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OZET

Sarkoidoz sebebi bilinmeyen bir¢ok sistemi tutabilen, graniilomatéz bir hastaliktir;
kas iskelet sistemini ve kemikleri de tutabilir. Bu c¢alismanin amaci sarkoidozlu
hastalarda kemik tutulumunda konvansiyonel radyografi ile manyetik rezonans
goriintiileme (MRGQG) tetkikinin karsilagtirilmasidir.

Bu c¢alismada klinik ve patolojik olarak sarkoidoz tanisi konulan yas ortalamasi
39.2+11.2 olan, 19-60 yas araliginda 25 olgu incelendi. %80'1 (n=20) bayan, %20'si
(n=5) erkekti. Hastalarin anamnezleri alinip, fizik muayeneleri yapildi. Tiim hastalar
rutin olarak akciger grafisi, bronkoskopi, toraks yiiksek ¢oziiniirliiklii bilgisayarh
tomografisi (YCBT), solunum fonksiyon testi (SFT), serum anjiotensin converting
enzim (ACE) ve kalsiyum diizeyleri, 24 saatlik idrar kalsiyum diizeyi, tiiberkiilin cilt
testi (TCT), elektrokardiyogram, bilateral el, el bilek grafisi ve bilateral el, el bilek
MRG ile tetkik edildi. Sarkoidozda kemik tutulumunu saptama basarisi agisindan el, el
bilek grafisi ile el, el bilek MRG tetkiki karsilastirildi.

Hastalarm %44°’iine (n=11) bronkoskopi, %56’sma (n=14) bronkoskopi dis1
yontemlerle tan1 konuldu. %4'd (n=1) evre 0, %44'4 (n=11) evre I, %52’si (n=13) evre
IT olarak degerlendirildi. Hasta populasyonunda evre III ve IV olgu saptanmadi.
Hastalarda en sik semptom dispne (%52), halsizlik (%52) ve kuru 6ksiiriiktii (%36). 16
hastada (%64) TCT negatifti. 17 hastada (%68) serum ACE yiiksekligi saptandi.
Ortalama (ort.) ACE diizeyi 79.63+53.16 U/L'di. 19 hastada (%76) SFT normal
saptanirken, 5 hastada restriktif (%20), 1 hastada obstruktif patern saptandi (%4). 2
(%8) hastada DLCO (karbonmonoksit diffiizyon kapasitesi) %80’in altindaydi. Hastalar
radyolojik olarak toraks YCBT ile tekrar degerlendirildi. Akciger grafisi ile hastalarin
%52'sinde parankim tutulumu saptanirken, toraks YCBT ile %76 hastanin parankim
tutulumu oldugu goriildii. Hastalar YCBT'nin akciger grafisine lstiinliigii agisindan
degerlendirildiginde YCBT istatistiksel olarak anlamli iistiin bulundu (p=0.03). En sik
ekstrapulmoner tutulum cilt (%20) ve ekstrapulmoner lenf nodlarinda (%16) saptandu.
Hastalarin %20'sinde otoimmiin hastalik birlikteligi saptandi. Hastalarin hepsi kemik
tutulumu agisindan bilateral el, el bilek direkt grafileri ve bilateral el, el bilek MRG ile

degerlendirildi. 25 hastanin sadece 1’inde direkt grafide sarkoidoz kemik tutulumu
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acisindan bulgu saptandi. Bu hastada el, el bilek direkt grafisinde, sol el 4. parmak orta
falanks distalinde litik lezyon saptandi. MRG’ye gore ise 3 hastada (%12) el, el bilek
kemiklerinde tutulum saptandi. Direkt grafi ile MRG'min kemik tutulumunu saptama
basaris1 karsilastirildiginda; MRG'nin sarkoidoz kemik lezyonlarini saptamada direkt
grafiye gore istatistiksel olarak anlamli iistlinliigii bulunmadi (p=0.62). Osteoartikiiler
sikayeti olan 2 hastada semptoma yonelik olarak MRG incelemesi yapild1 ve direkt
grafide bulgu saptanmazken, MRG ile sikayetleri olan bolgelerde kemik lezyonu
saptandi. 25 sarkoidoz hastasi tedavi acisindan degerlendirildi ve 7 hastaya (%28)
sistemik steroid tedavisi baslandi.

