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Kaposi Sarkomunun Eslik Ettigi Bir Behcet Hastaligi Olgusu

A Case of Behget’s Disease Concomitant with Kaposi’s Sarcoma
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Ozet

Iyatrojenik (KS) organ nakli alicilarinda ve baska nedenlerle immunsupresif tedavi alan hastalarda goriilen vaskiiler malin bir timor olan
Kaposi sarkomunun alt tipidir. Sistemik lupus eritematozus, romatoid artrit, polimiyozit, dermatomiyozit, polimiyaljia romatika ve genellikle
okiiler tutulumlu Behget hastaliginda kortikosteroid ve/veya immunsupresif ila¢ kullanimi sonrasi iyatrojenik KS gelisebilmektedir. Olgumuz
kirk dort yasinda, Behcet hastahig) tanisi alan erkek hasta idi. Mukokutanéz bulgular ve poliartrit nedeniyle kolsisin ve prednizolon tedavisi
baslanan hastada yedinci ayda sol ayak i¢ ytizde dort adet simetrik, kahverengi-kirmizi renkli, asemptomatik makdiller gelisti. Olgunun deri
biyopsisinin histopatolojik incelemesinde; CD34 ile boyanan igsi sekilli, siskin niikleuslu demetler ve eritrositle dolu kanallar yapmis atipik
hticreler gortldii ve histopatolojik olarak KS tanisi konuldu. Klinik olarak da KS dustintlen hastada, PCR yontemi ile HHV-8 DNA’s|
saptandi. Steroid tedavisi sonlandinldiginda lezyonlarda gerileme gortildii. Bu olgu kortikosteroid ve/veya immunsupresif tedaviler alan diger
Behget hastalarimiz gozden gegirildiginde iyatrojenik Kaposi sarkomu gelisen tek olgu olmasi nedeniyle sunulmaktadir.
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Abstract

latrogenic Kaposi’s sarcoma is a subtype of Kaposi’s sarcoma (KS), which is a vascular malignant tumor and is seen in organ
transplant recipients and in patients receiving immunosuppressive therapy due to other reasons. latrogenic KS can develop after
corticosteroid or immunosuppressive drug therapy due to systemic lupus erythematosus, rheumatoid arthritis, polymyositis, der-
matomyositis, polymyalgia rheumatica and Behcet’s disease, generally with ocular involvement. Our case was a 44- year old
male patient. Colchicine and prednisolone were administered for his mucocutaneous findings and polyarthritis. In the seventh
month of the therapy, four symmetric, brown- red coloured, asymptomatic macules developed on the inner surface of his left
foot. In histopathologic specimens; CD34 positive, atypical spindle cells with swollen nuclei formed bundles and vascular
spaces filled with erythrocytes. The patient was diagnosed as KS histopathologically and clinically. HHV-8 DNA was positive with
PCR. Regression was observed in the lesions after the cessation of corticosteroid treatment. This case is presented because he
was the only case with iatrogenic Kaposi’s sarcoma among our Behcet's disease patients receiving corticosteroids or immunosup-
pressive therapies. (Turk | Dermatol 2010; 4: 44-7)
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Giris

Kaposi Sarkomu (KS) histolojik ve klinik dzellikleri ayni,
ancak farkh populasyonlar etkileyen dort alt tipi olan vas-
killer malin bir timérdir. iyatrojenik KS organ nakli alicilari
ve baska nedenle immunsupresif tedavi alan hastalarda
gorulen Kaposi sarkomunun alt tipidir. Sistemik lupus erite-
matozus, romatoid artrit, polimiyozit, dermatomiyozit, poli-
miyaljia romatika ve genellikle okiler tutulumlu Behget
hastaliginda kortikosteroid ve/veya immunsupresif ilag kul-
lanimi sonrasi lyatrojenik KS gelisebilmektedir. Bu olgu,
dermatoloji alaninda sik kullanilan kortikosteroid ve immun-
supresif tedaviler sonrasi Human Herpes Virus 8 (HHV-8)’in
aktivasyonu ile iyatrojenik KS gelisebilecegini ve bu tedavi-
ler sonlandiridiginda klinik tabloda gerileme gorulebilecegi-
ni vurgulamak amaciyla sunuldu. Literatiirde Behcget hasta-
g1 ve KS birlikteligi nadir olarak bildirilmistir. Burada muko-
kutantz ve eklem tutulumu olan Behget hastaligi olgularin-
da, kortikosteroid tedavisine bagl Kaposi sarkomunun
gelisebilecegi literatur bilgileri 1siginda gézden gegirildi.

