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Ozet

Amag: Bu calismanin amaci piyoderma gangrenozum (PG) tanisi alan hastalardaki klinik 6zelliklerin, eslik eden sistemik
hastaliklarin ve tedavi protokollerinin incelenmesidir.

Gereg ve Yontem: 2003-2009 yillari arasinda klinigimizde PG tanisi konulan 20 hasta ¢calismaya alindi. Hastalar klinik 6zellikleri, eslik
eden sistemik hastaliklari ve tedavi protokolleri agisindan retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: 6 yillik izlemde, 11'i kadin ve 9'u erkek, yaslari 19-75 arasinda degisen ( yas ortalamasi 45+16,39), 20 PG'li hasta calismaya
alindi. Lezyonlar 3 hastada (%16) papul, 1 (%5)’inde bul, 1 (%5)'inde eritemli plak ve 15 (%74)'inde pustul seklinde baglamisti. On
dort (%70) hastada tek lezyon bulunurken diger hastalarda ¢ok sayida lezyon bulunmaktaydi. Lezyonlar yerlesim yerine gére en sik
14 (%70) hastada alt ekstremiteydi. Piyoderma ganrenozumlu hastalarda en sik eslik eden hastalik inflamatuvar barsak hastaligiydi
(kolitis Ulseroza n: 4 ve Crohn hastaligi n: 2 toplam n: 6, %30). Diger eslik eden hastaliklar arasinda vitiligo (n: 1, %5), Behget hastalig
(n: 1, %5), hidradenitis sipurativa (n: 1, %5), derin ven trombozu ve pulmoner emboli (n: 1, %5), pangastrit (n: 1, %5), akut bobrek
yetmezligi (n: 1, %5), sistemik lupus eritematozus (n: 2, %10) ve iatrojenik immuUnstpresyon (n: 1, %5) bulunmaktaydi. Sistemik kor-
tikosteroidler en sik uygulanan tedaviydi (n=16, %80). Hastalarin tamaminda tedaviye yanit tam olarak alind.

Sonug: Calismamizda piyoderma gangrenozuma sistemik hastaliklardan en sik inflamatuvar barsak hastaliklari eslik etmekteydi.
Olgularin ¢ogunda lezyonlar alt ekstremitede, tek lezyon seklindeydi ve tedavide en iyi yanit sistemik kortikosteroidlerle
saglanmisti. (Tdrkderm 2011, 45: 83-7)

Anahtar Kelimeler: Piyoderma gangrenozum, eslik eden sistemik hastaliklar, tedavi

Summary

Background and Design: The objective of this study is to examine the clinical properties, comorbid systemic diseases and the treat-
ment protocols of the patients diagnosed with pyoderma gangrenosum (PG).

Material and Method: Between 2003 and 2009 years, 20 patients diagnosed with pyoderma gangrenosum were evaluated in
this study. The clinical properties, comorbid systemic diseases and the treatment protocols were examined retrospectively.

Results: In a six-year period, 20 patients with PG (11 female and 9 male), ranging in age from 19 to 75 (mean age 45+16.39 years) were
evaluated. Lesions had started as papule in 3 (16%) patients, as bullous in 1 (5%) patient, as erythematous plaque in 1 (5%) patient and
as pustule in 15 (74%) patients. Whereas 14 (70%) patients had single lesion, the other patients had multiple lesions. The lesions were
located at lower extremities in 14 (70%) patients most frequently, The most frequent comorbid disease in patients with pyoderma gan-
grenosum was inflammatory bowel diseases (colitis ulcerosa n: 4 and Crohn disease n: 2 total n: 6, 30%). The other comorbid diseases
included vitiligo (n: 1, 5%), Behcet's disease (n: 1, 5%), hidradenitis suppurativa (n: 1, 5%), deep venous thrombosis and pulmonary
embolism (n: 1, 5%), pangastritis (n: 1, 5%), acute renal failure (n: 1, 5%), systemic lupus erythematosus (n: 2, 10%) and iatrogenic
immunosuppression (n: 1, 5%). Systemic corticosteroid therapy was the most common treatment (n=16, 80%). The treatment response
was 100% in all patients.