Bu calisma, sarkoidozda el, el bilek grafisi ile el, el bilek MRG’nin karsilastirildigi
ilk ¢aligmadir. Literatiirde MRG nin kemik tutulumunu saptamada direkt radyografiden
iistiin oldugunu gosteren vaka bildirileri vardir. Calismamizda MRG standart grafiye
gore {Ustlin bulunmamakla beraber vaka bazinda degerlendirildiginde standart
grafilerden daha iyi sonuglar verdigi goriilmiistiir. Bu calismada vaka sayis1 azdir ve
MRG'nin iistiin bulunmamasi vaka sayisi ile iliskili olabilir. Bu sonuglardan yola
cikilarak sarkoidoz hastalarinda el, el bilek kemik grafilerinin rutin olarak ¢ekilmesinin
gerekli olmadigi, bunun tersine osteoartikiiler semptomlar:1 olan hastalarin 6zellikle
MRG ile degerlendirilerek kas iskelet sistemi tutulumunun tanismnm konulabilecegi
sonucuna varilabilir. Daha genis serilerde MRG'nin direkt grafiye lstiin olabilecegi
ongoriilebilir.

Anahtar kelimeler: Sarkoidozis, kemik kisti, manyetik rezonans goriintiileme



ABSTRACT

Sarcoidosis is a multisystemic granulamatous disease with unknown ethiology. It can
affect muscle, joint and also bones. The aim of this study is to compare convansional
radiography (CR) and magnetic resonans imaging (MRI) in terms of bone involvement
of sarcoidosis patients.

Clinically and pathologically diagnosed twentyfive sarcoidosis patients were
investigated in this study. There were 20 (80%) female and 5 (20%) male patients and
the mean age was 39.2+11.2 years. The age interval was 16-90 years. Anamneses of the
patients were taken and then they were made physical examination. All patients were
studied with chest radiography, broncoscopy, high resolution chest tomography
(HRCT), respiratory function test (RFT), serum anjiotensin converting enzim (ACE)
and calcium levels, 24 hour urine calcium levels, tuberculin skin test (TCT),
electrocardiogram, bilateral hand and wrist CR and MRI. Hand, wrist CR and MRI
success were compared in terms of bone involvement.

Broncoscopy was used in 44% patients and the other methods were used in 56%
patients as diagnosis method. 4% (n=1) of patients stage 0, 44% (n=11) of patients stage
I and 52% (n=13) of patients were evaluated as stage II. There were no stage III, and IV
in patients population. The most frequent symptoms were dyspne (52%), weakness
(52%) and dry cough (36%). TCT was negative in 16 patients (64%). Serum ACE levels
were high in 17 patients (68%). The mean ACE level was 79.63+53.16 U/L. Respiratory
function test was normal on 19 patients (76%). Restrictive pattern was found on 5
patients (20%), and obstructive pattern was found on 1 patient (4%). Diffusing capacity
of the lung for carbon monoxide (DLCO) was under 80% in 2 patients (8%). While
parenchyme involvement was 52% on chest radiography, it was 76% on HRCT. When
the patients were evaluated as superiority of HRCT to lung radiography, HRCT was
found significant statistically superior (p=0.03). Most extrapulmonary involvements
were skin (20%) and extrpulmonary lymph nodes (16%). Autoimmune disease
association was determined in 20% of patients. All patients were evaluated with
bilaterally hand and wrist radiography, also hand and wrist MRI in terms of bone

involvement. The bone involvement of sarcoidosis was seen only 1 of 25 patients on
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radiography. There was a lytic lesion in distal part of left hand’s fifth finger middle
phalanx on radiography. Hand and wrist bone involvement was determined in 3 patients
(12%) on MRI. When CR and MRI were compared in light of determining success of
bone involvement, MRI was not found superior statistically significant (p=0.62). MRI
was applied to 2 patients who had osteoarticular complaints. Bone lesions were
determined on MRI, but CR was negative. 25 patients were evaluated for therapy and
systemic steroid therapy was started to 7 patients (% 28).

