Olgu Sunumu

tam kan sayimi, eritrosit sedimentasyon hizi, rutin biyokimya degerle-
ri normal sinirlarda idi. Papullerden yapilan punch biyopsi tetkikinde
hiperkeratoz, parakeratoz ve papillomatoz , suprabazal akantolizis ve
stratum korneumda yer alan diskeratotik hticreler DH tanisini destek-
lemekteydi. Lezyonlardan alinan kiilturlerde bakteri Gremesi olmadi.
Lezyonlardan bakilan Tzanck testinde akantolitik ve multiniikleer dev
hucreler gozlendi. Hastaya EH tanisiyla oral valasiklovir 3x1000 mg, to-
pikal mupirosin krem 2x1 ve antihistaminik tedavisi baslandi. Tedavinin

5. guinlinde hastanin kliniginde belirgin dlizelme oldugu gézlendi..

Tartisma

DH nadir gorilen, otozomal dominant gecisli bir genoderma-
tozdur. Ailesinde hastalik olmayan olgularin ortaya cikisi de
novo mutasyonlarin oldugunu distindirmektedir (3, 4).

DH, 6-20 yas arasinda ortaya ¢ikan, kadin ve erkekleri esit oran-
da etkileyen, deri disinda tirnak ve miikéz membranlari da tu-
tabilen bir hastaliktir. En erken goriilen deri lezyonlari olan sert,
deri rengindeki papdiller, hastalik kroniklestikce gri-kahverengi
yagh bir gortiniim alir (5). Bizim hastamiz boyun etrafinda yer-
lesen kirli, sari-kahverengi, yagli gériinimde kabarikliklarin 18
yasinda basladigini ifade etmekteydi. Olgumuzda tipik deri lez-
yonlari bulunmakla beraber tirnak ve mukoza tutulumu yoktu.
EH'nin en sik nedeni HSV tip 1 ve 2'dir. Coxsackie virlis A16 ve
Vaksinya virlis de EH patogenezinde suglanmigtir. Ortalama 10
glinliik bir kulucka dénemini izleyen viremi sonrasi baslica yiz
ve boyunda olmak Uizere govde ve ekstremiteleri de tutabilen
cok sayida vezikll ve pustiller olusur. Lezyonlarin gobekli ol-
masi ve gruplasma egilimi gostermemesi tipik 6zelligidir. Has-
talik en sik atopik dermatit (AD) zemininde gelisir. irritan kon-
takt dermatit, seboreik dermatit, psoriasis, pemfigus vulgaris,
DH, pitriyazis rubra pilaris, Hailey-Hailey hastaligi, T hicreli len-
foma ve Wiskott-Aldrich sendromu da EH ile iliskilendirilmistir
(6).

DH'li vakalarda viral infeksiyonlara egilim artmistir. Herpes
simpleks virtslerin neden oldugu EH tablosu nadir rastlanan
bir komplikasyondur. Bulas genellikle dudaktaki herpes viris
infeksiyonundan otoinokilasyon veya infekte olan baska bir
bireyden heteroinokiilasyon seklinde olmaktadir (6, 7). DH ve
EH iliskisini aciklayacak hiicresel immiin cevaptaki defektin pa-
togenezi tam olarak acgik degildir. Kesin olarak bilinmemekle
birlikte epidermal immin yanittaki defektin, immiin regilas-
yondaki degisikliklerin ve bozulan epidermal bariyerin herpes
simpleks virlis infeksiyonlarina egilimi arttirabilecegi diistinul-
mektedir (7).

EH tedavisinde, hafif olgularda topikal antiviral ve antibakteri-
yel tedavi yeterli olabilir. Yaygin lezyonu olan olgularda, topikal

tedavinin yani sira cocuklar icin oral asiklovir (20 mg/kg, giin-
de dort kez) ve eriskinler icin ise oral valasiklovir (3x1000 mg)
baslanmalidir. Hastaneye yatirilacak agirlikta olan hastalara int-
ravendz asiklovir tedavisi (3x250 mg; 7-10 giin) tercih edilmesi
gereken secenek olmalidir (8).

