Olgu Sunumu
Case Report

139

Akut Miyeloid Lésemili Bir Olguda G-CSF'e Bagh
Atipik Piyoderma Gangrenozum

G-CSF-Induced Atypical Pyoderma Gangrenosum in a
Patient with Acute Myeloid Leukemia
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Ozet

Granulosit koloni uyarici faktér (G-CSF), insanlarda fibroblastlar, endotel hiicreleri, makrofajlar, akut myeloid I6semi (AML)
hucreleri gibi cesitli hticreler tarafindan veya rekombinant DNA teknikleri ile Gretilen bir hematopoetik biuytime faktoradur.
No6trofil yapimini uyardidi icin, kemoterapiye bagl ndtropeniyi veya diger nétropenik durumlar iyilestirmek icin kullaniimak-
tadir. G-CSF kullanimina bagli farkli deri reaksiyonlari bildirilmistir. Burada AML'li olgu, G-CSF kullaniminin AML'nin uyarici et-
kisiyle atipik piyoderma gangrenozum (PG) gelistirebilecegine dikkat cekmek icin sunulmustur. (Turkderm 2006; 40: 139-41)
Anahtar Kelimeler: G-CSF, piyoderma gangrenozum, 16semi

Summary

Granulocyte colony-stimulating factor (G-CSF) is a hematopoietic growth factor that is produced in humans by a variety of cells
including fibroblasts, endothelial cells, macrophages, acute myeloid leukemia (AML) cells or recombinant DNA techniques.
Since it stimulates the proliferation of neutrophils, G-CSF has been used for the amelioration of chemotheraphy-induced
neutropenia or other neutrophenic conditions. Several cutaneous reactions have been reported due to the use of G-CSF. We
present a case with AML to emphasize that G-CSF administration may lead to atypical bullous pyoderma gangrenosum (PG)

by stimulatory effect of AML. (Turkderm 2006; 40: 139-41)
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Rekombinant insan granulosit koloni uyarici faktoru
(G-CSF) olan filgrastim, glikoprotein yapisinda hema-
topoetik bir buyume faktoradar. Kemik iligindeki
fonksiyonel notrofil Gretimi ve salinimini reglle etme-
si nedeniyle kemoterapiye bagl nétropeni stiresini ki-
saltmak ve febril nétropeni insidansini azaltmak, ayri-
ca bazi nétropeni ile seyreden hastaliklarda kék hicre
mobilizasyonu yapmak amaciyla neredeyse rutin ola-
rak kullanilmaktadir'?. Son yillarda bu endikasyonlar-
da sik kullanimina bagli cesitli deri reaksiyonlari bildi-
rilmistirs*,

Olgu
69 yasinda erkek hasta, hematoloji béluminde AML-

M1 tanisiyla takip edilirken gdvdesinde gelisen do-
kintl nedeniyle gorildi. 1 ay énce AML-M1 tanisi

konuldugu, 1. kir sitozin arabinozid, daunorubisin,
prednizolon kemoterapisi aldigi, takiben febril nétro-
peni gelismesi Gzerine G-CSF, vankomisin, imipenem,
asiklovir, amfoterisin B ve metoklopromid aldigi 6gre-
nildi. Ozgecmisinde, bilinen bir dermatolojik hastalik
veya baska bir 6zellik yoktu. Tedavinin 10. glininde
sirtinda agrisiz, kasintil olmayan dékunti gelistigi 6g-
renildi. Dermatolojik muayenede, gévde sag yarisina
lokalize, bul etrafinda eritem ve purpurik papullerin
yer aldigi, lineer dagilimli, iris benzeri lezyonlar sap-
tandi. Laboratuar incelemede, 16kosit sayimi 600/mm?,
notrofil sayimi 200/mm? idi. Tzanck testinde multintk-
leer dev hlcre goérilmedi. PG, Sweet sendromu, fiks
ilac erlipsiyonu 6n tanilariyla alinan biyopsi érneginin
histopatolojik incelemesinde; lezyon ortasinda bulin
ayrismasi nedeniyle epidermisin buyuk bir bolimunin
siyrildigi, dermiste nétrofil ve lenfositlerden olusan
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mikst tip yangisal infiltrasyon saptandi ve PG ile uyumlu ola-
rak degerlendirildi (Sekil 1). PG gelisimini tetiklemis olabilece-
gi dustintlerek sadece G-CSF kullanimi durduruldu. Lezyonla-
rinda 5 gun icinde belirgin gerileme gézlendi. Kemoterapi al-
madigi dénemde, yine noétropeni nedeniyle G-CSF'in 30
MU/gln subkutan enjeksiyon seklinde tekrar uygulanmasinin
4. glnunde ise, eski lezyonlarda aktivasyon ve lineer dagilima
uyan yeni lezyon gelisimi saptandi (Sekil 2). G-CSF kullanil-
maksizin 2. kir kemoterapi uygulamasindan sonra ise lezyon-
lar tekrarlamadi.