This study is the first study in which hand, wrist CR and MRI were compared in
sarcoidosis. There are case reports about superiority of MRI to CR in bone involvement.
MRI was not found superior to CR in our study but when it is evaluated on the basis of
cases it was seen that MRI gave better results than CR. The number of cases is less in
this study so that the lack of superiority of MRI may be related to number of cases.
Based on these results, it is concluded that hand and wrist CR is not necessary in
sarcoidosis patients, contrary musculoskeletal system involvement can be diagnosed
with MRI in patients with osteoarticular symptoms. The superiority of MRI to CR can
be predicted on larger serials.

Keywords: Sarcoidosis, bone cyst, magnetic resonans imaging
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SIMGELER VE KISALTMALAR

MRG Manyetik rezonans goriintiileme
LAP Lenfadenopati

BAL Bronkoalveoler lavaj

HLA Insan 16kosit antijeni

Th, T hepler 1

IL Interlokin

IFN Interferon

TNF Tiimor nekrozis faktor

PA Posteroanterior

SFT Solunum fonksiyon testleri

BHL Bilateral hiler lenfadenopati

EKG Elektrokardiyogram

TBB Transbronsial biyopsi

TBNA Transbronsial igne aspirasyon
VC Vital kapasite

DLCO Karbonmonoksit difflizyon kapasitesi
BT Bilgisayarl tomografi

YCBT Yiiksek ¢oziiniirliikli bilgisayarl tomografi
ACE Anjiotensin converting enzim
TCT Tiiberkiilin cilt testi

p Processus

m Muskulus

TFC Triangular fibrokartilaj kompleksi
FOV Gorlintiileme alan

T2A T2 agirhikh

T1A T1 agirhikh

FSE Fast spin eko

TR Tekrarlama siiresi

TE Fko zamani
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1. GIRIS ve AMAC

Sarkoidoz sebebi bilinmeyen multisistemik, graniilomatéz bir hastaliktr (1, 2).
Genellikle orta yaslarda, siklikla bilateral hiler lenfadenopati, pulmoner infiltratlar, g6z
ve cilt lezyonlari ile ortaya ¢ikar (1). Sarkoidoz kas iskelet sistemi de dahil olmak {izere
diger organ sistemlerini de tutabilir (3).

Sarkoidozlu hastalarda iskelet tutulumu ortalama %5 oranindadir (4, 5). Ellerde
falankslar ve el bilegi siklikla etkilenir. Lezyonlar siklikla birden fazladir ve radyolojik
olarak tespit edilmeden Once genellikle niikleer sintigrafik bulgular pozitiftir.
Radyolojik goriiniim 6zellikle kist benzeri radyoliisent alanlar, dantel benzeri balpetegi
goriiniimii, genis kemik erozyonlari ile birlikte patolojik fraktiirleri icerir (6).

Manyetik rezonans goriintileme (MRG) sarkoidozlu hastalarda kas iskelet
sistemindeki fokal ve diffiiz kas lezyonlari, yumusak doku kitleleri, eklem anomalileri
ile uzun ve kisa kemiklerdeki kemik iligi infiltrasyonlarinin yayilim genisligini ortaya
cikarir. Konvansiyonel radyografi ile uzun kemikler ve aksiyal iskelet tutulumu tespit
edilemeyebilirken MRG ile tespit edilebilir (3).

