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Leukocytoclastic Vasculitis: Evaluation of Five Patients with Different Etiological Diagnoses
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Oz

Amag: Lokositoklastik vaskalit (LSV),
histopatolojik olarak dermal kapiller ve vendillerin
immiin kompleks aracili vaskiiliti ile karakterize
kiicik damar vaskalitidir. Lokositoklastik vaskulit
birgok hastaligin ilk bulgusu olarak karsimiza
cikabilir. Cilde smirli vaskiilit olarak tek atakla
sonlanabilecegi gibi, lenfoproliferatif hastaliklar,
inflamatuvar  bagirsak hastaliklar1  gibi  ciddi
hastaliklardan da kaynaklanabilir. Vakalarimiz bu
cesitlilige dikkat g¢ekerek, LSV’nin etiyolojisinin
arastirilmasinin 6nemini vurgulamaktadir.

Olgu: Klinigimizde son iki yilda LSV 6n tanisi ile
yatirtlmis bes farkli olgunun tanisal siiregleri ve
tedavileri tartisildi. Cilt bulgular1 ayni olan bes
olgunun tanilari1 Hodgkin lenfoma, sistemik lupus
eritematozus, Crohn hastaligi, idiyopatik kutanoz
kiglk damar vaskdiliti ve insan immun yetmezlik
virusu hastaligi ve sifiliz birlikteligi olarak farklilik
gosterdi.

Sonug¢: Vakalarmmizin  benzer fizik muayene
bulgular ile gelerek farkli tan1 ve tedaviler almasi,
LSV’nin tamsal yaklasimmin ve tedavisinin
multidisipliner ~ bir  yaklasim  gerektirdigini
gostermistir.

Anahtar sozcukler: Lokositoklastik  vaskilit;
ANCA iligkili vaskiilit; lenfoproliferatif kastaliklar

Abstract

Aim: Leukocytoclastic vasculitis (LSV) is a type of
small vessel vasculitis characterized by immune
complex-mediated inflammation of the small blood
vessels in the skin. Leukocytoclastic vasculitis can be
the initial symptom of various underlying diseases. It
may be a one-time occurrence, affecting only the skin,
or it can be linked to more severe conditions such as
lymphoproliferative diseases and inflammatory bowel
diseases. Our cases highlight this range of associations
and underscore the importance of investigating the
underlying cause of LSV.

Case: We discuss the diagnostic processes and
treatments of five cases hospitalized with the
preliminary diagnosis of leukocytoclastic vasculitis in
our clinic in the last two years. The diagnoses of five
cases with the same skin findings varied, including
Hodgkin lymphoma, systemic lupus erythematosus,
Crohn's disease, idiopathic cutaneous small vessel
vasculitis, and coexistence of human
immunodeficiency virus disease and syphilis.
Conclusion: Our cases presented similar physical
examination findings yet received different diagnoses
and treatments, illustrating the need for a
multidisciplinary approach to diagnosing and treating
LSV.

Keywords: Leukocytoclastic vasculitis; ANCA-
associated vasculitis; lymphoproliferative diseases
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GIRiS

Lokositoklastik  vaskdlit  (LSV), histopatolojik
olarak dermal Kkapiller ve venillerin immin
kompleks aracili vaskiiliti ile karakterize kiguk
damar vaskiilitini tanimlar (1,2). Yazimizda,
klinigimizde son iki yilda yatirilarak incelenen LSV
tanili, bes farkli hastanin 6zellikleri tartisilmustir.
Amacimiz, LSV’nin etiyolojik  nedenlerinin
cesitliligine,  vakalarimizi  literatiir  esliginde
tartigarak dikkat cekmektir.

OLGU

Hastalardan tibbi verilerinin  yayinlanabilecegi
konusunda yazilt onam alinmustir.