Conclusion: In our study, inflammatory bowel diseases were the most frequent comorbid diseases with pyoderma gangrenosum.
Most of cases were as single lesions located in the lower extremities and the best treatment response was achieved by the admin-
istration of systemic corticosteroids. (Turkderm 2011, 45: 83-7)
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Giris

Piyoderma gangrenozum (PG)'un nedeni tam olarak bilin-
memekle beraber, patogenezden anormal nétrofil kemo-
taksisinin patogenezden primer sorumlu oldugu dusunul-
mektedir. ilk kez Burnsting ve arkadaslari tarafindan 1930
yihinda inflamatuvar nétrofilik hastaliklar bir spektrum ola-
rak tanimlanmistir'. Nétrofilik dermatozlar multisistemik bir
grup hastalik olarak degerlendirilmektedir; basta PG, Sweet
sendromu, subkorneal pustiler dermatoz, eritema elevatum
diutinum ve Behget hastaligi bu gruptaki en sik gortlen has-
taliklardir*®. Bu dermatozlarda deri tutulumunun yaninda
inflamatuvar barsak hastaligi, romatoid artrit, hematolojik
maliniteler ve monoklonal immunglobulin A (IgA) gammo-
patisi de hastaliklara eslik etmektedir'. Calismamizda piyo-
derma gangrenozum tanisi alan hastalardaki klinik 6zellik-
lerin, eslik eden sistemik hastaliklarin ve tedavi protokolleri-
nin incelenmesi amaglandi.

Gere¢ ve Yontem

Klinigimizde Eylul 2003-Kasim 2009 yillari arasinda piyoder-
ma gangrenozum tanisi konulan 20 hasta calismaya alindi.
Hastalarin bilgisayar kayitlari retrospektif olarak incelendi.
Hastalara telefonla ulasildi ve hastaneye cagrilarak tekrar
muayeneleri yapildi. Ayrica dermatolojik bulgulari, histo-
patolojik incelemeleri, tam kan sayimlari, rutin biyokimya,

yara kalturleri, eslik eden hastaliklari ve tedavi protokolleri
detayli olarak gézden gecirildi. Veriler SPSS 11.0 programin-
da degerlendirildi.

Bulgular

Yas ortalamasi 45+16,39 (19-75) olan, 11'i kadin ve 9'u erkek
toplam 20 hasta calismaya alindi. Hastalarin klinik 6zellikleri,
eslik eden sistemik hastaliklari ve tedavileri Tablo-1'de 6zet-
lenmistir. Bir hastada (%5) lezyon 6ncesi travma 6ykusti mev-
cuttu. Lezyonlar 3 hastada (%16) papul, 1 (%5)'inde bul, 1
(%5)'inde eritemli plak ve 15 (%74)'inde puUstul seklinde
baslamisti. Ancak daha sonra hastalarin tamaminda lezyon-
lar Glseratif karakter kazanmisti. On doért (%70) hastada tek
lezyon bulunurken, 1 (%5)'inde 3,3 (%15)'Unde 4,1 (%5)’in-
de 5 ve 1(%5)'inde de 10 tane lezyon saptandi. Lezyonlar
yerlesim yerine gore en sik 14 (%70) hastada alt ekstremite-
de, 1 (%5)'inde penis saftinda, 2 (%10)'sinde inguinal bol-
gede, 2 (%10)'sinde el sirtinda, 1 (%5)'inde sol meme ve alt
ekstremitede, 1 (%5)'inde aksillar ve inguinal bdlgede, 1
(%5)'inde ise pubisteydi. Cinsiyete gore lezyonlarin dagilimi
incelendiginde kadinlarda en sik yerlesim 9 (%81,7) hastada
alt ekstremitede, 1 (%9,1)'inde aksillar ve inguinal bolgede,
1 (%9,1)'inde el sirtinda, 1 (%9,1)’'inde sol meme ve alt eks-
tremitedeydi. Erkeklerde ise en sik 5 (%55,5) hastada alt eks-
tremitede, 1 (%11,1)'inde penis saftinda, 2 (%22,2)'sinde in-
guinal bolgede, 1 (%11,1)'inde el sirtinda, 1 (%5)’inde ise
pubisteydi.

