SAPHO Sendromu

SAPHO SYNDROME

Burgin ASLAN OZCAKAR*, Sehim KUTLAY**

* Ars.Gor.Dr., Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Fizik3&p ve Rehabilitasyon AD,
** Do¢.Dr., Ankara Universitesi Tip Fakultesi Fizél Tip ve Rehabilitasyon AD, ANKARA

Ozet

Summary

SAPHO (sinovit, akne, pustiloz, hiperostoz ve optei

sendromu kemik, eklem ve deri titmuyla seyreden, kror
inflamatuvar bir antitedirilk kez 1987 yilinda, Fransda
Chamot ve ark. tarafindan tanimlagim SAPHO sendro-
munun en belirgin 6zefi steril, inflamatuvarosteittir. En si
sternum, kosta ve klavikulalarda hiperostoz ve gemeyle
karakterize, ggls 6n duvari tutulumu gorilur. Aksiyel iske
(omurga, sakroiliak eklem) ve periferal keteikde tutulmyg
olabilir. Klinik olarak hastalar, @i, hassasiyet vesisme ile
gelirler. Deri tutlumu; palmoplantar pustiloz, pasti
psaiazis, akne konglobata, akne fulminans, supl
hidradeniti icerir. SAPHO sendromlu hastalardaj detkemik
tutulumlarinin seyirleri genelde paralel gitmez.slBegicte
akne ve pustilozun olmamasi SAPHO semudrotanisir
ekarte ettirmez. SAPHO sendromunun tedavisi semgi@m
tir. Non steroid antiinflamatuvailaclar, kortikosteroidle
kolsisin, sulfasalazin, metotreksat, kalsitonin, awytiikler,
pamidronat ve anti tumoér nekrozis faktarnin da igind
bulundwgu csitli ilaglar tedavi amaryla kullaniimaktadirla
SAPHO sendromunun alevlenmeler ve igiteler ile gide
dalgah bir seyri vardir. Erken tani, gereksizsarma ve teda-
vileri engeller. Hastar, hastaliklarinin kronik, g@uli ame
selim seyrinden haberdar edilmelidirler.

Anahtar Kelimeler: SAPHO, Osteit,
SternokostakiaNar hiperostoz,
Palmoplantar il
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SAPHO (synovitis, acne, pustulesihyperostosis, a
osteitis) syndrome is a chronic disorder combirskin, bon
and joint manifestations. It was first describeddhamot et :
in 1987, in France. The hallmark of this syndromean n-
flammatory osteitis, which is characteristicallieriie. Bonu
involvement most commonly affects the anterior thesll,
where common findings include hyperostosis andrgataen
of sternum, clavicles and ribs. The axial skelet@mpine an
sacroiliac joints) and peripheral bones can alsanbelved
The clinical presentation is pain, tenderness aswelling
Skin disease includes palmoplantar pustulosisuparspsora-
sis, acne conglobata or fulminans, and hidradesitigpua-
tiva. The course of the skin and musculoskeletahifesia-
tions are not ecessarily parallel and the absence of pusti
or acne at presentation does not exclude the dsgnm
SAPHO syndrome. The treatment is symptomatic. Va
therapies include NSAIDS, corticosteroids, colamégisulfaa-
lazine, methotrexate, calcitaniantibiotics, pamidronat, TI
o blocking agents.The clinical course of the disdagelas-
ing and remitting.Early diagnosis can prevent unneces
investigations and treatments. The patients shioelshforme:
about chronic, painful but benign nature of thisedise.

Key Words: SAPHO, Osteitis,
Sternocostoclavicular hypéress,
Palmoplantar pustulosis
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SAPHO SendromusSinovit, Akne, Pustiloz,  tanimlamalari takip etti. 1975'de, Kohler ve ark.,
Hiperostoz, Osteit bulgulari ile karakterize, sternokostaklavikiler hiperostoz adini verdikleri
kemik, eklem ve deri tutulumuyla seyreden, kronik bir durumdan sdzederken, ayni hagialideri bul-
bir bozukluktur (1). gularindan bahsetmediler. Sonozaki ve ark., 1979

ilk kez Windom ve arkagtari, 1961 yilinda,  Y!linda, ayni zamanda ortaya ¢ikarggs on duva-
akne konglobata ile birlikte olan muskiiloskeletal M'nin artro-osteiti, pistiloz ve sakroileak tutulum
problemleri tanimladilar. Bunu; 1968'de, Japon- tanimladilar. Ayni argricilar, 1981'de 53 tane

ya'da, Kato ve ark.nin palmaplantar pistilozun Pustiloz artroosteit vakasi yayimlarken, bunu
eslik ettigi, ilk bilateral klavikular osteomiyeliti ~Seronegatif spondiloartropatilerleskili, ankilozan
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spondilit, psoriatik artrit, Reiter sendromundan
farkll, yeni bir romatolojik antite olarak sundular
(2).

1987 yilinda Fransada, Chamot ve ark. tara-
findan, balica g@ls 6n duvarini tutan aseptik
osteomiyelit, palmaplantar pustiloz ve ciddi ak-
neyle kombine muskiloskeletal problemleri olan
hastalar tzerinde cok merkezli gata balatildi.

Bu calgsmadan elde edilen veriler ve literattiriin
incelenmesi, tim bu tanimlamalarda kemik tutu-
lumunun, radyolojik gérinimi ve patolojik 6zel-
likleriyle palmoplantar pustilozlu, akne
konglabatali ve deri problemi olmayan hastalarda
birbirinin ayni old@gunu gosterdi ve bu sendrom
SAPHO olarak tanimlandi. Boylece literatlirde
farkll adlandirmalarla tanimlangnolan ayni du-
rumun doktorlar tarafindan daha iyi aplmasi
salandi (2).

