Onkoloji

Paraneoplastik Sendromlanl

Genel Bilgiler ve Deri Paraneoplazileri

GiRisS

Paraneoplastik sendromlar (PS) adi altinda,
bir timorle veya timoriin metastazlariyla dogrudan
ilgili olmayan, fakat patogenez acisindan timoriin
varligina baglt ve dolayisiyla timoériin eksizyonun-
dan sonra gerileyebilen bir dizi belirtiler toplan-
maktadir (1,2,3). Biitin malign timorli hastalarin
yaklasik %15 inde, tiimdorden once, sonra veya
timorler ayn1 anda bir PS klinik olarak manifest

olabilir (2).

PS'larin  bir  kisminin

timodrden salgilanan hormonlarla ilgili oldugu

dogrudan malign
gosterilmistir (1). Bu ektopik (paraneoplastik) hor-
mon yapimi, normalde o hormonu yapmayan bir
dokudan kaynaklanan tiimdrlerin salgiladigt hor-
mon ve hormona benzer aktiviteli maddelerin sek-
resyonunu ifade eder (3,4). Dolayisiyla PS'a yol
acan bazi maddelerin fizyolojik olarak aktif hor-
mon-benzeri maddeler olduguna inanilir. Bunlar
bazen sentetize edici bir antijen, bazen bir toksin
olarak gorev yapabilir (1). Ortotop ve ektopik hor-

mon yapimi Sekil 1'de sematize edilmistir.

Sikhik
PS'larin sikligr giderek artmaktadir (3). Sim-

diki halde, wufak hiicreli brons karsinomlarinin
(ADH)

hiponatriemi

yaklagsik %8'inde asir1  vazopressin

yapimina bagli paraneoplastik
(Schwartz-Bartter sendromu), yaklasik %3'tiinde
klinik

goriilebilecegi goézden wuzak tutulmamalidir (3).

olarak  manifest Cushing sendromu

Yine brons karsinomlarinin yaklasik %15'inde

kemik metastazlari olmaksizin hiperkalsemi ortaya
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¢ikar (5). Sistemik hormon tayinlerinin yapilmasi
daha yiksek oranlar vermektedir: Ufak hiicreli
brons karsinomlarinda %22 oraninda ACTH, %35
oraninda A D H sekresyonu gibi (6). Yine de genis
arastirma serileri bulunmadigindan, PS'larin sikligi

hakkinda kesin bir rakam vermek giigtir (1,3).

Patogenez

PS'larin

hakkinda degisik teoriler ileri sturidlmistir (1,3):

patogenezi ve patofizyolojisi
Bir teoriye gore, timor dokunun dolagsiminda mev-
cut biyolojik aktif maddeleri absorbe etmekte ve
hiicreler 6lirken bu maddeler ac¢iga ¢ikmaktadir.
"Random depresyon" terorisine gore, viicuttaki
somatik hiicreler, pek ¢ok fonksiyonu goérebilecek
genis bir genetik informasyona sahiptir. Ancak
bunlar bask: altinda tutulmaktadir. Timor
hiicrelerindeki genomun kisimlari dereprime ol-
duklar1 zaman, diger timdr karakteristikleriyle be-
raber ektopik hormon yapimi1 da ortaya ¢ikabilmek-
tedir (1,3). Hayvan deneylerine dayanarak, ndroek-
todermal hiicrelerden ortak bir prohormonun sen-
tetize edildigi ileri surilmistir (6). Buna gore,
primer translasyon irininden, yani prohormon-
dan hiicre-spesifik enzim sistemlerinin aktivitesiyle
farkl hormonlar yapilmaktadir. Timor
hiicrelerinde ortaya c¢ikan anormal "post-trans-
lasyonal modifikasyon" sonucunda tiimor-spesifik
peptidler teskil edilmektedir. Bu goriis, daha
sonra, prohormonun anormal "post-traskripsiyonal
modifikasyon" sonucunda patolojik olabilecegi
gorisiiyle tamamlanmistir (7) (Sekil 2). Bir baska
gorige gore, timor hiicreleri, 6zel salgilarini doku

araliklarina vermekte, bunlar dokuya karsi an-
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Sekil 1: Ortotop ve ecktopik hormon yapiminin, primer ve sekonder Cushing sendromu 6rneginde karsilastirmali sematik gorinimi

(HeitzveStaub, 1979). H.O.L.: Hipofiz 6n lobu.