Tablo 1. Hastalarin klinik 6zellikleri |

Hasta | Cinsiyet Yas Lezyon Lezyon yeri PG tipi Patoloji Eslik eden hastalik Tedavi
1 K 25 Pustul Bacak Ulseratif PG Pangastrit Kortikosteroid
2 E 31 PUstul Penis safti Ulseratif PG Akut bobrek yetmezligi | Kortikosteroid
3 K 36 Pastul Bacak Ulseratif PG Crohn hastaligi Kortikosteroid
4 K 37 Papul Bacak Ulseratif PG SLE Kortikosteroid
5 E 65 Bulléz Bacak Ulseratif PG Yok Kortikosteroid
6 E 27 Pistul inguinal Ulseratif PG Yok Kortikosteroid
7 K 38 Eritemli plak Bacak Ulseratif PG Yok Kortikosteroid
8 E 54 Pastul Bacak Ulseratif PG Derin ven trombozu Kortikosteroid
ve pulmoner emboli
9 K 69 Pastal 1. Sol meme Ulseratif PG Yok Kortikosteroid
2. Bacak
10 K 75 Pastul Bacak Ulseratif PG Yok Kortikosteroid
1 E 70 Pustul Bacak Ulseratif PG Yok Kortikosteroid
12 K 34 Papdl Bacak Ulseratif PG Kolitis tlseroza Kortikosteroid
13 K 63 Pastal 1.Aksilla-ingiunal Ulseratif PG Hidradenitis stipurativa | Kortikosteroid ve
2.Aksilla-inguinal siklosporin
14 E 48 Pustul El Ulseratif PG Kolitis Ulseroza Siklosporin
15 K 49 Pustul Uyluk Ulseratif PG Crohn hastaligi, SLE Siklosporin
16 E 48 Papul ingiunal Granilomatéz PG Vitiligo Kortikosteroid
17 E 30 Pustul Bacak Ulseratif PG Behcet hastaligi Kortikosteroid
18 K 19 Pastal Uyluk Ulseratif PG Kolitis tlseroza Kortikosteroid
19 K 40 Pustul El Ulseratif PG Kolitis Ulseroza Siklosporin
20 E 42 Pustul Pubis, g6gus,bacak|  Ulseratif PG Bobrek transplantasyon | Kortikosteroid
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Piyoderma gangrenozumlu hastalarda en sik eslik eden has-
talik inflamatuvar barsak hastaligiydi (iBH) (kolitis Glseroza
n:4 ve Crohn hastaligi n:2 toplam n:6, %30). Diger eslik
eden hastaliklar arasinda vitiligo (n:1, %5), Behcet hastalig:
(n:1, %5), hidradenitis stpurativa (n:1, %5), derin ven trom-
bozu ve pulmoner emboli (n:1, %5), pangastrit (n:1, %5),
akut bobrek yetmezligi (n:1, %5), sistemik lupus eritemato-
zus (SLE) (n:2, %10) ve transplantasyon+iyatrojenik immun-
stpresyon (n:1, %5) saptandi. Cinsiyete gore eslik eden has-
taliklar incelendiginde kadinlarda 4 (%36,4)'inde IBH, 1
(%9.1)'inde pangastrit, 1 (%9,1)'inde SLE, 1 (%9,1)'inde hid-
radenitis siiplrativa, 1 (%9,1)'inde SLE+iBH bulundu. Erkek-
lerde ise 1 (%11,1)'inde iBH, 1 (%11,1)'inde akut bébrek yet-
mezligi, 1 (%11,1)'inde pulmoner emboli+ derin ven trom-
bozu, 1 (%11,1)'inde vitiligo, 1 (%11,1)'inde Behcet hastali-
give 1(%11,1)'inde bobrek transplantasyon+iyatrojenik im-
minsupresyon saptandi.

