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OZET

Skleroderma; derinin inflamatuar, vaskiiler ve
fibrotik degisiklikleri vanisira, cegitli organ tutu-
lumlar ile karekterize, ender gdriilen multisistemik
bir hastaliktir. Skleroderma ve malignite birlikieligi
gliniimiize dek kesin bir sekilde tamimianmis degil-
dir, ancak sklerodermamn ve neoplazmlarin bag-
langi¢ zamanlart arasindaki vakin nedensel iliskivi
diisiindiirebilecek bazi olgu sunumlar: vardir.

Biz, sklerodermalt bir hastamin hipoaktif tiroid
nodiiliinden iki kez ince igne aspirasvon bivopsisi
vaptik. Her iki tiroid yavmast da "kugkulu malign
(Class III)" olarak rapor edildi. Bu nedenle olgu-
muzun, skleroderma ve neoplazinin beraber ortava
ctkislarina iliskin bir ornek olusturabilecegini dii-
stindiik ve literatiirii gozden gegirdik.

Anahtar Kelimeler: Skleroderma, malignite

SUMMARY
Scleroderma and Malignancy (A Case Report)

Scleroderma is a rare multisystem disorder
characterized by inflammatory, vascular, and fib-
rotic changes of the skin with various organ invol-
vements. The association between scleroderma and
malignancy has not been described with certainty so

far, but there are some case reports that might have

us to think the close causal relationship between the
onseis of scleroderma and neoplasms.

We have performed fine needle aspiration biopsy
two times from the hypoactive thyroid nodule in a
patient with scleroderma. Both of the thyroid smears
have been reported as "suspect of malignancy
(Class II1)". Thus, we thought that our patient might
be a model for the relation between the onsets of
scleroderma and neoplasms and reviewed the lite-
rature.
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GIRIS
Progresif Sistemik Skleroz (PSS): deri, gastro-
intestinal sistem, akcigerler, kalp ve kaslan etkile-

yen, yaygin skleroz ile karekterize bir hastaliktr
(1). :

Dermatomiyozit ile neoplazinin beraberligi gi-
niimiizde agik bir sekilde tanimlanmaktadir, ancak
boylesi bir iligkiyi PSS ile malignite arasinda ortaya
koymak guiniimiize dek miimkiin olmamgtir. Bu-
nunla beraber; skleroderma ve 6zefagus (2), kolon
(2), mesane (2), serviks (2), lenfoma (2), ovaryum
(3), mide (4), rektum (5) ve multiple myelom (6)
¢ibi tiimorlerin ortaya ¢ikis zamanlan arasindaki
yakin iligkiden s6z eden bir takim yayinlar bulun-
maktadir.

VAKA TAKDIMI

Z.C., 84 yasinda, kadin hasta. Dizlerinde agn ve
sislik yakinmalar1 ile bagvurarak 22.11.1989 tarihin-
de 6697 protokol numarasi ile yatirildi.

Yakinmalarinin 6zellikle son iki aydir arttiin,
ara-ara ateslendigini ve bacaklarinda hareket kisitli-
liZinin ortaya ¢iktigim belirtiyordu.

Oz ge¢miginde; hipertansiyon, kalp yetmezlidi
vardi; 7 ve 15 yil once iki kez myokard infarktiisi
gecirmisti, 1 yildir eklem agrilari tanimliyordu.

Oglunda iskemik kalp hastaligi, kardesinde Dia-
betes Mellitus vardi.

Fizik muayenesinde; genel durumu iyi, koopere
idi. Kan basinct 150/80 mmHg, nabiz 72/dk ve di-
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zenli, koltuk alt viicut sicakligt 36.5 “C Olgilmiisti.
Cildi kaba goriinimde ve gergindi. Yiizde ve kollar-
da senil keratozlar vardi. Bas-boyun muayenesinde;
dudaklar kiigik, buzilmig ve iceri dogru kivrik,
konjunktivalar hafif soluk, agiz mukozasi kuru go-
rinimdeydi. Tiroid sag lobunda 3x4 cm. boyutla-
rinda palpabl bir nodiilii vardi. Boyun hareketleri
yana ve arkaya dofru olmak iizere kisithiydi. Solu-
num sistemi doZaldi. Kalp muayenesinde; apeksde
1/6 dereceden sistolik iifiirimi duyuluyordu, sol
ventrikill aktivitesi artmisti. Batin muayenesinde pa-
tolojik bir bulgu yoktu. Ekstremite muayenesinde;
sag dizde daha fazla olmak iizere, her iki dizde de
sislik ve sicaklik artig1 ile diz hareketlerinde kisitlihk,
(+) bilateral pretibial 6demi vardi. Her iki el cildi
gergin ve parlaku, fleksiyon ve ekstansiyonu sinir-
liyd. El ve ayaklar hafif siyanotikti.