Olgu

Olgumuz kirk dort yasinda erkek hasta olup, ilk olarak
Mayis 2007°de tekrarlayan oral aftlar ve eklem agrisi nede-
niyle Behget Merkezi’'ne basvurdu. Hastaya; tekrarlayan oral
aft, paterji pozitifligi, poliartrit, ekstremite ve gévde yerlesim-
li cok sayida papulopustil bulgulan ve eritema nodozum
anamnezi nedeniyle Uluslararasi Behcet Hastaligi Calisma
Grubu tani kriterlerine gbre Behcet hastaligi tanisi konuldu.
Hastanin rutin takipleri sirasinda sol ayak i¢ yuzde dort adet
2x2 cm boyutlarinda, simetrik, kahverengi- kirmizi renkli,
asemptomatik makiller gelisti (Sekil 1). Daha 6nce siddetli
agnil artrit ataklari nedeniyle iki ay 15 mg/gin, 5 ay 10 mg/
gun prednizolon uygulanmis olan hastaya takiplerimiz sira-
sinda kolsisin 3x1 bagslandi. Rutin biyokimyasal tetkiklerin-
de anormal bulgu yoktu. Hepatit belirtecleri ve Anti HIV
negatifti.

Deri biyopsisinin histopatolojik incelemesinde, Ust der-
mise nodiler tarzda gelisim gosteren tumoral dokuda,
CD34 ile boyanan igsi sekilli, siskin niikleuslu demetler ve

Sekil 1. Sol ayak i¢ ylizde KS lezyonlari

eritrositle dolu kanallar yapmis atipik hicreler gorildi ve
histopatolojik olarak KS tanisi konuldu (Sekil 2 ve 3). Klinik
olarak da KS dislnilen hastada HHV-8 IgG testi negatif
idi. PCR yontemi ile bakildiginda HHV-8 DNA’sI saptandi.
Steroid tedavisi 5mg/giin dozunda kesildikten sonra lez-
yonlarda gerileme go0zlendi. Hastaya interferon alfa 2a, 9
milyon Unite/hafta tedavisi baslandi.

Tartisma

Kaposi sarkomunun epidemiyolojik ve klinik 6zelliklerine
gbre tanimlanmis dort Klinik tipi bulunmaktadir; klasik,
endemik (Afrika tipi), epidemik (AIDS ile iligkili), iyatrojenik
(organ nakli ile iliskili) KS (1,2). iyatrojenik KS organ nakli
alicilan ve bagka nedenlerle immunsupresif tedavi alan has-
talarda ortaya ¢ikan, cogunlukla asemptomatik olan kahve-
kirmizi, mor veya siyah renkli yama, plak ve nodiillerle
karakterizedir (3). Hastaligin Klinigi degiskendir, sadece
deriye sinirli olabilecegi gibi endemik ve epidemik KS’de
oldugu gibi ilerleyici ve yaygin da seyredebilir. Bobrek nakli
yapilan hastalarda KS insidansi %0.52 olarak raporlanmig
ve genel popilasyona gore 150-500 kat artmis risk bildiril-
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duler yapida tumoral dokuda eritrositle dolu

Sekil 2. Ust dermiste no

kanallar yapmis igsi sekilli hiicreler (HE X40)

Sekil 3. CD34 immuinohistokimyasal boyama ile timar hiicrelerinde
pozitif boyanma (x100)
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mistir (1,4). ikinci gurup, immiinosipresif tedavi uygulanan
romatoid artrit, sistemik lupus eritamatozis, polimiyozit /
dermatomiyozit, vaskulitler, polimiyaljia romatika, Behcet
hastaligi, I6semi, lenfoma, hemolitik anemi, astim ve Ulsera-
tif kolit gibi diger hastaliklardan olusmaktadir (5). iyatrojenik
KS’de immunosupresif tedavinin azaltiimasi ya da kesilme-
si ile lezyonlar gerileyebilmektedir.

Bu dort tipten epidemik ve endemik tipte visseral tutu-
lum ve lenf nodlarina yayilim goézlenir. Epidemik tipte lez-
yonlar ¢zellikle bas, boyun ve gévdenin st kisimlarinda
bulunurken klasik ve iyatrojenik KS’de daha ¢ok alt ekstre-
mite yerlesimi gorilir. Epidemiyolojik verilerin 1siginda
yapilan calismalarda etiyolojide viral patojenler suglanmis
olup 1994 yilinda AIDS’li bir hastanin Kaposi sarkomuna ait
lezyonundan herpes virtise ait DNA dizinlerinin izole edilme-
si ile ginimuzde HHV-8 olarak bilinen virlisiin patogenez-
deki rolu kesinlik kazanmistir (6). HHV-8 enfeksiyonu yaygin
degildir ve genellikle asemptomatiktir. Enfekte Kkisilerin
ancak %50’sinin kaninda HHV-8 DNA’sI saptanabilmekte-
dir, bu da belirgin bir vireminin olmadigina isaret eder.
Konagin immin durumu HHV-8 enfeksiyonunun seyrinde
onemli rol oynar. Saglikh kisilerde bagisiklik sistemi enfek-
siyonun kontrol altinda tutulmasini saglarken, AIDS gibi
immunyetmezlik durumlarinda ve immunosupresif tedaviler
sirasinda latent HHV-8’in viral replikasyon ve reaktivasyonu
olur. HHV-8 timor hicrelerinde, vaskiler alanlar kaplayan
lenfatik endotelyal hicrelerde yerlesir. Kanda, o6zellikle
dolasan B lenfositlerinde bulunur. Dolasan lenfositlerde
virisiin latent dénemden reaktive olmasi virusun dermal
lenfatikler boyunca yayilmasi patogenezdeki mekanizma-
lardan biridir (7). HHV-8’in aktivasyonunu ve KS gelismesini
dizenleyen diger faktorler seks hormonlari, yas, genetik,
HIV enfeksiyonunun varlgi, postinflammatuar anjiyojenik
sitokinler ve hipoksemidir (7,8)

