi¢ yoktu. Molluskum pendilum
sayisinin 10’dan fazla oldugu 13 hastanin 5’1 (%11,6) meme maligniteli, 2’si (%9) over
maligniteli ve 6’s1 (%8,9) GIS maligniteli hastalardan olusuyordu. Tiim hastalar dikkate
alindiginda molluskum pendilumlarin en sik lokalizasyonu boyun bdlgesiydi, bu bolgeyi
sirastyla aksiller, gdvde arka yiizii ve inguinal bolge takip ediyordu.

On ve lizeri molluskum pendilumun goriildiigii 64 yasindaki hepatoseliiler karsinomlu
bir hasta ile kolon karsinomlu 72 yasindaki bir hastada ayn1 zamanda Laser-trelat belirtisi ile
uyumlu ¢ok sayida multipl seboreik keratoz da vardi. Bu iki hastada molluskum pendilumlar
seboreik keratozlardan c¢ok oOnce ¢ikmusti. Over maligniteli 44 yasindaki ve Hodgkin
lenfomal1 25 yasindaki kadin hastalarimizda ise molluskum pendilumlar akantozis nigrikans
lezyonlarin iizerindeydi. Cok sayida molluskum pendilumlarin oldugu meme maligniteli
hastada ise ayni1 zamanda deri metastazida vardi. Bu hastada metastazlar nodiiler, {ilsere ve
eritemli plak tarzindaydi.

Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalar ile Akciger maligniteli hastalarin hi¢ birinde
10 ve lizeri molloskum pendilum yogunlugu saptanmadi. Hastalar arasindaki bu farklilik
istatistiksel olarak anlamli degildi (p:0,16).

Hastalarin tiimii sik goriilen bazi benign deri hastaliklar1 agisindan da degerlendirildi.
Hastalarin 20’sinde (%10,4) kronik el egzemasi, 6 hastada (%3,1) norodermatit, 5 hastada
(%2,6) psoriasis, 4 hastada (%2,1) vitiligo ve 2 hastada (%1) verruka vulgaris gozlendi.
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TARTISMA

Malign hastaliklar, insanlar ic¢in tedavisi zor ve Oliimciil hastaliklarin basinda
gelmektedir. Ancak bu hastaliklar olusmadan 6nce deride goriilen bazi degisiklikler uyarict
nitelikte olabilir. Ozellikle ileri yaslarda ani olarak ortaya ¢ikan inat¢1 kasintilar, deri kurulugu
ve tedaviye diren¢li dermatozlar internal malign bir hastaligin olabilecegini diisiindiirmelidir.

Toplumda en sik goriilen malign hastaliklar; akciger, meme, GIS ve over maligniteleri
ile Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomalardir. Bu hastaliklar i¢cinde calismamiza aldigimiz ve
dermatolojik muayenesini yaptigimiz 193 malign hastanin tiimiinde en az bir dermatolojik
problemin oldugunu tespit ettik. Dermatolojik problemlerin énemli bir kismi kasinti, ciltte
kuruma, tirnak degisiklikleri, oral mukoza degisiklikleri, solar degisiklikler, iktiyoziform
degisiklikler, alopesi, molluskum pendilumlar, senil hemanjiomlar ve seboreik keratozlardan
olusuyordu. Bununla birlikte alti hastada paraneoplastik dermatoz saptadik. Ayrica
hastalarimizin sekizinde internal malign hastaliga bagli deri metastazi tespit ettik.

Feiner ve arkadaslar takip ettikleri 360 Hodgkin lenfomal1 hasta serisinde 111 (%30,8)
hastada kasint1 oldugunu tespit etmislerdir. Bu ¢alismadaki 90 hasta (%25) kasintilarinin ¢ok
siddetli oldugunu tariflerken, 11 hasta (%35,8) kasintilarin1 hafif olarak tanimlamislardir (63).
Oztiirkcan ve arkadaslar calismalarinda, akciger kanseri tanis1 almis 44 hastanin dermatolojik
muayenelerini yapmiglar ve hastalarin 1’inde (%2,3) kasint1 oldugunu bildirmislerdir (8).

Ghislain ve arkadaslar yaptiklar1 bir ¢aligmada 37 yasinda bir hastada akiz iktiyoz ve
Hodgkin lenfoma birlikteligini bildirmistir. Bu hastada Hodgkin lenfoma tanis1 akiz iktiyoz
tanist aldiktan 2 ay sonra konmustur (64). Aram ve arkadaglarinin yaptig1 calismada Hodgkin
lenfomali olan bir hastada akiz iktiyozis varlignin, karaciger tutulumunun gostergesi
olabilecegi bildirilmistir (65). Rozalin ve arkadaslar1 overiyan malignitelerle iliskili bir akiz
iktiyoz vakasi bildirmislerdir. Ayn1 hastada kemoterapiden sonra akiz iktiyoz tablosunun
geriledigini gozlemislerdir (5). Biz calismamizda toplam 193 malign hastanin 48’inde
(%24,9) kasint1 tespit ettik. Caligmaya aldigimiz Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali 31
hastanin 7’sinde (%22,6) kasinti mevcuttu. Bizim saptadigimiz orani Feiner ve arkadaslarinin
Hodgkin hastalarinda %30,8’lik kasint1 orani ile benzerlik tagiyordu. Meme maligniteli 43
hastanin 12’sinde (%27,9), akciger maligniteli 34 hastanin 8’inde (%23,5), over maligniteli
22 hastanin 6’sinda (%27,8) ve GIS maligniteli 63 hastanin 15’inde (%23,8) kasinti mevcuttu.