Biz de literatiirle uyumlu olarak hastamiza valasiklovir 3x1000
mg, topikal mupirosin krem 2x1 ve antihistaminik tedavisi bas-
ladik ve 5 giin sonra lezyonlarda belirgin diizelme g6zlemledik.
Nadir gorilen bu birlikteligin akilda tutulmasi gerektigi di-
stincesindeyiz. DH'li olgularda yiiksek ates, halsizlik ile birlikte
aniden ortaya c¢ikan vezikiiler lezyonlarda, EH'yi ayirici tanida
distinmek ve gelisebilecek komplikasyonlar en aza indirmek
acisindan sistemik antiviral tedaviye en kisa stirede baslamak
gerekliligini vurgulamak icin nadir gorilen bu birlikteligi sun-
maya deger bulduk.
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OZET

Tekrarlayan Polikondrit: iki Olgu Sunumu

Tekrarlayan polikondrit (TP) kikirdak ve bag dokusunun infla-
masyonu ve destriiksiyonuna yol acan, nadir goriilen otoim-
muin bir hastaliktir. Kulak ve burunun elastik kikirdag, periferal
eklemlerdeki hyalen kikirdak, vertebral fibrokartilaj, trake-
obronsial kikirdak ile g6z, kalp, kan damarlari ve i¢ kulaktaki
proteoglikandan zengin yapilar etkilenebilir. TP cogu hastada
fluktuan ve progresif bir seyir izlerken, yasam siiresinde belir-
gin bir kisalmaya neden olur. Major klinik 6zellikleri aurikular
kondrit, artrit, nazal kondrit, okiler inflamasyon, solunum
yollari kondriti ve odyovestibiler hasardir. TP tanisi klinik, pa-
tolojik ve radyolojik olarak konulmaktadir. Bu makalede her iki
aurikulada kondriti ve okdler inflamasyonu olan TP'li iki erkek
olgu sunuldu.

Anahtar Kelimeler: Aurikula, Tekrarlayan polikondrit, Otoimmiin hastahk

ABSTRACT
Relapsing Polichondritis: Report of Two Cases

Relapsing polichondritis (RP) is an unusual autoimmune disor-
der that causes destruction and inflammation of cartilaginous
and connective tissues. Elastic cartilage of the ears and the
nose, hyaline cartilage of peripheral joints, vertebral fibrocar-
tilage and tracheobronchial cartilage, as well as proteoglycan-
rich structures of the eye, heart, blood vessels or inner ear may
all be affected. In most patients, RP manifests a fluctuating
and progressive course which eventually results in a signifi-
cant shortening of life expectancy. The major clinical features
include auricular chondritis, arthritis, nasal chondritis, ocular
inflammation, chondritis of the respiratory tract and audioves-
tibular damage. The diagnosis of RP is made on clinical, patho-
logical and radiological basis. In this paper two male patients
with relapsing polychondritis; both presenting with chondritis
of bilateral auricula and ocular inflammation are reported..

Key Words: Auricula, Relapsing polichondritis, Autoimmune disease

Giris

Tekrarlayan polikondrit (TP), kikirdak dokularda epizodik inf-
lamatuar ataklarla seyreden ve nadir goriilen otoimmin bir
hastaliktir. TP’li hastalarin yarisinin serumunda tip 2 kollajene
karsi gelisen IgG tipi antikorlar gdsterilmistir (1). ilk olarak 1923
yilinda Jacksh-Wartenhorst tarafindan “polikondropati” olarak
isimlendirilmistir. Hastalik daha sonra kondromalazi ya da kro-
nik atrofik polikondrit olarak adlandiriimistir. 1960'da Pearson
ve ark. TP’nin klinik 6zelliklerini gdsteren 12 olguluk bir seri ya-
yinlamiglar ve TP terimini ilk defa kullanmislardir (2).

Her iki cinste esit oranda goriilen TP, cocukluk veya ileri yaslarda
da gorilmesine karsin en sik 40-50 yaslar arasinda ortaya ¢ikar
(3). TP'de kikirdaklarin inflamasyonu ve progresif destriiksiyo-
nuna ek olarak, noneroziv inflamatuar artrit, odyovestibiiler
disfonksiyon, okiler inflamasyon (sklerit, episklerit), vaskulit ve
daha nadir olarak renal tutulum da gérilebilir (1, 3).