BazI aratirmacilar SAPHO'yu spondiloartro-
patiler grubuna sokup, bu durumu, aksiyal ve
periferal tutulumun beraber bulunabilmesi, tetikle-
yici enfeksiydz ajan vagli, entesopatik desiklik-
lerin olmasi ve inflamatuvar barsak hastaliklarinin
artmg prevalansi ile aciklarglardir.

SAPHO Sendromuna Dabhil Edilebilecek
Olan Durumlarin Farkli Adlandiriilmalari

Akne artriti veya akneyle birlikte olan
spondiloartropati

Akut psodoseptikartrit ve palmoplantar
pusttloz

Palmoplantar
artroosteit

pustulozla birlikte olan
» Pustulotik artroosteit
e Palmoplantar pustiloziu bilateral klaviku-
lar osteomiyelit

Fulminan aknenin kemik lezyonlari
L]

myeliti

Kronik multifokal cleido metafiz osteo-

Kronik rekirren multifokal osteomiyelit ve
palmaplantar pustiloz

Kronik sklerozan osteit

Klavikular hiperostoz ve akne artriti
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Intersternoklavikular ossifikasyon

Jukstasternal artrit ve entezit

Akneyle birlikte olan miuskuloskeletal
sendromlar

Sternokostaklavikular hiperostoz
hidradenit

Supuratif ile birlikte olan

spondiloartropati

Tietze sendromu (2)

Epidemiyoloji

SAPHO sendromu, ¢ocuklarda, genclerde ve
orta yah erigskinlerde gozlenmektedir. Altrpiya-
sindan sonra enderdir. Kadin erkek orasgittie
Akneli olgular erkeklerde, palmoplantar pstilozlu
olgular kadinlarda daha fazla gorulir. gcafi da-
gihm acisindan olgularin ¢a, Japonya, Kuzey ve
Bati Avrupadan gelmektedir. Bigi&k Devletler ve
Kanada'dan daha az sayida olgu bildiritini Bu
farkhligin etnik ve imminogenetik @sikliklere
mi yoksa durumu belirlemekteki fgrisiziga mi
bagl olduguna karar vermek zordur (2).

Etyopatogenez

SAPHO Sendromunun etyopatogenezi tam o-
larak bilinmemektedir. Enfeksiy6z ve genetik ne-
denler uzerinde calimaktadir. SAPHO Send-
romlu sinirll sayida olguda, Propionibacterium
acnes kemik biyopsilerinde uretilebilgtir. Edlund
ve ark. 15 SAPHO sendromlu hastanin 11'de
P.acnes’i Uretngtir (3). Wagner ve ark. 1997 yi-
linda, 11 SAPHO’lu hastadan, bilgisayarli tomog-
rafi (CT) sliginde biyopsi ile 6rnek almive 6
hastada P.acnesi Ureterdir. Bu hastalarda, anti-
biyotik tedavisinden sonra semptomatik iyitee
ve radyolojik dgisikliklerde azalma rapor edil-
mistir (4). Bu iki literatlirin aksine, bildirilen olgu
larin daha biyik bir kisminda kemik ve eklem
kiltdrleri negatif bulunmgtur. Ayrica ciddi akne
olgularinda da saptanan bu mikroorganizma kolayca
¢cogalan, yaygin deri saprofitidir. Ancakgdir yan-
dan mikroorganizmanin lokal olarak enjekte edil-
mesi eklem lezyonlarina neden olabilir. Bu nedenle
en azindan yardimci bir faktor olarak Propionibacte
rium acnes veya benzer giilk infektiveli organiz-
malarin sorumlulgu dslanamaz (8).
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Akne fulminansda, dokan immuin kompleks-  fibrozisi goriltr. Bakteri kdltlrleri genelde steri
lerin varligl saptanmtir. Sofman ve Prose, olarak dgerlendiriimesine rgmen, sinirh sayida
Propionibacterium acnes antijenlerine skaolan vakada, Propionibacterium acnes gibi siaki

immin komplekslerin kemiklerde birilgi ve kli- virulansh mikrobiyal ajanlar, derin kemik biyopsi
nik olarak osteolitik lezyona yol acacak o6rneklerinde izole edilngtir.
inflamatuvar kaskadi klattigini savunmstur (5). Sinovit, sinovyumun inflamasyonudur. Hassa-

Edlung tarafindan yayinlanan bir gatada,  siyet, a&r, sislik, kizariklik ve hareket kisitli
SAPHO sendromunda HLA-B27 gkisi %30 ola-  gorulebilecgi gibi, agri olmadan sadecgslikle de
rak bulunmgtu (3). Fakat sonradan yapilan hasta gelebilir. Bu sendromdaki eklemggeklik-
arastirmalar bu durumu desteklemestini. Palmo-  leri, genellikle kemik ve cilt lezyonlarina
plantar  pustiloz  ve  sternokostaklavikular sekonderdir. Osteitin kogn eklem yapilarina yayi-
hiperostoziste spesifik bir HLA paterni saptana- limlarindan  koken  alabilir ~ (sakroiliak  ve

mamstir. SAPHO sendromu ile HLA-B27 gkisi- sternoklavikular eklemlerde) veya periferal eklem-
nin zayif olarak nitelendirimesi, literatiirde bul  lerde aseptik artritleyeklinde olabilir (7).
nan ailesel olgu sayisinin sinirli olmasi, bedji-c SAPHO sendromunda kas iskelet sistemi tutu-

rafi bolgelerde hastd@in daha sik gértlmesi, gene- |umu, genelde 3 anatomik bélgeyi hedef alir.
tik faktorlerden cok, cevresel faktorlerin olast ro

e e . a) G@is on duvari
[UnU dandidrmektedir (6).

b) Aksiyel iskelet
Klinik Ozellikler c) Periferal kemikler

Kemik ve eklemlerin tutulumu A. GOGUS ON DUVAR TUTULUMU
SAPHO sendromlu tim hastalarda, kas iskelet
sistemine ait belirtiler mevcuttur. Bunlar; osteit
hiperostoz ve sinovigeklinde 6zetlenebilir. Semp-
tomlar kronik, progresif ve dalgali seyir gosterme
egilimindedir. Erken erozif ve gec¢ hiperostotik

desisiklikler gdzlenir.

