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Paraneoplastik deri hastaliklari; bir takim kanserlerle iliskili olan; kéti huylu Paraneoplastic skin diseases which are associated with some cancers are
olmayan deri hastaliklaridir. Bu hastaliklar kanser tanisindan 6nce; es zaman- non-malignant skin disorders. These diseases can occur before; simultane-

Il veya tanidan sonra ortaya ¢ikabilirler. Ancak genellikle altta yatan kanserin ously or after the diagnosis of cancer. However; they often emerge as the
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Paraneoplastik deri hastaliklari; kendileri kot huylu olmayan
fakat kanserlerle iliskili olan deri hastaliklarini tariflemek icin
kullanilmaktadir [1]. Bu hastaliklar kanser tanisindan 6nce; kan-
ser tanisi ile es zamanlh veya tanidan sonra ortaya cikabilirler.
Ancak genellikle altta yatan kanserin ilk klinik belirtisi olarak or-
taya cikmaktadirlar [2]. ic organ maligniteleri ile deri lezyonla-
ri arasinda bir iliski kurulabilmesi icin 1976 yilinda Helen Ollen-
dorff Curth tarafindan bazi kriterler 6ne surtlmustir (Tablo 1).
Bununla birlikte bir deri hastaligi ile altta yatan kanser arasin-
daki iliskiyi kabul etmek icin tim bu kriterlerin saglanmasina
gerek yoktur [3].

Tablo 1. Curth Kriterleri

1. Kanser ve deri lezyonlarinin es zamanli olarak baglamasi
2. Kanser ve deri lezyonlarinin benzer bir seyir gostermesi

- Tumortn basarili tedavisi deri lezyonlarinin gerilemesi ve timorin rekirrensi
ile deri lezyonlarinin yeniden olusmasi.

3. Kanser ile deri lezyonlari arasindaki iliskinin uniform olmasi.
- Ozel bir tiimér hiicre tipi ile karakteristik bir deri lezyonunun iliskili olmasi.

4. Belirli bir deri hastaligi ile kanser arasinda istatistiksel olarak anlamli bir ilis-
ki saptanmasi

5. Belirli bir deri hastalig ile kanser arasinda genetik bir iligkinin varliginin gos-
terilmesi

Malignitelerle iliskili deri lezyonlari deride madde birkimlerine
sekonder; kalitimsal sendromlarin (genodermatozlar) bir belirti-
si; tuimore karsi bir reaksiyon (paraneoplastik sendrom); karsi-
nojenlere bagli; tedavinin bir sonucu olarak veya direk timériin
yayllmasi veya deriye metastazi sonucu olusabilmektedir [4]. Bu
grup hastaliklar icin cesitli siniflandirmalar yapilmistir (Tablo 2).

1-DERIDE MADDE BiRiKiMINE SEKONDER LEZYONLAR
Sarilik: Malign obstriktif sarilik; 6zellikle de safra kesesi; pank-
reas; safra yollari ve komsulugundaki barsaklardan gelisen kan-
serlere sekonder olarak ortaya cikan intra ve ekstrahepatik ti-
kanikliklar sonucu meydana gelmektedir [5].

Melanozis: Melanin pigmentlerinin deride anormal derecede de-
polanmasi sonucu meydana gelen diffiiz gri kahverenkli bir pig-
mentasyondur. Adrenokortikotropik hormon treten timérlerde;
giines goren yerlerde ve basi noktalarinda daha belirgin ola-
rak Addison hastaligi benzeri diffiiz bir pigmentasyon gozlene-
bilmektedir [6]. Malign melanomda ise genellikle hastaligin gec
bir bulgusu olarak diffiiz kahverenkli gri bir pigmentasyon go-
rilebilmektedir. Buradaki pigmentasyon; melanin grandllerinin
dolagimda veya doku makrofajlarinda bulunmasina veya primer
melanomdan tek hiicre metastazlarina bagh olarak gelismek-
tedir [7].

Ksantomlar: Diffiiz normolipidemik diiz ksantomlar genellik-
le g6z kapaklari; boyun yanlari; gévdenin tst kismi; kalcalar ve
fleksural katlantilarda gozlenen biiyuk; sari-kahverenkli plak lez-
yonlardir. Siklikla monoklonal gammopati; multiple miyelom;
mikozis fungoides ve 16semi ve lenfoma gibi diger miyeloproli-
feratif hastaliklarla birlikte gozlenebilmektedir. Purpura ve he-
morajik biiller; malignansilerle iliskili olan ksantomlara eslik
edebilmektedir [8].

Hemokromatozis: Bircok dokuda hemosiderin pigmentinin birik-
mesi sonucy; derinin diffiiz gri kahverenkli renk almasidir. Genel-
likle hepatoselliiler karsinomali hastalarda gézlenmektedir [5].
Sistemik amiloidoz: Sistemik amiloidoz primer ve sekonder ol-
mak Uzere iki alt gruba ayrilmaktadir. Primer amiloidoz idiyo-
patik olan veya multipl miyelom ile iliskili olan tip iken; sekon-

Tablo 2. internal Malign Hastaliklarin Deri Belirtileri

1-Deride madde birikimine sekonder
lezyonlar

« Sarilik

« Melanozis

« Ksantomlar

« Hemokromatozis

« Sistemik Amiloidoz

2-Vaskiiler ve kan anormallikleri

« Flushing

« Palmar Eritem

« Eritromelalji

« Vaskiilit

- Raynaud fenomeni ve dijital iskemi
(paraneoplastik akral vaskiler send-
rom)