Son yillarda radyolojik tetkiklerin gelismesiyle sarkoidozlu hastalarda, MRG'nin
direkt radyografi ile tani konulamayan kas iskelet lezyonlarini saptamada oldukga
basarili oldugu bildirilmektedir (7-12). Direkt grafilerde tespit edilemeyen ancak MRG
ile tespit edilen lezyonlar, sarkoidoz hastalarinda hastaligin yayginhigi agisindan ve
tedavi planlamasida onemlidir. Bu tez ¢alismasinda, sarkoidozlu hastalarda el, el bilek
kemiklerinin tutulum agisindan degerlendirilmesinde konvansiyonel radyografi ile

MRG tetkikinin karsilastirilmasi amaclandi.



2. GENEL BiLGILER

2.1. Tanim

Sarkoidoz, nedeni bilinmeyen, siklikla geng¢ eriskenlerde goriilen, genellikle hiler
lenfadenopati (LAP), akciger infiltrasyonu, g6z ve deri bulgular ile ortaya ¢ikan ancak
kalp, karaciger, periferik lenf nodlari, tiikriik bezleri, sinir sistemi, kas iskelet sistemi
gibi bircok organ ve sistemi etkileyen graniillomatdz bir hastaliktir. Tam1 genellikle
klinik, laboratuvar ve radyolojik bulgular ile birden fazla sistemde gdsterilebilen
histopatolojik bulgularin (kazeifikasyon gostermeyen epiteloid hiicreli graniilom)
birlestirilmesi ve graniilamatdz iltihaba yol acan diger nedenlerin dislanmasi ile konur
(13). Hastaligin seyri ve prognozu baslangic sekli ile iliskilidir. Akut baslangicli
hastalik genellikle spontan diizelme gosterirken, sinsi seyreden hastalikta fibrozise gidis

gortilebilir (14, 15).

2.2. Tarihge

Sarkoidoz ilk kez 1877 yilinda Jonathan Hutchinson tarafindan tanimlandi. 1889'da
Besnier, "Lupus Pernio" yu tanimladi. 1899'da Caesar Boeck, bir vakada histolojik
incelemede epiteloid hiicreler ve dev hiicreler igeren kutandz lezyonlar1 "derinin
multiple benign sarkoidleri" olarak tanimladi. 1904'de dermatolog Kreibich lupus
perniolu hastalarda sarkoid kemik kistlerini tanimladi. 1909 yilinda Danimarka'li
oftalmolog Heerfordt 3 hastada ates, paratiroid bezinin biiyiimesi, iiveit ile karakterize
iiveo-parotid atesi tanimlamladi. 1919'da dermatolog Jorgen Schaumann hastalarda
multiple organ tutulumlarin1 tanimladi. 1941 yilinda Norveg'li dermatolog Ansgar
Kweim sarkoid lenf dokusunun cilt i¢ine inokulasyonu ile 13 sarkoidozlu hastanin
12'sinde makiiler erupsiyon elde ederek kendi adiyla anilan Kweim testini tanimlada.
Louis Siltzbach dalak siispansiyonu kullanarak testi gelistirdi ve Kveim-Siltzbach testi
olarak adlandirildi (16). Sven Lofgren eritema nodozum, bilateral hiler lenfadenopati,

ates ve poliartritle karakterize Lofgren Sendromu’nu tanimladi (14, 16).



2.3. Epidemiyoloji

Sarkoidoz tiim wk, yas ve cinsiyetteki kisileri etkileyebilen, diinyada yaygin bir
hastaliktir. Kadinlarda biraz daha sik goriilmektedir (16). Hastalik genellikle 40’1
yaslardan Once baslar, 20-29 yaslarda pik seviyeleri olusturur. 50 yasin iizerindeki
kadinlarda ikinci kiiciik bir pik olusmaktadir (17). Sarkoidoz insidansmin erkeklerde
16.5/100.000, kadmlarda 19/100.000 oldugu tahmin edilmektedir (2)