Calismaya aldigimiz 193 hastanin 52’sinde (%26,9) ciltte kuruluk ve 23 hastada (%11,9)

ise deride iktiyoziform degisiklikler gdzlendi. Ancak higbir hastada iktiyozis vulgarise veya
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X’e bagh iktiyoz ile benzerlik gosteren paraneoplastik akiz iktiyoz tablosuna rastlamadik.
Iktiyoziform degisiklikler ¢ogunlukla tibial bdlgelerde kuruma, hafif kabariklik ve hafif
skumlanma seklindeydi.

Maligniteli 107 hastanin incelendigi bir ¢aligmada, hastalarin %25,1’inde, kontrol
grubunda ise %]1’inde palmar eritem saptanmustir. Palmar eritemin gorildiigii %25,1°lik hasta
aynt zamanda kemoterapi kullaniyor olmasi nedeniyle, palmar eritemin dogrudan tiimore
bagli paraneoplastik bir tablomu, yoksa kemoterapiye bagli gelisen bir palmar eritem mi
oldugu tam anlasgilamamistir (66). Noble yaptig1 bir calismada beyin kanserleri ile palmar
eritem birlikteligini %18,5 olarak bildirmistir (67). Non-hodgkin lenfomali 17 yasinda bayan
bir hastada lenfoma gelismeden kisa bir siire 6nce ellerde paraneoplastik palmar eritem
gelistigi bildirilmigtir. Lenfomanin tedavisinden sonra palmar eritem kaybolmustur (68).
Demirgay ve arkadaslar1 1990-1995 tarihleri arasinda Marmara Universitesin’de yaptiklart
calismada 76 16semi hastasini incelemis ve tedavi ile birlikte 15 hastada kemoterapiye bagl
akral eritem gelistigini bildirmislerdir (43). Bizim ¢alismamizda yer alan 193 malign hastanin
10’unda (%5,2) palmar eritem vardi. Bu hastalardan 4’ii (%2,1) hastaliktan 6nce de ataklar
seklinde avug i¢inde eritem tariflerken, 6 hasta (%3,1) ise Ozellikle kemoterapiden sonra
palmar eritem tariflemislerdi. Palmar eritemin gelistii hastalarin hi¢ birinde avug icinde
kasint1 ve yanma gibi subjektif bir sikayet yoktu.

Hastalarimizin 7’sinde (%3,6) flushing ataklar1 mevcuttu. Flushing ataklar1 Hodgkin ve
non-Hodgkin lenfomali hastalar ile over maligniteli hi¢bir hastada gozlenmezken, meme
maligniteli 2 hastada (%4,7), akciger maligniteli 3 hastada (%8,8) ve GIS maligniteli 2
hastada (%3,2) gozlendi. Ayrica flushing ataklarinin, karsinoid sendrom ve bronsiyal tiimorler
ile birlikte goriilebilecegi de bildirilmistir (8).

Dermatolojik muayenesi yapilan 193 hastanin 131’inde (%67,9) tirnak degisiklikleri
saptadik. Tirnak degisiklikleri c¢ogunlukla g¢omak parmak, tirnaklarda kirilmalar ve
ufalanmalar, tirnaklarda pigmentasyon degisiklikleri ve tirnak mantari seklinde idi. Oztiirkcan
ve arkadaslar1 44 akciger maligniteli hastanin tirnak degisikliklerini incelemisler ve hastalarin
24’tinde (%47,7) ¢omak parmak goézlemislerdir (8). Sridhar ve arkadaglarinin yaptigi bir
calismada 111 akciger maligniteli hastanin tirnak bulgulart incelenmis ve 32 hastada (%29)
comak parmak gozlenmislerdir. Sridhar, comak parmagin yaygin olmayan paraneoplastik bir
bulgu olarak kabul edilmesi gerektigini bildirmistir (69). Bizim hastalarimizdan tirnak
degisikligi olan 131 hastanin 28’inde (%14,5) ¢omak parmak gozledik. Comak parmagi en sik
akciger maligniteli hastalarimizda gozlerken (9%26,5), en az meme maligniteli hastalarimizda

(%9,3) gozledik. Bununla birlikte, akciger maligniteli 34 hastanin 26’sinda (%76,5), Hodgkin
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ve non-Hodgkin lenfomali 31 hastanin 18’inde (%58,1), meme maligniteli 43 hastanin
26’sinda (%60,5), over maligniteli 22 hastanin 14’{iinde (%63,6) ve GIS maligniteli 63
hastanin 47’sinde (%74,6) tirnak degisikliklerini gozledik.