« Chilblain benzeri lezyonlar

« Kanser ile iliskili trombozlar

o Migratuar tromboflebit (Trousseau
belirtisi)

o Derin venéz tromboz

o Mondor hastaligi

3- Biilléz hastaliklar

« Biilloz Pemfigoid

« Sikatrisyel pemfigoid

- Pemfigus Vulgaris

« Paraneoplastik Pemfigus
- Digerleri

o Dermatitis Herpetiformis
o Herpes Gestasyones

o Akkiz Epidermolizis Biilloza
o Porfirya Kutane Tarda

o Lineer IgA Dermatozu

4- Keratinizasyon bozukluklari

« Akantozis Nigrikans

« Akkiz iktiyoz

« Pitriyazis rotunda

« Palmoplantar Hiperkeratoz

- iskembe Avuc ici (Tripe Palm)

« Eritrodermi

- Akrokeratozis Paraneoplastika (Ba-
zex Sendromu)

5-Konnektif doku ve romatolojik has-
taliklar

« Dermatomiyozit

« Sistemik lupus eritematozus

« Progresif Sistemik Skleroz

6-Kalitimsal sendromlar

« Muir-Torre Sendromu

« Gardner Sendromu

« Cowden Sendromu

« Norofibromatozis tip 1

« Peutz Jeghers Sendromu

« Tuberoskleroz

« Mukozal Néroma Sendromu
« Birt-Hogg-Dube sendromu

7-Hormon iliskili durumlar
« Pituiter Hastaliklar

o Akromegali

o Cushing Sendromu

« Glukoganoma Sendromu
« Karsinoid Sendromu

- Mastositoz

- Hiperandogenizm

8-Primer Deri Kanseri ile iliskili Has-
taliklar
- Basal Hiicreli Karsinom Sendromu

9- Nétrofilik Dermatozlar

« Piyoderma Gangrenozum

« Sweet Sendromu

« Subkorneal pistiler dermatoz

10-Sag, tirnak ve deri ekleri ile ilgi-
li hastaliklar

- Kazanilmig Hipertrikozis Lanuginoza
« Clubbing

« Hiperhidroz

9-Diger Deri Hastaliklari

- Kasinti

« Eritema Giratum Repens

« Granuloma Annulare

« Multiple Eriiptif Seboreik Keratoz
« Sarkoidoz

10- Deride Direk Tumor Tutulumu

« Solid Tumér Metastazlar

- Hematolojik malignansi metastazlari
« Paget Hastalig

der amiloidoz altta yatan kronik inflamatuvar hastaliklarla ilis-
kili olan tiptir. Bu nedenle sistemik amiloidoz lezyonlari ile gelen
kisilerde plazma hiicre diskrazileri ve multipl miyelom acisindan
arastirma yapmak gerekmektedir [9].

2- VASKULER BOZUKLUKLAR

Flushing: Sonradan ortaya cikan; 6zelllikle yiziin orta kismi ve
govdenin Ust yarisinda gozlenen belirgin flushing karsinod ti-
morlerin neden oldugu karsinoid sendromun bir parcasi olabi-
lir. Ayrica sistemik mastositoz ve feokromasitomada da goézle-
nebilir [10].

Palmar eritem: Nadiren malignansilerle iliskili olarak gozlenir.
Ozellikle de serebral malignansilerde yaygin veya noktasal pal-
mar veya plantar eritem gozlenebilmektedir. Yiiksek gradeli ast-
rositomlarda ve glioblastomalarda tuimérin vaskilaritesi ve
vaskiler endoteliyal buyime faktord ile iliskili oldugu 6ne si-
rilmektedir [11].

Eritromelalji: Genellikle ayaklarda siddetli yanma ve eritem ile
karakterizedir. Siklikla polistemia vera ve esansiyel trombosi-
topeni gibi miyeloproliferatif hastaliklar ve hematolojik malig-
nansilerle iliskilidir. Mikrovaskiiler okliizyona bagli oldugu diisii-
nilmektedir [12].

Raynaud fenomeni ve dijital iskemi (paraneoplastik akral vas-
kiler sendrom): Atipik raynaud fenomeni seklinde olan; siklik-
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la gangrene ilerleyen; persistan; agril dijital iskemi cok cesit-
li solid organ tiimorleri ve retikuloendoltelyal sistem kanserle-
ri ile iliskilidir [13].

Hipereozinofilik sendromda da akrosiyanoz; kutanéz mikrotrom-
bi; dijital infarklar ve gangrenler goriilebilmekte ve bunun ma-
lign klonal proliferasyon ile iliskili oldugu diistintilmektedir [14].
Vaskiilitler: Kan damarlarinda nekroz ile karakterize olan hete-
rojen bir grup hastaliktir. Yaklasik %5’inin kanser ile iliskili oldu-
gu tespit edilmistir. Siklikla killi hiicreli 16semi (hairy cell leuke-
mia) ve lenfomalar; kronik miyelositik I6semi ve miyelodisplas-
tik sendrom gibi hematolojik malignansilerle iliskilidir. Hemato-
lojik malignansilerle en sik birlikte olan vaskilitler ise I6kositok-
lastik vaskiilit ve poliarteritis nodosadir [2;15].

Perniyo benzeri lezyonlar: Perniyo benzeri lezyonlar |6semi ve
miyeloproliferatif hastaliklarin bir belirtisi olabilmektedir. Ma-
lignansilerle iliskili olan pernio idiyopatik perniyodaki gibi epizo-
dik degildir; persistandir ve tedavilere direnclidir [16].

Kanser ile iliskili trombozlar: Nedenleri cok cesitlidir. Kanser
hiicrelerinin makrofajlarla interaksiyona girmesi sonucu prot-
rombotik duruma neden olan tiimér nekrozis faktér-a ve interlo-
kin-6 salinimina veya plateletlerin ve pihtilasma faktorleri X ve
XII'nin aktive olmasina baglanmaktadir [17]. Trombozlar migra-
tuar tromboflebit; derin ven trombozu ve mondor hastalgi ola-
rak lic ana baslik altinda toplanabilir.

