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Kaposi Sarkomu

Kaposi’s Sarcoma
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Kaposi sarkomu (KS), deride siklikla pembe mor papiil, nodiil veya plaklarla karakterize olan, insan herpes viriisii-8 iligkili vaskdler bir
neoplazidir. Hastaligin klasik KS, Afrika endemik KS, iyatrojenik KS ve AIDS iliskili (epidemik) KS olmak tizere 4 klinik alt tipi mevcuttur.
Lezyonlar siklikla asemptomatik ve yavas seyir gostermekle birlikte deri ve mukozalar etkileyebilmektedir. Tedavi genellikle semptomlarin
gerilemesi ve hastaligin ilerlemesinin durdurulmasina yoneliktir. Bu derlemede KS'nin klinik bulgulari, patolojik 6zellikleri ve tedavi

secenekleri gtincel bilgi 1siginda 6zetlenmeye calisilmistir.

Anahtar Kelimeler: Dermatoonkoloji, insan herpes viriisii 8, Kaposi sarkomu

Kaposi's sarcoma (KS) is human herpes-8 asscociated vascular tumor which is characterized by pink-livedoid papules, nodules and
plaques, clinically. It was classifed into 4 groups including classical KS, endemic- African type KS, iatrogenic KS and AIDS related (epidemic)
KS. The lesions are usually asymptomatic and have a slowly growing nature and they may affect both skin and mucosal surfaces.
Treatment is generally directed towards regressing the symptoms and stopping the progression of the disease. In this review, the clinical

findings, pathological features and treatment options of KS were shortly summarized in light of the recent knowledge.
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Giris

Kaposi sarkomu (KS), insan herpes virlisi-8 (HHV-8) iliskili bir
neoplazidir. Hastaligin 4 klinik alt tipi mevcuttur. Bu alt tipler: Klasik
KS, Afrika endemik KS, iyatrojenik KS ve AIDS iliskili (epidemik)
KS'dir. Hastalik pembe yama ve mavi-mor-siyah nodl, polip veya
plak ile bulgu verir (1).

Klasik KS'de olgularin biiylik cogunlugu 50 yas sonrasidir ve kadin/
erkek orani calismalar arasinda farklilik gostermekle beraber
hastalik erkeklerde daha sik gdzlenir. Afrika endemik KS eriskin

siyahi erkek hastalarda gézlenir; lenfadenopatik varyant ise daha
cok erkek cocuk hastalarda gdzlenir. iyatrojenik KS ise organ
transplantasyonu, kanser veya otoimmiin hastaliklar nedeniyle
immunosupresif tedavi alan hastalarda goriillip erkeklerde daha
siktir. AIDS iliskili (epidemik) KS ise escinsel erkek hastalarda ve
AIDS'li cocuk hastalarda gézlenir (1).

Klasik KS ekstremite distallerinde, yavasca biiyliyen mavi-kirmizi,
mor makdiller ile kendini gosterir. Birlesme egilimi gdsteren
genis plak, nodil, polipoid timérler gorilir. Baslangigta tek
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tarafli olan lezyonlar hastalik ilerledikce yayilim gosterir ve
coklu odaklar gézlenir. Hastaligin seyrinde erken lezyonlar
gerileyebilir veya lezyonlarin evresi ilerleyebilir. Oral mukoza veya
gastrointestinal sistemde asemptomatik lezyonlar olusabilir (1).
Hastaligin dort evresi mevcuttur. Evre 1 makUlonodiiler evredir
ve alt ekstremiteye sinirl kiigik makadiller ve nodiller mevcuttur.
Evre 2 infiltratif evredir ve alt ekstremiteye sinirli plaklar ve
plaklarin (izerlerinde az sayida nodiiller gozlenir. Evre 3 florid
evredir ve alt ekstremiye sinirli anjiyomatéz plak ve nodiiller
mevcuttur, lezyonlar cogu zaman (lseredir. Evre 4 dissemine
evredir; alt ekstremine disina yayilan anjiyomat6z nodil ve
plaklar ile seyreder (2). Klasik tip KS kronik ve indolan seyir
gosterir. Hastalik beklenen yasam siiresini etkilemez. Klasik KS
ile 5 yil takip edilen 438 hastadan yalnizca %2'si KS nedeniyle
6lmustdr (3).

