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Sweet Sendromu ve Farkl Klinik Yuzleri

Sweets Syndrome and Different Clinical Faces
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Akut febril notrofilik dermatoz olarak da bilinen Sweet sendromu, ani baslangicli agrili, eritemli, papiil ve plaklar, ates, notrofilik Iokositoz
ve dermiste yogun notrofil infiltrasyonu ile karakterize enflamatuvar bir hastaliktir. Sweet sendromunun semptom ve lezyonlari sistemik
steroid tedavisi baglandiktan sonra hizlica diizeldiginden bu sendromun akilda tutulmasi ve farkl klinik yiizlerinin bilinmesi gereksiz

cerrahi ve medikal tedavilerin 6nlenmesi agisindan énemlidir.

Anahtar Kelimeler: Sweet sendromu, farkli klinik yiizleri, akut febril notrofilik dermatoz, biilloz, nekrotizan, subkiitan

ABSTRACT

preventing unnecessary surgery and medical treatment.

Sweets syndrome, also referred to as acute febril neutrophilic dermatosis, is an inflammatory disease characterized by abrupt onset of
pain, red papules and plaques, fever, neutrophilic leukocytosis, and dermal neutrophilic infiltrate. Since the symptoms and lesions of
Sweet syndrome resolve rapidly after the systemic steroid therapy, knowing the different clinical aspects of this syndrome is important for
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Giris

Sweet sendromu (SS) ilk kez Dr. Robert Douglas Sweet tarafindan
1964 yilinda “akut febril notrofilik dermatoz” olarak tanimlanan,
agrili enflamatuvar papul ve nodullerden olusmus, eritemli plaklar,
ates, notrofilik I6kositoz ve dermiste yogun notrofil infiltrasyonu ile
karakterize sistemik enflamatuvar bir hastaliktir (1-7).

SS'nin insidansi tam olarak bilinmemektedir, yaygin olmayan
bir hastalik olup tiim dinyada ve tim irklarda goriilebilmekle

birlikte Japonya'da daha siktir (3). SS'nin patogenezi tam
olarak bilinmemektedir, ancak genetik yatkinlik, hipersensitivite
reaksiyonu ve sitokinlerin bozulmus regiilasyonu ile ilgili oldugunu
distindren bazi teoriler vardir (1-7).

Klasik (idiyopatik), malignite ve ilac ile iliskili olmak Uzere
etiyolojisine gore (¢ alt tipe aynimaktadir (1-7).

Klasik SS en sik gorilen (%70-80) tip olup, 30-60 yas
arasi kadinlarda daha fazladir. Enfeksiyonlar, enflamatuvar
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barsak hastaliklari, otoimmin hastaliklar ve gebelik ile
iliskilendirilmektedir. Kliniginde 38 °C ates, notrofili, hassas, agrili,
eritemli veya morumsu paplil, plak, nodiil seklinde deri lezyonlari
olusur (1-7).

Malignite iligkili (paraneoplastik) SS sikh§ %10-40 arasinda
degismektedir (4,6). Yasllarda daha sik, erkek ve kadinlarda
esit siklikta goriliir. Hematolojik malignitelerle dzellikle de akut
myelositik I6semi ile birliktelik siktir (1-7). Solid tlimorlerden ise en
sik genitoUriner sistem, gastrointestinal sistem ve meme kanserleri
ile birliktelik goriilmektedir (1-8). Bu tipte deri lezyonlan klasik
SS'den farkl olarak vezikiilobiilléz, tilseratif veya pUstUler karakterde
atipik lezyonlardir (8). Pyoderma gangrenozum lezyonlarini taklit
edebilir. Kliniginde ates gérilmeyebilir, oral mukoza, deri ve diger
organ tutulumlari daha yaygin ve daha siddetli olma egilimindedir.
Niiksler siktir. Beraberinde anemi, trombositopeni gézlenebilir (1-8).

llacla iliskili SS ise ilk defa 1986 yilinda Su ve Liu (9) tarafindan
trimetoprim-stilfometaksazol ile iliskili olarak bildirilmistir. Daha
sonra retinoidler, diazepam, karbamezepin gibi bircok ilaclarla
ve en sik da grandlosit koloni stimile edici faktér ile birlikteligi
bildirilmistir (2,6,7). Deri lezyonlar klasik SS'ye benzer, ancak
lezyonlar bazen 6demden dolayi psédo-vezikiiler veya psodo-
plstiiler goriintste olabilecedi gibi bazi hastalarda vezikUler veya
plstiler dokintler, ekzemaya benzer degisiklikler seklinde de
gordlebilir. Nadiren plaklarda hedef benzeri goriinim de olabilir
(2-7).