Migratuar tromboflebit (Trousseau belirtisi); Stperfisiyal trom-
boflebitten farkli olarak rekiirren ve migratuar karakterdedir.
Lezyonlar 6zellikle Ust ekstremite ve govdede gozlenir ve cok
sayidadir. Kanserlerle iliskili migratuar tromboflebit; olgularin
%50’sinde gozlenir. Ozellikle pankreas; mide; kolon ve akciger
karsinomlari ile iliskilidir. Pankreas karsinomlari tim olgularin
yarisini olusturur [13].

Derin ven trombozu; Malignansilerin nadir gézlenen bir bulgusu-
dur. Malignansiler; derin ven trombozu riskini 4 kat artirmakta-
dirlar. Tumdrle iliskili derin ven trombozu; genellikle iist ekstre-
mite gozlenir ve siklikla da gastrointestinal sistem; lrogenital
sistem ve akciger adenokarsinomlart ile iliskilidir [13].

Mondor hastaligi; On ve lateral toraks duvarinda ve bazen de
abdomende; palpable subkutandz kordon benzeri lezyonlar ile
karakterizedir. Siklikla torasik veya epigastrik venlerdeki trom-
boflebitten kaynaklanir; ancak %10-15 olguda altta yatan
meme kanserinin bir belirtisi de olabilir [13].

3- BULLOZ HASTALIKLAR

Biilloz pemfigoid: Uzun yillardir paraneoplastik bir hastalik ol-
dugu dusunilse de; son zamanlarda pemfigoid ve kanser bir-
likteliginin rastlantisal oldugu goriusi 6ne cikmaktadir. Bu da
hem biilléz pemfigoidin hem de malignansilerin yasl kisilerde
daha sik gériilmesine baglanmaktadir. Kanser ile iligkili olan biil-
|6z pemfigoid olgularinda mukozal tutulumun daha siktir. iliski-
li oldugu disinilen malignansiler arasinda meme; akciger; tiro-
id; larinks; deri; mide; kolon; serviks; prostat; mesane ve bobrek
karsinomlari bulunmaktadir [18].

Sikatrisyel pemfigoid: Sikatrisyel pemfigoidin antiepiligrin var-
yantinin; malignansilerle ézellikle de adenokarsinomlarla iliskili
oldugu disuntlmektedir [19].

Pemfigus: Pemfigus vulgaris ve pemfigus foliaseouslu hasta-
larin bazilarinin; paraneoplastik pemfiguslu hastalarin ise ta-
maminin; malignansilerle 6zellikle de timoma ve lenfoprolife-
ratif hastaliklarla (Hodgkin hastaligi; non-hodgkin lenfoma; kro-
nik lenfositik [6semi; Castleman hastaligi gibi) iliskili oldugu bil-
dirilmektedir [20]. Pemfigus ile internal malignansi birlikteligi-
nin billéz pemfigoidde oldugu gibi gercek bir iliski mi yoksa te-

sadiifi bir birliktelik mi oldugu tartisilabilir [21].

Paraneoplastik pemfigus klinik; histopatolojik ve immunopato-
lojik olarak pemfigustan farkhdir. Pemfigus benzeri biiller; erite-
ma multiforme veya likenoid ertipsiyon benzeri lezyonlar olmak
lizere polimorfik kutandz ertipsiyonlar; siddetli ve tedavilere di-
rencli mukozal tutulumlar ile karakterizedir. Desmoglain 1 ve 3’e
ek olarak plakin ailesinden desmoplakin; periplakin ve envopla-
kine ve biilléz pemfigoid antijeni 1’e karsi otoantikorlar bulunur.
Hastalik cok siddetli seyreder; tedavilere direnclidir ve progno-
zu kotudur [22].

Diger biillii hastaliklar:

Dermatitis herpetiformis: Siklikla gluten sensitif enteropati
ve hematolojik malignansilerden 6zellikle ince barsagin non-
hodgkin T hiicreli lenfomasi ile iliskili oldugu séylenmektedir.
Ancak bazi otérler bu iliskinin indirek oldugunu ve glutensiz di-
yet ile lenfoma riskinin azaldigini belirtmislerdir [23].

Herpes gestasyones: Mol hidatiform ve germ hiicreli timor ile
iliskili oldugu bildirilmistir [24].

Akkiz epidermolizis biilloza: Siklikla otoimmun hastaliklarla ilis-
kilidir; nadiren de olsa miyelom ve lenfoma gibi malignansilerle
iliskili oldugu gosterilmistir [25;26].

Porfiria kutanea tarda: Hepatoselliler karsinom; miyelom ve
visseral karsinom ile iliskisi gosterilmistir [27].

Linear IgA dermatozu: Lenfoma; kronik lenfositik [6semi; miye-
lom; mesane ve 6zafagus karsinomu; mol hidatiform ile iliskisi
bildirilmistir [28].

4-KERATINIZASYON BOZUKLUKLARI

Akantozis nigrikans: Malign akantozis nigrikans nadir olarak
gozlenmektedir. Ani baslangichdir ve hizli ilerler. Klinik ola-
rak benign akantozis nigrikansdan ayirt edilemeyebilir. Ancak
malign formda; diffiiz bir palmoplanter keratoderma ve dudak
vermillion tutululumu siklikla eslik etmektedir. Hastalarin %70-
90’inda altta yatan gastrointestinal sistem karsinomlari; 6zel-
likle de mide adenokarsinomlari bulunmaktadir. Patogenezi tam
olarak bilinmese de; timor hiicrelerinden salinan transforming
buyiime faktoriinu ve insulin benzeri buyime faktori ve resep-
tortnd aktive eden sitokinler aracihigiyla oldugu disunilmekte-
dir. Prognozu kétudur. Ancak altta yatan timériin tedavisi ile
gerileyebilir [29;30].