Literatirde romatolojik hastaliklarda, farkl doz ve sure-
lerde kortikosteroid ve immunsupresif ila¢ tedavileri sirasin-
da gorulen iyatrojenik KS olgulari bildirilmigtir (5). Bu olgular
vesilesi ile romatolojik hastaliklarda KS gelismesinde en
onemli faktoriin kortikosteroidler oldugu dusinulmektedir.
KS’de glukokortikoid reseptorlerinin sayisi hem sitoplazma
hem de nukleusta artmaktadir. Dahasi, kortikosteroidler
HHV-8’in in vitro litik ddnglsinin replikasyonu ve aktivasyo-
nunu tetikleme yetenegine sahiptirler. Bu bulgular kortikoste-
roidler ile tedavi edilen hastalarin HHV-8’i aktive ettigi goru-
sunl desteklemektedir (9). Pek c¢ok iyatrojenik KS olgusu
sadece kortikosteroid alan hasta grubunda gorulmds, birkag
hastada kortikosteroid dozunun disiimesi veya kesilmesi ile
KS lezyonlarinda kismi veya tam remisyon gozlenmistir.
Dahasi, bazi KS olgularinda disik doz siklofosfamidin
devam edilmesine ragmen steroidin kesilmesi veya dozunun
azaltimasi ile KS lezyonlarinin geriledigi gérilmustur (10).
Klasik KS olgularini genel populasyon ile kiyaslayan vaka
kontrollii bir calismada herhangi bir kortikosteroid tedavinin
kullaniimasi ile KS igin kiigik fakat anlaml bir risk artisi tespit
edilmis, baska bir calismada kortikosteroid dozu ile iyatroje-

nik KS gelisme riski arasinda (dusiik doz tedavide KS gelis-
me riski:1.48, yiksek doz tedavide KS gelisme riski 2.05)
anlaml bir iliski saptanmistir (11,12). Yine baska bir calisma-
da ekzojen glukokortikoidin HIV+ hastalarda KS timor hiic-
relerinin cogalmasini arttirdigi gosterilmistir (13).

Behget hastaliyi deri ve mukoza belirtilerinin yaninda
g0z ve eklemler basta olmak ¢ok sayida organi tutabilme
Ozelligi gosteren sistemik bir hastaliktir. Temel patolojisi
vaskilit olan bu hastalik tekrarlayan ataklarla kronik bir
seyir izlemektedir. Tedavide belirtilere gore kortikosteroid-
ler, immunsupresifler (azatiyoprin, siklosporin, siklofosfa-
mid), kolsisin, analjezik, antiinflamatuar, antiagregan ilaglar
kullanilmaktadir. Literatirde KS gelisen ve kortikosteroid
tedavisi alan olgularda 5-100 mg/gun ve 6 hafta ile 22 yil
gibi farkli doz ve tedavi streleri bildiriimistir (5,9-13). Bizim
olgumuz da mukokutandz bulgular ve poliartrit nedeniyle
kolsisin ve Kkortikosteroid (azaltilarak 15-10-5 mg/gin
dozunda toplam 7.5 ay prednizolon) tedavisi kullanilmisg,
steroid tedavisinin yedinci ayinda sol ayak i¢ yuzde histo-
patolojik olarak da desteklenen KS lezyonlan gelismisti.
Kortikosteroid tedavisi kesildikten sonra literattirde belirtil-
digi gibi lezyonlarda gerileme gozlendi. Bununla birlikte,
kortikosteroid veya immunosupresif tedavi alan hastalarin
blylk bir kisminda KS gelismez ve kortikosteroid ve/veya
immunosupresif tedavi almasi gereken tum romatolojik
hastalar distnildiginde KS ¢ok nadir bir komplikasyon-
dur. Bu da, bu neoplazmin gelismesinde genetik veya etnik
faktorlerin varligini disindirmektedir ¢unki iyatrojenik
KS'nin ¢ogu olgusu klasik KS’ye yatkin populasyon ile
cakismaktadir (5,11)

Behcet poliklinigimizde takip edilen, 6zellikle gbz ve vas-
kiler tutulumu nedeniyle yiiksek doz steroid ve immunosup-
resif tedaviler alan Behget olgulari iginde bu olgunun tek KS
olgusu olmasi koinsidans da olabilir. Bu olgu vesilesi ile eti-
yopatogenezi halen ¢ok iyi anlasilamamig KS’nin, mukokuta-
nodz ve eklem tutulumu olan Behget hastaliginda kortikoste-
roid tedavisi sonrasi gelisebilecegi g6z 6niine alinmalidir.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢ikar ¢atismasinin s6z konusu
olmadigini bildirmislerdir
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