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ABSTRACT

Polyneuropathy, organomegaly, endocrinopathy, monoclonal gammopathy, and skin changes (POEMS) syndrome is
an uncommon condition related to a paraneoplastic syndrome secondary to an underlying plasma cell disorder. Patients
always present with polyneuropathy. Herein we discussed two cases who were presented with polyneuropathy.
POEMS syndrome should be considered among the differential diagnoses of all patients with polyneuropathy.
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OZET

Polindropati, organomegali, endokrinopati, M proteini ve deri degisiklikleri ile karakterize olan POEMS sendromu nadir
gorulen bir paraneoplastik sendromdur. Genellikle klinik tablo polinéropati ile baglar. Burada polindropati klinigi ile
basvuran ve POEMS tanisi alan iki olgu tartisilmistir. Polindropatisi tanisi alan tim olgularda ayirici tanida POEMS
sendromu da dikkate alinmalidir.

Anahtar kelimeler: POEMS, polindropati, paraneoplastik sendrom.
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kronik inflamatuvar demyelinizan polinéropati
tanisi alir ve bu ydénde sagaltim uygulanir®®. Bu
makalede polindropati klinigi ile basvuran ve
degisikleri gibi major bulgular yani sira sklerotik POEMS sendromu tanisi alan iki olgu Klinik ve
kemik lezyonlari, trombositoz, papil 6dem, periferik laboratuvar bulgulari 1siginda sunulmustur.

o6dem, asit, effliizyonlar, comak parmak gibi minér

bulgularin eslik ettigi nadir bir paraneoplastik OLGU 1

sendromdur. Crow (1956) ve Fukase (1968)
periferik noropati ve plazma hicre diskrazisi
arasinda iligkiyi tanimlamis olup, Bardswick (1980)
hastaligi POEMS olarak adlandirmistir. Ayrica

hastallk Crow-Fukase Sendromu, Takatsuki
1,23

32 yasinda kadin hasta, poliklinige 6 ay 6nce
baslayan kol ve bacaklarda gulg¢suzlik, yirime
glicliigii yakinmasiyla kabul edildi. ki yil énce
Talassemi Mindr tanisi aldidi, bir yildan bu yana
Ozellikle sogukta el ve ayak parmaklarinin
morardidi ve birkag aydir adet dizensizliginin
oldugu &grenildi. Fizik muayenede; kasektik
gorinimde, traube kapali, hepato-splenomegali,

hastaliyi veya PEP sendromu olarak da bilinir
Klinik bulgular genellikle el ve ayaklarda uyusma,
karincalanma ve gugsuzlik ile baslar daha sonra
bacak ve kollar etkilenir. Bu hastalar ¢gogunlukla

373



Demir ve ark.

pes kavus ve ceki¢c parmak deformitesi mevcuttu.
Norolojik muayenede; kuadriparezi (st ekstremite
proksimal kas gruplari 4/5, distal kas gruplari 4+/5,
alt ekstremite proksimal kas gruplarn 4/5, diz
fleksiyonu 4/5, ekstansiyonu +3/5, dorsifleksiyon
ve planter fleksiyone 2/5 dizeyinde), st
ekstremitelerde derin tendon refleksleri hipoaktif,
alt ekstremitelerde vyitik, vibrasyon duyusu alt
ekstremitelerde belirgin dort ekstremitede azalmis,
eldiven-gorap tarzi duyu kusuru mevcut.
Laboratuvar; Beyaz kire: 7.700 pL, Hb:11
g/dL, Hct: % 37, PIt: 353.000 pL ;Aclik kan sekeri,
karaciger ve bdbrek fonksiyon testleri, elektrolitleri
iceren biyokimya paneli normal idi. Serum
prolaktin  dizeyi: 5891 ng/mL (2.8-29.2),
AntinGkleer antikor (ANA) (++) idi. Batin-pelvik
UsSG incelemesinde hepatosplenomegali
mevcuttu. Prolaktin  yuksekligi yani sira adet
dizensizligi de olan olgunun hipofiz MRG’si
normal idi. Serebral MRG'de sol temporalde
araknoid kist saptandi. Serebral MR Anjiyografi
normal idi. Tim spinal MR incelemesinde lomber

diskopati ile uyumiu bulgular izlendi.
Elektromiyografi (EMG) kronik demiyelinizan
polinéropati ile uyumlu olup CIDP olarak
degerlendirilen olgunun beyin omurilik  sivi
orneginde direkt bakisinda hucre yok, BOS

proteini: 59mg/dl idi. Bu dénemde yapilan toraks-
batin BT, protein elektroforezi ve kemik ilidi
biyopsisi normal idi. Hastaya 7 doz iv 1gr/gln
metilprednizolon sagdaltimi uygulandi, guigsizlik
yakinmasinda kismi diizelme g6zlendi.