Hb: 12.6 gm/dl, 1okosit: 6000/mm3, Hic: % 37.3
ve eritrosit sedimentasyon hizi saatte 30 mm. idi.
Periferik yaymasinda; % 54 par¢ali, % 4 ¢omak, %
40 lenfosit ve % 2 eosinofil vardi. Eritrositler nor-
mokrom-normositerdi ve trombositler kiime olustu-
ruyordu. BUN: 13 mg/dl, kreatinin: 1.1 mg/dl, aclik
kan sekeri: 93 mg/dl, SGOT: 32 U., SGPT: 18 U.,
alkalen fosfataz: 107, U., total bilirubin: 0.5 mg/dl,
kreatinin fosfokinaz: 129 U., LDH: 158 U., total
protein: 7.6 gm/dl, albumin: 4.1 gm/dl, iirik asit: 6.3
mg/dl, kolesterol: 192 mg/dl, trigliserid: 193 mg/dl,
kalsiyum: 10.1 mg/dl, fosfor: 3.7 mg/dl, ASO: 100
U., CRP: (-), RF: (-), ANA: (-), direkt Coombs (+),
indirekt Coombs (-) idi. Idrar dansitesi: 1020, prote-
iniiri (+), glikoziiri (-), asetontiri (-), iirobilinojeniiri
(N) ve idrar mikroskopisinde 6-7 16kosit, 9-10 epitel
saptanmigti. T3, T4 ve TSH, FT3, FT4 degerleri
normaldi. Elektrokardiyografide; sol ventrikiil hi-
pertrofisi saptanmugti. Telekardiyograminda; sol
ventrikiil bombeliinde artma, aortta uzama, topuzda
belirginlik ve aterom plad, akcigerlerde amfizemato
Eoriiniim ve bazal alanlarda bronsektazik infiltras-
yon; ust mediastende biiyiik damarlara ait yumusak
doku dansitesinde artma, bu bolgede trakeaya bu da-
marlarin ya da tiroidin yapabilecegi bir basi izlen-
mekteydi.

Diz radyograminda; sag diz eklemi hafif darlik
gostermekte olup, eklem koselerinde dejeneratif de-
gisiklikler ve yaygin poroz saptanmigti. Solunum
fonksiyon testinde; hafif hava yolu tikanikl131 ve orta
derecede voliim azalmasi vardi. Batin ultrasonogra-
fisi; kolelitiazis ile uyumluydu. Tiroid ultrasonogra-
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fisinde; yer-yer kalsifikasyonu disiindiren ileri de-
recede ekojen odaklar, sagittal planda uzunlugu 7-8
cm.'ye ulasan lezyon rapor edilmigtir. Tiroid sintig-
rafisinde: sag lobda hipoaktif nodiiler hiperplazi
gosteren tiroid bezi saptandi. Elektromyogram; po-
limyozit ile uyumluydu. Ozefagus pasaj grafisinde:
distal 6zefagusun diafragmay:1 gegtifi bolgede, gra-
filerde sebat eden dolum defekti ve opak maddenin
gastrodzefageal bileskeden yavag ve gecikmeli ola-
rak geclidi izlenmekte ve ozefagoskopi Onerilmek-
teydi. Yapilan Ozefagoskopide; Ogiinme ile mide
mukozasinin bir kisminin 6zefagus icerisine prolabe
oldugu, ayrica 1/3 alt kisimda limene dogru hafif
kabarik, iizeri normal mukoza ile kaplh, oldukga sert
(fibrom, lipom gibi) bir lezyonun varlig1 belirtiliyor-
du; manometrik ¢ahsma yapilamamist. Ozefagus
transit sintigrafisinde ise; Ozefagus transit gegiginin
vavasladid:1 saptanmigti. Bilgisayarh toraks tomog-
rafisinde; kardiyomegali, kor pulmonalenin karakte-
ristik o0zellikleri ve ayrica bazal pulmoner fibrozis ile
birlikte dilate 6zefagusun, oncelikle sklerodermanin
pulmoner ve ¢zefagus tutulumunu disiindiirebilece-
&i rapor edilmekteydi. Sag iist koldan yapilan cilt-cilt
alu biyopsi par¢asinin histolojik incelemesinde; epi-
dermisin atrofik oldugu, bazal tabakanin diizlestigi,
dermisde kollajende artig ve kabalagma oldugu, ay-
rica bir-iki alanda izlenebilen deri eklerinin de atro-
fik oldugu belirtiliyor: bu histolojik bulgularin
skleroderma ile uygunluk gosterdigi seklinde yo-
rumlaniyordu. Dokuz giin ara ile iki kez yapilan G-
roid aspirasyon biyopsisinin her ikisinin sonuglarn
da, kugkulu malignite (class I11) olarak bildirilmisti.