En sik gorilen lokalizasyondur. Bir gahada
" %63 olarak bildirilmgtir (7). Bu yapinin tim
komponentleri tutulmgiolabilir. Sternum, kosta ve
klavikulalarda hiperostoz veya manibriosternal ve
sternoklavikular eklemlerde artrit bulgulari gorile
bilir. Klinik olarak hastalar, gr1, hassasiyet ve
Hiperostoz, osteogenezis antia b&li olarak,  bazen bunlarastk edensisme ile gelirler. Hastali-
kemikte genjleme, entezis bolgelerinde yeni ke- n erken déneminde periostitinli& ettigi erozif
mik olusumu ve eklem flizyonlarina neden olabilir. degisiklikler; ge¢ déneminde subkondral skleroz,
Dz grafilerde skleroz ve kemik dansitesindesart hiperostoz ve bazen ankiloz g@li Radyografik
seklinde kendini gosterir. SAPHO sendromunda, olarak iskelet dgsiklikleri gelismeden 6nce g
en sik sternoklavikular hiperostozis gorulur (8).  gériilebilir ve tanisal sorunlara yol acar. Bazi-has

Kemigin inflamasyonu olan osteit, SAPHO talarda g@ls kafesi hareketlginde azalma gori-
sendromunun en belirgin ozeildir. |Gr.

Kemik korteksi, mediiller kanal veya her ikisi Klavikula tutulumunda; on ve oblik grafilerde,
birden tutulabilir. Tutulan kemikte histopatolojik klavikulalarin biri yada her ikisi de gefemis ve
degisikliklere neden olur. Hastain akut safhasin-  yogunlugu artmstir. Bu degisiklikler, ya tum ke-
da, infeksiydz osteomiyelitten ayrilamayan, migi tutar ya da lokalizedir. Radyografik olarak
polimorfonuikleer infiltratlar, 6dem ve periostal hiperostozisin gostergesi olan skleroz, homojen
kemik formasyonu gorilirintermediate safhada olabilmekle birlikte, fibriler, psédopagetik de eola
mononukleer hicrelerin  hakim olgw kronik bilir. Bazi hastalarda, sklerotik bolgelerin ortada
inflamasyon vardir. Ge¢ safhada, osteoklast,belirgin  osteoliz alanlari  gorilebilmektedir.
osteoblast sayisi artar, kemik trabekdilleri gieni Periostit vardir. Genellikle osteolitik lezyonlar
Sklerotik kemik dgisiklikleri ve kemik iligi Ulsere akneyle birliktedir.
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Sternumda, kergin timini ya da daha sik distundirebilir. Bazi durumlarda, genellikle sak-
olarak yalniz manibriyumu tutan benzegglik- roileitle kombine olarak, ankilozan spondilitle bir
ler ortaya cikabilir. Kostakondral bodlgede, bazi baglanti olasilgini akla getiren yaygin bir tutulum
olgularda parsiyel veya total kaymaaya yol agcan  goérilur (2).
kemiklesmelerle  birlikte, kaburgalarin  6n Spondilodiskit:
segmentleri de tutulngtur. Eklemler de bu olaya

katilir. Subkondral kemik diizensizdir. Eklem ara- len bir bulaud | | istilosisli h
g1 genilemis, daralmg ve hatta kapanmiolabi- en bir bulgudur ve palmoplantar pustulosisii hasta

lir. Bu, yalniz sternoklavikular eklem gibi gercek larin %20’§inde gerIQr (.11).' K"r?i,k. olarak hasta-
sinowyal artikilasyonlarda @# ayni zamanda larda lokalize hassasiyetinslig ettigi bel, boyun

sinkondrozlarda (kostamanubriyel ve kostakondral 2"S! V€ hafif atg olabilir. Nbrolojik korrlplikas-
eklemler) ve manibriyosternal eklem gibi yon genelde bulunmaz. Hastalar bir middet sonra

simfizislerde de gorlebilir. Dz grafilerde erozif aSemptomatik —hale gelirler. - Ayni  seviyeden
defektler, sintigrafide artrpiaktivite, eklem tutu- '€KUrens gorilmez. Ama vertebral kifoza neden
lumunu gésterir. Kogu ligamanlarda, gais kafe- ~ °labilir.
sinin ve skapuler lgagin hareketlilginin kisitlan- Radyolojik deisiklikler eklem aralginda da-
masina katkida bulunan, sklerotik entesopati yapi-ralma, erozyon ve vertebral korpuslarinskaara-
miyla kemiklgme olayina katilir. Posteriyor kosta finda sklerotik dgisikliklerdir. Genellikle dis-
kavsi, klavikulalarda goriilen ayni lezyonlari géste kovertebral bilgkenin santral ve anterior boliimle-
rebilir. Bu degisiklikler nadiren tam olarak birlikte  rine lokalizedir. Vertebranin izole sklerotik lezyo
gorulur. Yayinlanan olgularin ganda, patolojik  lar spondilodiskitten ziyade spondilit ileskilidir.
olay g@us duvarinin yalniz sinirli bir bolumind  Radyolojik olarak infeksiybz ve inflamatuvar
tutmustur (2). spondilodiskit birbirinden ayird edilemez. Ancak,
B. AKSIYEL TUTULUM SAPHO sendromlu hastalarda spondilodiskit bir-
den fazla seviyede veya ayni seviyede birka¢ odak-
ta olabilir. Bu infeksiyoz diskitlerde goérilen bir

(8). Kronik lumbosakral veya servikam ve tu- bulgu deildir. Ayrica SAPHO’lu hastalarda goéri-
tukluk dikkati vertebralara cekebilir. Bazi olgular €N spondilodiskit erken donemde osteofit formas-

da ise semptom yoktur ve lezyonlar yalniz radyog-YONU: paravertebral ligamentlerde ossifikasyon ve
rafide gorilebilir. vertebral korpuslarin hiperostozisi gibi yapisal

degisikliklerle beraberdir.