Afrika endemik tipte KS'nin dort alt grubu mevcuttur. Nodiler alt
grup goriniim ve davranis olarak klasik tipte KS'ye benzer. Florid
ve infiltratif alt gruplar agresif seyir gosterir. Lenfadenopatik alt
grup cocuk hastalarda gézlenir; primer timor lenf nodunu tutar,
ama mukokUtan6z lezyonlar da godzlenebilir. Fulminan seyirli
ve fataldir. lyatrojenik KS, klasik KS'ye benzer klinik gdsterir.
Hastalik imminosUpresif tedavinin kesilmesi ile tamamen
gerileyebilir. Uzun slre yiiksek doz immiinostpresif tedavi alan
hastalarda agresif seyir gosterip, ic organ tutulumu gortlebilir.
Hastalik 6lim ile sonuclanabilir. AIDS iligkili KS CD4 T-hiicre
sayist 500/mm3'iin altina distiigiinde gézlenir. Degisken klinik
seyirlidir; tek lezyon veya dissemine kiitandz hastalik gorilebilir.
Soluk eritemli makl/papil/plak veya mor-siyah renkli timér/
nodil gordllr. Visseral tutulum siktir, akciger, lenf nodu,
gastrointestinal sistem tutulabilir (1). AIDS iliskili KS'de en sik
kullanilan evreleme sistemi Ulusal Saglik Enstitlsu tarafindan
gelistirilmistir ve U¢ prognostik parametre vardir (4):

1- Timoriin yayilimi: Deriye sinirli/minimal oral mukoz tutulumu iyi
prognozlu, oral kavitede yaygin tutulum/visseral organ tutulumu ise
kotl prognozlu,

2- immiinostipresyon seviyesi: CD4 sayisi >200 hiicre/mikrolitre iyi
prognozlu, CD4 sayisi <200 hiicre/mikrolitre ise kotli prognozlu,

3- Sistemik tutulum: Firsatgi enfeksiyonlar, oral kandida enfeksiyonu,
B semptomlarinin varligi kétu prognozlu.

Hastaligin histopatolojisinde klinik tipler arasinda anlamli farklilik
yoktur. Histopatolojik bulgular evreye gore degiskenlik gosterir. Yama
evresinde, kiiclk acilmamis lenfatiklere benzeyen, belirgin olmayan
endotel ile doseli damarlarin ylizeyel proliferasyonu gézlenir. Plak
evresinde derin dermisi de iceren vaskiiler proliferasyon gériiliip
subktiste de tutulum olabilir (1).
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Histopatolojik olarak kesin tani alan hastalarda tani sonrasinda
detayli fizik muayene ile alt ekstremite, yiz, oral ve genital mukozalar
ozenle degerlendirilmeli ve lenf nodu muayenesi yapiimalidir. Tam
kan sayimi ve viral seroloji degerlendirilmeli, gastrointestinal
tutulum agisindan gaitada gizli kan (GGK) bakilmali ve GGK pozitif
ise Ust gastrointestinal sistem endoskopi/kolonoskopi yapiimalidir.
Akciger tutulumu agisindan tek yonli akciger grafisi cekilmelidir
(5).

Hastaligin  tedavisi, latent HHV-8 enfeksiyonunun tedavisi
olmadigi icin palyatiftir. Tedavi amaglari semptomlarin gerilemesi,
lenfédem tedavisi, fonksiyon kaybinin dnlenmesi, kutane veya
viseral organ lezyonlarinin boyutunun kiiclilmesi ve hastaliginin
ilerlemesinin durdurulmasidir. Az sayida, asemptomatik lezyonlarda
“bekle ve gor” rejimi uygulanabilir. Hastalik zamanla ilerleyebilir,
ancak hastalarin %40'inda ilerleme gdzlenmez. Baskili elastik
bandajlar ekstremite 6demi varliginda kullanilabilir. Hastaligin
tedavisinde uygulanan lokal tedavi yontemleri cerrahi, radyoterapi,
kriyoterapi, lazer ve intralezyonel tedavilerdir [interferon (IFN), IL2
ve kemoterapotikler]. Topikal olarak da alitretinoin, imiquimod,
rapamisin, timolol, propranolol, glimis nitrat uygulanabilir (6).
Tourlaki ve ark.'min (7) yapti§gi bir calismada KS nodillerinin
cerrahi eksizyonunu takiben hidrojen peroksit uygulanmig ve
hastalar sekonder iyilesmeye birakilmistir. Calismaya 90 hasta dahil
edilmis olup hastalarin ortalama yasi 76 imis. Alt ekstremitede
yerlesik olarak 82 lezyon, ylizde yerlesik olarak bes lezyon ve ist
ekstremitede yerlesik Ug lezyon tedavi edilmis olup operasyon
sonrasl komplikasyon veya hipo/hiperpigmente sikatris ve rekiirrans
gelismedigi bildirilmistir.