2.4. Etiyoloji

Sarkoidozun etiyolojisi halen bilinmemekle beraber, genetik yatkinlig1 olan kisilerde,
spesifik ¢evresel ajanlara maruziyet sonucu ortaya ¢iktig1 diisiiniilmektedir (1). Aile
bireylerinde goriilmesi ve bazi irklarda daha sik olmasi genetik faktorlerin dnemini
gostermektedir. Belli zamanlarda, belli bolgelerde, kan bagi olmayan kisilerde
hastaligin sik goriilmesi, mevsimsel degisiklik gostermesi ¢evresel faktorlerin de dnemli
oldugunu gostermektedir. Hastalardaki immiinolojik bulgular, genetik duyarlilig1 olan
kisilerde bazi spesifik cevresel maddelerle karsilasma sonucu hastaligmm c¢iktigmni
disiindiirmektedir (13).

Cevresel Faktorler:

Kil, cam polenleri, talk, aluminyum, zirkonyumun sarkoidoza neden olabilecegi
iizerinde durulmustur (18).

Kronik berilyum hastalig1 histolojik olarak sarkoidoza benzer sekilde graniilomatoz
pndmonitise sebep olur; ancak berilyumun sistemik sarkoidoza sebep olduguna dair bir
delil yoktur (14).

Enfeksiyon ajanlar:

Viriisler (Ebstein Barr virus, Human Herpesvirus-6), Borrelia burgdorferi,
Propionobacterium acnes, Mikobakterium tiiberkiilozis ve diger mikobakteriler
suclanmistir (18, 19). Uzerinde en ¢ok calisilan kuskulu enfeksiyon etkeni
mikobakterilerdir. Baz1 hastalarin doku Orneklerinde bronkoaalveoler lavajda (BAL)
Mikobakterium tiiberkiilozis DNA's1 goriilmiis ve mikroorganizmanin duvari olmayan
L-formlar1 hastanin kaninda saptanmistir. Ancak bu bulgular tekrarlanan ¢aligmalarda

gosterilememistir. Ustelik kortikosteroid kullanimi ile hastah@m gerilemesi, tiiberkiiloz



enfeksiyon oranlarindaki diislislere ragmen sarkoidoz sikligmin devam etmesi gibi bazi
gozlemler mikobakterilerin sarkoidoz nedeni oldugu iddiasina karsi delil olarak
gosterilmektedir (13)

Genetik Yatkinhk:

Sarkoidoz gelisiminde genetigin etkili olduguna dair gii¢lii deliller vardir. Serolojik
teknikler kullanilarak yapilan incelemelerde siyah irkta beyazlara gore belirgin fazla
oldugu ve sarkoidoz hastalarinin %3-14’linde ailesel kiimelesme oldugu anlasilmistir.
Insan 16kosit antijeni (HLA)-BS8, Avrupa ve Amerika’li beyazlarda sarkoidoz riskini
artrmaktadir. HLA-DR3'iin Iskandinav’larda ve Avrupa populasyonunda sarkoidoza
yatkinlik olusturdugu, HLA-DR1 ve DR4'iin sarkoidozdan korudugu ileri siiriilmiistiir
(14). HLA-A1, B8, Cw, DR3 antijen birlikteliginin iyi prognoz ve akut hastalikla
korelasyon gosterdigi bildirilmistir. Kronik hastaligin ise Japon’larda B13 ve Afrika
Amerika'lilarda BW15 ile iliskili oldugu gosterilmistir (1).