Olgu 1: Bilinen hastalik O6ykiisii olmayan 47
yasindaki erkek hasta; dokiintii, kilo kaybi, miyalji
ve sag servikalde agrisiz-sert-fikse Kitle ile ileri
tetkik amagli yatirildi. Hastanin dokiintiilerinden
alinan deri biyopsisi (bx) LSV olarak raporlandi,
immun depolanma yoktu. Hastanin sistemik
sorgulamasi kiiclik damar vaskiilitleri agisindan
negatifti, bobrek fonksiyon testleri normaldi,
proteindrisi- hematdrisi yoktu. Posteriyor anteriyor
akciger (PAAC) grafisinde mediyastende genisleme
ve vaskulit tetkiklerinde ise c ANCA ve PR3 ANCA
pozitifligi tespit edildi. Lenfadenomegali tetkik
amaci ile nazofareks bakisi yapildi ve servikalde
mevcut olan lenfadenopatiden bx yapildi. Biyopsi
sonucu ‘Diigiik Dereceli B Hiicreli Lenfoid
Neoplazi’ olarak raporlandi. ileri tetkik amach
yapilan kemik iligi biyopsisi “Kronik Lenfositik
Losemiden Hodgkin Lenfoma transformasyonu”
olarak  sonuglanan  hasta, hematoloji ile
degerlendirildi. Doksorubisin -Bleomisin-
Vinblastin- Dakarbazin kemoterapi rejimi baglandi.
Takibinde dokiintiileri regrese olan hastanin
hematolojik takibi devam etmektedir.

Olgu 2: Bilinen hipotiroidi ve piyoderma
gangrenosum disinda hastalik dykiisii olmayan 40
yasinda kadin hasta, viicudunda yaygin dokiinti,
miyalji, artralji, 6dem sikayeti ile bagvurdugu acil
servisten pansitopenisinin de tespit edilmesiyle
yatirildi. Yapilan cilt bx’si LSV olarak sonuglanan
hastada ANA pozitifligi, Anti - ds DNA pozitifligi
ve hipokomplementemi saptandi. Hastanin 24
saatlik idrarinda 4,5 gr proteiniiri tespit edilmesi
iizerine yapilan bobrek bx’si “Tip IV lupus nefriti ve
trombotik mikroanjiyopatik hemoliz  (TMA)”
bulgular1 ile uyumluydu. Hastanin periferik
yaymasinda sistositler goriildi, yapilan kemik iligi
bx sonucu ile hastada spesifik bir hematolojik tam
diistiniilmedi. Hasta hem klinik hem de laboratuvar
bulgularmma gore sistemik lupus eritematozus
(SLE)+ TMA olarak kabul edildi. Hastaya pulse
steroid ve siklofosfamid tedavisi ile indiksiyon

verildi, halen idame tedavisi mikofenolat mofetil,
hidroksiklorokin ve diisilk doz metilprednizolon ile
devam etmektedir.

Olgu 3: Bilinen hastalig1 ve ilag kullanim1 olmayan
51 yasinda erkek hasta bacaklarinda dokiintii, yaygin
miyalji, karin agris1 ve akut faz reaktani (AFR)
yiiksekligi sebebi ile vaskiilit 6n tanisi ile yatirildi.
Takibinde melenas1 gelisen, batin muayenesinde
defans ve rebaund saptanan hastanin yapilan
abdominal ultrasonografi ve batin bilgisayarl
tomografisinde 6zellikle duodenal ve jejunal anslara
uyan duvar kalinliginda artis ve mezenterde
kalinlagma tespit edildi, genel cerrahi tarafindan
akut batin ekarte edilen hastaya endoskopi, double
bouble enteroskopi ve kolonoskopi yapildi;
Ozafagusta ve duodenumda ¢ok sayida iilser,
kolonda divertikuller ile inflamatuvar barsak
hastaligr (IBH) uyumlu goriiniim saptandi. Hastada
CMV koliti ve amebiyazis ekarte edildi, 1mg /giin
prednizolon tedavisi verildi. Doékuntileri tetkik
asamasinda spontan regrese olan hastanin deriden
alman punch bx’si LSV olarak raporlandi, immun
boyanmasinda 06zellik olmayan hasta “Crohn
hastalig1” tanisi ile gastroenteroloji kliniginde takibe
alindi.