Tartisma

G-CSF, fizyolojik olarak ilik stroma hucreleri, endotel hticreler,
fibroblastlar ve makrofajlardan salgilanmaktadir. Kemik ili-
ginde pluripotent kék hicrelerinden mattr kan htcreleri olu-
sumunda, enfeksiyon ve inflamatuar olaylarda da rol oynayan
sitokinlerden biridir. G-CSF'in nétrofil Uretimine ve fonsiyon-
larina etkisinin yanisira myelomonositik 6nct hicreler ve en-
dotelyal hicrelere de etki etmektedir. Ayrica hiicre adezyon
molekaullerinin (ELAM-1, VCAM-1, ICAM-1) ekspresyonunu da
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Sekil 1. Epidermisin bayUk bir bolumundin siyrildigi, dermiste nét-

rofil ve lenfositlerden olusan mikst tip yangisal infiltrasyon (x100)

arttirdig1 gosterilmistir'. Boylece tedavide G-CSF kullanimina
bagl olarak |6kositlerin deriye géc etmesi ve endotel hiicrele-
re baglanmasi sonucunda inflamatuar hastaliklarin ortaya cik-
t1g1 ve/veya kotulestigi dustintlmektedir.

Deride notrofilik akimulasyon ile giden; lokal reaksiyonlar,
Sweet sendromu, PG, lokositoklastik, nekrotizan vaskdulitis,
yaygin follikulitis, notrofilik ekrin hidradenitis ve psoriazis'te
alevlenme gibi reaksiyonlara neden oldugu bildirilmistir**.
G-CSF alirken |6kosit ve notrofil sayisinda yeterli yukselme ol-
mayan olgumuzun lezyonlarinin ilacin kesilmesini takiben
dramatik sekilde iyilesmesi, lezyon gelisimine G-CSF'in neden
oldugunu desteklemekteydi. G-CSF'in, kemoterapotik ilacla-
rin nétropeni riskini azaltarak yuksek dozlarda kullanimina
imkan vermesi nedeniyle kemoterapotik ilaclara bagl ilac re-
aksiyonlari riskini arttirabilecegi de dustnulmektedir®. Ancak
G-CSF yanisira kemoterapi ve febril nétropeni nedeniyle anti-
biyotik, antifungal, antiviral basta olmak tzere cok sayida ilac
kullanan olgumuzda nétropeninin devami nedeniyle 2. kez
G-CSF'in verilmesini takiben eski lezyonlarda alevlenme ve ye-
ni lezyon cikisi ayrica 2. kez ayni kemoterapi ilaclarini alirken

Sekil 2. G-CSF'in tekrar kullanimini takiben eski lezyonlardan Ust
ikisinde aktivasyon
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tekrarlamamasi nedeniyle lezyonlarin G-CSF'e bagh gelistigini
dUstndUrmastar.

Lezyonlardan PG, Sweet sendromu, fiks ilac erGpsiyonu 6n ta-
nilariyla alinan biopsi 6rnegin histopatolojik incelemesinde;
gercek lokositoklastik vaskulit olmaksizin dermiste nétrofiller-
den zengin dermal infiltrasyonun yanisira epidermis kaybinin
varhgi ve klinigiyle birlikte olgu “atipik bulléz PG"” olarak de-
gerlendirildi.

Reaktif notrofilik bir dermatoz olan PG, inflamatuar hastalik-
lar basta olmak tzere hematolojik maligniteler, romatolojik
hastaliklar gibi sistemik hastaliklara ya da interferon, G-CSF,
GM-CSF gibi ilac kullanimina eslik edebilir. PG'nin atipik bul-
16z formu hemorajik bul ve ytzeyel Glserasyonla karakterize-
dir. Lezyonlarin cogunlukla ytz, Ust ekstremite ve cogunlukla
da el dorsalinde lokalize oldugu bildirilmistir. Akut baslangic-
Il olup Ulseratif formuna goére daha az destruktiftir. AML, mi-
yelodisplazi gibi miyeloproliferatif hastaliklarla birlikte daha
sik olarak goértlmekte olup I6seminin habercisi de olabilmek-
tedir®®. Ayrica AML hucrelerinin G-CSF sentezledikleri de gos-
terilmistir>. Bu nedenle, olguda AML'nin, G-CSF kullanimina
bagl bulléz PG olusumunu kolaylastirmis olabilecegini dusin-
durmektedir.

AML zemininde, G-CSF kullanimina bagh olarak gelisen bir
atipik PG olgusu lineer lokalizasyonu ve farkh klinik gértinu-
mune dikkat cekmek amaciyla sunuldu.
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