Olgu

Kirk yedi yasinda erkek hasta yaklasik 3 ay 6nce ilk defa sol kulaginda,
10 glin sonra da sag kulaginda beliren kizariklik, sislik, dokunmakla agr
ve zonklama sikayeti ile poliklinigimize bagvurdu. Ozge¢misinde 4 yil

once akciger tiberkilozu nedeniyle tedavi aldig, son 2 yildir da hepatit

B tastyiciligi nedeniyle takipte oldugu 6yklsiu mevcuttu. Soyge¢misin-
de 6zellik yoktu. Dermatolojik muayenesinde her iki aurikulada palpas-
yonla agrili yaygin eritem ve 6dem saptandi. Kulak memelerinde lezyon

saptanmadi (Resim 1).

Aurikula lezyon bolgesinden alinan ve subkutan yagli doku ile kikirdak
dokuyu da iceren tam kat punch biyopsi 6rneginin histopatolojisinde
subkutan yagh doku-bag doku ve kikirdak doku arasindaki gegisin di-

zensizlestigi ve tim bu yapilar tutan yogun mikst tipte iltihabi hiicre
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Resim 1. Birinci hastanin aurikulasinda eritem ve 6dem.

NOT: 9-13 Ekim 2012 tarihlerinde Gaziantep’te gergeklesen 24. Ulusal Dermatoloji Kongresi’nde poster bildirisi olarak sunulmustur.
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infiltrasyonun varligi izlendi (Resim 2). Lenfositler, plazma hiicreleri,
nétrofil, seyrek eozinofilden meydana gelen iltihabi infiltrasyon sonucu
kikirdak dokudaki kondrositlerin kaybi, lakiiner yapinin destriiksiyonu
yaninda bazofili kaybi da dikkati cekti (Resim 3).

- o |

Resim 2. Aurikular subkutan dokular ve kartilaj1 tutan mikst tipte ilti-
habi hiicre infiltrasyonu (H&Ex40).

Resim 3. Kartilajda yikima neden olan lenfosit ve nétrofillerin agirlikli
oldugu iltihabi infiltrasyon (H&Ex100).

Hastanin hemogrami, rutin biyokimya degerleri, tam idrar tetkiki,
C-reaktif protein (CRP) diizeyleri normal sinirlardaydi. Sedimentasyon
(67mm/s) normalden yiksekti. Romatoid faktor (RF), antiniikleer anti-
kor (ANA) negatif idi. Toraks bilgisayarli tomografisinde gegirilmis tu-
berkuloza ait akciger bulgulari vardi. Ekokardiyografik inceleme normal
sinirlardaydi. Kulak burun bogaz muayenesinde st solunum yollari-
na ve i¢ kulak tutulumuna ait bulgu saptanmadi. G6z muayenesinde

episklerit tespit edildi.

Mevcut klinik ve histopatolojik bulgularin isiginda olguya TP tanisi
konuldu. Hepatit B tastyicisi olan hastaya lamivudin profilaksisi ile bir-
likte tedavide 48mg/giin metilprednizolon oral olarak baslandi. Birinci
haftanin sonunda aurikulalardaki eritem ve 6demde belirgin gerileme
izlendi ve steroid dozu kademeli olarak azaltild1. Yaklasik 6 aydir metilp-

rednizolon (8mg/giin) almakta olan hasta klinik olarak remisyondadir.

Olgu 2

Altmis U¢ yasinda erkek hasta sag kulakta bir haftadir olan agrili sislik
ve kizariklik yakinmalari ile poliklinigimize basvurdu. Hastanin 6ykisa
derinlestirildiginde sag kulaktaki sikayetlerin 2-3 yildir azalip artarak
devam ettigi ve alt ekstremite eklemlerinde de zaman zaman agri ve
sislik oldugu égrenildi. Ozgecmisinde sag inguinal bélgede herni tanisi
mevcuttu. Soygecmisinde 6zellik yoktu. Dermatolojik muayenesinde
her iki aurikulada palpasyonla agrili yaygin eritem ve 6dem saptandi.

Kulak memelerinde lezyon saptanmadi (Resim 4).

Resim 4. Tkinci hastanin aurikulasinda eritem ve 6dem.