Transkripsiyon . .
baska bir maddeye doniisiimiine bagli olabilecegi
E ileri  surtiilmektedir (3). Son yayinlarda ise,
%'/ \‘% orjkogenc?z- esnasindaki  bir -mutasyonla, timor
"Pogt-transitriosi- hiicrelerinin yalniz prolifrasyon metabo-
\ / yonal nodifikas- lizmalarinda degil, enerji metabolizmalarinda da
Translagyon yon® degisiklik oldugu ve bdylece, biyolojik aktif mad-

{ ':\‘ delerin teskil edildigi belirtilmektedir (2).

m Prchormon Buraya kadar anlatilanlar, kismen agiklan-
/ \ / \ Wrostt panslas maay gerekti.rse-: bile, PS'lar arasinda bugiine kadar
[: 1 m yongl 'F.Ogif'i: oldukca iyi tanimlanmis ve patogenezi
kasyon" aydinlatilmis bir durum, 'Hiperkalsemi'dir.
Gergekten de, basta brons ve bobrek karsinomlari

olmak izere cesitli malignitelerde goriilen

Sekil 2:  Protein sentezinin sematik  goriinimi. Timor
hiicrelerinde, "post-transkripsiyonal modifikasyon" paraneoplastik hiperkalseminin meydana gelmesin-
ve/veya "posttranslasyonal modgifikasyon" den’ ektopik parathormon (PTH) (9,10) ve PTH -
sonucunda, anormal prohormon ve hormonlar

benzeri maddelerin (11) yani sira, prostaglandin-
meydana gelebilmektedir (Heitz ve Staub, 1979).

ler, 6zellikle prostaglandin E2 (PGE2) (12-17), os-
teoklast aktive edici faktor (18,19), vazoaktif intes-

tijenik olmakta ve sonugta vaskiilit, hemoliz, tinal polipeptid (VIP) (20), vitamin-D benzeri

t ti ibi " i ! : o
artropati  gibi otoimmun  fenomen'ler ortaya steroller (21), dehidrasyon (22), timor metastaz-

gikmaktadir . Ektopik hormon yapimint larina bagli adrenal korteks yetmezligi (22,23),

itklamak ilizere, Pearse taraf k - . ..
agiklamak iizere, Pearse tarafindan yakin zamanlar antiostrojen maddelerle yapilan hormon tedavisi

da APUD-hiicre teorisi ileri sirilmistir (8). (24,25), tiazid tedavisi (26) ve immobilizasyon (27)

APUD-sistemi. i . . . o .
UD-sistemi, in vivo veya in vitro biyojen amin sorumlu tutulmuslardir.

lerin 6n sekillerini arttirmak ve sonra onlar1 dekar-

soksile etmek yetenegindeki hiicrelerden meydana Bu teorilerin hig¢ birisi, biitiin paraneoplastik
gelir (Amine Precursor Uptake and Decarboxyla- fenomenleri agiklamak i¢in yeterli degildir. Genis
tion) (3,8) ve bunlardan gelisen tiimodrlere de genel ve yeterli bir agiklama, ancak, biitin endokrin
olarak APUD-oma'lar adi verilir. iste bu APUD - hiicreler tarif edildigi ve bdoylece ortotopik veya ek-
timoér  hiicreleri  tarafindan  ektopik  hormon topik tiimor hormonlar1 belirlenebildigi zaman
yapiminin, bir peptid sentezinin, benzer etkili mimkiindir. Bunun i¢in de daha yiiksek derecede

Tiirkiye Klinikleri Cilt 9, Say1 6, 1989
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Tablo -1

Endokrin Praaneoplaziler

Klinik

Cushing paraneoplazi

Patogenez

Ektopik ACTH

En sik primer tm
Bronsial ca.

Bronsial ca.

417

Tablo - 2

Bronsial Karsinomlarda Endokrin
Paraneoplaziler

Ektopik hormon Klinik semptomatik

Karsinoid paraneoplazi Serotonin
Ekstrapankreatik hipog-

lisemi sendromlan:

Doege-Potter
sendromu
Nadler-Wolfer

sendromu

Anderson-send.