Radyolojik olarak spondilodiskit cok sik gori-

SAPHO sendromunda omurga siklikla etkile-
nir. Bu oran bir camada %32 olarak bildirilngtir

Radyografide, vertebral tutulum olglunu di-
stinduiren bulgular; Bilgisayarli tomografide, inflamatuvar nedeni

1. Vertebra korgu son plaklarda diizensizlik, yén.:?l.t.an, vgrtebral korpuslarda erozigiexlikler _
goralur. Spinal kord kompresyonu veya absesi
genelde gorulmez. Sintigrafide hafif bir tutulum
artigl gosterilir.

erozyon ve skleroz asti
2. Vertebra korpuslarinin difiiz hiperostozisi

3. Sindesmofit formasyonu, paravertebral

. . Diskit icin en sensitif ve spesifik goriintileme
ligamentte ossifikasyon ¢ P g

manyetik rezonansdir (MR). Radyografik ve
4. Spondilodiskittir (9). sintigrafik olarak normal olan vertebralarda bile,
Cogu olgularda spinal lezyonlar, 2 ile 4 kem MR’da inflamatuvar tutulum saptanabilir. SAPHO
vertebray! tutacaksekilde segmentaldir. Torasik Sendromlu hastalarin MR bulgulari; fokal veya
vertebralar en sik tutulanlardir; bunu lomber, difiz anormal kemik ii sinyali, hiperintense
servikal ve sakral vertebralar azalan sikliklapgaki Paravertebral yumyak dokusismesi, intervertebral
eder. Periferik kemiklerde olgu gibi, lokalize  disklerde anormal sinyal, Tigalikli sekanslarda
lezyonlar enfeksiydz veya timoral durumlari hipointensite, T2 ve kontrastli TEaikll sekans-
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larda hiperintensite goérilur. Hastalar, nonsteroid dan

antiinflamatuvar ilaglara iyi cevap verirler (10).

Diger aksiyal bulgular sakroileit, iliak ve
pubik kemiklerin osteitidir. Sonozaki ve ark.’nin
bildirisiyle  baslayarak pek c¢ok yayinda,

Burgin ASLAN OZGAKAR ve Ark.

cocuklarda kronik rekiren  multifokal
osteomiyelit olarak adlandirilan tutulumun, sormala
yetiskinlerde de gorulebile@e gosterilmitir (12).
Kronik rekiren multifokal osteomyelit:
SAPHO sendromunun pediyatrik formu olarak

sakroileitin hastalarin 6nemli bir bolimunde goérid- kabul edilen inflamatuvar bir kemik hasgadir.

lebilecesi ileri surtlmektedir. Bu oran %13-52

7-12 yag arasl kiz ¢ocuklarda daha siktir. Uzun

arasindadir (8). Bu sakroileit, spinal tutulumla kemik metafizleri, omurga, pelvis, omuz sk,

birlikte olan veya olmayan diz
spondilitle gortlene benzeyebilir. Bununla birlikte
iki degisik 6zellik belirtiimelidir. Unilateral tutu-
lum, ankilozan spondilitte olgmundan daha siktir.
Fransada yapilan ¢cok merkezli galada tanimla-

ankilozan c¢enede gorulebilir. Lezyonlar, genelde uzun ke-

miklerin metafizlerinden bdar ve karakteristik
olarak miks litik-sklerotik d@asindadir. Unifokal
veya multifokal olabilir. Ygun skleroz ve periostit
ile kemikler genglemistir. Tibia, klavikula, fibula,

nan 85 hastanin 28'inde (%33) sakroileit bulun- femur ve radiusda azalan siklik sirasina gore bulu-
maktaydi. Bu olgular arasinda 13’0 kesinlikle nurlar. Bu lezyonlar, her zaman olmamakla birlik-

unilateraldi. Ayrica, bilgisayarli tomografi incele
meleri, eklemin iki kenarinda, alimams bir
osteoskleroz oldtunu gosternstir. Bu yerlegim

SAPHO ve seronegatif spondiloartritler arasindakiama uzun donemde major sekel

olasi bglanti konusunu ortaya cikarir (2).

fleum ve mandibula gibi yassi kemikler de tu-

tulmus olabilir; bunlar sklerotik ve biraz geni
lemis gorunurler. Tek bana old@gunda ileumun

tutulmasi genellikle asemptomatiktir; fakat sak- olarak

roiliak eklemdeki erozif d&sikliklerle kombine
olabilir. Pubik kemik de tutulmu olabilir. Diger

te, genellikle @ri, sisme ve lokal I1s1 argl gibi
semptomlar gosterir. Kogu eklemlerde artrit geli-
sebilir. Multipl remisyon ve alevlenmelerle gider,
birakmadan
remisyona girer. Radyografik geiklikler,
enfeksiydz osteomiyeliti veya fdaca Ewing sar-
komu olmak Uzere bir neoplastik kemik lezyonunu
distnddrdr. Ellerin ve ayaklarin kemikleri ender
tutulur.  Histolojik olarak bakteriyel
osteomiyelitten ayrilamagh icin tani guctar. Bi-
yopsilerde herhangi bir mikroorganizma izole edi-

taraftan, mandibular hastalik genellikle asempto-lemem_i?'tir- Bu nedgnle g_ntibiyotikler gtkisizdir.
matiktir. Temporomandibular eklemde erozif artri- 1€davide non steroid antiinflamatuvar ilaglar, ce-

te neden olabilir (2,7).
Aksiyel iskelette hiperostozis yapansdr ne-

denler SAPHO sendromu tanisi koyulmadan 6nce

ekarte edilmelidir. Bunlar;
1) Seronegatif Spondiloartropatiler
2) DISH
3) Florosis
4) Retinoid tedavisi
5) Okronozis
6) Alkaptontiri
7) Hipoparatiroidizm (11).
C. PERIFERAL TUTULUM

Hastalgin seyrinde uzun kemikler de tutulur.