KS'nin tiim alt tipleri radyasyona duyarli olup tek bir anatomik alana
sinirli coklu lezyonlarda, radyoterapi iyi bir tedavi alternatifidir. En
stk kullanilan tedavi rejiminde toplam 30 Gy, 15 giinlik tedavi ile 2
Gy/glin dozda uygulanir. Hauerstock ve ark."nin (8) yapmis oldugu,
16 hastanin yer aldigi (ortalama yas 74), lezyonlarin %94'Un(n alt
ekstremiteye, %6'sinin Ust ekstremiteye sinirli oldugu bir calismada,
toplam 30 Gy doz, 15x2 Gy/glin olacak sekilde uygulanmis ve %88
hastada tam yanit, %12 hastada ise kismi yanit alinirken, yan etki
olarak sadece akut radyasyon dermatiti gelistigi rapor edilmistir.

Kiicik KS lezyonlarmin yerel kontrolli amaciyla kriyoterapi
uygulanabilir, ancak bu tedavi yénteminin uzun sireli hastalik
kontrol(i Uizerindeki etkisi bilinmemektedir. Ucuz ve kolay erisilebilir
bir yontem olmasina ragmen sikatris riski nedeniyle tercih
edilmemektedir (9,10).

KS lezyonlarinin tedavisinde lazer cihazlarindan da faydalanilabilir.
Ozdemir ve Balevi (11) KS tedavisinde uzun atmli Nd: YAG
lazer kullandiklari arastirmalarinda, 4-6 mm  baslik capi ile
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180-260 J/cm? fluans dozda, dért hafta aralikla 2-4 seans
uygulamiglardir. Tim hastalarda lezyonlarda gerileme gozlendigi ve
yan etki olarak hafif atrofik sikatris gelisimi bildirilmistir. Yazarlar
Nd: YAG lazerin derin dokulara ulasabilmesi nedeniyle derin
papilonodiiler lezyonlarda tercih edilebilecek glivenli bir tedavi
yontemi oldugu sonucuna varmiglardir.

Marchell and Alster (12) ylz yerlesimli KS plak lezyonu olan
bir hastada 585 nm pulsed dye lazer, 7 mm baslk capi ile
6-7 J/cm? fluans dozda, 6 hafta ara ile toplam bes seans tedavi
uygulamislar, son seanstan 12 ay sonra yapilan kontrolde rekiirrans
saptanmadigini  bildirmislerdir. Karbondioksit lazer de KS'nin
tedavisinde denenmistir. Chun ve ark. (13) tarafindan penil KS
lezyonu olan 54 yasindaki erkek hastada 6 mm baslik capi ile 7
watt enerjide tedavi uygulanmis olup lezyon capinda kicilme
saptanmugtir.

KS'nin tedavisinde intralezyonel tedavi yontemleri de tercih
edilmektedir. Bunlardan en sik kullanilani intralezyonel IFN
olup literatlirde doz ve tedavi semasi ile ilgili kesin bilgiler
bulunmamaktadir. Trattner ve ark. (14) yaptiklar calismada klasik
KS tanili on hastaya 3 milyon dnite IFN-alfa 2a, 3 seans/hafta
olacak sekilde 4 hafta siire ile uygulamislardir. iki hastada tam
yanit gozlenmis olup bu hastalardan birinin uzak lezyonlarinda
da gerileme not edilmistir. Yedi hastada kismi yanit goriilmiis
ve bir hastada tedaviye yanit alinamadigi bildirilmistir. Yan etki
saptanmamistir. Ghyka ve ark. (15) klasik KS tanili 20 hastada
yaptiklari calismada 12 hastaya 50.000 Unite IFN ve 8 hastaya
50.000 Unite IFN ile IL2 tedavilerini intralezyonel olarak
uygulamislardir. Haftada iki seans olacak sekilde 4-6 hafta
sireyle uygulanan tedavi ile KS lezyonlarinda anlamli gerileme
saptanmistir.