Rosenfeld

insuline benzer
madde

Timor kaynakls
hiperinsulinizm
tnsulin-etkili
anabolik steroid

Asirt glikoz kul-

Fibrosarkom

Hepatoselliiler
karsinom
Siirrenal korteks
karsinomu

Psodomiksom

ACTH
ADH Schwartz-Bartter send

Cushing sendromu
Kalsitonin Hipokalsemi sendromu

Serotonin Karsinoid sendromu

sendromu lanim1

Hiperkalsemi sendromu Ektopik A D H Bronsial karsinom

duyarli ve spesifik hormon tayini yé6ntemlerinden
yararlanmak gerekmektedir. Bununla birlikte,
PS'larin bir¢ogu, bugiin mevcut teorilerin bir kom-
binasyonu ile agiklanabilir.

Boyle bir "kompleks teori” de en az su husus-
lar1 agiklamalidar:

1. Endokrin-dig1 (non-endokrin)
tiimoérlerin hormonal veya hormona benzer ak-
tiviteli maddeler yapmalari,

2. Bu hormonlarin yap1 bakimindan normal
hormonlara benzemeleri, fakat tamamen aym ol-
mamalar,

3. Bazi tiimdrlerin aym zamanda birden
fazla peptidi yapabilmeleri ve

4. Bazi ektopik hormonal sendromlarin be-
lirli tiimoér tipleri ile birlikte olabilmeleri, fakat
bagka tiimorlerle de istinasi olarak ortaya gikabil-
meleri (3).

Siniflandirma

PS'lar gesitli gekillerde siniflandirilmiglardir
(1,2)

Giniimiizde baglica 4 gruba ayrilmaktadirlar:

I.  Endokrin PS'lar: Ozellikle endokrin ak-
tiviteli hiicrelerden kaynaklanan
goriliir. Bunlarda ektopik hormon veya hormon-
benzeri maddeler sentez edilir. Non-endokrin
tiimorlerde de siklikla goriiliirler (Tablo 1). Ozel-
likle brong karsinomlarinin endokrin PS
spektrumunun genig oldugu dikkati ¢ekmektedir
(Tablo 2).

tiimérlerde

Tiirkiye Klinikleri Cilt 9, Say1 6, 1989

Gonadotropin Jinekomasti
STH Akromegali
Insulin Hipoglisemi sendromu
MSH Hiperpigmentasyon
Tablo -3
Noéromiiskiiler Paraneoplaziler
Klinik

Progressif multifokal l6koensefalopati Losemiler, lenfoma,

Linibik ensefalit Bronsial karsinom
Serebellar korteks degenerasyonu Bronsial. over,
meme ca.
Amiyotrofik lateral skleroz Bronsial, meme ca.
Eaton-Lambert sendromu (Miyasteni) Bronsial ca (Rektum,
bobrek, mide, bazal
hiicreli ca.)

Sensoryel polindropati Bronsial karsinom
Dermatomiyozit (Polimiyozit) Bronsial, bobrek, ge-

nital karsinom

O. Noromiiskiiler PS'lar: Bu tablolarin,
sinir sisteminin bir Iatent viral hastaliginin veya bir
otoimmun progesin tiimdr tarafindan aktive edil-
mesine veya Onemli bir metabolitin tiiketimine
bagh olabilecegi diigiiniilmektedir. Sinir hiicreleri
ve kas liflcrindeki dejenerasyonla birlikte seyreder-
ler (2) (Tablo I).

III. Hematolojik PS'lar: Bu paraneop-
lazilerin bir kisminin dogrudan tiimériin kan yapici
kemik iligi izerine sitotoksik etkisi veya onlara
antikor baglatmasiyla ilgili
olabilecegi diigtiniilmektedir. Bunun sonucunda

kars1 yapimim
anemiler ortaya ¢ikar (2). Bu aneminin tani degeri
de olabilir. Mesela, erigkin bir erkekte demir eksik-
ligi anemisi wveya gastrointestinal sistem (GIS)
kanamasi, GIS'in malign hastaliklarina isaret
edebilecegi gibi, periferik kanda lokoeritroblas-
tozisin goriilmesi, hastaligin kemik iligini infiltre
ettiginin ilk belirtisi olabilir. Bu yiizden malign has-
taliklarin  daha lokalize
siddetli

oldugu baslangig

déneminde, anemi varsa, etyoloji
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Tablo -4
Hematolojik Paraneoplaziler

Klinik Primer timor
Aplastik anemi Timoma
Hemolitik anemi Losemi Hodgkin hastalig:
Polisitemi Bobrek karsinomu
Trombozlar Pankreas karsinomu
Brongiyal karsinom

Tiketim koagiilopatisi Losemiler

yoniinden  genigs bir arastirma  yaptlmalidir.
Hematolojik PS'larin diger bir kismi1 da, kemik
iliginin stimiile edici maddelerin yapimina baglidir.
Bu maddeler, polisitemi ve Ildkemoid reaksiyon
sonucunu dogururlar (1). Nihayet tromboplastik ve
fibrinolitik birlikte

seyreden tiimorler de vardir. Bu durumda trom-

maddelerin  kanaverilmesiyle
boz'lar ve liikkelim koagiilopatisi orlaya c¢ikar (2)
(Tablo1V).