Olgularin histopatolojik incelemesinde 7 (%35) olguda 16-
kositoklastik vaskulit, 2 (% 10)'sinde lenfositik vaskulitin eslik
ettigi saptandi. Sistemik kortikosteroid en sik uygulanan te-
daviydi (n=16, %80). Diger bir sistemik tedavi ise siklosporin-
di (n=3, %15). Prednizolon hastaligin siddetine gére giinde
60-130 mg arasinda giderek azalan dozlarda 16 hastada kul-
lanildi ve tedavi stiresi 8-16 hafta arasinda degismekteydi.
Siklosporin glinde 4-5 mg/kg arasinda 3 hastaya, 8-12 hafta
arasinda verildi. Hidradenitis stpuUrativa zemininde PG geli-
sen bir hastaya (%5) ise kombine tedavi olarak prednizolon
gunde 60 mg ve siklosporin tedavisi 5 mg/ kg, 12 hafta bo-
yunca giderek azalan dozlarda verildi.

Tedavi ile hastalarin tamaminda %100’e yakin yanit alindi.
Ancak U¢ (%15) hastada tedavi sonrasinda nuks gézlendi.
Meme yerlesimi olan hastanin bacaginda, hidradenitis sipa-

Sekil 1: a,b Genital bélgede yerlesmis genis ¢apl lilseratif
karakterde lezyon ¢ Piyoderma gangrenozuma ait gégiis 6n
duvarinda lezyon, d Sistemik steroid tedavisinden sonra
lezyonda tam gerileme

rativanin eslik ettigi hastada ayni lokalizasyonda ve sag bacak
yerlesimli hastanin sol bacaginda niks izlendi. Bébrek trans-
plantasyonu olan ve bu nedenle 5 yildir immunstpresif teda-
vi alan erkek hastada gelisen PG'nin tedavi éncesi ve sonrasi
(Sekil 1 a,b,c,d) ile eslik eden herhangi bir hastaligi saptanma-
yan kadin hastanin inguinal bdlgede yerlesmis PG'nin tedavi
oncesi fotograflar sirasiyla goésterilmistir (Sekil 2 a,b).

Tartisma

Piyoderma gangrenozum nétrofilik hastaliklar spektrumun-
da yer alan, hizli ilerleyen, agrili ve genis Ulserle karakterize
nadir gorilen inflamatuvar bir hastaliktir'“. von den Dri-
esch’in calismasinda 20-50 yas arasi kadinlarin erkeklere gé-
re bu hastaliktan daha fazla etkilendigi bildirilmektedir. Di-
ger reaktif nétrofilik dermatozlarda da kadin cinsiyet nede-
ni bilinmeyen sekilde daha sik etkilenmektedir®. Calismamiz-
da yirmi olgunun 11'ini kadin hasta olusturmaktaydi. PG in-
fant, cocuk ve yaslilarda daha nadir izlenmektedir. Buradaki
olgu serisinde de ¢ocuk ve infant bulunmazken 6. dekat
Uzerinde 5 hasta saptandi (63-75 yas). Piyoderma gangreno-
zumun siklikla minor travmalar sonucunda siklikla gelistigi
ve kébner fenomenin oldugu séylenmekle beraber; olgula-
rin cogunda travma 6ykust bulunmamaktadir®’. Calismamiz-
da 20 olgunun sadece birinde travma 6ykisu saptandi. Piyo-
derma gangrenozumda tani genellikle klinik 6zelliklerle ko-
nulur?®, Lezyonlar agrili nodul, pistul ve /veya papul ola-
rak aniden baslar®. Aktif lezyonu olan hastalarda eritemli ha-
lo ile gevrili, sinirlari belirsiz, dizensiz, kirmizi-mor renkte,
hemorajik, stpuratif ve nekrotik adeta” bataklik” manzara-
s1 gorinum klinik olarak PG'yi disindarmelidir. Uluslarara-
si bir PG siniflandirmasi olmamasina ragmen, PG ulseratif-
pustuler (klasik) form, bulldz, vejetatif, viseral, malin, peris-
tomal, ylzeyel graniilomat6z ve postoperatif olarak deger-
lendirilmektedir’. Olgularimizin c¢ogunda (%74) lezyonlar
pUstl olarak baslamis, ancak daha sonra lezyonlar tlseratif
karakter kazanmisti ve hepsi klasik tipe uymaktaydi.