SS'de lezyonlar siklikla tipik olarak bag, boyun ve Ust ekstremitelere
asimetrik olarak yerlesmekle birlikte viicudun herhangi bir yerinde
gorulebilirler (1-8). Koebner fenomeni ve paterji pozitifligi tespit
edilebilir. Ayrica eski skarlar {zerinde, lenfédem ve radyoterapi
alanlarinda da deri lezyonlari olusabilir (1-9). Oral, genital lezyonlar
ve tirnak degisiklikleri gorulebilir (1,2).

Artralji, miyalji, genel halsizlik ve bas agrisi gibi sistemik semptomlar
eslik edebilir (1-7). Deri disinda en sik g6z tutulumu, ikinci siklikta
kas-iskelet sistemi tutulumu olur (2,10-12). Daha nadir olarak da
santral sinir sistemi, kardiyovaskdler sistem, solunum sistemi ve
gastrointestinal sistem tutulumu olabilir (2,13-15). Bu organlarda
da natrofilik infiltrasyonlar gorilebilir, bu nedenle bazi otérler
tarafindan “notrofilik hastalik” olarak isimlendirilmesi dnerilmistir
(2-7).

Histopatolojisinde, vaskiilit olmaksizin (st dermiste matr
notrofillerin yogun ve diffiz infiltrasyonu ve papiller dermiste
6dem olmasi karakteristik ozelliktir, ancak nadiren |okositoklastik
vaskalit bulgulari gordlebilir (1-7,16,17). Epidermis genellikle
normaldir, nadiren nétrofiller epidermiste ve adipoz dokuda da
gorilebilir (1-4). Malignite ile iliskili SS'de subkiitan dokuda da
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nétrofilik infiltrasyon, hematolojik malignite iliskili SS'de olgun
notrofillere ek olarak anormal (immatir) notrofiller olabilir, klasik
ve ilacla iliskili SS'de ise dermal infiltratta notrofillere ilaveten
eozinofiller de goriilebilir (7). Ayrica ilk defa Requena ve ark. (18)
tarafindan tanimlanan son zamanlarda histiyositoid SS olarak

adlandirilan, immatr nétrofillerden zengin bir patolojik varyant
da vardir (4).

SS'de laboratuvarda en sik notrofili ile birlikte I6kositoz ve eritrosit
sedimentasyon hizinda (ESH) veya C-reaktif proteinde (CRP) artis
gordltr (1-8).

Hastaligin tanisinda, 1986 yilinda Su ve Liu (9) tarafindan
gelistirilmis olan tani kriterleri kullanilir. Tani icin klasik ya da
malignite ile iliskili SS'de iki major ve iki mindr kriterin, ilaca bagli
SS'de ise bes kriterin varligi gereklidir.

Maijor kriterler:

1. Ani baslangicli agrili eritemli plak ya da nodiiller,

2. Histopatolojik olarak |okositoklastik vaskdilit olmadan notrofilden
yogun dermal infiltrasyon.

Minor kriterler:
1. Ates >38 °C,

2. Oncesinde agsilama veya ilgili enfeksiyonlanin varlgi, ilgili
malignite veya enflamatuvar bozukluklara eglik etmesi, ilag
maruziyeti ya da gebelikten sonra ortaya ¢ikmasi,

3. Sistemik steroid veya potasyum iyodiir tedavisine miikemmel
yanit,

4. Anormal laboratuvar bulgulari (ESH >20/saat, CRP pozitifligi,
|6kosit >8.000, notrofili >%70)

ilaca bagli SS'de ise tani ilk tic maddeye ilaveten alttaki iki maddenin
de olmasi ile konulmaktadir:

1. Ilac kullanimi ve klinik bulgular arasinda zamansal iliski,

2. ilac kullaniminin kesilmesiyle veya sistemik steroid tedavisi ile
lezyonlarda iyilesme gdzlenmesi.

Ayirici tanida enfeksiyoz ve enflamatuvar bozukluklar, neoplaziler,
sistemik hastaliklar, reaktif eritem/vaskalitler yer almaktadir (1-9).