IV. Derinin PS'lari:

deri PS'larininbir bakista taninmasi mimkiindir ve

Digerlerinin  aksiney
boylece kanserde erken tani konusunda Onemli bir
avantaj elde edilmektedir (2,28,30). Malign has-
taliklarla ¢esitli dermatozlar arasinda su kriterler-
den biri veya daha fazlasi bir aradadir:

a. I¢ organ malignitesi ile dermatoz, ayni
zamanda baslar veya baslangi¢c zamanlar:i arasinda
¢oik kisa bir siire vardir.

b. Malign hastalik ile dermatoz paralellik
gosterir. Yani timdrin tedavisiyle birlikte der-
matoz da geriler.

c. Dcrmatozla birlikte olan timoriin his-
tolojik tipi ekseriya monotondur. Yani, timor saf
adenokarsinom veya saf skuamdz hiicreli karsinom
vb. seklindedir. Mesela, akantozis nigrikans malig-
na (ANM)'da goriilen saf mide adenokarsinomu
gibi.

e. Dermatozla birlikte olan malign hastalik
arasindaki iligski, genetik kaynakli ise, bunlar bir-
birinden bagimsiz olarak da meydana gelebilir
(Ornek: Peutz-Jeghers sendromu) (28).

Bu agidan ele alindiginda, deri PS'larinin su
sekilde siniflandirilmasi, pratik bakimdan yararh
gorinmektedir (29):

A.Genetik Hastaliklarla Birlikte Goriilenler

1. Neviis unius lateris: Bazen bazal hiicreli

karsinomlarla, birliktedir.

2. Palmoplanter hiperkeratoz (Tilozis):
Ozofagus ve akciger karsinomlariyla birlikte,
gorilir.

3. Cafe-au-lait (sitla kahve) lekeleri:
Norofibromatoziste, goriliir.

4. Multipi hamartom sendromu (COW-

DEN hastaligi): En sik meme, tiroid, kolon, uterus,
serviks ve mesane timdorleri, 16semi, liposarkom,
malign melanom (MM) ve skuam&z hiicreli kar-
sinomlarla birlikte, rastlanir.

5. Bazal hiicreli neviis sendromu: Multipi
bazal hiicreli karsinomlarla birliktedir.

6. Multipi
Tiroidin mediiller karsinomu ve feokromositomlar-
la birlikte goriilebilir (29).

7. Peutz-Jeghers sendromu: Bu sendromda

mukozal ndéroma sendromu:

agiz ve dudak ¢evresindeki mukokutandz
melanozisle birlikte gériillen GIS polipleri %2-3
oraninda malignlesebilir (31).

8. Ataksia

Sendromu): Vakalarin %10 wunda lenforetikiiler

Telanjiektazia (Louis-Bar
malignité (lenfoma), medulloblastom, gliom veya
bir adenokarsinomla birlikte olabilir (32,33).

9. Bloom Sendromu (Konjenitai Telanjiek-
tatik Eriteni): bu hastalarda, yiiksek oranda
l6semi, lenfoma ve GIS karsinom riskinin varligi bi-
linmektedir (34,35).

10. Chediak-Higashi
fomalarlabirlikte olabilir (36).

Konjenita: Bu hastaligin

Sendromu: Len-

11. Diskeratozis
o0zelligini teskil eden derideki lokoplazi alanlarind,
daha sonra yiiksek oranda karsinom gelismesi riski
s6z konusudur (29).

12.  Werner

progeria'si): Hepatomlar, tiroid, kemik ve meme

Sendromu (eriskinlerin
timorleri ile birlikte gorilebilir (28,29).

13. inkontinentia Pigmenti: Bu konjenitai
dermatoz (genodermatoz) yakinlarda, bdbregin
"rabdoid timoriyle birlikte bildirilmistir (37).

B.Spesifik Hastaliklarla Birlikte Goriilenler

1. Hipertrikozis Lanuginoza  Universalis
(Hipertrikozis Lanuginoza Et Terminalis
Akizita): Akcigerin anaplastik karsinomu ve

pankreasin adacik timorlerinde lanugo killarinin
biyimesidir (2,28).