Calismamizda dermatolojik muayenesi yapilan hastalarin 85’inde (%44) dudaklarda ve
oral mukozada degisiklikler saptadik. Oral mukoza degisiklikleri ¢ogunlukla dudaklarda
kuruma, dil {izerinde kandidal enfeksiyonlar, herpes labialis ve keilit seklindeydi. Hastalarin
23’linde (%11,9) dilde kandidal plaklar gozlenirken, 46 hastada (%23,8) dudaklarda kuruma
gozlendi. Oral mukoza degisiklikleri Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomal1 12 hastada (%38,7),
meme maligniteli 16 hastada (%37,2), akciger maligniteli 17 hastada (%50), over maligniteli
11 hastada (%50) ve GIS maligniteli 29 hastada (%46) gozlendi. Oral mukoza
degisikliklerinin bu kadar sik olmasimnin nedeni hastalarin immiinsiipresif olmasi, oral
alimlarinin yeterince iyi olmamasi ve birlikte aldiklar1 kemoterapétik ilaglara bagh olabilir.

Solar elastozlar, 6zellikle giines goren bolgelerde olusan, kahverengi renkte makiillerle
seyreden selim seyirli dermatozlardir. Daha ¢ok ileri yaslarda goriiliirler (50). Muayenesini
yaptigimiz 193 malign hastanin 108’inde (%56) solar elastoz mevcuttu. Hodgkin ve non-
Hodgkin lenfomali 19 hastada (%61,3), meme maligniteli 25 hastada (%58,1), akciger
maligniteli 19 hastada (%55,9), over maligniteli 12 hastada (%54,5) ve GIS maligniteli 33
hastada (%52,4) solar degisiklige bagli solar elastozlar gozlendi. Solar elastozlari olan
hastalarin biiylik bir cogunlugu yash hastalardi.

Aktinik keratoz, kronik giines hasarina baglh gelisen ve prekanserdz deri lezyonu olarak
kabul edilen bir dermatozdur. Aktinik keratoz siklikla ileri yaglarda kronik giines
maruziyetine bagl gelisen bir dermatoz olup, toplumda goriilme sikligi1 %11°dir (50,70).
Calismaya aldigimiz 193 malign hastanin 28°‘inde (%14,5) en az bir tane aktinik keratoz
lezyonu gozledik. Aktinik keratozu olan hastalar ileri yas grubunda hastalardi. Bizim
buldugumuz oranlar toplumda goriilme siklig1 ile paraleldi.

Dermatolojik muayenesi yapilan hastalarimizin 39’unda (%20,2) palmoplantar bolgede
hafif veya orta diizeyde hiperkeratoz saptadik. Palmoplantar hiperkeratozu, Hodgkin ve non-
Hodgkin lenfomal1 hastalarinin 9’unda (%29), meme maligniteli hastalarin 12’sinde (%27,9),
akciger maligniteli hastalarin 8’inde (%23,5), over maligniteli hastalarin 2’sinde (%9,1) ve
GIS maligniteli hastalarin 8’inde (%12,7) saptadik. Ancak hicbir hastada paraneoplastik
olarak kabul edilen hizli baslangicli ve tiim el ve ayak tabanim1 kaplayan palmoplantar

hiperkeratoz saptanmadi. Ayrica muayene edilen bu hastalarin hi¢ birinde tylozis saptamadik.
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Calismaya alinan ve dermatolojik muayenesi yapilan 193 malign hasta hipertrikoz
acisindan muayene edildi. Ancak higbir hastada ani lanuginoz killanma artig1 seklinde
hipertrikozis lanuginoza akuzitaya rastlamadik.

Oztiirkcan ve arkadaslar1 yaptiklar1 calismada 44 akciger maligniteli hastanin 1’inde
Leser Trelat bulgusunu saptamiglardir. Bu hasta lezyonlarinin, akciger adenokarsinoma tanisi
almadan dort ay Once ortaya c¢iktigini ifade etmistir (8). Pentenero ve arkadaslari yaptiklari
bir ¢alismada Leser-Trelat, akantozis nigrikans ve tripe palmsin bir arada goriildiigii gastrik
adenokarsinomal1 bir hasta bildirmislerdir. Ayn1 ¢alismalarinda birden fazla paraneoplastik
deri bulgusuyla seyreden internal malignitelerin prognozunun daha kotii olabilecegini
bildirmislerdir (14). Yaptigimiz caligmada hastalarin 51’inde (%26,4) en az bir tane seboreik
keratoz saptadik. Ancak bu hastalarin sadece 3’linde ani baslangi¢hi ve lezyonlarinin hizla
biiylidiigii multipl seboreik keratoz vardi. Bu hastalardan 1’1 (%0,5) akciger maligniteli hasta
iken, diger 2’si (%1) GIS maligniteli hastalardan olusuyordu. Her 3 hastada malignite
tanisindan once bu lezyonlarinin olustugunu, hizla ¢ogaldigimi tarif etmislerdi. Multipl
seboreik keratozu olan bu {i¢ hastanin lezyonlar1 Leser Trelat bulgusu olarak degerlendirildi.