Akkiz iktiyozis: Eriskinde ani baslayan iktiyoz; altta yatan bir ma-
lignansinin gostergesi olabilir. Hodgkin hastaligi (%70); T hiic-
reli lenfoma; 16semi; miyelodisplastik sendrom; multiple miye-
lom ve polisitemiya vera gibi diger lenforetikiler malignansiler-
le birlikte goriilebilir. Paraneoplastik iktiyozisde genellikle gov-
dede cok yaygin bir tutulum ve belirgin bir fissiirlesme vardir.
Altta yatan lenfomanin seyri ile paralellik gosterir [31].

Pitriazis rotunda: Govde ve proksimal ekstremitelerde kuru deri
lizerinde sabit; anniiler; hiperpigmente kepeklenmeler seklinde
gorulir. Eller; ayaklar ve yiiz genellikle korunmustur. Histopa-
tolojik olarak iktiyozis vulgarise benzer. Kanserlerle ézellikle de
hepatoselliiler karsinom ile iliskili oldugu gosterilmistir [32].
Palmoplantar hiperkeratoz: Malignansi ile ilisikili olan palmop-
lantar hiperkeratozlar diffiiz ve punktat olmak lzere ikiye ayril-
maktadirlar. Diffiz palmoplantar hiperkeratoz (tylosis) (Howel
Evans Sendromu); eriskinde ani baslangicli; avug ici ve ayak ta-
banini tamamiyla kaplayan sari yaygin bir hiperkeratoz ve bunu
sinirlayan eritemli hale ile karakterizedir. Siklikla 6zafagus kan-
seri ile birlikte goriliir. Punktat tip palmoplantar hiperkeratoz
avug ici ve ayak tabaninda ayrik hiperkeratozik papiiller ile ka-
rakterizedir. En sik meme ve uterus karsinomlari ile iligkilidir
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[33].

iskembe avuc ici (Tripe palm): Avug ici ve nadiren de ayak tabani
derisinde kaba ve burusuk kalinlasma ile karakterizedir. Normal
dermatoglifitik sirtlanmalar belirginlesmistir; kadifemsi veya
daha az siklikla da bal petegi goriinimiinde avug ici seklinde
gozlenir. Hastalarin avug icleri ince barsak villuslarina benze-
mektedir. Yaklasik %90’inda malignansi ile iliskilidir. Yiizde 30-
40’inda ise sadece paraneoplastik bir belirti seklinde gozlen-
mektedir. Siklikla erkeklerde go6zlenir. En sik birlikte oldugu kan-
serler mide ve akciger karsinomlaridir [34].

Eritrodermi (Eksfolyatif dermatit): indiirasyon ve kepeklenme ile
birlikte; deri yiizeyinin diffiz bir eritemidir. En sik birlikte oldu-
gu neoplazm mikozis fungoides ve onun I6semik varyanti Sezary
sendromudur. Solid organ timérlerinden ise en sik akciger; ka-
raciger; prostat; tiroid; kolon; pankreas ve mide tiimorleri ile bir-
likte gozlenir. Solid organ tiimorleri ile birlikte olan eritrodermi
genellikle gec evre timorlerle birlikte gozlenir; nedeni belli de-
gildir ve timorin cikariimasi ile diizelebilir [35].

Akrokeratozis paraneoplastika (Bazex sendromu): Nadir gozle-
nen; elleri; ayaklari; kulaklari ve burnu etkileyen simetrik akral
psoriasiform bir dermatozdur. Tirnaklar erken déonemde ve sid-
detli sekilde tutulur. Tamamen internal malignansilerle iliskilidir.
Ozelliklede bas; boyun; akciger karsinomlari ve ézofagus skua-
mdz hiicreli karsinomlari ile birlikte gorilir. Sendrom tipik ola-
rak malignansi tanisindan énce meydana gelir. One siiriilen me-
kanizmalar arasinda; tiimér antijenleri ile deri arasinda capraz
reaksiyon meydana gelmesi veya timor hiicrelerinden insiilin
benzeri buyiime faktori-1 ve transforming blytme faktori gibi
faktorlerin salinmasi bulunmaktadir [36].

5-KONNEKTIF DOKU VE ROMATOLOJiK HASTALIKLAR
Dermatomiyozit: Primer olarak deri ve kaslari etkileyen idiyopa-
tik inflamatuar bir hastaliktir. Ozellikle de 45 yas tizeri eriskin-
lerde meydana gelen dermatomiyozitin malignansilerle birlikte
olma olasiligi %30’lara yaklasmaktadir. Kas ve deri bulgular;
kanser tanisindan énce; tani ile birlikte veya tanidan sonra olu-
sabilmektedir. En sik birlikte oldugu kanserler arasinda yumur-
talik; mide; akciger ve erkek genitoliriner sistem timorleri yer
almaktadir. Genellikle altta yatan kanserin tedavisi ile gerileye-
bildigi halde; bagimsiz bir seyir de izleyebilir [37].

Sistemik lupus eritematozus: Sistemik lupus eritematozus ve
subakut kutandz lupus eritematozusun malignansilerle iliski-
si tartismalidir. iliskili oldugu goésterilen malignansiler arasin-
da lenfomalar; timoma; monoklonal gammopatiler; servikal; ak-
ciger; meme ve hepatobiliyer kanserler bulunmaktadir [38;39].
Progresif Sistemik Skleroz: Sistemik skleroderma ile malignan-
si arasindaki iliski cok net degildir. Fibrojenik peptidlerin roli ol-
dugu dusunilmektedir. En sik birlikte gorildigu kanser akciger
karsinomudur [40].