2. Alopesi Miisinoza (Folikiiler

Miisinozis): Epidermal adnekslerin iltihab:1 has-

Tiirkiye Klinikleri Cilt 9, Say: 6, 1989
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talig1 olan alopesi miisinozanin primer ve sekonder
olmak t{izere iki formu vardir. Primer formu
idiyopatik sekonder formu mikozis fungoides (MF)
ve lenfoma gibi maling timorlere bagli, yani
paraneoplastiktir (38,40). Bu ikinci sekil, vakalarin
yaklasik % 15'ini teskil eder.

3. Akantozis Nigrikans Maligna (ANM):
Vakalarin %61'inde malignite ile ayni anda,
%?22'sinde maligniteden sonra, geriye kalan %17'si
maligniteden Once ortaya ¢ikan bir tablodur (28).
Yani obligat (mecburi) bir PS'dur (2). Bu malig-
nite ekseriya abdominal -bazen mide- adenokar-
sinomudur (2,41). Ayrica Hodgkin hastaligi (42),
osteojenik sarkom (43) la birlikte olabilir. Malign
timorlerle birlikte aniden ortaya c¢ikan ¢ok sayida
seboreik keratozlarla karakterize bir tablo olan
Lesertrelat belirtisi, baz1 yazarlar tarafindan
ANM'nin erken donemi veya inkomplet formu
olarak kabul edilmektedir (44).

4. Akiz Intiyozis: En ¢ok Hodgkin hastalig:
ve Hodgkin dis1 lenfomalar, MF, ig hiicreli sarkom,
multipl miyelom, meme, akciger ve kolon kanser-
leri ile birliktedir (45,46).

5. Dermatomiyozit (Polimiyozit): Eriskin-
lerde yaklasik %15 oraninda akciger, GIS ve meme
karsinomlan vyea MM ile birlikte
(28,29,47). Bu oran, %6,7-52 arasinda degismek-
tedir (48).

6. Sjogren Sendromu: Lenfomalarla birlik-
te olabilir (29).

7. Fumilyal ve Akiz

olabilir

Displastik  Neviis
Sendromu: Melanomlar veya meme, mide, kolon,
rektum, larinks, akciger, pankreas, over, uterus ve
mesane karsinomlan ve lenfomalarla birlikte
olabilir (29,36).

8. Akut Febril Notrofilik Dermatoz (Sweet
Sendromu): Cesitli hematopoietik sistem malig-
niteleri, 6zellikle akut miyeloud 16semi (AML) ile
birlikte goriilebilir (49).

9. Atipik

Miyeloid l6semi ve miyeloid metaplazi ile birlikte

Piyoderma Gangrenozum:

goriilebilen ilsero-biilléz bir dermatozdur (50).

10. Retikiilohistiositom (Multisentrik
Retikiilohistiositozis): Mide, uterus, over kar-
sinomlan ve lenfomalarla bir arada gorilebilir

(29,36).

11. Ksantomatozis Planum: Lenfomalarla
birlikte olabilir (36).

Tiirkiye Klinikleri Cilt 9, Say1 6, 1989
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12. Nekrobiyotik Ksantograniilom: Bu tablo
da lenfomalarla birlikte goriilebilir (36).

13. Akrokeratozis Paraneoplastika (Bazex):
Ozellikle burun sirt1 ve kulak kepgesindeki eritemli-
skuamli lc/yonlarla karakterize olan bu tablo, ek-
seriya 6zofagus, nazofarenks, dil ve alt dudak kar-
sinomlarma eslik eder (2,28).

14. Eritema  Jiratum Repens: Meme,
akciger, serviks, safra kesesi ve prostat karsinom-
lariyla birlikte goriilebilir (2,28,29,51).

15. Vezikiilo-Biilloz Hastaliklar: Bilhassa
billéz pemfigoid tarzindaki lezyonlar, akciger,
bobrek, mesane, safra kesesi, mide, kolon, rektum,
pankreas, meme, over, serviks, farenks ve larenk
timorleriyle birlikte gorilebilir (28,30,52).

16. Torre Multipl

adenomlarla birlikte larenks, GIS, over ve uterus

Sendromu: sebascoz

kaynaklt  visseral konusudur
(28,53,56).