Leser Trelat belirtisindeki seboreik keratozlar genellikle gévde yerlesimli olup, klinik ve
patolojik olarak klasik seboreik keratozlardan farkli degildir. Yapilan calismalarda Leser
Trelat belirtisinin  birlikte gorildiigli maligniteler siklikla gastrointestinal —sistem
adenokarsinomlar1 basta olmak tizere, akciger ve meme maligniteleri ile lenfomalardir (71).
Bizim hastalarimizdan biri akciger maligniteli hasta iken, diger ikisi GIS maligniteli hastalar
idi. Leser Trelat bulgusu olan bu 3 hastamizin 2’sinde ayni zamanda multipl molluskum
pendilum lezyonlart mevcut idi ve bu lezyonlar multipl seboreik keratozlar ile karakterize
olan Leser Trelat bulgusundan ¢ok once olugsmuslardi. Calismaya aldigimiz meme ve over
maligniteli hastalar ile Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalarimizin hi¢ birinde Leser
Trelat bulgusuna rastlamadik.

Ingiltere’de, 1968-2002 tarihleri arasinda yapilan genis capl bir arastirmada, malign oral
akantozis nigrikansl 20 hasta rapor edilmistir. Ayni ¢alismada hastalarin iiclinde Leser Trelat
bulgusuna da rastlanmistir (72). Mutluay ve arkadaslar1 yasst hiicreli akciger maligniteli bir
hastada akantozis nigrikans olgusu bildirmislerdir (73). Yapilan bir ¢alismada akantozis
nigrikans ve internal malignite birlikteligi olan 5 hasta bildirilmistir. Bu hastalarda akantozis
nigrikans tanis1 malignite tanis1 konulduktan 6 ile 16 y1l 6nce konulmustur (74).

Biz calismaya aldigimiz hastalarin sadece 2’sinde (%1) akantozis nigrikans saptadik.
Hastalarimizdan biri Hodgkin lenfomali 25 yasinda bayan hasta iken, digeri over maligniteli

44 yasinda hasta idi. Her iki hastada da akantozis nigrikans tanisi, malignite tanisi
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konulduktan birka¢ ay dnce konulmustu. Her iki hastanin hiperpigmente lezyonlar1 {izerinde
cok sayida molluskum pendilumlar1 vardi. Lezyonlar Hodgkin lenfomali hastanin her iki
aksiller ve boyun bolgesinde lokalize iken, over maligniteli hastanin boyun, her iki aksiller ve
ozellikle de her iki inguinal bolgesinde lokalize idi. Ancak her iki hastamizda goriintii disinda
herhangi bir subjektif yakinmalarmin olmadigini ifade etmislerdi. Biz ¢alismamizda meme,
akciger ve GIS maligniteli hastalarimizin hig birinde akantozis nigrikans gozlemedik.

Tunus’ta, Mebezaa ve arkadaslari, retrospektif yaptiklar1 bir calismada 1982-2000
tarihleri arasinda 130 dermatomiyozit tanist almis yetiskin hastayr incelemislerdir. Bu
calismada hastalarin 20’sinde (%15,4) internal bir malignensinin olustugunu bildirmislerdir.
Bu hastalara eslik eden malignitelerin %35’inin akciger ve %25’inin ise nazofarinks
kanserleri oldugunu saptamiglardir (21). Yapilan diger ¢alismalarda dermatomiyozit
vakalarinin %25-30’unun internal bir malignensi ile baglantili olabilecegi bildirilmistir (75).
Yapilan farkli calismalarda ise bu oran %10-50 olarak saptanmistir (76). Wakata ve
arkadaglari, ileri yas ve erkek cinsiyete sahip olmanin dermatomiyozite bagli internal
malignite gelisimi icin bir risk olabilecegini bildirmistir (77). Bizim yaptigimiz ¢alismada
sadece bir dermatomiyozit hastas1 vardi. Hastamiz akciger maligniteli 50 yasinda erkek hasta
idi. Dermatomiyozit tanist aldiktan 1,5 ay kadar sonra kii¢lik hiicreli akciger malignitesi tanisi
konulmustu. Dermatomiyozit internal malignensi birlikteligi arastirilirken hastada akciger
malignitesi saptanmisti.

Dermatolojik muayenesini yaptigimiz 193 hastanin 152’sinde (%78,8) en az bir tane
senil hemanjiom gozledik. Hastalarin 44’tinde (%22,8) 10 ve iizeri senil hemanjiom vardi.
Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalarin 3’iinde (%9,7), meme maligniteli hastalarin
13’linde (%30,2), akciger maligniteli hastalarin 9’unda (%26,5), over maligniteli hastalarin
5’inde (%22,7) ve GIS maligniteli hastalarin 14’{inde (%22,8) senil hemanjiom sayis1 10 ve
tizerindeydi. Hastalarda senil hemanjiomlar en ¢ok govde arka yiiziinde lokalize olmustu. Bu
bolgeyi sirasiyla govde on yiizi, alt ekstremiteler, boyun bolgesi, {ist ekstremiteler ve yiiz
takip etti. Senil hemanjiomlar en sik karsilasilan vaskiiler malformasyonlar olup yas ile
birlikte sayilar1 da artar. Senil hemanjiomlar bazi karaciger ve akciger hastaliklari ile belirgin
artis gosterse de spesifik degildirler (49).