6-KALITIMSAL SENDROMLAR

Muir-Torre Sendromu: Tani kriterleri arasinda keratoakantoma-
lar ile birlikte olan veya olmayan; bir veya daha ¢ok sebas6z ne-
oplazmlar ve en az bir internal malignansinin birlikte olmasidir.
Otozomal dominant kalitilir. En sik eslik eden kanserler arasin-
da kolorektal ve ikinci sirada genitodriner yol kanserleri bulun-
maktadir [41].

Gardner Sendromu: Kolonun ailesel polipozisi olarak da bilin-
mektedir. Epidermoid kistler; desmoid ttmorler; fibromalar;
osteomatosis; retinal pigment epitelinin konjenital hipertrofi-
si; gastrointestinal adenomato6z polipleri ve kolorektal karsi-
nom riskinde artis ile karakterizedir. Otozomal dominant kaliti-
lir. Barsak polipleri premaligndir; tedavi edilmemis olgularin he-

men hemen tamami kolon kanseri gelistirmektedir. Etkilenen bi-
reylere diizenli kolonoskopi yapilmali ve hatta erken kolektomi
tavsiye edilmelidir [42].

Cowden Sendromu: Sinonimi multiple hamartom sendromudur.
Otozomal dominant kalitilir. Deride; mukoz membranlarda; me-
mede; tiroidde ve gastrointestinal yolakta malign ve non-malign
timorler ile karakterizedir. Deri bulgulari arasinda multiple fas-
yal papdiller (trikolemmomalar); multipl oral papillomatoz; akral
keratozlar; palmoplantar keratozlar; dermal fibromalar; skrotal
dil; multipl skin tagler ve cafe au lait lekeleri bulunmaktadir [43].
Norofibromatozis tip 1: Sinonimi Von Recklinghausen hastaligi-
dir. Cafe au lait lekeleri; nérofibromlar; aksiller ve inguinal ¢il-
lenme; gozde lisch noddller; iskelet defektleri ve artmis malig-
nansi riski ve diger sistemik bulgular ile karakterizedir. iliski-
li olan malignansiler arasinda optik gliyomlar; astrosiyoma gibi
santral sinir sistemi timérleri; malign periferal sinir kilifi timor-
leri; rabdomiyosarkom; feokromasitoma ve juvenil miyelomono-
sitik [6semidir [44].

Peutz Jeghers Sendromu: Mukokutanéz lentiginler; benign gast-
rointestinal polipler ve gastrointestinal ve diger sistem karsi-
nomlarinda artmis risk ile karakterizedir. Otozomal dominant
kalitilir. En sik iliskili oldugu malignansi duodenal karsinomdur.
Ayrica ince barsak; mide ve kolon karsinomlari ile birlikte olabi-
lir. Kanser riski ozellikle 70 yas Uzerinde olan kisilerde giderek
artmaktadir [45].

Tuberoskleroz: Deri; santral sinir sistemi; bobrekler ve diger or-
gan sistemlerini etkileyen hamartamat6z bir sendromdur. Oto-
zomal dominant kahtilir. Karakteristik deri lezyonlari cok sayida
anjiyofibromlar; shagreen plaklari; ash-leaf makdilleridir. Genel-
likle epilepsi ve mental retardasyon ile birlikte gozlenir. Bircok
organ sisteminden kaynaklanan timoérlerle iliskili olabilir. Ancak
bunlarin cogu hamartamatoz seklindedir ve sadece bazilari ma-
lign transformasyon gdosterir [46].

Multiple mukozal néroma sendromu: Tip 2B veya tip 3 olmak
lizere iki alt tipi vardir. Otozomal dominant gecislidir. Oral; na-
sal; Ust gastrointestinal yolak ve konjontival néromalar ve me-
dullar tiroid karsinomu ve feokromasitoma ile karakterizedir.
Kalinlasmis; hafif disa déniik ve multipl néromlar nedeniyle; ic
ylizii pirtikli olarak goriilen dudaklar ile birlikte carpici bir yiiz
gortnumleri vardir [47].

Birt-Hogg-Dube sendromu: Otozomal dominant gecisli bir ge-
nodermatozdur. Yiizde; boyunda; list gévdede kiiciik; kubbe se-
killi papdiller ile karakterizedir. Renal karsinomlar; renal ve pul-
moner kistler ve kil follikiillerinin benign tiimarleri ile karakteri-
zedir [48].

7-HORMON iLiSKiLi DURUMLAR

Pitiiiter Hastaliklar:

Akromegali ; Biiyime hormonunun asiri derecede salgilanmasi
sonucu meydana gelen bir sendromdur. Karakteristik bulgula-
ri genislemis cene; biiyiikmiis ve sismis eller ve ayaklar ve kalin-
lasmis deri ile karakterizedir. Géz kapaklari kalinlasmis; alt du-
dak genislemis ve dil biylimustiir. Pitliter adenomlar %99 ora-
ninda sorumlu tutulmaktadirlar [49].

Cushing sendromu; Adrenokortikotropik hormonun pitiiter hi-
persekresyonuna (cushing hastahgi); pittiter olmayan tiimorler-
den ektopik salgilanan adrenokortikotropik hormonuna; gluko-
kortikoidlerin adrenal hipersekresyonuna veya steroidlerin ek-
sojen olarak alinmasina bagli olarak kronik glukokortikoid faz-
lahgindan kaynaklanan; klinik belirti ve semptomlarin tamami-
ni kapsamaktadir. En yaygin klinik bulgular santral obesite; ay-
dede yiizii; buffalo horgtici; supraklavikular yag yastikgiklari; ek-
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zoftalmusdur [50].