Olgu 4: Tibbi gegmisi olagan olan 20 yasinda kadin
hasta miyalji, artralji ve bacaklarda baglayan giderek
tim viicuduna yayilan dokiintii sebebiyle tetkik
edildi. Hastanin sorgulamasinda daha once benzer
bir atagin olmadig1 6grenildi, yapilan ileri tetkik ve
incelemelerinde sistemik tutulumu diisiindiirecek
bulgu saptanmayan hastanin alinan deri punch bx’si
LSV olarak raporlandi, immiin histokimyasal
incelemede immiinoglobulin A (IgA) depolanmast
gosterildi. Hasta “idiyopatik kutandz kiglik damar
vaskuliti” olarak kabul edilerek ddékuntusintn
siddetli olmasi sebebiyle 0,5 mg/kg prednizolon ile
tedavi edilmeye baslandi, dokiintiileri regrese olan
hastanin steroidi azaltilip kesilerek takibe alindi.
Olgu 5: 55 yasinda, bilinen hipertansiyon tanist olan
erkek hasta, acil servise tiim viicudunda yaygin
dokuntd, konstitusyonel semptomlar, miyalji ve
artralji ile bagvurdu, ileri tetkik amagl interne edilen
hastanin yapilan genel fizik muayenesinde genital
bolgesinde saptanan iilserler dikkat ¢ekti. Hastanin
sorgulamasinda siipheli cinsel temasinin oldugu
Ogrenildi. Deri punch bx’si LSV olarak raporlandi.
Yapilan tetkiklerinde; HIV Ag/Ab pozitif, Anti-
HIV dogrulama pozitif, Anti- Treponema Pallidum
IgM pozitif saptanan hasta enfeksiyon hastaliklari ile
degerlendirilerek insan immiin yetmezlik viriisii
hastaligir ve sifiliz birlikteligi tamis1 aldi. Akut
donemde trimetoprim sulfametaksazol ve penisilin
tedavileri verilen hasta antiretroviral tedavi olarak
dolutegravir, tenofovir disoproksil, emitrisitabin
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kombinasyonu ile izleme alindi. Olgulara ait
dokiintii fotograflari sekil 1, ayrintili klinik,
laboratuvar, tan1 ve tedavi ozellikleri tablo 1°de
verilmistir.

TARTISMA

Lokositoklastik vaskiilit, 2012 gozden gegirilmis
Uluslararas1 Chapel Hill Konsensiisiinde (CHCC)
tek organ vaskiiliti olarak siiflandirilmis olsa da
histolojik olarak hem cilde simirli hem de sistemik
hastaliklar olmak iizere c¢ok farkli etiyolojilerde
karsimiza  ¢ikmaktadir  (3,4). Biyopsi ile
dogrulanmig LSV insidans1 yakin zamanli yapilmig
calismada 100.000'de 4,5 olarak saptanmistir (5).

Lokositoklastik  vaskdlitin CHCC’e  gore
siiflandirilmast ~ ve  nedenleri  sekil ~ 2’de
gOsterilmistir.

Lokositoklastik vaskiilit tanisi diisiiniilen hastalarda
etiyolojik tami i¢in, tam kan saymmi, eritrosit
sedimentasyon hizi, tam idrar tetkiki, karaciger ve
bobrek fonksiyon testleri, akciger grafisi enfeksiyoz
seroloji (Hepatit B, Hepatit C, anti-HIV, ASO,
fungal serolojiler); idrar, kan ve bogaz kiiltiirleri;

deri biyopsisi Oncelikle yapilmasi  gereken
tetkiklerdir. ~ Gaitada gizli  kan, subklinik
gastrointestinal ~ sistem  tutulumu  agisindan

incelenmelidir. Kompleman seviyelerine (CH50,
C3, C4) ise trtikeryal vaskiilit tanisi alan hastalarda
bakilmasi onerilmektedir. Diger ileri tetkikler ise
ayrmtili fizik muayene ve derinlestirilmis bir
anamnez ile LSV’nin sistemik bir hastaliktan
kaynakli proteiniiri, anemi, melena, akcigerde kitle
gibi kirmizi bayrak bulgular1 barindirmasina gore
degerlendirilip, sistematik hale getirilebilir. Bu
tetkikler genellikle ANA, p-ANCA, c-ANCA, PR3
ANCA, MPO ANCA, ENA profili, RF, serum
protein elektroforezi, kriyoglobulinler, bdbrek

Sekil 1. Olgularin dokiintiilerinin makroskobik goriintiisii

biyopsisi, kemik iligi biyopsisi, endoskopi-
kolonoskopi gibi ileri incelemelerdir.