Lezyonlar genellikle spontan veya tedavi ile skar birakmadan
iyilesirler. RekUrrensler 1/3 oraninda gérulir (1-9). Steroid
tedavisine hem deri lezyonlarinda, hem de deri digi tutulumlarda
dramatik cevap alinir. Lokalize deri lezyonlar giglii etkili topikal
veya intralezyonel kortikosteroidler ile tedavi edilebilir. Antibiyotikler
genellikle etkisizdir. Potasyum iyodir, kolsisin, indometazin,
siklosporin, klofazimin ve dapson diger tedavi secenekleri arasinda
yer alir. Etretinat, interferon-gamma, intravenéz immiinoglobulin,

siklofosfamid, doksisiklin, metotreksat, biyolojik ajanlar (etanercept,
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adalimumab, infliksimab), anakinra tedavide etkili oldugu bildirilen
diger ajanlardir (19).

Sweet Sendromunun Farkli Klinik Goriiniimleri

Biilloz Sweet sendromu: SS'nin daha cok hematolojik
malignitelerde goriilen nadir bir formudur. Klasik SS lezyonlari
izerinde vezikil ve biiller ve pyoderma gangrenozuma benzeyen
tlserasyonlar ile karakterizedir (20).

El dorsalinin nétrofilik dermatozu: SS'nin genellikle el
dorsaline, nadiren de palmar bolgeye yerlesimli lokalize formudur.
Strutton tarafindan 1995 yilinda “elin piistiler vaskiliti” olarak
tanimlanmis, 2000 yilinda Galaria tarafindan “el dorsalinin
notrofilik dermatozu” olarak adlandinlmistir. Giinlimiize kadar
100'den fazla olgu bildirilmistir. Genellikle klinikte bil, erozyon ve
Ulserler ile karsimiza cikar. Lezyonlar ¢ogunlukla agrilidir, nadiren
de kagintili olabilir. Lezyon kdlttirinde treme olmaz. Demografik
ozellikleri, etiyolojisi ve histopatolojik bulgularrklasik SS ile benzerlik
gosterir. Ancak SS'de gorllen klasik laboratuvar bulgularina ve
atese daha az rastlanir. Ayircr tanida el dorsaline yerlesmesi, biil
ve Ulserlerin bulunmasi ve vasklitin tespit edilememesi ile atipik
pyoderma gangrenozumdan ayrilir. Tedavisi klasik SS'ye benzerdir.
Gogunlukla skar birakmadan, bazen de pigmentasyon birakarak
iyilesir. Genellikle ntiks gorilmez (21-24).

Dev seliilit benzeri Sweet sendromu: Surovy ve ark. (25)
tarafindan (2013) obez ve malignite tespit edilen (¢ olguda
bildirilmistir. Klinikte tekrarlayici, gdvde veya ekstremitelerde,
yaygin, dev seliilit benzeri 50-100 cm ¢apinda, eritemat6z infiltratif
plak ve biiller seklinde gordllr. Nadiren purpurik lezyonlar da
olabilir. Enfeksiyon tespit edilemez ve tedavide sistemik steroide
cevap alinir. Bildirilen olgularin timii obez hastalardir (25).

Nekrotizan Sweet sendromu: 2012 yilinda Kronshinsky ve
ark. (26) tarafindan imminstiprese Uc olguda bildirilmistir. Daha
sonra kazanilmig immin yetmezlik sendromu, dermatomyozit,
enflamatuvar barsak hastaliklari, tekrarlayan polikondrit, romatoid
artrit ve tiroid hastaliklari ile birliktelik tariflenmistir. Ates, ani
baslangicli eritemli/viyolase, 1si artisi olan plaklar seklinde baglar
ve doku nekrozu gelisir. Klinigi nekrotizan fasiite benzemekle
birlikte enfeksiyon tespit edilemez. Paterji pozitifligi gorlebilir.
Histopatolojik incelemede derin nétrofilik infiltrasyon gorulir.
Antibiyotik tedavisine cevap alinamaz. Sistemik steroid tedavisine

hizli cevap verir (27).

Histiyositoid Sweet sendromu: 2005 yilinda Requena ve ark.
(18) tarafindan SS'li 41 olguda dermal infiltratin histiositlerden
(monositlerin - cesitli  organlarda farklilasmasi) degil de,
histiositoid olarak tariflenen immatiir miyeloid hicrelerden
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(immatir notrofil) olustugu bildirilmistir. Bu olgularin 11'inde
hematolojik malignite tespit edilmistir. Daha sonra otoimmin
hastaliklar, malignite, enflamasyon, enflamatuvar barsak
hastaliklari, ilaclar ile iliskili olgular da bildirilmistir. Yapilan
retrospektif bir calismada miyelodisplastik hastaliklar ile klasik
tip SS %3, histiyositoid tip SS %32 birliktelik gosterdigi rapor
edilmistir (2,19).