Bu tutulum, siklikla gézardi edilgiolup, tanida
glcluklere yol acabilir. 1972 yilinda Gideon tamafi

T Klin J PM&R 2003, 3

vap yoksa steroidler, silfasalazin ve bifosfanatlar
kullanilabilir (13).

SAPHO sendromunda, kemik lezyonlari, ar-
tikiler ve periartikiller inflamasyonla birlikte ela
bilir. Artraljiler de siktir. Bazilarinda periariiker
tenosinovit gekebilir. Eklem bulgulari genelde
osteitin gengleyerek, korngu eklem yapilarini etki-
lemesine sekonderdir. En sik ilium osteitingzlba
erozif sakroileit ve klavikular hipertrofiye pha
sternoklavikular artrit gérilse de, bazen periferal
eklemlerde aseptik artritler gorulebilir (7). Diz
ekleminin akut febril psdédoenfeksiyoz artriek-
linde degisik bir bulgu mevcuttur. Sinovyal mua-
yene, normal olabilege gibi, desismis
polimorfonukler l6kositlerle, birkag monositin
oldugu pleositik steril 6zellikte de goérilebilir. Bazi
hastalarda erozif ve destruktif lezyonlarin @du
seronegatif poliartrit gedir (2).
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Deri Tutulumu konuyla ilgili ileri calsmalar strdurtilmektedir.
SAPHO .Sendromlu hastalar, s¢é deri bul- Ciddi akneler, muskuloskeletal ve artikiler
gulari gosterirler. Bunlar; sendromlarla birlikte olabilir. Akne konglabatada,
1. Palmoplantar pusttiloz supdratif kistik lezyonlar ve skarlar hakimdir. Bu

lezyonlar, yiz, boyun ve govdenin st kisminda
oldugu kadar, kalcalarda ve kolun tst kisimlarinda
goralur. Primer olarak erkekleri tutar ve akne
4. SUpduratif hidradenit vulgaristen, ge¢ bir donemde ortaya ¢ikmasi ve

SAPHO sendromlu hastalarda, deri ve kemik kronik olma eilimi gostermesi nedeniyle ayrilir.
tutulumlarinin seyirleri genelde paralel gitmeztci Akne konglobatali hastalarda daha sik gorulen
lezyonlari her vakada olmayabilir. Bunun sebebi osteoart.lk.uler tutulumlar; sakroileit ve periferik
deri tutulumunun gegici olabilmesi veya kemik artropatidir (16).
patolojisinin balamasindan yillar sonra bile geli- Fulminan akne, genellikle kendi kendine sinir-
sebilmesidir. 1991’de Kahn tarafindan yayinlanan Il olan ve 13-19 yparasi beyaz erkek cocuklarini
bir vakada, hasta sternoklavikular kemik tutulu- tutan akut sistemik bir hastaliktir. Enderdir. Kipi
mundan 20 yil sonra palmoplantar pistiilozsgeli ©Olarak hastada 1-2 yildir var olan akne, viral knfe
tirmistir (14). Akne veya pustillozun olmamasi Siyon, stres gibi nedenlerle, sirt, 3G ve ylzde

SAPHO sendromu tanisini ekarte ettirmez. ileri derecede iltihabi ve Ulseratif lezyonlarin-go
rilmesiyle kotuleir. Ates, atralji, kilo kaybi ve
agrili kemik lezyonlari gibi cgtli sistemik 6zellik-
lerle birliktedir. Akut febril Glseratif akne
konglobata adi da verilir. Fulminan akneli hastala-
rn %90'ninda osteolitik kemik lezyonlari ve
periostal reaksiyon saptarghr. Bu lezyonlar
klavikula, sternum, uzun kemik ve ileumda daha
o o siktir. Muskuloskeletal semptomu olan fulminan
rak PPP ve psoriazis vulgaris birbirinden farklidir akneli hastalann %30'unda sinirli, deformasyon

Psoriazisli hastalarin %50'de HLA B13, B17 ve apmayan artrit; %7’sinde sakroileit mevcuttur (16)
CW6 bulunurken, PPP’li hastalarda bu oran dahay pmay » 70

dissuktr (6). Sipdratif hidradenit, aksilla, kasik, perianal
bolge gibi apokrin ter bezlerinin bulunglu bélge-
lerde gortlen, deri ve subkiitan6z dokunun kronik
iltihabi durumudur. Apokrin kanal, bezin gele-
mesinden ve sekonder enfeksiyondan sonra tikanir.
Sonug olarak, bez, cevre dokuda inflamasyona yol
acarak rtpture olur. Bu, deri ve deri altl dokusaind
noddller, kistler, apseler ve sinls kanallarinia-ol

2. Akne konglobata
3. Akne fulminans

Palmoplantar  pustiloz  (PPP), cildin
polimorfonukleer I6kosit iceren psddoabseleridir.
Damar duvari katilimi nedeniyle |okositoklastik
vaskuliti andirabilir. PUstil her zaman sterildir.
Palmoplantar pustiloz, izole bir durum olarak or-
taya cikabilecg gibi, psoriazisin dier lezyonla-
riyla birlikte de meydana gelebilir. Histolojik ela