2.5. Immunoloji ve Patogenez

Sarkoidozda spesifik ¢evresel faktorler ve genetik yatkinlik kronik immiinolojik
cevabin olusmasma neden olur (20). Tutulan organlarda ilk olarak baslica CD4+ T
helper 1 (Th;) lenfositler ve monosit-makrofajlardan olusan mononiikleer hiicreler
toplanir (21). Sitokin ve diger mediatorler bu hiicre toplanmasina ve graniilom
olusmasma katkida bulunur. Makrofajlarda MHC-Class 11 ve diger ylizey
molekiillerinin ekspresyonu artar. Bu alveolar makrofajlar antijeni tanir, islemden
gecirir ve Th; lenfositlere sunar. Aktive olmus sarkoid makrofajlar1 interlokin (IL)—-12
iiretirler. Bu sitokin anahtar sitokindir ve Th; profilinin ortaya ¢ikmasini saglar ve
akcigerdeki T lenfositlerden interferon (IFN)-y {iiretilmesini stimiile eder. Aktive T
hiicreleri IL-2 ve kandaki monositlerden kemotaktik faktorler salarak aktif hastalik
bolgesinde monosit/makrofaj toplanmasina yol acarlar. IFN-y makrofaj aktivasyonuna,
IL-2 ise ¢esitli T lenfosit klonlarmin aktivasyonuna ve genislemesine neden olur. IFN-y
makrofajlarin dev hiicrelere transformasyonunda Onemlidir (makrofaj birlestirici
faktor), bu da graniilom olusmasinda ana yapiyr saglar. Proinflamatuar makrofaj
sitokinleri, IL-1, IL—6 ve tiimor nekroz faktor (TNF)-a graniilom yapisinin olugsmasinda

temel unsurlardir ve biitiin sarkoidozlularda artar (1, 22).



Sarkoidozun erken evrelerinde hastalikli tiim bdlgelerde yogun olarak CD4+ T
lenfositler toplanir. Graniilom olusan bodlgelerde lokal olarak CD4+ T hiicrelerin
artmasma bagli olarak CD4+/CD8+ orani ¢ok yiiksektir. Olgularin %90'dan fazlasinda
akcigerler tutuldugu i¢in alveol bosluklar1 ve interstisyumda lenfositler toplanir. BAL’da
lenfositler artar ve CD4+/CD8+ orani ¢ok yiiksek bulunur. Inflamatuar hiicrelerin ¢ok
sayida sitokin ve kemokinin rol oynadig: siiregle sarkoid graniilomu olusur. Olgularin
%60'mdan fazlasinda hastalik kendini sinirlar ve graniilomlarda spontan rezolusyon
olurken, bir grup hastada masif graniilom olusumu s6z konusudur, bir kisminda tedavi

ile bile yanit alinamayabilir. Kontrolsiiz graniilom olusumu fibrozis ile sonuglanabilir

@1).

2.6. Patoloji

Sarkoidoz klinikopatolojik bir tanidir (23). Sarkoidozun tipik histopatolojik lezyonu
kazeifikasyon icermeyen, siki yapili epiteloid hiicre graniilomlaridir (16). Kazeifikasyon
icermeyen graniilomlar bagka hastaliklarda da goriilebilir ve diger tanimlayici
bulgularin yoklugunda tani koydurucu degildir (23). Epiteloid hiicre graniilomlar1 ¢cok
iyl diferansiye mononiikleer fagositlerden (epiteloid hiicreler ve dev hiicreler) ve
lenfositlerden meydana gelir. Dev hiicreler asteroit cisimcikler ve Schaumann
cisimcikleri gibi sitoplazmik inkliizyonlar icerebilirler (16, 22). Schaumann cisimleri
kalsiyum ve demir iceren, genellikle inflamatuar odagin etrafinda konsantrik olarak
yerlesmis, tabakali bazofilik inkliizyonlar seklindedir. Sarkoidoz vakalarinda %48-88
oraninda goriiliir (20). Asteroid cisimcikler ise yildiz seklinde, 15181 kiran, asidofilik
yapilar olup, genellikle multiniikleer dev hiicreler i¢inde bulunur ve baslica lipoprotein
metabolizmasi lriinlerinden olusur (24). Sarkoidal graniilomda %?2-9 oraninda goriiliir.
Son yillarda ekstrinsik allerjik alveolitte, alveoler makrofajlarmin sitoplazmasinda
rozete benzer (cockade-like) yapilar olarak adlandirilan inkliizyonlar tanimlanmistir.
Sarkoidozda da %12 gibi kiiciik bir oranda goriiliir. Epiteloid mononiikleer hiicrelerin
birlesmesi, multiniikleer Langhan’s tipi dev hiicrelerin olusumuyla sonuglanir ve
siklikla graniilomlarda goriiliir (20). Graniilomun santral boliimiinde CD4+ lenfosit,
periferik boliimiinde CD8+ lenfositler bulunur. Sarkoid graniilomu fibrotik degisiklikler