Histiyositoid SS'nin deri lezyonlari ve tedavisi, klasik SS'ye
benzerlik gdstermekle birlikte 16kopeni, hepatosplenomegali ve
lenfadenopati de gériilebilir.

Leukemia kutis ve histiyositten zengin dermatozlardan ayirici tanisi
yapiimalidir. Periferik kanda immatir miyeloid hiicrelerin olmayisi
ve ber/abl flizyon geninin negatif olmasi ile l6semiden ayirt edilir.
Histiyositoid SS'de miyeloperoksidaz ~ ekspresyonunun olmasi
histiyositten zengin dermatozlarla karismasini 6nlemek agisindan
onemlidir (18,28,29).

Subkiitan Sweet sendromu: Subkitan SS'de, subkitan
dokuda daha sik lobiiler alanda olmak Uzere hem lobiiler, hem
de septal alanda yogun nétrofilik infiltrasyon ile karakterizedir.
Cogunlukla miyeloid bozukluklara ve ilaclara bagh gelisir.
Klinikte alt ekstremitelerde 2-3 cm capli eritemli nodiil seklinde
karsimiza cikar. Klinik olarak eritema nodozuma benzemekle
birlikte, eritema nodozum histopatolojisinde septal lenfositik
infiltrasyon goraltr. Notrofilik pannikdlitlerin ézellikle de alt
tipi olan nétrofilik lobller panniklitlerden, leukemia kutis ve
id reaksiyonuyla da ayirici tanisi yapilmalidir. Tanida eksizyonel
biyopsi tercih edilir (2,30).

Etik

Hakem Degerlendirmesi: Editorler kurulu diginda olan kisiler
tarafindan degerlendirilmistir.

Yazarlik Katkilari

Konsept: FA., N.S., Dizayn: FA., N.S., Veri Toplama veya Isleme: FA.,
N.S., Analiz veya Yorumlama:, Literatlr Arama: FA., N.S., Yazan:
N.S., FA.

Cikar Catismasi: Yazarlar arasinda cikar ¢atismasi yoktur.

Finansal Destek: Yazarlar herhangi bir yerden finansal destek
almamuslardir,

Kaynaklar

1. Cohen PR, Hongsmann H, Kurzrock R. Acute febrile neutrophilic dermatosis
(Sweet syndrome). Fitzpatrick's Dermatology in General Medicine. Ed.
Goldsmith LA, Katz SI, Gilchrest BA, et al. 8th ed. McGraw Hill, 2012; Vol 1:
362.

2. Merola JF, Callen J, Ofori AO. Sweet syndrome (acute febrile neutrophilic
dermatosis): Pathogenesis, clinical manifestations, and diagnosis. UpToDate

113




114

Aydin ve Sarag. Sweet Sendromu

website. https://www.uptodate.com/contents/sweet-syndrome-acute-febrile-
neutrophilic-dermatosis-pathogenesis-clinical-manifestations-and-diagnosis.
Accessed date: 01.09.2017.

Moschella SL, Davis MDP. Notrofilik dermatozlar. Dermatology. Ed. Bolognia JL,
Jorizzo JL, Rapini RP. 1st ed. St Louis, Mosby; 2003; Vol 1: 411-415.

Villarreal-Villarreal CD, Ocampo-Candiani J, Villarreal-Martinez A. Sweet
Syndrome: a review and update. Actas Dermosifiliogr 2016; 107: 369-378.

Bilgili SG, Karadag AS, Calka 0, Bayram i. Sweet sendromu: 31 hastanin klinik
ve laboratuvar bulgularinin degerlendirilmesi. Ttirkderm 2013; 47: 33-8.

Gokalp H, Bulutay P. Grantilosit koloni stimule edici faktor ile tetiklenen Sweet
sendromu. Turkiye Klinikleri J Dermatol 2017; 27: 28-32.

GUnasti Topal S. Sweet sendromu. Tiirkiye Klinikleri J Dermatol-Special Topics
2017;10: 217-222.

Marcoval J, Martin-Callizo C, Valenti-Medina F, Bonfill-Orti M, Martinez-Molina
L. Sweet syndrome: long-term follow-up of 138 patients. Clin Exp Dermatol
2016; 41: 741-746.

Su WP, Liu HN. Diagnostic criteria for Sweet’s syndrome. Cutis 1986; 37: 167-
174.