Psoriazis vulgaris (PV), SAPHO sendromunun
deri bulgulari icinde sayilabilir mi?. O zaman
SAPHO sendromu PsA'in bir alt gurubu mu?. Bu
sorularin yanitt henlz kesinlik kazanmatm
SAPHO sendromunun tanimlagdicok merkezli
calismada psoriazis géze carpan bir bulggildiée
ama prevalans! normal populasyonda gorgilehi
den Uc¢ kat fazlaydi (1). Helliwell SAPHO sendro- sumuna yol acar.
munu PsA’nin bir altgrubu olarak klasifiye et- Akne konglobata ve supuratif hidradenit, ayni
mistir. Bunu da psoriazis vulgarisde sternoklaviku- hastada, bazen palerisinin dissekan seldliti ile
lar ve manibriosternal inflamasyonun gosterilmesi- birlikte  gorulebilir. Bu beraberlik, foliktler
ne balamistir (30). Dumolord tarafindan bildirilen  oklizyon triadi olarak adlandirnlguir. Bu hastalik-
bir aile vakasinda ise, PsA’nin SAPHO sendromu larda sebase veya apokrin bezlerin tikanmasi, son-
ve spondiloartropati arasinda kayip halka gldu radan iltihaplanarak nedbe efnasi ortak 6zellik-
sonucuna varilngtir (15). SAPHO ve PsA'nin ayri  lerdir.
birer antite oldgunu savunanlar @unluktadir. Bu
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Cssitli serilerde deri tutulumunun hastalarin 7. Renal amiloidoza Igh bobrek yetmezfi
2/3'sinde goruldgu rapor edilmitir (1,3,10). Bu-
nunla birlikte, 2000 yilinda Doornum tarafindan
dizenlenen bir ¢calmada bildirilen, 6 Sapho send-
romlu hastanin hi¢c birinde klasik palmoplantar
pustiloz ve ciddi akne yoktu. Bir hastada palmar

8. SAPHO sendromunun kemik tutulum bdl-
gesinde iliak osteosarkom ggliesi

9. Reaktif fibromatozis bildirilmtir (7,17-20).

vezikil, 1 hastada psoriazis, 1 hastada akne Tani
vulgaris, 1 hastada nonspesifik makuley sapta- Dogru taniya genellikle g@er nedenler ekarte
nirken, 2 hastada cilt lezyonu saptanmzn(8). edildikten sonra egilir. SAPHO sendromunun

1999 yilinda Hayem ve ark.nin Fransadan bil- 2Y!1'€! tanisinda enfeksiy6z osteomiyelit 6nemlidir

dirdigi bir yayinda, SAPHO sendromlu 120 vaka- Radyolojik ve histolojik “bulgular enfeksiyoz
nin 66’sinda (%55) palmoplantar pistiiloz, 37'de osteomiyelitle benzerdir. Ozellikle izole periferi
(%30.8) Psoriazis vulgaris, 30'de (%25) ciddi akne kemik tutulumu olanlarda tani koymak gtigte
mevcuttu. Tek bana psoriazis 12 hastada mevcut- Ama atgin olmamasi, kiltdrlerin negatif ¢ikmasi
tu. Bu hastalarin hepsinin osteiti vardi. Bazi &ast Ve antibiyotik tedavisiyle semptomlarda gerileme
lar iki veya (g cilt tutulumuna birden sahipti. 19 olmamasi uyarici olmalidir.

hasta (%25.8)'nin hi¢ cilt tutulumu 6ykisi yoktu.
Cinsiyet ve deri tutulumunun gkisine bakildgin-

da ciddi akneli olgularda erkek Gstudii)
palmoplantar pustilozlu veya psoriazisli olgularda

kadin Ustinlga gozlenmgtir. 30 yain altindaki C Do .
vakalarda ciddi aknesi olan veya deri lezyonu ol- pagetoid gorlimtimde olab|lg1eb.|vllnmelld|r. Ha§-
tanin yal ve paget hastghinin diger bulgulari ile

mayan hastalarin sayisinin PPP ve PV'li hastalara abili
baskin oldgu bildirilmistir (7). ayirict tani yaptiabilir.

Belirgin periferik tutulumun oldgu olgularda,
timoral durumlar, monostotik olgularda Ewing
sarkomu ayirici tanida giintlmelidir. Histolojik
gOrunimin, osteoklast ve osteoblastgite giden

) o . Bu tanisal problemler deri bulgularinin olma-
Diger Belirtiler ve Komplikasyonlar dig1 hastalarda gorulir. Pratikte deri problemleriy-

1. Torasik ¢iky sendromu on gfils duvari tu- g ‘jskelet-kas sistemi belirtileri arasindakistzants
tulumu olan hastalarda sik rastlanansikayettir. o e dilemeyebilir. Taniya yardimer olmasi ama-

Subklavian ven trombozu olasi bir komplikasyon- ¢, i3 - 1988 yilinda Benhamau tarafindan ve 1994
dur. Hastalar superior vena kava sendromuyla ge'ylllnda Kahn tarafindan hazirlanan tani kriterleri

lebilir. mevcuttur (7,21).
2. Bilgisayarli tomografik incelemede st 6n

mediyastende, semptomlari agiklayan, sternumdan Benhamau Tarafindan Hazirlanan
yayllan yumgak doku kitlesi gorilebilir. Bu Tani Kriterleri

mediyastinal timord dandurebilir. 1. Siddetli aknenin osteoartikiler belirtileri

3. Kemik ve eklem lezyonlarindan sonra geli- (aAkne konglobata, akne fulminans, supiiratif
sen inflamatuvar barsak hasg@l (Crohn ve hidradenit)

Ulseratif  kolit) bildirilmigtir. Bu  beraberlik,

SAPHO sendromu ve seronegatif spondiloartritieri 2 Palmoplantar  pusttilozisin - osteoartikuler

birbirine balayan ek bir kanittir. belirtileri
4. Vaskulit (Sternal osteit ve spondilite 3. Hiperostozist deri belirtileri
sekonder aortit) 4. Aksiyal veya periferik tutulumlu kronik
5. Medulla spinalisin transiyent tutulumu rekuiren multifokal osteomiyelit Deri belirtileri
6. Plorezi ve perikardit ( Ust torax osteitine Bu maddelerin birinin var@ tani igin yeterli-
sekonder) dir.
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Dislama Kriterleri
Septik osteomiyelit

Infeksiy6z g@us 6n duvar artriti
Infeksiy6z palmoplantar pustiloz
Palmoplantar keratodermi

o bk~ wnh e

Diflz idiopatik iskelet hiperostozisi
6. Retinoid tedavisinin osteoartikiler mani-
festasyonu (7).