Piyoderma gangrenozumda lezyonlar yerlesim yeri olarak
genellikle alt ekstremitede tibia 6n ylzinde tek lezyon sek-
lindedir. Atipik formlar daha yUzeysel olup yuz, bas-boyun,
meme kol, el Gzerinde ve 6zellikle peristomal deride yerle-
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sim gosterebilirlers*™, Kim", GUngo6r'™ ve Farrell® peniste
atipik yerlesimli PG'li olgular bildirmislerdir. Calismamizda
da literatrle uyumlu olarak hastalarin cogunda PG tek lez-
yon ve alt ekstremite (%70) yerlesimliydi. Ayrica bir hastada
penis saftinda, 2'sinde inguinal bélgede, 2'sinde el sirtinda,
1'inde sol memede, 1’'inde aksillar ve inguinal bélgede ve
1'inde de pubiste yerlesmisti. Mlika ve arkadaslarinin calis-
masinda olgulardaki nuks oranini %46 olarak bildirilmistir'.
Calismamizda ise 3 olguda (%15) nuks saptandi.

Piyoderma gangrenosumda patogenez acik degildir, sapmis
bir immunite suclanmaktadir. Ozellikle nétrofil kemotaksisin-
de ve fagositozda bozulma ilk planda olmakla birlikte nétro-
filik infiltrasyonu baslatan faktoér hala belirsizdir®. Histopato-
lojik 6zellikler spesik degildir ve PG aslinda bir ekartasyon ta-
nisidir; patolojik 6zellikler lezyonun tipine ve sUresine goére
degisiklikler gosterir?®. Esas patoloji “nétrofilik infiltrasyon,
abse formasyonu ve nekrotik alanlardir”. Notrofilik infiltras-
yona bazen lékositoklastik vaskulit eslik edebilir®. von den
Driesch’in® calismasinda olgularin %73’Gnde vaskulitin eslik
ettigi ve bunun %68'inin l6kositoklastik, %32'sinin ise len-
fositik oldugu bildirilmektedir. Buradaki olgularin histopa-
tolojik incelemesinde; 7 (%35)'sinde lokositoklastik vaskaulit,
2 (%10)'sinde lenfositik vaskdlitin eslik ettigi saptandi.
Piyoderma gangrenozumlu hastalarin %50’sinden fazlasinin
sistemik hastaliklarla birliktelik gdsterdigi bildirilmektedir®.
En sik inflamatuvar barsak hastaliklari olmak Gzere romato-
lojik ve hematolojik hastaliklara', monoklonal gammopati-
lere’, hidradenitis stpurativaya™ ve iyatrojenik immunsup-
resyona'” veya malinitelere™ eslik edebilmektedir. Calisma-
mizda 20 hastanin 14 (%70)'Gnde sistemik hastaliklarla bir-
liktelik saptandi. Hasselmann ve arkadaslari %33 oraninda
inflamatuvar barsak hastaligiyla birliktelik oldugunu calis-
malarinda bildirmislerdir®. Literattrle uyumlu olarak olgu-
larimizin %30’unda inflamatuvar barsak hastaligi oldugu
saptandi. Waldman ve arkadaslari PG gelisiminden 8 yil son-
ra SLE tanisi alan bir olgu bildirmislerdir. iki olgumuzda da
PG gelisimi sirasinda yapilan tarama sonrasinda SLE tanisi
konuldu. SLE'de otoimmunite suclanirken, PG'de otoimmu-
niteden ¢ok humoral immunite, hicre aracili immunite ve
notrofil fonksiyon bozuklugu 6n plandadir, ancak son yillar-
da T hucrelerinin rolt Gzerinde durulmasina ragmen pato-
genez tam olarak acik degildir. Hidradenitis stpurativa ile
PG birlikteligi literatirde nadir olarak bildirilmektedir.
Weng ve arkadaslarinin ¢calismalarinda hidradenitis stpura-
tiva ile PG birlikteligi 6 olguluk seri ile bildirilmistir’. Ancak
bizim olgumuzdakine benzer sekilde 6 olgunun sadece bi-
rinde hidradenitis stipUrativa zemininde PG gelistigi saptan-
mistir. Hidradenitis sUpuUrativada da fonksiyon bozuklugu
gosteren notrofiller ve immin yolak bozuklugu patogenez-
de yer almaktadir'. Rustin ve arkadaslari PG ve Behget has-
taligr birlikteligi olan bir olgu bildirmislerdir®. Bes yildir
Behcet hastaligi nedeniyle takip ettigimiz bir hastada PG ge-
lisimi saptandi. Literatirde PG'de akciger tutulumunun na-
dir oldugu ve bu tutulumlarin noétrofilik infiltrasyonlar veya
bazen de noduler lezyonlar seklinde gérulebilecegi olgu
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olarak bildirilmektedir*?*'. Bir olgumuzda PG ile birlikte ak-
ciger embolisi gelismistir ancak hastada derin ven trombozu
olmasi nedeniyle pulmoner emboli buna baglanmistir. Haim
ve arkadaslari bobrek transplantasyonlu ve pemfigus vulga-
risli 2 olguda iyatrojenik immunstpresyona bagh PG gelisi-
mi bildirmislerdir”. Calismamizda bir olguda bdbrek trans-
plantasyonu nedeniyle 5 yildir immuanstpresyon tedavi al-
makta iken PG gelisimi saptanmistir.