Glukagonoma sendromu: Glukagonoma; pankreas adaciklari-
nin alfa hiicrelerinden kaynaklanan bir timordur. Glukagono-
ma sendromunda pankreatik bir hormon olan glukagonun fazla
salgilanmasina bagli olarak klinik belirtiler ortaya ¢cikmaktadir.
Nekrolitik migratuvar eritem; keylitis; diyabetes mellitus; anemi;
kilo kaybi; ven6z tromboz ve néropsikiyatrik semptomlar ile ka-
rakterizedir [51].

Karsinoid sendrom: Gastrointestinal sistem ve akcigerden kay-
naklanan karsinoid tiimorler; serotonin basta olmak uzere his-
tamin; kortikotropin; dopamin; substans P; kallikrein gibi cok ce-
sitli biyoaktif maddeler salgilamaktadirlar. Karsinoid sendrom;
bu biyoaktif maddeler nedeni ile meydana gelen semptomlari
tanimlamak icin kullanilmaktadir. Epizodik kutanéz flushing en
baslica belirtisidir [52].

Mastositoz: Deri; kemik iligi; gastrointestinal sistem; dalak; ka-
raciger ve lenf nodlarindaki mast hiicrelerindeki artistan kay-
naklanan nadir gorilen hastaliklar grubudur. Tipik belirtileri ka-
sinti; kabarma; flushing; palpitasyon; anemi; diyare; karin agri-
si ve tasikardidir [53].

Hiperandrojenizm: Kadinlardaki asiri androjen fazlahgini ta-
nimlamak icin kullanilir. En sik nedenleri benign idiyopatik hi-
perandrojenizm ve polikistik over sendromudur. Nadiren ovar-
yan yada adrenal kaynakli timérlerden asiri androjen salinimina
bagli olarak da meydana gelebilir. Deri kalinlasmis ve kabadir.
Tipik olarak akne vulgaris ve sebore; hirsutism; akantozis nigri-
kans; sesde kalinlasma; kas kitlesinde artma; kadin gértiniimiin-
de kaybolma ve kliteromegali gozlenebilir [54].

8-PRIMER DERIi KANSERI iLE iLiSKiLi HASTALIKLAR

Basal Hiicreli Karsinom Sendromu (Gorlin-Goltz Sendromu): Na-
dir gézlenen; otozomal dominant gecisli bir sendromdur. Deri-
de multipl basal hiicreli karsinomlar; cenede odontojenik kera-
tokistler ve iskelet anomalileri ile karakterizedir. Diger belirtile-
ri arasinda palmoplanter cukucuklar; atipik yiiz gériinimi (ge-
nis burun kokd; frontal cikinti; hipertelorism); epidermal inkliiz-
yon kistleri ve benign ve malign timérlere yatkinlik bulunmak-
tadir. En yaygin gézlenen malign timér medulloblastomdur [55].

9- NOTROFILiK DERMATOZLAR

Piyoderma Gangrenozum: Agrili papiil ve pustil seklinde basla-
yIp; giderek eritematdz bir nodiil seklini alir. En sonunda viyole-
se renkli; diizensiz sinirli; steril hemorajik eksuda ile kapli ve ba-
taklik goéruniimiimde nekrotik tabanh Glser halini alir. Yiizde 50
oraninda Ulseratif kolit; Chron hastaligi; inflamatuvar artrit gibi
altta yatan bir sistemik hastalik vardir. Hematolojik malignansi-
lerle birliktelik %7 oranindadir. Kanserlerle iliskili olan piyoder-
ma gangrenozum lezyonlari daha yiizeyeldir. Ayrica atipik vezi-
kilobdilléz bir goriintisi ve intraepidermal ve subepidermal bl
olusumunu da iceren atipik histolojik bulgulari vardir. En siklik-
la akut ve kronik miyeloid l16semi; multipl myelom; lenfoma ve
myelofibrozis ile birlikte gdzlenmektedir [56].

Sweet Sendromu: idiyopatik sweet sendromu ates; notrofili; eri-
tematoz; hassas plak veya nodiiller ve histopatolojik incelemede
de vaskilit olmadan nétrofilik dermal infiltrat ile karakterizedir.
Yizde 20 oraninda altta yatan internal bir malignansi bulunur.
Siklikla akut miyeloid I6semi basta olmak tizere; hodkin hastali-
g1; non hodkin lenfoma; myelodisplastik sendrom ve kronik mi-
yeloid 16semi gibi hematolojik malignansiler ile birliktelik g6z-
lenir. Solid organ tiimérlerinden ise en sik genitolriner sistem;
meme ve gastrointestinal sistem timérlerine rastlanir. Parane-
oplastik sweet sendromunda; lezyonlar daha siddetlidir; siklik-

la vezikiiler; biilloz veya tlseratiftir; oral mukoza tutulumu daha
siktir; ekstrakutandz bulgulara daha ¢ok rastlanir. Notrofili yok-
tur; immatir miyeloid hiicreler; anemi; anormal trombosit sayi-
mi gibi anormal labaratuvar sonuclari da gozlenebilir [57].
Subkorneal pustiler dermatoz (Sneddon-Wilkinson hastalg):
Tani kriterleri arasinda sistemik semptomlar olmadan pistiler
erlipsiyonun bulunmasi; psériasisin olmamasi; spongioz olma-
dan subkorneal nétrofilik pustiillerin gbzlenmesi ve dapson te-
davisine iyi cevap vermesidir. Siklikla lenfoproliferatif hastalik-
larin seyri esnasinda; ozellikle de IgA tipi multiple miyelom ile
birlikte g6zlenmektedir [58].