17. Yizeysel Gezici Trombollebit (Superfi-

maligniteler s6z

cial migratory thrombophlebitis): Yiizeysel ven-
halinde

pankreas karsinomu, Hodgkin ve Non-Hodgkin

lerin  segmentler tutulumu, ¢ogu kez
lenfomalar, liposarkom, osteojenik sarkom, mide,
karaciger, safra kesesi, kolon, uterus ve over malig-
nileleri ile birliktedir. Bu tablo ortaya c¢iktiginda
timor inoperabldir (28,45).

C.Endokrin Tiimorlerle Beraber Olanlar:

1. Nekrolitik Migratuvar Eritem: Endok-
rin pankreas timdorlerinin yaklasik %1'ini teskil
eden ve diabetojen-pemfigoid sendromla seyreden
"glukagonom"un deri belirtisidir (28,52).

2. Karsinoid Sendrom: GIiS ve GIiS-dis:
karsinoid timorlerde deride goriilen belirti, "flush-
ing" tarzindaki kizarmadir (28,29).

3. Gushing

yulaf hiicreli karsinomu olmak iizere bazi pankreas

Sendromu: Basta akcigerin
adacik timorlerinde, tiroidin mediiller karsinom-
larinda, malign brons ve GIS karsinoidleri ile bazi
prostat karsinomlarinda ve hatta dogrudan derinin
noroendokrin (trabekiiler - Merkel hiicreli) kar-
sinomlarinda gorilen ektopik ACTH yapimina
bagh sekonder (paraneoplastic Cushing
scndromunun deri belirtisi, hiperpigmcntasyondur

(2,29,52,57,58).

4.  Adrenal Virilizan Timoérler: Androjen

hormon yapan adrenal ve over tiimorlerinde hir-
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Tablo - 5

Kutanoz Paraneoplaziler

Klinik En sik primer timéor
Akantozis nigrikans maligna Mide adenokarsinomu
Akrokeratoz Bazex Ustsolunum yoluve 6zofagus
karsinomu

Hritema jiratum rcpcns Karsinoni
Ilipertrikozislanuginoza
el terminalis akizita Karsinom
Glukagonom sendromu Alfa-2-adacikhiicrelikarsinom

Dermatomiyoz.it Brons, rcnal, genital karsinom

sutizm ve virilizmin goriilmesi de bir paraneoplas-
tik belirti kabul edilmelidir (29).

5. Feokroniositom: Multiple endokrin
neoplaziler (MEN) i¢inde oldugu zaman, dilde de

mukozal noromlar gézlenir (29).

D.Digerleri

1. Progressif-atrofiklesen-kronik
lomatéz dermohipodermit: (PACGD): Hodgkin
hastaligiyla birlikte ve oldukc¢a yeni tarif edilmis,

granii-

nadir bir deri hastaligidir (59). Kutan6z graniilom-

lar, Hodgkin-dis1 lenfomalarda da goriilebilir (60).

ayrilmaktadir (2). Bunagoére, A N M ; akrokeratozis

Bazex, eritema jiratum repens, hipertrikozis
lanuginoza, glukagonom sendromundaki deri belir-
tileri obligat; digerleri (akiz ihtiyoz, biilléz pem-
figoid, dermatomiyozit vd.) fakiiltatif PS'lardir (2)
(Tablo 5).

Sonug¢ olarak su hususlart bir kez daha vur-
gulamak isteriz:

1. Basta, kolay taninmasi1 bakimindan, deri
paraneoplazileri olmak ilizere, paraneoplastik belir-
tiler goriildigiinde, internai malignité yoniinden
genis arastirma yapilmalidir.

2. Diskeratozis konjenita ve Peutz-Jeghers
sendromu gibi o6nceden mevcut bir lezyon
zemininde, sonradan malignitenin gelistigi durum-
larda PS-prekanserdz lezyon ayrimi iye yapilmasi

ve bunun kriterlerinin belirlenmesi gerekmektedir.

3. Deri paraneoplazileri arasinda yer alan
"dermatomiyozit" ayni1 zamanda noéromiuskiiler
paraneoplaziler arasinda da yer alabilir. Cinki
miuskiiler tutulma s6z konusudur (Tablo 3,4) (2).
hakkinda

degisik

Ayrica bu tablo baslangicindan

ginimiize kadar ¢ok fikirler ileri

stirtilmiistiir. Bu goérisler daha sonra ele

Kutanéz PS'lar, bir baska ac¢idan ele
alindiginda, obligat ve fakiitatif olmak iizere 2'ye almacaktir.
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