Hastanin hemogrami, rutin biyokimya degerleri, tam idrar tetkiki nor-
mal sinirlardaydi. Sedimentasyon (52 mm/s) ve CPR (15.3 mg/dl) di-
zeyleri normalden ylksekti. Romatoid faktor (RF), antintikleer antikor
(ANA) negatif idi. Akciger grafisi normaldi. Ekokardiyografik inceleme
de yas ile uyumlu degisiklikler saptandi. Kulak burun bogaz muayene-
sinde st solunum yollarina ve i¢ kulak tutulumuna ait bulgu saptan-
madi. G6z muayenesinde konjonktivit tespit edildi. Artralji nedeniyle
romatoloji tarafindan degerlendirilen hastanin alt ekstremite eklemle-
rinde non-eroziv inflamatuar artrit teshis edildi.

Hasta biyopsi islemini kabul etmedigi icin mevcut klinik bulgularla TP
tanisi konuldu. Tedavide 20mg/gtin prednizolon oral olarak baslandi.
Birinci haftanin sonunda klinik bulgularda belirgin diizelme gézlendi

ve steroid dozu kademeli olarak azaltildi. Hasta takip altina alindi.

Tartisma

TP'de en sik gorilen bulgu %85-90 oraninda aurikular kondrit, ikinci
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siklikta ise nazal kondrittir (%54-70). Aurikular kondritte kulak memesi
tutulmaz, dis kulak kikirdaginda tek ya da iki tarafli olarak ani gelisen
kizariklik, 6dem ve hassasiyet vardir. Akut inflamasyon siklikla 1-2 hafta
icerisinde spontan geriler, fakat haftalar veya aylar sonra tekrarlayabilir.
Kondritin tekrarlayan epizotlari, normal kikirdak dokuda yikima ve fib-
rozise neden olarak kulakta yumusamaya ve karnibahar benzeri gori-
niime, burunda ise cokmeye ve semer burun deformitesine yol acabilir
(3-5). Hastalarimizda erken tani ve tedavi ile herhangi bir kulak defor-

mitesi gelismemistir.

TP’li hastalarin %50-75 kadarinda artrit ve artralji gorulur. Artrit tekrar-
layici, gezici, asimetrik, biyiik ve kiiciik eklemleri etkileyen, eroziv ol-
mayan ve deformasyon birakmayan karakterdedir. RF pozitifligi ve ANA
titresinin yiiksekligi yaygin degildir (6). ikinci olgumuzda alt ekstremite-
de asimetrik, buylk ve kiiclik eklemleri etkileyen, eroziv olmayan artrit
bulgulari mevcuttu. Otoimmiin laboratuar belirtecleri normaldi.

ic kulak hasarina bagh bulanti, kusma, tinnitus, ataksi, duyma kayb; la-
rinks, trakea, brons tutulumuna bagh horlama, 6ksurik, afoni, dispne,
wheezing ve trakeostomi endikasyonuna neden olabilecek hava yolu
kollapsi gelisebilir (5, 7). Assendan aorta veya aort kapagindaki ani di-
latasyona bagh olarak aort yetmezligi veya aort anevrizmasi gelisebilir.
Renal tutulum ¢ok nadirdir ve varligi kot prognozu gosterir. Mikrosko-
pik hematdiri, proteiniri ve bazen de siddetli bobrek fonksiyon kaybi ile
gidebilir (8). Olgularimizda i¢ kulak, hava yollar, kalp ve bobrek ile ilgili
bir tutulum saptanmadi. G6z tutulumu en sik sklerit ve episklerit sek-
linde gordlirken, keratit, konjonktivit, Gveit ya da iritis de gozlenebilir
(1, 3). Bizim ilk olgumuzda episklerit, ikinci olgumuzda ise konjonktivit

mevcuttu.

Kuténoz bulgular hastalarin %36'sinda gozlenir ve TP icin spesifik de-
gildir. En sik vaskiilit, eritema nodozum benzeri lezyonlar gorilir. Has-
taligin erken doneminde gezici yiizeyel tromboflebit gelisebilmektedir.
Diger deri bulgular arasinda oral aft, anjio6dem, trtiker, livedo retiki-
laris, liken planus yer almaktadir (9, 10). Bizim olgularimizda aurikular

kondrit disinda ek bir deri bulgusu izlenmedi.