Eads ve arkadaslari, 1335 hastanin oldugu bir calismada, fibroepiteliyal polip 6rneklerini
incelemis ve molluskum pendilumlarin mikroskobik olarak incelenmelerine gerek olmadigini
bildirmislerdir (49). Calismaya aldigimiz hastalarimizin 84’tinde (%43,5) en az bir tane
molluskum pendilum gozledik. Bu hastalarin 13’{inde (%6,7) molluskum pendilum sayis1 10

ve lizeri idi. Meme maligniteli hastalarin 5’inde (%11,6), over maligniteli hastalarin 2’sinde
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(%9) ve GIS maligniteli hastalarin ise 6’sinda (%8,9) molluskum pendilum sayis1 10 ve iizeri
idi. Bu hastalarin ikisi akantozis nigrikans ile birliktelik gosteriyordu. Molluskum
pendilumlarin en sik lokalizasyonu boyun bolgesiydi, bu bolgeyi sirasiyla aksiller, govde arka
yilizii ve inguinal bolge takip etti. Molluskum pendilumlar benign karekterli, genelde deri
renginde olan sapli papillomlardir ve paraneoplastik 6zellik tasimamaktadirlar, ancak
paraneoplastik dermatoz olan akantozis nigrikans ile birlikte goriilebilirler (49).

Calismaya alman hastalarin  tiimiinlin sigara kullanma aligkanliklar1 sorgulandi.
Hastalardan 76’s1 (%39,4) giinliik en az bir tane sigara tiikettiklerini ifade etmislerdi. Sigara
kullanma aligkanliklarini Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalarda %38,7, meme
maligniteli hastalarda %11,6, akciger maligniteli hastalarda %79,2, over maligniteli
hastalarda %4,5 ve GIS maligniteli hastalarda %49,2 olarak tespit ettik. Sigara kullanim orani
akciger maligniteli hastalarda en yiiksek iken, meme ve over maligniteli hastalarda bu oranlar
oldukg¢a diigiik kalmistir. Bunun sebebi, kadinlarda sigara kullanma aligkanliginin az olmasi
olabilir. Ayrica akciger maligniteli hastalarda bu oranin anlamli derecede yiiksek olmasi,
sigaranin akciger malignitesinde primer faktor oldugu bilgisinide desteklemektedir.

Kemoterapi sonrast alopesi gelisimi sik karsilagilan bir durumdur. Kemoterapi
kullanimina bagli alopesi en sik sacli deride goriilirken bazen kirpik ve kaslarda da
dokiilmeler olabilir (80). Kemoterapi kullanimina bagli alopesi ¢ogunlukla anagen effluvium
seklindedir. Biz ¢alismaya aldigimiz hastalarin 47°sinde (%24,4) kemoterapi kullanimina
bagl alopesiye rastladik. Hastalar 6zellikle kemoterapiden sonraki bir ay i¢inde saglarinin
dokiildiiklerini ifade ettiler. Hastalardan Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomali hastalarin
8’inde (%25,8), meme maligniteli hastalarin 19’unda (%44,2), akciger maligniteli hastalarin
7’sinde (%20,6), over maligniteli hastalarin 7’sinde (%31,8) ve GIS maligniteli hastalarin
6’sinda (%9,5) kemoterapiye bagli alopesi gozledik. Alopesi anlamli olarak meme maligniteli
hastalarda daha belirgindi.

Internal maligniteye bagli kutandz metastazi olan 141 vakalik bir calismada primer orijin
en sik olarak %36,2 ile meme kanseri, %16,3 akciger kanseri, %11,3 kolorektal kanserler,
%7,8 mukozal kanserler, %7,1 mide kanseri ve %21,3te diger internal malignensiler seklinde
bulunmustur. Yapilan bu ¢alismada kutandz metaztazin en sik orjini kadinlarda meme kanseri
iken, erkeklerde akciger kanseri olarak saptanmistir (37).

Pensilvanya Hersey Medical Center’da Lookingbill ve arkadaslarinin yaptig1 iki biiyiik
retrospektif ¢alismada kutandz metastazin yeri ve primer tiimoriin tip ve lokalizasyonuna gore
deri metastazlarinin rolatif siklig1 analiz edilmistir. Birinci ¢alisma 1990 yilinda 7316 kanserli

hasta iizerinde yapilmis ve bunlarin 367’sinde (%5) deri tutulumu saptanmistir. Bu calismada
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deri metastazini, internal malignitenin ilk bulgusu, internal maligniteye yakin deri metastazi
ve internal maligniteye uzak deri metastazi seklinde ayirmislardir. Ayni ¢calismada 59 hastada
internal malignitenin ilk bulgusunun deri metastazi seklinde oldugunu bildirmislerdir (38).
Lookingbill ve arkadaslari Ikinci calismayr 1993 yilinda 4020 internal maligniteli hasta
tizerinde yapmuslardir. Yapilan bu ¢aligmada hastalarin 420’sinde (%10) deri metastazinin
oldugunu bildirmislerdir (42).