Retinoid tedavi; DISH'e benzeyen
hiperostozise, difiiz artralji ve miyaljilere, temdo
ve ligaman kalsifikasyonlarina ve artrite neden
olabilir (16).

Kahn Tarafindan Hazirlanan
Tani Kriterleri
1. Kronik rekdrren multifokal osteomiyelit
(Steril) £ deri belirtileri

2. Steril; akut, subakut veya kronik artritle
birlikte asagidaki deri belirtilerinden birinin olmasi

a) Palmoplantar pustiloz
b) Pustller psoriazis

c) Akne konglobata, akne fulminans, stpuratif
hidradenit gibisiddetli akne

3. Steril osteit + deri belirtileri
Kriterlerden birinin varlgl tani icin yeterlidir
(21).

Laboratuvar
Akut faz reaktanlarinda orta dereceli bir yuk-

seklik saptanir. (Eritrosit sedimantasyon hizi ge-

nelde <80). Lokosit sayimlari ve alkalen fosfataz
hafif artmg olabilir. RF negatiftir. HLA-B27,;
%30'dan az hastada pozitif olabilir. gair
enfeksiydz ajanlar icin tim testler normaldir.

Sinoviyal sivi incelenmesi non spesifiktir. Ste-
ril, hafif inflamatuvar dgisiklikler saptanir. Kemik
sintigrafisinde g@us 6n duvari tutulumu olan has-
talarin %70-90'Inda artmitutulum goézlenmgitir
(22). Histolojik olarak kemik, subakut ve kronik
steril osteomiyelit 6zelliklerini gdsterir  (23).
Pagetoid gbérinimde olabilir (24).

Son yillarda kullanilmaya kmnan F18-FDG
PET (flurodeoksiglukoz positron emisyon to-
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mogrofisi) ile SAPHO sendromunun iskelet tutu-
lumlari, bakteriyel osteomiyelit veya malignansi-
lerden ayrilabilir (31).

Tedavi
SAPHO sendromunun tedavisi semptomatik-
tir. Nonsteroid antiinflamatuvar ilacglar, kortikest
roidler, kokisin, stlfasalazin, methotreksat,
kalsitonin, antibiyotikler, pamidronat ve anti timo
nekrozis faktéra’'nin da icinde bulundgu cesitli
ilaclar tedavi amaciyla kullaniimaktadirlar.

Osteoartiktler semptomlarin tedavisinde en
sik nonsteroid antiinflamatuvar ilacglar kullanihr
(3,10,24). Kortikosteroidler yan etkileri nedeniyle
kisa sureli olarak, nonsteroid antiinflamatuvac-la
lara yanit vermeyen hastalarda kullanilabilir. Ya-
vas etkili ilaglardan silfasalazinin sinirh sayida
olguda iyilgme s&ladigina dair veriler literatiirde
mevcuttur (3,25). Antibiyotiklerin etkisi hakkinda
celiskili yayinlar mevcuttur. Azitromisin, anti
inflamatuvar ve immummodulatuar etkileri nede-
niyle, kronik rekirren multifokal osteomyelit teda-
visinde Onerilmektedir (26). Tetrasiklinler, an-
timikrobiyal, immuinsupresan ve antikolajenaz
etkileri nedeniyle SAPHO sendromu tedavisinde
kullaniimiglardir. Ballara ve ark.nin yayinlagiki
vakada doksisiklin tedavisinin sadece cilt lezyenla
rinin tedavisinde d#l, ayni zamanda osteit ve
sinovitin tedavisinde de etkili olgu bildirilmistir
(27). Bu yayinlarin yaninda antibiyotiklerin etksi
oldugunu bildirenler de vardir( 7).

SAPHO sendromlu hastalarin, sternoklaviku-
lar eklem histopatolojisinde, osteoblast, ostedklas
sayisinin ve kemik turnoverinin agttigosterildik-
ten sonra; kemik yikim inhibitér0 olan
bifosfanatlarin tedavide yeri olabilegedistnul-
mistir. Sayag-Boukris ve arkadari 6 SAPHO
sendromlu hastada, 3 kez 60 mg v pamidronat
enjeksiyonu sonunda, 2. haftadgrida %50 iyi-
lesme oldgunu bildirmilerdir (28). Von Doornum
ve arkadslari tek doz 30 mg v pamidronat tedavi-
siyle bir hastada semptomlarda tamamen gyike,
bir hastada grida %50 azalma olgunu goéster-
mislerdir (8).

Simerik, anti-tumér nekrozis faktor a
monoklonal IgG1l antikoru olan infliximabin da
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Deri bulgularindan; pustiler psoriazis topikal 7.
kortikosteroidlerden,siddetli akne retinoidlerden
fayda gorebilir. Bu lezyonlarin tedavisi dermatolog
tarafindan yapiimaldir. 8.

Nadir olgularda gr1 kontroll icin, proksimal
Klavikular bgin rezeksiyonu veya sinoviyektomi ¢
gibi cerrahi girsimler denenebilir.

Seyir 10.
SAPHO Sendromunun alevlenmeler ve iyi-
lesmelerle giden dalgal bir seyri vardir. Genelde
periferik artikiler sinovit lezyonlari kisa sirefid
Sistemik ve lokal antiinflamatuvar ilaglar, semp-

tomlarin hizh birgsekilde gerilemesine neden olur. 1

Diger yandan kemik lezyonlari, tutulan bolge-

de an ve iltihap ataklariyla birlikte, genellikle 13 Girschick H. Chron iocal i
.. . .. . Girschic . ronic recurrent multifocal osteomgislin
uzun yillar boyunca stirer. Bir stire sonra semptom- children. Orphanet Encyclopedia, March 2002.

lar giderek hafifler ve hiperostoz, ard arda yapila 14 xahn MF, Bouvier MB, Palozzo E, Tebib J, Colson
radyografik incelemelerde sabit olarak kalirgriA F.Sternoclavicular pustulotic osteitis ( SAPHO): 28ar

I ama benign olarak nitelendirilen bu sendromun Interval Betweeen Skin and Bone Lesions. J Rheumatol

iddi k lik | d |abilé 1991; 18:1104-8.
ciddi komplikasyonlarina neden olabilgceinu- Dumalord A, Gaudin Ph, Juvin R, Bost M, Peoch M,
tulmamalidir.