Sekil 2. Lokositoklastik vaskilitin nedenleri ve
smiflandirilmas1 (CHCC 2012 kategori)

Lokositoklastik ~ vaskiilit  etiyolojik  tanist
kesinlestirildiginde tedavi acisindan taniya gore
hareket edilir. Eger cilde smmrli olarak
distiniilityorsa hastalik kendini sinirlayacagi i¢in bu
donemde istirahat ve kisa donem steroid tedavisi
onerilir (6). Kortikosteroid kullanimi1 yaygin olarak
kabul edilmektedir ancak dozaj belirtilerin
ciddiyetine baglidir; siddetli form baslangi¢ dozlar
0,5-1 mg/kg/giin prednizon es degeri steroid dozunu
gerektirebilir, takibe gore doz disiiriilerek tedavi
yenilenir. Dordiincii olgumuz istirahat ve kisa
donem steroid tedavisi ile takip altindadir. Ayrica
cilde sl vaskiilitte, kolsisin, dapson ve
hidroksiklorokin de alternatif tedavilerdir (7-9).
Lokositoklastik vaskulitin sebebi enfeksiyonlar veya
ilaglar ise sebebi ortadan kaldirmak, enfeksiyonu
tedavi etmek gereklidir ve ¢cogu zaman yeterlidir.
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Tablo 1. Olgularin Klinik, Laboratuvar, Tan1 ve Tedavi Ozellikleri

OLGU-1- OLGU-2- OLGU-3- OLGU-4- OLGU-5-
Cinsiyet Erkek Kadmn Erkek Kadm Erkek
Yas 47 40 51 20 55
.. Purpurik Ulser, palpabl Purpurik Palpabl Palpabl
Lezyon Tipi makiil/yama purpura makil papul/plak makul/plak
Kilo kayb, Kilo kaybz, artralji, N -
Eslik Eden Semptom miyalji, miyalji, pretibial | K& AENSL |y p o sl | MYalL
. . kilo kayb1 artralji
lenfadenopati ddem
Hemoglobin (gr/dl) 115 7.8 12.6 11.8 13.3
Lokosit (10*3/uL) 8.5 3.6 11.3 8.5 111
Trombosit sayisi
(10%3/uL) 195 45 242 195 358
KCFT Yiiksekligi Yok Yok Yok Yok Yok
BFT Yiiksekligi Yok Yok Yok Yok Yok
Sedimentasyon 54 47 16 54 20
(mm/h)
Hematri Negatif Pozitif Pozitif Negatif Negatif
Proteiniri Negatif Pozitif Pozitif Negatif Negatif
CRP (mg/L) 105.8 115 103.2 105.8 53.5
Gaitada gizli kan Pozitif Negatif Pozitif Negatif Negatif
RFE(IU)/ml 10 1404 10 10 53.5
1/100-320+ 1/100-320+ . 1/100-320+ 1/100-320+
ANA Benekli Benekli Negatif Anti DFS patern Benekli
C ANCA++ . . . .
ANCA Pr3 ANCA++ Negatif Negatif Negatif Negatif
Hipokomplemantemi Yok Var Yok Yok Yok
HIV Ag/Ab
+
. .. . . . . Ant1 HIV
Enfeksiy6z seroloji Negatif Negatif Negatif Negatif dogrulama+
Ant1T.pallid
umlgM+
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. - Bilateral
PA AC Grafi Mediastinal Ozellik yok plevral Ozellikyok | Ozellik yok
Bulgusu genigleme )
eflizyon
Ozafagusta ve
duodenumda
multiple Ulser,
Endoskopik Inceleme Melanozis coli Nonspesifik kolit kolon Yapilmadi Yapilmadi
divertikiil IBH
ile uyumlu
gorinim
Tip IV lupus
Bobrek bx Yapilmadi nefriti+ TMA Yapilmadi Yapilmadi Yapilmadi
bulgulart
Diisiik dereceli B
LAP bx hicreli lenfoid Yapilmadi Yapilmadi Yapilmadi Yapilmadi
neoplazi
Myeloid seride
Kronik lenfositik maturasyon
o es I6semiden duraksamasi yok
Kemik iligi bx Hodgkin lenfoma | Megakaryositlerin Yapilmadi Yapilmad: Yapilmad:
transformasyonu displastik
gorinimde
Insan immiin
- . etmezlik
. . Idiyopatik yetmez:
Etiyolojik Tan1 Hodgkin lenfoma S'SFem'k lupus Crohr1 kutanoz kuguk virisu
eritematozus hastalig1 s | hastaligl ve
damar vaskdiliti e
sifiliz
birlikteligi
Doksorubisin Siklofosfamid 1mg/kg 0.5 mg/kg Dolutegravir
Tedavi Bleomisin, Pulse steroid Prednizolon Prednizolon Tenofovir
Vinblastin Mikofenolat mofetil (doz (doz Disoproksil
Dakarbazin Hidroksiklorokin diizenlenerek) | dizenlenerek) | Emtrisitabin