Schoenlaub ve arkadaglar1 yaptiklar1 bir ¢alismada, kutandz metastazi olan 200
maligniteli hastada ortalama yasam siiresini arastirmiglardir. Bu ¢alismada yasam siiresinin
meme maligniteli hastalarda ortalama 13,8 ay, akciger maligniteli hastalarda 2,9 ay ve tim
deri metastazi yapmis maligniteli hastalarda ise 6,5 ay oldugu bildirilmistir (78). Daublat ve
arkadaslan yaptiklar ¢aligmada, 225 over maligniteli hasta serisinde 9 vakada (%3,5) deri
metastaz1 saptamislardir. Metastatik lezyonlarin tiimii multipl nodiiller seklinde olup, 7°si
abdominal bdlgede ve 2’si goglis duvarinda saptanmustir (79). Tayvan’da yapilan bir
calismada deri metastazi yapan meme maligniteli hastalar degerlendirilmistir. Bu c¢alismaya
gbre metastazin sekli %46,4 multipl nodiiller, %37,7 tek nodiil, %9,4 plaklar ve eritematdz
patchler ve %6,5 iilser olarak saptanmstir (37).

Biz yaptigimiz c¢alismada 193 malign hastanin 8’inde (%4,1) deri metastazi saptadik.
Deri metastaz1 olan hastalarin 4’1 bayan (%2), 4’0 erkek (%2)’ti. Akciger maligniteli
hastalarin 1’inde (%2,9), meme maligniteli hastalarm 3’iinde (%6,9) ve GIS maligniteli
hastalarin 4’tinde (%6,3) deri metastazi saptandi. Hastalarimizin 2’sinde deri metastazi tek
nodiil seklinde iken, 5 hastada multipl nodiiller ve 1 hastada ise metastatik deri lezyonlar
eritemli plak, multipl nodiiller ve {ilsere lezyonlar seklinde idi.

Akciger maligniteli erkek hastanin deri metastazi sirt bolgesine (sakral bolgenin {ist
kisminda) lokalize, tek nodiil seklinde idi. Ayrica hastanin deri metastazi olusmadan kisa bir
stire dnce kemik metastazinin oldugu tespit edilmisti.

GIS maligniteli 4 hastanin 3’ii mide maligniteli hasta iken, biri hepatoseliiler karsinomlu
hasta idi. Mide maligniteli erkek hastalardan birinde lezyon sirt bélgesinde tek nodiil seklinde
iken, diger erkek hastada lezyonlar boyun bolgesinde olup multipl nodiiller seklindeydi. Mide
maligniteli tek bayan hastada deri metastazina ait lezyonlar multipl nodiiler lezyonlar seklinde
olup, tiim abdominal bolgede lokalize idi. Hepatoseliiler karsinomlu erkek hastada ise deri
metastazi ile uyumlu multipl nodiiler lezyonlar boyun bélgesinde yogunlagmusti.

Meme maligniteli deri metastaz1 yapmis 3 hastamizdan birinde deri metastazi multipl
nodiiller seklinde olup, lezyonlar gogiis 6n yiiziinde lokalize idi. Meme maligniteli ikinci

hastada deri metastazi yine multipl lezyonlar seklinde olup, lezyonlar gogiis 6n yiiziinde,
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boyunda ve sirt alt kisimlarinda lokalize idi. Meme maligniteli {iclincii hastamizda ise
metastatik deri lezyonlart boyun bélgesinde multipl nodiiler lezyonlar, gluteal bdlgede
eritemli plak ve sag¢h deri ve boyunda iilsere lezyonlar seklinde idi. Bu son hastamizin
eritemli plak lezyonundan yapilan cilt biyopsi sonucu invazif duktal karsinom ile uyumlu
gelmisti. Bu hastanin sagh deri ve boyun bdlgesinde ¢ok sayida iilsere lezyon mevcuttu ve bu
lezyonlar deri metastazi olarak degerlendirildi. Meme maligniteli bu son hastamizda metastaz
once boyun bolgesinde nodiiler lezyonlar seklinde goriilmiis, daha sonra iilsere lezyonlar
olusmus ve en son gluteal bolgede, biyopsi sonucu invazif duktal karsinom ile uyumlu
eritemli plak lezyonu olugsmustu.

Deri metastazi yapmis 8 internal malignensili hastamizdan 4’ primer tiimorden uzak,
ikisi primer timore yakin ve 2 hasta da primer tlimoére hem yakin, hem de uzak deri metastazi
yapmuisti.

Lookingbill ve arkadaslarin yapmis oldugu birinci ¢alismadaki 7316 malign hastada deri
tutulumu orani ile (%5), bizim 193 malign hastada deri tutulum oranlari ile (%4,1) paralellik
tagiyordu. Biz calismamizda da en sik deri metastazi sekli olarak multipl nodiiller lezyonlar
gozledik. Bizim bu gdzlemimiz daha dnce yapilan ve en sik deri metastazi multipl nodiillerdir
seklindeki c¢aligmalarla paralellik gosteriyordu. Yaptigimiz calismada Hodgkin ve non-
Hodgkin lenfomali hastalar ile over maligniteli hastalarimizdan hi¢ birinde internal
malignensiye ait deri metastazina rastlamadik.