Uc ay sonra gérme bozuklugu yakinmasi
gelisen olgunun fizik muayenesinde yaygin aksiller
ve servikal lenf adenopatiler saptandi. Norolojik
muayenede: kuadriparezi, arefleksi ve eldiven
corap tarzi duyu kusuru yani sira funduskopide
bilateral papil 6dem mevcuttu. Toraks BT'de
bilateral plevral effizyon ve kardiyomegali
saptandi. Tam kan sayiminda; beyaz kire: Hb:9.8
g/dL, Hct: % 30.2, plt:189.000 pL, achk kan sekeri
146 mg/dl, HbA1C : 6.99 disinda biyokimya paneli
normal. Lomber ponksiyonda BOS agilis basinci
44 cmHO idi. Tedavisine asetozolamid ve
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deksametazon eklendi. Bilgisayarli Gorme alani ve
uyariimig goérsel potansiyel c¢alismasi normal.
Serum protein elektroforezinde kappa:415 g/dL
(170-370) idi. Asetozolamid + deksametazon
tedavisinin 8.gunlinde kontrol BOS basinci 13
cmH,0 olup gérme keskinliginde belirgin dizelme
g6zlendi. Polindropati  klinigine eslik eden
hepatosplenomegali, multipl lenf adenopati,
pansitopeni, gammopati, bozulmus  glikoz
toleransi, hiperprolaktinemi ve papil 6demi olan
olgu POEMS sendromu olarak tanindi ve
Hematoloji klinigine devir edildi.

OLGU 2

72 yasinda erkek hasta, yaklasik iki ay énce
baslayan kol ve bacaklarda uyusma, gugsizluk,
yurilyememe yakinmasiyla klinige kabul edildi.
Ozgecmisinde koroner kalp hastalgi,
hipertansiyon ve son 1 yilda yaklasik 20 kg kilo
kaybr oldugu &grenildi. Norolojik muayenesinde
bilateral papil stazi, kuadriparezi, arefleksi, eldiven-
corap tarzi his kusuru ve derin duyu tutulumuna ait
bulgular mevcuttu. Tam kan sayiminda; Beyaz
kire: 9.500pL, Hb:12.4 g/dL, Hct: % 37.1,
plt:201.000 pL olan olgunun rutin  kan
biyokimyasinda aclik kan sekeri: 103 mg/dl , total
protein: 5.6g/dL (6.1-7.9), albumin:2.4 g/dL (3.5-
4.8), PSA:11.64 ng/mL, (0-4) ve serbest PSA:3.37
ng/mL (0-1) mevcuttu. idrarda Bence-Jones
proteini ve serumda kryoglobulin negatif; serum
beta 2 mikroglobulin: 3.62 mg/L (0,8-1,8); eritrosit
sedimentasyon hizi artmig; salmonella, brucella,
VDRL, TPHA, anti-HIV negatif. Elektromiyografi
(EMG) kronik demiyelinizan polinéropati ile uyumlu
olup CIDP olarak degerlendirilen olgunun beyin
omurilik sivi érneginde direkt bakisinda hucre yok,
BOS proteini: 185 mg/dl idi. Toraks BT
incelemesinde plevral effizyon mevcut.. Batin-
pelvik USG incelemesinde grade 1 hepatosteatoz
ve prostatomegali mevcut.. Serebral MRG; sol
serebellar hemisferde araknoid kisti olan olgunun
spinal MRG'de diskopatik ve dejeneratif
degisiklikler izlendi. immunfiksasyon yéntemiyle
yapilan protein elektroforezinde serumda Ig A: 552
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mg/dL (45-380), kappa total hafif zincir: 423 mg/dL
(170-370); idrarda kappa total hafif zincir: 16.8
mg/mL (0-1.5) ve lambda total hafif zinciri:7.1
mg/mL (0-1.5) idi. Olgu Hematoloji boélimine
konsllte edildi. Kemik iligi aspirasyon biyopsisi
yapildi, % 5-6 blast hucreleri ve diseritropoez
g6zlendi. Kemik iligi aspirasyonunda plazma
hicre artisi gdsteren normoselliler kemik iligi
izlendi. Olgu POEMS tanisi ile Hematoloji klinigine
devir edildi.

TARTISMA

POEMS sendromu oldukga ender rastlanan
kronik, multisistemik, paraneoplastik bir
sendromdur. Literatiire baktigimizda toplam olgu
sayisinin  birkag  ylUzi  gegmedigi  dikkati
cekmektedir. Klinik bulgular genellikle 5 ve 6.
dekatlarda olmak Uzere ortalama 50 yas civarinda
baslar, erkeklerde kadinlardan iki kat daha fazla
goruldr. Bizim olgularimiz Kklinik bulgular 4.-8.
dekadda baslamistir.