Piyoderma gangrenozum tedavisinde ilk secenek yiksek doz
sistemik kortikosteroidlerdir. Hafif olgularda topikal ve
intralezyonel kortikosteroidler kullanilabilir. Direngli hasta-
larda immuUnsUpresif ilaglar, intraven6z immunglobulin, bi-
yolojik ajanlar yer almaktadir*®5222224252 | jteratlirde genel-
likle prednison giinde 40-120 mg olarak baslanabilecegi bil-
dirilmektedir. Siklosporinin glinde 2-6 mg/kg olarak kullanil-
masi 6nerilmektedir*®*. Reichrath ve arkadaslarinin calisma-
sinda prednisolon gliinde 0,3-1 mg/kg ve siklosporin giinde 5
mg/kg birlikte ilk basamak tedavileri arasinda yer almistir®.
Calismamizda prednizolon hastaligin siddetine gére glinde
60-130 mg arasinda 16 hastaya ve siklosporin glinde 4-5
mg/kg arasinda 3 hastaya kullanildi. Hidradenitis stpurativa
zemininde PG gelisen hastaya ise prednizolon giinde 60 mg
ve 5 mg/ kg siklosporin tedavisi birlikte verildi.

Cerrahi tedavi son derece tartismali olup, otoérlerin cogu
PG'nin bir “paterji” reaksiyonu oldugunu ve travmanin lez-
yonlari alevlendirebilecegini dustinmektedir. Bu ylUzden
PG'de cerrahi agresif yaklasimlardan uzak durulmalidir.
Sonug olarak; calismamizda piyoderma gangrenozuma sistemik
hastaliklardan en sik inflamatuvar barsak hastaliklari eslik etmek-
teydi. Olgularin cogunda lezyonlar alt ekstremitede, tek lezyon
seklinde ve klasik tip PG ile uyumluydu. Tedavide en iyi yanit sis-
temik kortikosteroidlerle saglanmisti. Piyoderma gangrenozum,
tanisi zor ve patogenezi tam olarak aciklanamamistir. Piyoderma
gangrenozum romatolog, dermatolog, cerrahi ve i¢ hastaliklari
uzmanlarini ilgilendiren disiplinlerarasi bir konudur ve tani-teda-
vi basarisi bu faktorlere bagimlidir. Piyoderma gangrenozumda
immun sistem ve 6zellikle nétrofil fonksiyon bozukluklarina yo6-
nelik yapilacak ayrintili calismalar bu antitenin daha iyi anlasiima-
sini saglayacak ve patogeneze isik tutacaktir.
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