Phelip X. SAPHO Syndrome or psdriatic artrits? Anfla
ial case study. Rheumatology 1999;38:463-7.

Knitzer RH, Needleman B. Musculoskeletal Syndromes
associated with acne. Semin Arthritis and Rheum.
1991;20,247-55.

Von Holsbeeck M, Martel W, Dequeker J, Favril A,

15.

Sonug

SAPHO Sendromunun taninmasigilieri ke-
mik degisikliklerinin benzer oldgu, enfeksiyoz ve

16.

17.

tumoral durumlari tedavi etmek icin, yatkla
Onerilen cerrahi gigim ve radyoterapi gibi, yanl
endikasyonlu terapétik giiimlerden koruyabilir.
Hastalar hastaliklarinin kronik,gall ama selim
seyrinden haberdar edilmelidirler (2).

KAYNAKLAR

1. Chamot AM, Benhamau CL, Kahn MF, Beraneck L,
Kaplan G, Prost A. Le syndrome acne pustulose hy-

perostose osteite(SAPHO): resultats d’'une enquetten
ale. Rev Rheum Mal Osteoartic1987; 54:187-96.

2. Kahn M, Chamot AM. SAPHO Syndrome. Rheum Dis

Clin North Am 1992; 18:225-46.
3. Edlund E, Johnsson U, Lidgren L, Petterson H, 8tu@,

Svensson B, et al. Palmoplantar pustulosis and astern
Dis 2o

costoclavicular  artro-osteitis.  Ann Rheum

1988;47:809-15.

4. Wagner AD, Mai U, Hammer M, Zeidler H. Long term
antibiotic therapy succesful in patients with SAPIH{h-
drome (abstract). Artritis Rheum 1997; 40 (Suppb®):

T Klin J PM&R 2003, 3

18.

19.

20.

21.

Gielen J, Verschakelen J, et al. Soft tissue irmwient,
mediastinal pseudotimdr, and venous thrombosisstup
lotic arthroosteitis: a study of eight new casekel&al
Radiol 1989; 18:1-8.

Valentin R, Gurtler KF, Schaker A. Renal amyloidcsisl
renal failure: a novel complication of the SAPHOnsy
drome. Nephrol Dial Transplant 1997; 12:2420-3.

Legrand E, Audran M, Rousselet-Chapeau M, Le Levier
F. Iliak osteosarcoma in a patient with SAPHO syndrome.
Rev Rheum Eng Ed 1995; 62:139-41.

Wagener P, Langer HE, Van Calker H, Vykopil KV,
Heinz P. Reactive fibromatosis in pustulotic artistedis.
Clin Rheumatol 1989;8:274-6.

Kahn MF, Khan MA. The SAPHO Syndrome. In: Wright
and Helliwell(Eds.): Psoriatic arthritis. Baillier&dinical
Rheumatology 1994; 8:333-62.

Dihlmann W, Dihlmann SW, Hering L. Acquired hy-
perostosis syndrome (AHYS) (sternocostoclaviculgr h
perostosis, pustulotic arthro-osteitis, SAPHO sgnu).
Bone scintigraphy of the anterior cest wall. Clin Rineu
tol 1997: 16.13-24.

115



Burgin ASLAN OZGAKAR ve Ark.

23.Fournie B. A broader concept of enthesis and the hy-
perostosis osteitis periostitis (HOP) syndrome. Rev
Rheum Eng Ed 1993;60:399-402.

Reith JD, Bauer TW, Schils JP: Osseous manifestabbns
SAPHO (synovitis, acne, pustulosis, hyperostositgitis)
syndrome. Am J Surg Pathol 1996;20:1368-77.

Rothschild B, Schils J, Lavelle H. Potential Therajpeu
approach to SAPHO syndrome. Semin Arthritis Rheum
2000; 29;5(April);332-4.

Schilling F, Wagner AD. Azithromycin: the antiinfta-
tory and local immunnodulatory effects in chrongécur-
rent multifocal osteomyelitis-a preliminary commeen
tion. Z Rheumatol 2000; 59:352-3.

24.

25, 30

26.

29.

31.

SAPHO SENDROMU
treatment of SAPHO syndrome (abstract). Arthritis
Rheum 1998; 41(suppl 9):114.

Olivieri J, Padula A, Ciancio G, Salvarani C, Nicchli
Cantini F. Succesful treatment of SAPHO syndromda wit
infliximab: report of two cases. Ann Rheum Dis
2002;61:375-6.

.Helliwell P, Marchesoni A, Peters M, Barker M, Wrigh

V. A re-evaluation of the osteoarticular manifeistas of
psoriasis. Br J Rheumatol 1991;30:339-45.

Pichler R, Weiglein K, Schmekal B, Sfetsos K, Maschek
W. Bone scintigraphy using Tc-99m DPD and F18- FDG
in a patient with SAPHO syndrome. Scand J Rheumatol
2003; 32:58-60.

27.Ballara SC, Siraj Qh, Maini RN, Venables P.J.W. Sus-
tained response to doxcycline theraphy in two p#ie
with  SAPHO syndrome. Arthritis Rheum 1999 Apr;
42(4):819-21.

Sayag-Boukris V, Laussadi S, Cormier C, Laroche F,
Menkes CJ, Kahan A. Efficacy of pamidronate in the

28.

116

Gelis Tarihi: 10.06.2003
Yazisma Adresi: Dr.Burgin ASLAN OZCAKAR

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon AD
06100 Sihhiye, ANKARA

T Klin FTR 2003, 3