Etiyolojik tanisi insan immiin yetmezlik viriisii
hastaligit  olarak saptanan besinci olgumuz
antiretroviral tedavi ile izlenmektedir. Literatiirde
HIV ile birlikte goriilen oligoartrit ve LSV olgular
bildirilmistir (10). Lékositoklastik vaskiilitin sebebi
vaskiilit ile iliskili sistemik hastaliklar oldugunda,
tespit edilen sistemik hastaligin agirligina gore
tedavi belirlemek esastir. Nefrotik diizeyde
proteindrisi ve pansitopenisi olan immdanolojik ve
klinik kriterlere dayanarak SLE tanis1 koydugumuz
hastaya organ tehdit eden tutulum ve siddetli
hastalik sebebiyle pulse steroid tedavisi ve daha
guclu, nispeten daha toksik olan siklofosfamid
tedavisi uygulandi. Hastalik 6zelinde azatiyoprin 1-
2mg/kg/gin, metotreksat 0,2-0,3 mg/kg/hafta ve
mikofenolat mofetil 2-3 gr/giin gibi immiinsupresif
ilaclar da tedavi olarak segilebilir (11,12).

Metotreksat tedavisine sekonder olarak gelisen LSV
olgularinin bildirildigi de unutulmamalidir (13,14).

Uciincii olgumuzda etiyolojik tan1 olarak Crohn
hastalig1 diistiniilmiistii, vaskiilit ile iligkili sistemik
durumlardan biri olan IBH ayirici tanida mutlaka
distiniilmelidir. Deri tutulumu, IBH’de en sik
gorulen ekstraintestinal belirtilerinden biridir. Deri
tutulumu daha ¢ok piyoderma gangrenozum, eritema
nodozum, psoriyazis ve aftdz stomatit ile kendini
gosterse de LSV de IBHmin nadir bir belirtisi
oldugundan, bu dermatopatiyi diger sistemik
vaskiilitlerden ayirt etmek gerekir, dogru teshis ve
tedavi  ile  multidisipliner  bir  yaklasim
gosterilmelidir (15). Vaskiilit ile iliskili olas1 diger
bir etiyolojide malignitelerdir. Ik vakamizda tespit
edilen Hodgkin lenfoma tanis1i bu durumun
kanitlarindandir.  Lokositoklastik — vaskiilit  ile
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prezente olmus bircok lenfoproliferatif hastalik,
Hodgkin ve Non-Hodgkin lenfoma olgusu
bildirilmistir, tedavi primer hastaligin tedavisidir
(16,17). Lokositoklastik wvaskdlitlerde prognozu
degerlendirmek gerekirse genel olarak cilde sinirh
vaskiilitler tek atak ile sonlanip 3-4 hafta icerisinde
kendini sinirlarken, sistemik formlarda ise LSV’nin
prognozu hastaligin ciddiyeti ile koreledir (6,18).

SONUC

Bu olgu sunumunda; klinigimizdeki son iki yilda
farkli etiyolojik tanilara sahip LSV olgularinin altta
yatan etiyolojilerinin ¢esitliligini ve uyguladigimiz
tedavi modalitelerinin literatiir destegini tartismaya
calistik. Dikkat ¢ekmek istedigimiz konu LSV’nin
tanisal yaklasiminda ve yonetiminde multidsipliner
yaklasimin vazgecilmez oldugudur.

Yazar Deklarasyonlari

Hastalardan tibbi verilerinin yayinlanabilecegi
konusunda yazili onam alinmistir

Yazarin herhangi bir ¢ikar ¢atismasi yoktur.
Calismada higbir hibe veya destek kullanilmamustir.
Yazar c¢alismanmn tim asamalarina katkida
bulundugunu beyan etmis ve makalenin son halini
onaylamustir.

Yazar bu c¢alismanin bagka bir dergide
yaymlanmadigini, sunulmadigimi ve bagka bir
derginin incelemesinde olmadigini beyan etmistir.
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