Intralezyonel kemoterapbtikler de KS'nin tedavisinde kullanilabilir.
Daha 0Once KS tedavisinde intralezyonel olarak uygulanmig
olan ilaclar vinblastin, vinkristin, doksorubisin ve bleomisindir.
Intralezyonel kemoterapétik tedavi icin uygun hastalar organ
tutulumu olmayan, nodiler karakterde akral lezyonlari olan
hastalardir ve ideal olan, hastada 10'dan az lezyon olmasidir.
Vassallo ve ark. (16) yaptigi calismada alti KS tanili hastaya
intralezyonel vinblastin tedavisi uygulanmis (Her 1 cm?'ye 0,5 mg/
mL olacak sekilde maksimum 2 mg/giin, nodil basina bir, plak
basina iki enjeksiyon olacak sekilde), lic ay sonraki kontrolde tim
hastalarda tam remisyon (lezyon boyutunda %95-100 azalma)
gozlendigi bildirilmistir. Brambilla ve ark. (17) da nodler KS
lezyonlari mevcut olan 151 hastada, 0,03-0,08 mL (1 pg/mL)
vinkristin s(lfat enjeksiyonu tedavisi ile hastalardan %76'sinda
tam yanit, %18'inde kismi yanit gozlenmis olup yan etki olarak

Ozkoca ve ark. Kaposi Sarkomu

hastalarin %14'Unde eritem ve kasinti gelistigi rapor edilmistir.
Yazarlar intralezyonel vinkristinin erken evrelerde guvenilir bir ilk
basamak tedavi yontemi ve ileri evrelerde glvenilir adjuvan tedavi
yontemi olduguna karar kilmislardir.

KS tedavisinde topikal tedavi ajanlari da tercih edilebilir, ancak
bu tedaviler hakkindaki yayinlar kisithdir. Topikal yontemler icin
ideal hastalar, az sayida lezyonun kiiclk alana sinirli oldugu ve
kemoterapi/radyoterapinin yan etkilerinin istenmedigi veya yan
etkileri tolere edemeyecek olan hastalardir. Topikal alitretinoin bir 9
cis-retinoik asit analogudur. ilacin %0, 1'lik jel formu AIDS ile iliskili
KS tedavisinde Amerikan Gida ve ilac Kurumu onay! almistrr. ilacin
klasik KS hastalarinda kullanimi ile ilgili sinirli deneyim mevcuttur.
Yapilan bir calismada uygulanan bélge lezyonlarinda kismi/tam
remisyon gdzlenmis olup uygulanmayan bdlgelerde yeni lezyon
cikiginin devam ettigi gozlenmistir (18).

Topikal imiquimod da KS tedavisinde kullanilan bir terapétik ajandir.
ilacin %5'lik krem formu 17 hastada, 24 hafta boyunca, haftada 3
giin okllizyon altinda uygulanmis olup iki hastada tam, alti hastada
kismi yanit gézlenmesine ragmen alti hastada timér progresyonu
gozlenmistir. Yan etki olarak dokuz hastada lokal yanma, kasinti
ve eritem bildirilmistir. Yazarlar ilacin etkinligini timér alani ile ters
orantil bulmuslardir (19).

KS tedavisinde topikal rapamisin tedavisi de denenmistir.
Rapamisin bir mTOR inhibitéridir. Diaz-Ley ve ark. (20)
tarafindan yapilan calismada %0,5'lik rapamisin krem, 2x1
pozolojide 16 hafta stireyle uygulanmis olup lokalize hastalikta
etkili ve glivenli tedavi alternatifi oldugu rapor edilmistir. Timolol
jel de KS tedavisinde denenmistir. Dort hastada %0, 1'lik timolol
jel, 2x1 pozolojide, alti hafta stireyle uygulanmis olup hastalarin
takiplerinde rekUrrans saptanmamistir (21).

Sonuc

KS, dzellikle klasik tipi, indolan seyirli bir hastalik olmasi nedeniyle
tedavisiz izlenebilecegi gibi lokal tedavi yontemleri de denenehilir.
Cerrahi  tedaviler, fiziksel ~destriiksiyona dayali yontemler,
intalezyonel ve topikal tedaviler uygulanabilir. Ancak bu tedavi
yontemleri ile ilgili cok fazla calisma olmadigr icin glivenilir bilgiler
elde edilmesi adina yeni calismalara ihtiyac vardir.
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