POEMS sendromunun patofizyolojisi tam
olarak bilinmemekle birlikte belirtilerinin kaynaginin
neoplastik hicrelerce asiri vaskuler endotelyal
growth faktor (VEGF) Uretimi oldugu
disundlmektedir. VEGF artigl tani koyma amaciyla
da kullanabilir. Bu hastalikta sitokinlerin roll
hakkinda bilgilerin artmasiyla Arimura ve ark.
yuksek VEGF dizeylerini tani kriteri olarak
kullanmayi énermistir® . IL-1 beta ve IL-6'nin VEGF
dretimini arttirdigi gosterilmistir. IL-1 beta, IL-6 ve
TNF-alfa artigi olan olgularda IL-6 dlzeylerinin
hastalik aktiviteleri ile paralellik gosterdigi, BOS,
perikard ve asit materyalinde yiksek oldugu

belirlenmi§tir1°'17. Ayrica matriks metalloproteinaz
ve metalloproteinaz doku inhibitérii  seviyeleri
artmistir.

Klinikte polindéropati en 6nemli ve sik bulgudur.
POEMS olgularinda polinéropati motor bulgularin
agirlikta oldugu, simetrik, proksimal ve distal kas
glgsuzluguyle seyreden edinsel demyelinizan bir
tablo ile karakterizedir. Klinik ve laboratuvar
Ozellikleriyle  kronik demyelinizan
polindropati (CIDP)'ye benzer. Bu nedenle CIDP

inflamatuvar
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tanisi
hastaliklar yoninden irdelenmeli, M proteini ve

alan olgular olasi gammopati ile giden
kemik lezyonlarinin varhgi arastiriimalidir. Her iki
olgumuzda polindropatiyi telkin eden semptomlar
ile klinige kabul edilmislerdir. ilk olgu CIDP olarak
taninmis eslik eden gammopati yoninden
arastinlmis fakat o donem POEMS’i destekler
laboratuvar bulgusu elde edilememistir. Bu olguda
POEMS klinik  takip  periyodunda
variimigtir. olguda ise klinikk ve
elektrofizyolojik ¢calisma inflamatuvar polindropatiyi
telkin etmekle birlikte kemik iligi ve protein
elektroforezi bulgular 1s1ginda POEMS tanisina
variimistir (Tablo 1).

Bu bulgular CIDP tanisina
olgularin kontrol vizitlerinde detayh fizik muayene
ve eslikgi gammopatiler yéninden alert olmamiz
gerektigini gostermektedir. Nitekim birinci olguda
takip periyodunda pseudotiimér serebri klinigi ve
yaygin lenfadenomegali  baslangi¢c bulgularina
eslik etmis gorintileme ydntemlerinde bilateral

tanisina
ikinci

vardigimiz

plevral effizyon saptanmistir. Her iki olgumuzda
da POEMS'’in mindr kriterlerinden biri olan papil
6demi mevcuttu.

Bu olgularda BOS proteini 100 mg/dl
dizeyine kadar yikselebilir. Her iki olgumuzda
BOS proteini yiiksek olup sirasiyla 59 mg/dl,
185mg/dl idi. Vakalarin % 90’inda genelde lambda
hafif zinciri ve 1IgG ve A agir zincirlerinden olusan
M proteini bulunur. ik olgumuzda serum protein
elektroforezinde kappa artisi; ikinci olgumuzda ise
serum protein elektroforezinde kappa, idrarda ise
kappa ve lambda artigi mevcuttu.

GCogu vakada POEMS  sendromunun
multisistemik  belirtilerinden  biri veya birkagi
bulunmaktadir. Deri bulgulari olarak en sik

hiperpigmentasyon, daha az siklikta hipertrikozis,
¢omak parmak, Reynaud fenomeni
gorulebilmektedir. Hepatomegali olgularin
yarisinda gorllirken splenomegali ve LAP daha
azinda gdzlenmektedir. ilk olgumuzda Reynaud
fenomeni, hepatosplenomegali ve LAP varlig
dikkati ¢ekmektedir. Ayrica tombositoz, periferik
6dem, asit ve plevral efflizyon da gozlenebilir.
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Pulmoner hipertansiyon, restriktif akciger hastaligi

ve karbonmonoksit diflizyon  kapasitesinde
bozulma olabilir®’. Hastaligin seyri boyunca
arteryel ve vendz trombozlar gorilebilir.

