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Remisyonda nazofarenks kanseri sirasinda ortaya cikan
"dermatomiyozit sine dermatit” olgusu

“Dermatomyositis sine dermatitis” associated with nasopharyngeal cancer after remission
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Dermatomiyozit (DM) ile kanser birlikteliginde genellikle DM tanisi
sirasinda veya DM tanisini takip eden ilk yillarda kanser saptansa da,
daha az siklikta kanser sonrasi DM gorulebilir. Bati toplumlarinda
nazofarenks kanseri ile birlikteligi nadirdir. Bu olguda genc ve
remisyonda nazofarenks kanseri olan, deri tutulumu olmadan ilerleyici
kas glicstizligu ile prezente olan bir hastamizi sunduk ve histopatolojik
olarak taniyr dogruladik. Kanser remisyonda olsa da, timor ve kas
hicrelerinin ortak otoantijenlerine karsi gelisen immun reaksiyon
sonucu paraneoplastik DM gorulebilir.
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Giris

Dermatomiyozit (DM), retrospektif olgu serilerinde
ve toplum tabanli caligmalarda kanser ile iligkisi en iyi
tanimlanmis olan enflamatuvar miyozit alt grubudur. Cesitli
caligmalarda polimiyozitin (PM) yaklagik %10 (%0-43) olan
kanser birlikteligi DM’de yaklasik %24 (%8-60) olarak
bildirilmigtir. Farkli ¢alismalarda PM i¢in standardize
insidans orami 1,7-2,2, DM icin ise 3,8-7,7 arasinda
bulunmugtur.? DM’ye en sik eslik eden kanser tipleri
cografi ve etnik kokene gore farklilik gostermektedir. Kuzey
Avrupa’da yapilan toplum tabanl calismalarda yaklagik %70
oraninda adenokanserler (over, akciger, pankreas, mide,
kolorektal) goriilirken; Giineydogu Asya, Giiney Cin, Kuzey
Afrika’da %29-51 siklikta nazofarenks kanseri bildirilmistir.
24 Cogunlukla DM tanist sirasinda veya DM tanisini takip

Abstract

The association between dermatomyositis (DM) and cancer has
been well recognized; so that cancer can be diagnosed before, or
more likely simultaneously with and after the diagnosis of DM. Its
coexistence with nasopharyngeal cancer is relatively rare in Caucasian
populations. Here we report a young patient who had a diagnosis of
nasopharyngeal cancer in remission and presented with progressive
muscle weakness without any skin manifestation. DM diagnosis was
confirmed with muscle histopathology. Paraneoplastic DM could
develop during cancer, even in remission, by an immune reaction
to antigens expressed in both cancer cells and regenerating fibers in
affected muscle and/or skin.
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eden ilk yillarda kanser saptansa da, daha az siklikta kanser
sonrast DM goriilebilir.

Literatiirde bildirilen bu tip DM olgularinin ¢ogu Bohan
ve Peter™® miyozit kriterlerine gére tamimlanmistir ve bu
kriterlere gére hemen hepsinde deri tutulumu mevcuttur.
Burada gen¢ ve remisyonda nazofarenks kanseri olan,
deri tutulumu olmayan atipik bir DM hastamizi sunmay1
amacladik.

Olgu Sunumu

On dokuz yaginda kadin hasta, 2019 yili Temmuz ayinda
yirtiyememe, kollarda ve bacaklarda gligsiizliik ile bagvurdu.
Bagvurusundan 11 ay o6nce skuamoz hiicreli nazofarenks
karsinomu tanist alan hastaya radyoterapi ve kemoterapi
sisplatin ve S5-florourasil (Cis+5FU) uygulanmisti. Mart
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2019 tarihinde aldig1 son kemoterapi sonrasi baglayan,
giderek artan bilateral bacaklarda ve kollarda proksimal ve
distal kaslarda giigsiizlik mevecuttu. Yutma giigligi ve agiz
kurulugu 7 ay 6nce verilen radyoterapi sonrasinda baglamigti
ve ayni dizeyde devam etmekteydi. Deri dokiintiisii veya
nefes darligr hi¢ olmamusti. Tekerlekli sandalye ile gelen
hastanin fizik muayenesinde st ve alt ekstremite kas giicii
proksimal 2/5, distal 3/5 diizeyindeydi, bag-boyun kas giicii
normaldi. Deri ve diger sistemler normaldi. Kreatin kinaz
(CK): 703 U/L (<250), laktat dehidrogenaz (LDH): 300
U/L (<240), aspartat aminotransferaz (AST): 50 U/L, alanin
aminotransferaz: 16 U/L, C-reaktif protein: 6,5 mg/L (<5),
eritrosit sedimantasyon hizi: 44 mm/sa, ANA: negatifti.

Pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarli tomografide
(PET/BT) nazofarenksteki kitle hastalik baglangicina
gore tama yakin regrese, lenfadenomegali tam regrese idi,
kaslarda florodeoksiglukoz (FDG) tutulumu yoktu. Boyun
manyetik rezonansta (MR) ise kitle tam regrese idi. Miyozite
yonelik ¢ekilen kas MR’de iist kol ve uyluk kas yapilarinda
sinyal artig1 ve aktif enflamasyon ile uyumlu kontrastlanma
mevcuttu (Resim 1). Igne elektromiyografisinde; diisiik
amplitutlu polifazik motor inite potansiyelleri mevcut,
yaygin miyopatik tutulum ile uyumluydu. Deltoid kas
biyopsisi “bazi liflerde anguler atrofi, perifasikiiler atrofi
ve bazofilik boyanma, seyrek dejenere-rejenere lifler ve
perifasikiiler mononiikleer hiicre

alanda perivaskiiler

infiltrasyonu” bulgulariyla DM ile uyumlu gérildi.

Ug giin 500 mg/giin metilprednizolon sonrasi prednizolon
30 mg/giin ve intravenéz immiinoglobiilin (0,4 g/kg/giin
ayda 5 giin) bagland1. Birinci ayda kas giicti 4/5 diizeyine ve
CK, LDH, AST, akut faz degerleri normal diizeye geldi.
Uciincii ayda 15 mg/giin prednizolona diisiildiigiinde kas
giicti 5/5 idi.

Tartisma
Literatiirdeki ¢aligmalarin  ¢ogunda kullanulan 1975

Bohan ve Peter miyozit kriterlerine gore DM tanist

Resim 1. T1 agirlikl MR kesitlerinde uyluk kaslarinda kontrast tutulumu (A)
ve omuz cevresi kaslarinda (B) kontrast tutulumu
MR: Manyetik rezonans
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icin deri tutulumunun olmast gerekmektedir. Ancak
giiniimiizde nadir de olsa “dermatomiyozit sine dermatit”
fenotipi tanimlanmistir. Ayrica DM ile PM’nin sadece
deri tutulumunda degil histopatolojik bulgular agisindan
belirgin farklilik g6sterdigini bilmekteyiz. Caligmalarda
bildirilen kanser iliskili DM olgularmm hepsinde deri
tutulumu bildirilmistir ve ¢cogunlukla biyopsi yapilmayarak
deri tutulumunun eslik etmedigi miyozit olgular1 PM olarak
siiflandirlmigtir. Hastamizdaki gibi “DM sine dermatit”
nadir goriilse de eski kriterlerin getirdigi bu kisitlilik akilda
tutulmalidir. Literatiirde biri kanser iligkili, biri idiyopatik ve
biri juvenil olmak tizere 3 tane “DM sine dermatit” olgusu
bildirilmigtir."*) 2017 Avrupa Romatizma Karsiti Birligi/
Amerikan Romatoloji Koleji (The European League Against
Rhbeumatism/American  College of Rbeumatology) simuiflama
kriterlerinde tanimlanan yeni alt gruplardan biri olan immiin
aracili nekrotizan miyopatinin de kanser iligkili olabilecegi
ve yeni tanimlanan antikorlarin bu y6nde taniya yardimer
olabilecegi gosterilmigtir.!”!

Enflamatuvar miyozit tamist i¢in kullanilabilen diger
yontem olan kas MR’sinde kas ve fasya 6demi akdf hastaligi,
atrofi ve yagl degisiklikler ise ilerlemis hastalig1 destekler.
Hastamizda da MR’de miyozit bulgular1 mevcutken PET/
BT’de akdf enflamasyonu gosteren bulgu gorilmemistir.
PET/BT’de FDG tutulumunu
kargilagtiran  caligmalardan  birinde PET duyarliliginin
(8724, %33) MR’ye (12/21, %57) oranla daha zayif oldugu
gosterilmistir."! Bagka benzer bir ¢aligmada; 25 miyozit
tanih hastanin 20’sinde MR pozitif iken 4’tnde PET/
BT pozitif saptanmig; MR negatif iken PET pozitif hasta
goriilmemistir.[?!

diger

yontemlerle

PET/BT’nin yorumlanmasinda farkliliklar veya tecriibe
eksikligi olabilecegi akilda tutulmakla birlikte, kisith sayidaki
hastalarda yapilan bu caligmalarla, MR’ye oranla daha az
duyarli oldugu diigtintilmektedir.