TP; sistemik vaskulitler, romatoid artrit, sistemik lupus eritematozus,
Sjogren sendromu, spondiloartropati, myelodisplastik sendrom, infla-
matuar barsak hastaliklari, Behget hastaligi, otoimmiin hemolitik anemi
ve hepatit C gibi hastaliklarla beraber gorilebilmektedir (1, 9, 11). Bi-
zim ilk hastamizda hepatit B pozitifligi vard. Literatlirde TP ve hepatit B
birlikteligi bulunmamaktadir.

TP'nin histopatolojisinde kikirdak dokunun normal bazofilik goériinu-
miinde kayip ve perikondriyal inflamatuar infiltrat ile karakterizedir.

Hastaligin son evresinde kikirdagin yerini fibréz doku alir (1, 3).

TP icin siklikla Mc Adam ve ark. (12) tarafindan 1976'da belirlenen tani

kriterleri kullanilmaktadir.

Mc Adam kriterleri sunlardir:

1. Her iki aurikulada tekrarlayan kondrit,

2. Non-eroziv inflamatuvar artrit,

3. Burun kikirdaklarinda kondrit,

4. Konjonktivit, keratit, sklerit, episklerit ve/veya tveitin oldugu g6z inf-

lamasyonu,
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5. Laringeal ve/veya trakeal kikirdaklarin tutuldugu tst solunum yolun-
da kondrit,

6. Kohlear veya vestibuler disfonksiyon.
Bu kriterlerden g veya daha fazlasinin olmasi tani icin gereklidir.

1979'da Damiani ve Levine (13), 1986'da Michet ve ark. (14) Mc Adam
kriterlerini modifiye ettiler.

Modifiye Mc Adam kriterleri sunlardir:

1. En az U¢ ya da daha fazla Mc Adam kriterinin bulunmasi veya

2.En az bir ya da daha fazla Mc Adam kriteri ve pozitif histopatoloji veya
3. En az iki farkli bolgede kondrit bulunmasi ve diisiik doz steroidlere

veya dapsona yanit vermesi.

Biz modifiye Mc Adam kriterlerini kullanarak ilk hastamizda her iki au-
rikulada tekrarlayan kondrit, episklerit ve pozitif histopatoloji; ikinci
hastamizda ise her iki aurikulada tekrarlayan kondrit, non-eroziv infla-

matuvar artrit ve konjonktivit bulgulari ile TP tanisini koyduk.

Hastaligin prognozu oldukca degisken olup %30 oraninda mortalite
bildirilmistir. En sik 6lim nedeni hava yolu kollapsidir. Kardiyovaskuler
komplikasyonlar ikinci sirada yer alirken tglincl sirada immunsupre-
sif tedavilere sekonder gelisen infeksiyonlar bulunmaktadir. Ozellikle
respiratuvar sistem tutulumunu erken evrede saptamak mortaliteyi
onemli 6lctide azaltir (5, 15). Hastalarimizda erken tani ve tedavi saye-

sinde herhangi bir sistemik komplikasyon gelismedi.

TP tedavisinde kullanilan temel ajanlar arasinda sistemik steroidler, kol-
sisin ve dapson bulunmaktadir. Azatiyopirin, siklosporin, metotreksat
ve mikofenolat mofetil tedavide basariyla kullanilan diger ajanlardir.
Hayati tehdit eden bulgularla seyreden agir hastalarda siklofosfamid
kullanilabilir. Son yillarda biyolojik ajanlarin da (rituksimab, infliksimab,
etanersept, adalimumab) etkili oldugu gosterilmistir (1, 16). Olgulari-
mizda dustik doz steroid tedavisi baslanmis ve kisa stirede dramatik

yanit alinmistir.

Sonug olarak TP nadir gorilen bir hastalik olmasina ragmen pek ¢ok sis-
temi etkileyip ciddi komplikasyonlara ve mortaliteye neden olmaktadir.
Bu nedenle erken tani ve tedavi, hastaligin mortalite ve morbiditesini
6nemli derecede etkilemektedir. Onceki yillara gére tani ve tedavi me-
todlarindaki ilerleme nedeniyle beklenen yasam sireleri uzamistir. TP,
aurikular kondriti olan hastalarda ayirici tanida akilda tutulmali ve bu

hastalara multidisipliner bir sekilde yaklasiimalidir.
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