Calismamizda dermatolojik muayenesini yaptigimiz 193 malign hastada sik goriilen ve
selim seyirli deri hastaliklarin1 da degerlendirdik. Hastalarin 20’sinde (%10,4) kronik el
egzemasi, 6 hastada (%3,1) norodermatit, 5 hastada (%2,6) psoriasis, 4 hastada (%2,1)
vitiligo ve 2 hastada (%1) verruka vulgaris gozledik. Bizim elde ettigimiz sonuglar bu selim

hastaliklarin toplumda goriilme sikligindan farkli degildi.
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SONUC

Internal malign hastaliklara eslik eden nonspesifik bir takim deri degisiklikleri ve
belirtileri diginda paraneoplastik dermatozlar, deriye metastaz gelisimi sonucu olusan deri
degisiklikleri ve ilag kullamimina bagl gelisen deri degisiklikleri goriilebilir. Bazen deri
lezyonlar1 malign bir hastaliktan aylar hatta yillar 6nce gelisebilecegi gibi, malign hastalikla
ayni zamanda veya hastaliktan sonrada olusabilir. Paraneoplastik olarak tanimladigimiz
dermatozlar malign hastaliklar ile daha siki iliskilidir ve bu dermatozlar altta yatan malign
hastaligin mahiyeti hakkinda yol gosterici olabilir.

Bu calismada toplumda sik goriilen akciger, meme, over ve GIS maligniteleri ile
Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomal1 193 hastanin dermatolojik muayeneleri yapildi. Ayrica bu
hastalarin sigara aligkanliklarinin olup olmadigi ve giines 1sinlarina sik maruz kalip
kalmadiklar1 sorgulandi. Bu hastalarin yas, cinsiyet, géz rengi ve mesleklerine bakildi, cilt
tiplemesi yapildi. Tiim sonuclar kayit formlarina kaydedildi

Dermatolojik muayenesini yaptiimiz 193 hastada en az bir dermatolojik problem
saptadik. Hastalarimizin 6’sinda paraneoplastik dermatoza rastlarken, 8 hastada ise internal
malign hastaliga bagli deri metastaz1 saptadik. Sigara kullanma aliskanliklarinin akciger
maligniteli hastalarda diger malign hastaliklara gore anlamli derecede yiiksek oldugunu
gozledik. Ayrica kemoterapotik ajanlarin kullanimina bagli alopesi gelisimine en stk meme
maligniteli hastalarda rastladik. Hastalarin tiimii sik goriilen bazi benign deri hastaliklar1 olan
psoriasis, vitiligo, egzemalar, ndrodermatit ve verrukalar agisindan da degerlendirildi, ancak
goriilme siklig1 agisindan anlamli bir fark bulunamadi.

Sonu¢ olarak deri lezyonlarimin yogunlugu bakimindan internal malign hastaliklar

arasinda anlaml bir fark bulamadik.

51



OZET

Bu c¢aligmada toplumda sik goriilen malign hastaliklar olan akciger, meme, over,
gastrointestinal (GIS) maligniteleri ve Hodgkin, non-Hodgkin lenfomal: hastalarda spesifik,
nonspesifik deri degisiklikleri, paraneoplastik dermatozlar ve kemoterapi kullanimina bagl
olusabilecek deri degisikliklerini saptamay1 amacladik.

Calisma kapsamima Dicle Universitesi Hastanesi’nde tedavi géren, 63 (%32,6) GiS
maligniteli, 43 (%24,3) meme maligniteli, 34 (%17,6) akciger maligniteli, 31 (%16,1)
Hodgkin ve non-Hodgkin lenfomal: ile 22 (%11,4) over maligniteli toplam 193 hasta alind1.
Hastalarin ayrintili dermatolojik muayeneleri yapildi. Tiim sonuglar calisma formlarina
kaydedildi. Verilerin istatistiksel olarak degerlendirilmesinde ki-kare testi kullanildi.

Calismaya alman 193 hastanin 102°si (%52,8) bayan ve 91’1 (%47,2) erkek hastalardan
olusuyordu. Hastalarin yas ortalamasi 50,32+14,2 idi. Calismaya alinan hastalarin 3’{inde
Leser-Trelat bulgusu, 2’sinde akantozis nigrikans ve birinde dermatomiyozit olmak {iizere
toplam 6 hastada paraneoplastik dermatoz saptandi. Bu hastalarin tiimiinde paraneoplastik
dermatozlar asil hastaliklarindan once ortaya ¢ikmisti. Akantozis nigrikansli 2 hastanin
lezyonlar1 {lizerinde ¢ok sayida molluskum pendilumlar saptandi. Kemoterapi kullanimina
bagli alopesi en fazla meme maligniteli hastalarda gozlendi. Meme maligniteli 3 (%6,9),
akciger maligniteli 1 (%2,9) ve GIS maligniteli 4 hastada (%6,3) olmak iizere toplam 8
hastada internal malign hastalia bagli deri metastazi gozlendi. Metastazlar ¢ogunlukla
nodiiler lezyonlar seklindeydi. Hastalarin %11,9’unda iktiyoziform degisiklikler, %24,9’unda
kasinti, %26,9’unda deride kuruluk, %44’tinde oral mukoza degisiklikleri ve %67,9’unda
tirnak degisiklikleri saptanmis olup, internal maligniteler ile Hodgkin ve non-Hodgkin
lenfomali hastalar arasinda bu bulgular acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmadi. Hastalarin 20’sinde (%10,4) kronik el egzemasi, 6’sinda (%3,1) norodermatit,
5’inde (%2,6) psoriasis, 4’linde (%2,1) vitiligo ve 2 hastada (%]1) verruka vulgaris gozlendi.
Elde edilen oranlar bu hastaliklarin toplumda goriilme sikliklari ile paralellik gosteriyordu.