10- SAC; TIRNAK VE DERi EKLERI iLE iLGiLi HASTALIK-
LAR

Kazanilmis hipertrikozis lanuginoza: Yiiz bélgesinden ani olarak
baslayan zamanla govdeye yayilan; ince lanugo tipi killarin ar-
tisidir. 40-70 yas arasi kadinlarda daha cok goriltr. Erkeklerde
siklikla akciger ve kolorektal kanserlerle birlikte goriltrken; ka-
dinlarda ise kolorektal; akciger ve meme kanserleri ile birlikte
gorilmektedir [59].

Comak parmak (Clubbing): El ve ayak parmak uclarindaki yu-
musak dokunun genislemesidir. Comak parmaga subperioste-
al yeni kemik olusumun eklenmesi ile hipertrofik osteoartopati
meydana gelir. Hem comak parmak hem de hipertrofik osteoar-
topati en siklikla bronkojenik karsinom ile birlikte gézlenir. Ayri-
ca mezoteliyoma; toraksa metastaz yapan solid organ timérle-
ri; akcigerdeki Hodgkin hastahg: ile de birliktelikligi bildirilmis-
tir. Akromegalik 6zelliklerde eklendigi zaman pakidermoperios-
tozis olarak adlandiriimaktadir. Pakidermoperiostozis deride ka-
linlasma; yeni kiviim olusumu; ahn; dudak; kulak ve goz kapak-
larinda kalinlasma; makroglossi; comak parmak ve asiri terle-
me ile karakterizedir. En sik olarak akciger kanseri ile birlikte
gorilur [60].

Hiperhidroz: Generalize hiperhidroz nadiren malignansilerle ilis-
kili olabilir. En sik feokromasitomanin bir bulgusu olarak gozle-
nir. Gece terlemesi de feokromasitoma; lenfoma ve karsinoid
sendrom ile iliskili olabilir. Lokalize hiperhidroz ve &zellikle yiiz
ve boyunun paroksismal unilateral hiperhidrozu; ipsilateral tora-
sik tuimaorlerle birlikte gordlebilir [61].

11-DIGER DERI HASTALIKLARI

Kasinti: Kanserlerle iliskili olan kasinti tremi veya kolestaz gibi
sekonder metabolik nedenlere; demir eksikligi anemisine; kaza-
nilmis iktiyoz veya kuruluga bagli olabilir. Kaginti devamli veya
aralikh; lokalize veya generalize olabilir.

Generalize kasinti; genellikle hematolojik malignansiler ve len-
foma ile iliskilidir. Hodkin hastaligi basta olmak iizere sezary
sendromu; mikozis fungoides; myelomatozis ve l6semi bunlar
arasinda sayilabilir. Polistemiya vera da banyo yaptiktan son-
ra viicudun aniden sogumasi ile baglantili olarak bir kasinti goz-
lenmektedir. Mast hiicrelerinin degraniile olmasi ile prurito-
jen maddelerin salinimi ile iliskili oldugu dustintlmektedir [62].
Meme ve gastrointestinal sistem kanserlerinde; karsinoid send-
romda da generalize kasinti olabilmektedir [63].

Lokalize kasint;; Tumér tarafindan sinirin zedelenmesine bag-
Il olarak; inerve ettigi alanda néropatik agri veya kasinti olabil-
mektedir. Brakiyoradyal kasinti veya lokalize fasyal veya nasal
kasinti seklinde olabilmektedir. Brakiyoradyal kasinti; genellik-
le spinal tiimorlerde; 6n kolun dorsumunda ve kolun Ust lateral
tarafinda gortlur [64]. Beyin timdrlerinde yiize lokalize kasinti
gozlenebilmektedir [65].

Eritema giratum repens: Gévde ve proksimal ekstremitelerde;
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hareketli; konsantrik; genellikle palpabl ve eritematéz; tahta de-
seni veya zebra derisi goriinimu veren; dalga benzeri halka-
lar ile karakterizedir. Periferinde yakalik tarzi skuam bulunabi-
lir. Genellikle lezyonlar giinde 1cm hizinda yer degistirmektedir.
Yiizde 80 olguda bir i¢ organ malignansisi ile iliskisi bulunmak-
tadir. Akciger kanseri basta olmak tizere; meme; 6zofagus; bar-
sak; uterus; serviks ve hematolojik malignansilerle birlikte go-
rulebilir [66].

Granuloma Annulare: Etyolojisi tam olarak bilinmeyen; annu-
ler dizilimli nekrotik dermal papdillerle karakterize bir hastalik-
tir. Klinik olarak lokalize; jeneralize; subkutan ve perforan tiple-
ri vardir. Genellikle subkutan tipinin malignansilerle iliskili oldu-
gu bilinmektedir. Ozellikle de lenfomalar ve hematolojik malig-
nansilerle iliskilidir [67].

Multiple eriiptif seboreik keratoz (Leser Trelat belirtisi): Aniden
cok sayida; seboreik keratozlarin puskirir tarzda ortaya ¢ikma-
sidir. Kasinti olabilir veya olmayabilir. internal malignansilerin
bir gostergesi olabilir. Avug ici ve ayak tabaninin hiperkerato-
zu ve akantozis nigrikans ile birlikteligi bildirilmistir. Cogunlukla
gastrointestinal sistem adenokarsinomlari ve meme karsinom-
lari olmak lizere cok degisik kanser tiirleri ile iliskisi oldugu gos-
terilmistir [68;69].

Sarkoidoz: Bilinmeyen orjinli; multisistemik; granulomatéz bir
hastaliktir. Sarkoidoz malignansi tanisindan énce; tani aninda
veya sonrasinda ortaya cikabilir. En sik olarak lenfoma ile bir-
likteligi bildirilmistir. Buna sarkoidoz lenfoma sendromu denir.
Sarkoidoz lenfoma sendromu icin tani kriterleri sarkoidozun len-
foma tanisindan birkag yil 6ncesinde meydana gelmesi; sarkoi-
dozun ortalama gériilme yasindan 10 yas daha ileri yaslarda or-
taya ¢ikmasi ve Hodgkin hastahgi ile sik birliktelik gdstermesi-
dir. Testiklker timorler; deri timérleri (melanom); multipl miye-
lom; akciger kanseri ve kadin genitoiriner sistem kanserleri ile
de birlikteligi bildirilmistir [67;70].