Tim fizik muayene ve laboratuar incelemeleri
sonucunda; hastada sistemik skleroz disiinilerek,
kolgisin 3 x 0.5 mg. ve mefanamik asit 3 x 250 mg.
dozlarda baglandi. Kolelitiazis ve kuskulu malign -
hipoaktif tiroid nodiilii agisindan hastaya operasyon
Onerildi, ancak hasta operasyonu kabul etmedi. Uy-
gun aralar ile i¢ hastaliklar ve genel cerrahi polikli-
niklerine kontrole gelmesi Onerilerek, kendi istegi ile
taburcu edildi.

TARTISMA

PSS’un nedeni bilinmemektedir; ancak cesitli a-
rastirmalar, de8igmis kollajen sentezi, immiinolojik
bozukluklar ve kapiller degisiklikler tizerinde dur-
maktadir (1). Erken devrede saptanabilen romatoid
faktorler, antiniikleer antikorlar, dolasan immiin
kompleksler ve bozuk kollajen metabolizmas: gibi
durumlar, immiinolojik bozukluklar agisindan 6rnek
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olusturmaktadirlar (7).

Sistemik sklerozun tamisi genellikle klinik bul-
gular ile konulur. Laboratuar incelemeleri, hastaliZin
aktivitesi ve prognozunu belirlemede yardimer ola-
bilir. Gastrointestinal bozukluklar, hastalarin yakla-
stk % 50'sinde goriilir ve disfaji, regurjitasyon,
peptik ozefajit, hipomotilite ve fibrotik yapilar ice-
rir. Artralji ve myalji, hastalifin inflamatuar for-
munda On plandadir. Eklem tutulumu, romatoid
artriti taklid edebilir. Kalp tutulumu histolojik olarak
fokal myokard nekrozu ve fibrozu ile karakterizedir
ve bunun, soguk ortama sekonder visseral Raynoud
fenomenine bagh bulunmasi olasidir (8). Akcigerle-
rin alt 1/3 boliimlerini tutan yaygin bir fibroz genel-
likle vardir ve akciger fonksiyonlarinin azalmasi ve
pulmoner hipertansiyon bulgulan s6z konusudur.
Hastalarin az bir boliimiinde klinik olarak bobrek
hastah@1 vardir ve tipik olarak, ileri derecede arteri-
vel hipertansiyon ve bobrek yetmezligi seklinde kar-
stmiza ¢ikar.Raynoud fenomeni (9), parmaklardaki
trofik lserler (10), deri ve kas kapillerlerindeki ya-
pisal degisiklikler (11), PSS'da goriillen vazomotor
olaylardir. Sklerotik deri degisikliklerine bagh ola-
rak kontraksiyonlar goriilebilir. Hastalann ¢ogunda,
dermatomyozittekine benzer sekilde, proksimal kas
gii¢siizliigii, anormal elektromyogramlar ve kas en-
zimlerinde hafif bir artig ile, myopati ortaya ¢ikabil-
mektedir; hastamizin elektromyogram: da buna
benzer rapor edilmistir.

Skleroderma ve Malignite

En yararh laboratuar bulgulari; deri biyopsisinde
kiitanéz skleroz, azalmig Ozefageal motilite, pulmo-
ner fibroz ve intestinal absorpsiyonun bozulmasidir;
olgumuzda da, bu Ozellikleri gbrmek mimkiindiir.
Kan sayimi1 ender olarak bozulmustur; eosinofili, se-
dimentasyon artist olabilir. ANA, % 40-90 buluna-
bilir. Soguk agliitininler ve romatoid faktor (+)
olabilir.

Bir¢ok ¢aligmada: sklerodermada malignite insi-
dansinin % 2-9 arasinda degistigi (2, 3) tahmin edil-
mektedir; ancak bu oran, genel popiilasyonda
goriilen malignite insidansi ile kiyaslanabilir diizey-
dedir. Bununla birlikte; bazi1 hastalarda skleroderma
ve ilgili neoplazmmlarin yakin zaman araliklan ile ya
da aym zamanda ortaya ¢ikabildikleri ve bu duru-
mun, bazi etiyolojik iligkileri ortaya koyabilecegi
bildirilmektedir (2, 3, 12). Tumdrler; kronik graft
versus host hastalifina benzer gekilde, immiinolojik
bir takim olaylan harekete gegirebilirler (13) ve bu
hastalifin bir takum Ozellikleri; skleroderma, siste-
mik lupus eritematozus, dermatomyozit gibi otoim-
miin bozukluklara benzerlik gostermektedirler (14).
Skleroderma benzeri deri lezyonlarinm, metastatik
karsinoid timorlii hastalarda ortaya c¢ikabildigi bi-
linmektedir (15). Serotonin enjekte edilen farelerde,
dermal fibrozis olusturulabilmektedir (16). Karsino-
id timorde, timoriin salgiladiBi serotoninin, vaskiiler
permeabiliteyi artirarak doku Odemine ve sonra da
fibrotik degisiklige yol agmast olasidir.
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