Sonug olarak ¢aligmaya alinan 193 hastanin 6’sinda paraneoplastik dermatoz gozlenirken,
8 hastamizda deri metastazina rastlandi. Diger nonspesifik deri bulgular1 ve toplumda sik
goriilen bazi benign dermatozlar acisindan malign hastaliklar arasinda anlamli bir fark
saptanmadi.

Anahtar kelimeler: internal malign hastaliklar, lenfomalar, paraneoplastik dermatozlar, deri

metastazlari
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SUMMARY

SKIN FINDINGS IN PATIENTS WITH LUNG, BREAST, OVER AND
GASTROINTESTINAL MALIGNITIES AS WELL AS WITH HODGKIN AND NON-
HODGKIN LYMPHOMA

In this study, we aimed to determine spesific, nonspesific skin alterations,
paraneoplastic dermatoses and skin alterations that may occur due to chemotherapy in patients
with lung, breast, over, gastrointestinal system malignities and Hodgkin, non-Hodgkin
lymphoma, which are most commonly encountered diseases in society.

A total of 193 patients treated of Dicle University Hospital were included into the study:
63 (32,6%) were with gastrointestinal system malignity, 43 (24,3%) with breast malignity, 34
(17,6%) with lung malignity, 31 (16,1%) with Hodgkin and non-Hodgkin lymphoma, and 22
(11,4%) with over malignity. Detailed dermatologic examinations of the patients were made,
and all the result were recorded in study forms. In the evaluation of data, chi-square test was
used.

Of 193 patients involved in to the study, 102 (52,8%) were famale and 91 (47,2%) were
male. Mean age of the patients was 50,32+14,2. In 6 of the patients included in the study,
paraneoplastic dermatoses were determined: Leser-Trelat finding in 3 cases, acanthosis
nigricans in 2 cases and dermatomyositis in 1 case. In all of these patients, paraneoplastic
dermatoses had occured prior to their main illnesses. On the lesions of 2 cases with acanthosis
nigricans, a lot of molluscum pendilums were determined. Alopesi due to chemoterapy was
observed most in patients with breast malignity. On a total of 8 patients, skin metastases due
to internal malign disease were seen: 3 with breast malignity, 1 lung malignity and 4 cases
with gastrointestinal system malignity. Metastases were mostly in the form nodular lesions.
We determined ichthyosiform alterations in 11,9% of the patients, itching in 24,9%, dryness
in skin in 26,9%, oral mucosal alterations in 44% and nail alterations in 67,9%; however, we
could not find any statistically significant difference between internal malignities and patients
with Hodgkin and non-Hodgkin lymphomas in terms of these findings. Chronic hand egzema
was observed in 20 cases (10,4%), neurodermatitis in 6 cases (3,1%), psoriasis in 5 cases
(2,6%), vitiligo in 4 cases (2,1%), and verruca vulgaris in 2 cases (1%). The rates obtained
seemed to be compatible with prevalence of these diseases in society.

In conslusion, paraneoplastic dermatosis was observed in 6 of 193 patients included into

the study, whereas skin metastasis we determined in 8 patients. No significant difference was
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found between other non-spesific skin findings and malign diseases in terms of some benign

dermatoses commonly encountered in society.

Key words: Internal malign diseases, lymphomas, paraneoplastic dermatoses, skin metastases
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Ek 1. internal maligniteli hastalarda deri bulgular

Ad1 Soyad: Dogum yeri ve tarihi:
Telefon no: Meslek:
Asil hastalig1: Protokol no:
Patoloji sonucu: Patoloji no:
Aliskanliklar: Gilinese maruziyet:
Cilt tipi: Goz rengi:
Eslik eden diger sistemik hastaliklar:

Diabet: Hipertansiyon: Digerleri:

Kullandig: sistemik ilaglar:

Dermatolojik sikayeti:

Kaginti: Deride kuruluk: Flushing:

Dermatolojik muayene bulgulari:
Sach deri:

Oral mukoza:

Solar degisiklikler:
Aktinik keratoz:
Molluskum pendilum:
Akantozis nigrikans:
Seboreik keratoz:
Hipertrikoz:

Iktiyoziform degisiklikler:
Tirnak degisiklikleri:
Palmoplantar hiperkeratoz:
Palmar eritem:

Senil hemanjiom:

Digerleri:
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