DM tamsindan sonraki ilk yil en yiiksek ve takip eden
5 yil boyunca devam eden artmis kanser riski bildirilmistir.
Bildirilen bu yiiksek oranlar degerlendirirken, ilk dénem
daha yogun yapilan ayrintuli kanser taramasimn yarattigi
bias da g6z ontinde bulundurulmalidir. Ancak biyiik
%27-41
paraneoplastik DM olarak ortaya ciktigr bildirilmistir ve

olgu serilerinde oranlarinda kanser sonrasi

bu olgularin ¢ogu kanser tanisindan sonraki ilk 2 yildadir.
(231314 Bu durumda altta yatan hastaligin tedavisine paralel
olarak miyozit tedavisinin de ¢ogunlukla yanit verdigi, niiks
veya direncli miyozitte ise kanser progresyonunun akla
gelmesi gerektigi belirtilmektedir. Olgumuzdaki gibi kanser
tanisinin 8. ayinda remisyonda takip sirasinda ortaya ¢ikan

miyozit az rastlanan bir durumdur.



Nazofarenks kanseri tanili 172 hastanin alindigi, DM
olan ve olmayanlarin kargilagtirildigi bir ¢aliymada DM
tanilarinin %30’u kanser sonrasidir.'™ Bu c¢alismada iki
grubun tedavi yanitlarinin ve hem kisa hem 5 yillik sagkalim
oranlarinin benzer oldugu, miyozit grubundaki steroid
tedavisinin bu oranlar1 etkilemedigi ve DM tanili hastalarin

%89,5’inin steroide hizli klinik yanit verdigi gosterilmistir.
[14]

Kanser ve DM birlikteliginin patogenezinde hastanin
genetik yatkinligi, enfeksiy6z veya ila¢ gibi tetikleyiciler
ve paraneoplastik sendrom mekanizmalar1 bulunmaktadir.
Ozellikle bu hastaliklarm  tam1  zamanlarinin - yakinhig:
disiinildigiinde
desteklenebilir. Ttimor hiicreleri ile kas ve/veya derideki

paraneoplastik  sendrom  hipotezi
ortak otoantijenlere karst immiin reaksiyonun tetiklenmis
olabilecegi distintilmektedir. Casciola-Rosen ve ark.['”
miyozit otoantijenlerinden Mi-2 ve histidil transfer RNA
sentetazin (Jo-1) miyozitli kaslarda, rejenere olan kas
liflerinde ve akciger ile meme adenokarsinomunda yiiksek
diizeyde eksprese edildigini gostermistir. Bubulgular miyoziti
tetikleyen otoantijenlerin kaynaginin kanser hiicreleri ve
rejenere olan kas lifleri oldugunu distindiirmektedir. Ayrica

191 kolorektal kanser tanili ancak klinik

Zampieri ve ark.
miyopatisi olmayan hastalardan kanser tedavi 6ncesi alinan
rektus abdominis kas biyopsilerinde; rejenerasyonu gosteren
internal niikleusu artmig myofibriller, néral hiicre adhezyon
molekiillerinde ve miyozin agir zincirinin embriyonik
izoformunda artis saptamigtr. Enflamatuvar infiltrasyon
olmadan subklinik miyopati varlig1 gosterilmistir. Ayrica son
yillarda transkripsiyon intermedier faktor 1 gamma (anti-
TIF1y), niikleer matriks protein 2 (anti-NXP2) ve 3-hidroksi-
3-metilglutaril-koenzim-A-rediiktaz  (anti-HMGCR) gibi
yeni otoantikorlar kanser iligkili miyozitlerde tanimlanmstir.
Bunlarin  hedeflerinin  tiimér  gelisgim  yolaklarinda  rol
alabilecegi diisiiniilmektedir.

Olgumuzun kisithiligs olarak, hastamizda bu antikor
Ancak, kas
DM’nin patognomonik bulgulariyla tani dogrulannmustir.

paneline  bakilamamustir. biyopsisinde

Kanser takibinde ortaya cikan kas giicsizligiinde diger
paraneoplastik sendromlar ekarte edilerek, DM tanisi
objektif tanisal yontemlerle dogrulanmalidir.
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