10. DERIDE DIiREK TUMOR TUTULUMU

Solid Tumor Metastazlar: Primer uzak organ timdrlerinden
metastatik yayihm ile derinin tutulmasi nadiren gozlenir. Deri-
ye metastazlar deriye direkt yayilim; lokal metastaz veya deriye
uzak metastazlar diye ayrilabilir. Uzak organ metastazlari len-
fojen veya hematojen yolla olabilmektedir. Deriye sik metastaz
yapan organ timorleri meme; akciger; mide; uterus; kalin barsak
ve bdbrek timorleridir. Deri metastazlari genellikle primer ma-
lignansilerin yerlesim yerine yakin yerleri tutma egilimindedir.
Abdomen ve gogls en sik tutulan yerler iken; sach deri ve yiiz en
az tutulan yerlerdir (Tablo 3). Deri metastazlar tipik olarak ani
baslayan nodiil ve timérler olarak klinik bulgu verir. Cogunluk-
la asemptomatiktir; bazen hassasiyet eslik edebilir. Nodiiller co-
gunlukla yuvarlak; sert veya lastik kivaminda ve hareketlidir. Ge-
nellikle deri rengindedir; fakat viyolese; kahverenkli; mavi veya
siyah renkte de olabilir [71].

Hematolojik malignansi metastazlari: Lésemiya ve lenfoma ku-
tis; l6semi ve lenfomanin herhangi bir tipinin kutan6z tutulum-
larini tariflemek icin kullanilan terimlerdir. Kutan6z hastaligin
primer mi yoksa metastatik mi oldugunu ayirt etmek cok zor-
dur [72].

Kutanoz lenfomalarin ¢ogunlugunu T hicreli lenfomalar; bun-
larin da %50’sini mikozis fungoides (MF) olusturmaktadir. Er-
ken evre MF lezyonlarinin tanisi zordur; tipik olarak ekzamati-
ze; eritematoz; hafif kepekli; atrofik; kasintili plaklar seklindedir.
Kalcalar; govde ve kollarda simetrik olarak dagihm gostermek-
tedir [73]. B hiicreli lenfomalar ise sadece %23 oraninda go-
rilmektedir. Hem hodkin hastaligi hem de B hiicreli lenfomala-

Tablo 3. Primer malignansi ve kutanéz metastazlarin en yaygin yerlesim yerleri

Kutanéz Metastazlarin
Yerlesim Yerleri

Primer Malignansi

Bobrek, akciger, meme kanseri Sacli deri

SHK (laringeyal, oral), bobrek, gastrointestinal kan-
serleri

Bas, boyun

Melanom, baobrek, akciger, meme, gastrointestinal Ekstremiteler

kanserleri
Meme, akciger kanserleri ve melanom Gogls
Meme, akciger, gastrointestinal, ovaryan, servikal, Abdomen

endometriyal,

Pankreatik, prostat kanserleri
Ovaryan, pankreatik, endometriyal, gastrointestinal
kanserler

Umblikus (Sister Mary
Joseph nodiilleri)

Akciger kanserleri, melanom ve meme kanserleri Sirt

Servikal, prostat, ovaryan, endometriyal, gastroin- Pelvis

testinal kanserler

SHK, (skuamaz hticreli karsinom)

rin deri belirtileri eritemat6z-viyolese; sert; diiz yiizeyli papiillo-
nodiil ve plak seklindedir. Ulsere olabilirler veya arkuat plakla-
ra donusebilirler.

Alopesi musinoza; kil follikillerinin lenfoma tarafindan tutulma-
st ile olusur ve cogunlukla T hiicreli lenfomalarla (6zellikle miko-
zis fungoides ve Sezary sendromu ile) iliskilidir [74].

Loésemiya kutis; cok nadiren goriilmektedir. Herhangi bir 16semi
tipi ile birlikte gorilebilirler. En sik olarak da akut miyeloid I6se-
miyi takiben olugmaktadir. L6semiya kutisin prognozu kotiddir.
Cok cesitli klinik belirtileri vardir. Siklikla eritematéz-viyolese
lastik kivaminda papil ve nodiiller seklinde goriilr. lezyonlar
daha cok bas; boyun ve govdede yerlesirler [75].

Paget hastaligi: Memenin paget hastaligi; meme bezlerinin int-
raduktal karsinomu ile iligkili meme basi ve areolanin kronik ek-
zamatoz bir hastaligidir. Yogun kasinti; pullanma; agri ve ba-
zende tutulan alanda kanama gorilebilmektedir. Meme disi pa-
get hastaligi; intraepitelyal adenokarsinomdur. Genellikle apok-
rin bezlerden zengin vulva; inguinal katlanti veya perianal deri;
aksilla; penis gibi bolgelerde daha sik gorilmektedir. Erlipsiyon
siklikla tek tarafli; keskin sinirli; ekzamatéz veya kalinlasmis; ya-
vas biylyen plak tarzindadir. Memenin paget hastaliginin ak-
sine; meme disi paget hastali§inda sadece %25 oraninda altta
yatan bir malignansi vardir ve ¢cok daha nadir olarak uzak organ
timorleri ile iliskilidir [76;77].

Cikar Cakismasi ve Finansman Beyani
Bu calismada cikar cakismasi ve finansman destek alindigi be-
yan edilmemistir.
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