. Gottlieb CC, Mishra A, Belliveau D, Green P, Heathcote JG. Ocular invovement

in acute febrile neutrophilic dermatosis (sweet syndrome): new cases and
review of the literature. Surv Ophthalmol 2008; 53: 219-226.

. Baartman B, Kosari P, Warren CC, et al. Sight-threatening ocular manifestations

of acute febrile neutrophilic dermatosis (Sweet's syndrome). Dermatology
2014; 228:193-197.

. Matsumiya W, Kusuhara S, Yamada Y, Azumi A, Negi A. Sweet's syndrome with

panuveitis resembling Behcet's disease. Jpn J Ophthalmol 2012; 56: 268-272.

. Drago F, Ciccarese G, Agnoletti AF, Sarocchi F, Parodi A. Neuro sweet syndrome:

a systematic review. A rare complication of sweet syndrome. Acta Neurol Belg
2017; 117: 33-42.

. Li B, Ma Z, Xu X, et al. Multi-organ involvement of Sweet's syndrome: a case

report and literature review. Intern Med 2015; 54: 339-343.

. Yang M, Zhang J, He Z, et al. Lung involvement of 3 cases of idiopathic sweet

syndrome and literature review. Zhonghua Jie He He Hu Xi Za Zhi 2015; 38:
589-594.

. Malone JC, Slone SP, Wills-Frank LA, et al. Vascular inflammation (vasculitis)

in sweet syndrome. A clinicopathologic study of 28 biopsy specimens from 21
patients Arch Dermatol 2002; 138: 345-349.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

Dermatoz 2019;10(4):111-114

. Von den Driesch P. Sweet's syndrome and vasculitis. ] Am Acad Dermatol

1996; 34: 539.

. Requena L, Kutzner H, Palmedo G, et al. Histiocytoid Sweet syndrome: a dermal

infiltration of immature neutrophilic granulocytes. Arch Dermatol 2005; 141:
834-842.

. Maalouf D, Battistella M, Bouaziz JD. Neutrophilic dermatosis: disease

mechanism and treatment. Curr Opin Hematol 2015; 22: 23-29.

. Voelter-Mahlknecht S, Bauer J, Metzler G, Fierlbeck G, Rassner G. Bullous

variant of sweet's syndrome. Int J Dermatol 2005; 44: 946-947.

. Aydin F, Senturk N, Yildiz L, Canturk M, Turanli A. Neutrophilic dermatosis of

the dorsal hands in a farmer. J Eur Acad Dermatol Venereol 2004; 18: 716-
717.

Walling HW, Snipes CJ, Gerami P, Piette WW. The relationship between
neutrophilic dermatosis of the dorsal hands and sweet syndrome: report of
9 cases and comparison to atypical pyoderma gangrenosum. Arch Dermatol
2006; 142: 57-63.

Wolf R, Tizln Y. Acral manifestations of Sweet syndrome (neutrophilic
dermatosis of the hands). Clin Dermatol 2017; 35: 81-84.

Koca R, Elgormis CB. El dorsalinin nétrofilik dermatozu. Tirkiye Klinikleri J
Dermatol 2017; 10: 234-237.

Surovy AM, Pelivani N, Hegyi |, Buettiker U, Beltraminelli H, Borradori L. Giant
cellulitis-like Sweet Syndrome, a new variant of neutrophilic dermatosis. JAMA
Dermatol 2013; 149: 79-83.

Kroshinsky D, Alloo A, Rothschild B, et al. Necrotizing Sweet syndrome: a new
variant of neutrophilic dermatosis mimicking necrotizing fasciitis. J Am Acad
Dermatol 2012; 67: 945-954.

Villarreal-Villarreal CD, Ocampo-Candiani J, Villarreal-Martinez A. Sweet
Syndrome: A Review and Update. Actas Dermosifiliogr 2016; 107: 369-378.

Lin J, Zhang Q, Chen M. Subcutaneous histiocytoid Sweet's syndrome in a
patient associated with myelodysplastic syndrome-refractory anemia. J
Dermatol 2012; 39: 99-101.

Kaiser R, Connolly K, Linker C, Maldonado J, Fye K. Stem cell transplant for
myelodysplastic syndrome-associated histiocytoid Sweet's syndrome in a
patient with arthritis and myalgias. Arthritis Rheum 2008; 59: 1832-1834.

Chan MP, Duncan LM, Nazarian RM. Subcutaneous sweet syndrome in the
setting of myeloid disorders: a case series and review of the literature. J Am
Acad Dermatol 2013; 68: 1006-1015.