Dispenzieri ve ark. 99 hastalik galismalarinda 18
hastada inme, gecici iskemik atak, miyokard
infarktisi ve Budd-Chiari gibi ciddi tromboz,
Lesprit ve ark. 20 hastanin 4’linde arteryel
okliizyon tespit etmistir®®. Yazarlar, IL - 6 kaynakli
hiperfibrinojenemi  ve
olaylaylar ile iligkli olabilecegini 6ne strmuslerdir.
Ancak, yuksek sitokin seviyeleri olan hastalarin
tuminde hiperfibrinojenemi ve/veya trombozis
yoktuer. iki olgumuzda da plevral effiizyon mevcut
olup arteriyel ya da ventz tromboz lehine bir bulgu
saptanmamisgtir.
Hastalarin tamaminda belirtilerin timuQ bir arada
bulunmayabilir. Ancak tiim hastalarda polinéropati,
plazma hiicre diskrazisi ve osteosklerotik lezyonlar
yani sira diger bulgulardan en az birisi bulunur.
Castleman hastaligi % 11-30 olguda
gorilmektedir. Castleman hastahginin esil etmedigi
olgularda trombositopeni nadiren
gOrimektedir.

Nedeni net olarak bilinmeyen endokrinopatiler
de klinikte dikkati cekmektedir. Diyabetes mellitus,

inflamasyonun  vaskiler

anemi,

Tablo 1. Olgularin klinik 6zellikleri ve EMG verileri
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glukoz tolerans bozuklugu, hipotiroidi,

hipoparatiroidi, hipogonadizm, hiperprolaktinemi ve

adrenal yetmezlik te gorilmektedir. Erkek
olgularda jinekomasti ve testikller  atrofi,
kadinlarda amenore sik gérilmektedir. Ik

olgumuzda bozulmus glukoz toleransi, adet
duzensizligi ve hiperprolaktinemi; mevcuttu.

Kronik progresif bir hastallk olan POEMS'’te
ortalama yasam siresi bir dekattan fazladir.”
Standart tedavisi olmayan sendromda
radyoterapi®*?*?, alkilleyici tedavi***®,
kortikosteroidler®”, yiksek doz kemoterapi sonrasi
otolog periferik kan kdk hicre naklil8-20 ve
destek tedavisi secenekler arasindadir. Otolog
periferik kan kok hicre nakli ile tedavi edilen
hastalarda yasam suresi daha uzun
bulunmustur®®**.

Sonu¢ olarak POEMS’de ana klinik bulgu
kronik progresif duyusal-motor polindropati olup
hastalar yanhglikla CIDP olarak taninabilir veya
POEMS olabilecegi dislinilse dahi ilk veriler bu
taniy1 tam karsilamayabilir. Bu nedenle hastalar
yakindan takip edilerek hastaligin gelisen major ve
minor bulgular ortaya konmalidir.

Olgu 1 Olgu 2
Cins Kadin Erkek
Yas 32 72
Yakinma Kol ve bacaklarda giigsiizlik Kol ve bacaklarda uyusma, gligsiizliik,
kilo kaybi
Taniya kadar gecen siire 8 ay 2 ay

Norolojik Muayene

kuadriparezi, arefleksi, eldiven-corap
tarzi duyu kusuru, derin duyu
etkilenmesi, bilateral papil 6dem

Kuadriparezi, arefleksi, derin duyu
etkilenmesi,eldiven-gorap tarzi duyu
kusuru, bilateral papil 6dem

Laboratuvar

Beyaz Kire 6900 9.500
Hb 9.8 124
Hct 30.2 37.1
Trombosit 189.000 201.000
Bence-Jones negatif negatif
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beta 2 mikroglobulin

artmis 3.88

artmis (3.62 mg/L)

Serum Kappa

artmis (415 mg/dL)

artmis (423 mg/dL)

Serum Lamda

normal 1.56 g/L

normal (193 mg/dL)

idrar Kappa - artmis (16.80 mg/dL)
idrar Lamda - artmis (7.10 mg/dL)
BOS

Protein 56 mg/dl 185 mg/dl

Hucre yok yok

Kemik lligi aspirasyon

Diseritropoezis — hafif eozinofili

Diseritropoezis- % 5-6 blastik hiicreler

biyopsisi Ertdroid hiperplazi

EMG

Duysal

Median (Il. par. bilek) ineksitabl Ineksitabl

Ulnar (V. par.- bilek) ineksitabl Ineksitabl

Sural ineksitabl ineksitabl

Motor lat.(ms) amp.(mv) [H (m/sn) lat.(ms) amp.(mv) IH (m/sn)
Median 5.5 2.4 25.2 12.4 4.6 18.7
Ulnar 4.15 2.0 28 9.30 2.0 32
Fibuler ineksitabl ineksitabl

Posterior tibial ineksitabl ineksitabl
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