gosterebilir, bu da genellikle ¢cevresinden baslar santral boliime ilerler, komplet fibrozis



veya hyalinizasyon olusur (16, 22). Graniilomlar nadiren fokal koagiilasyon nekrozu
gosterebilir. Nekrotize sarkoid graniilomlarmin sarkoidoz varyanti olabilecegi ileri
siriilmektedir (16). Tipik vakalarda graniillomlar perivaskiiler, peribronsial ve
peribrongioler, subplevral ve interlobuler septal lokalizasyonlarda dagilir, nadiren
alveoler boslukta yerlesebilir (23). Sarkoidozda her organ tutulabilir fakat siklikla lenf

nodlar, akciger, deri, dalak ve karaciger tutulur. (24).

2.7. Klinik Ozellikler

Sarkoidozun klinik Ozellikleri yas, cinsiyet, wrk gibi epidemiyolojik 0Ozelliklere
baglidir (2). Viicutta herhangi bir organi etkileyebilmekle beraber %90'dan fazla hastada
akcigerler ve intratorasik lenf nodlar1 tutulur (1, 14). Sarkoidozda major organ
tutulumlar1 tablo 2.1°de gosterilmistir (14). Uc farkli klinikle ortaya ¢ikabilir:
Asemptomatik, nonspesifik semptomlar ve spesifik organ tutulumuna bagli semptomlar.
Cesitli serilerde hastalarin %30-50'sinin tan1 aninda asemptomatik oldugu ve rutin
cekilen akciger grafisi ile tani aldigi saptanmustir (1). Sarkoidozlu hastalarm 1/3-
1/4'inde ates (40 dereceyi gecmeyen), halsizlik, kilo kayb1 (10-12 haftada 2-6 kg), gece
terlemesi gibi nonspesifik semptomlar vardir. Sarkoidoz nedeni bilinmeyen ates

etiyolojisinde yer alir (1, 22).



Tablo 2.1. Sarkoidozda major organ tutulumlarr*

Organ sistemleri %

Akcigerler >90

Ust hava yollar1 ve oral kavite 5-10
Goz 20-30
Cilt 20-30
Karaciger/Abdomen 10-20
Kalp 5-10
Norolojik sistem 5-10
Ekzokrin bezler 10-20
Hematolojik sistem 20-30
Kas iskelet sistemi 10-20
Endokrin sistem 10-30
Bobrekler <5

Genitoliriner sistem <5

Psikolojik belirtiler 30-60

*Fishman AP et al., 2008: 1125-43.

Klinik olarak hastaligin baslangicina gore i tip sarkoidozdan bahsedilir (14).

1) Akut sarkoidozda baslangic anidir. Genellikle bu tabloya Lofgren Sendromu
neden olur. Vakalarin %9-34’linde ortaya cikar (25). Bilateral hiler LAP, artrit, eritema
nodozum ve siklikla halsizlik, ates gibi semptomlarla karakterizedir. Prognoz iyidir ve
genellikle 2 yil iginde spontan remisyon olur (14).

2) Subakut form: iki yildan daha kisa siiren akciger hastaligi belirtileri ya da
semptomlarindan olusur (14).

3) Kronik form: Kronik sarkoidoz sinsi baslangichdir. Iki yi1ldan daha uzun siiren
akciger hastalig1 bulgular1 ya da semptomlarindan olusur. Bu formda fibrokistik tutulum
ve akciger dis1 sarkoidoz yaygindir. Diger organ tutulumlarmma bagli semptomlar,
siklikla da akciger tutulumuna bagli dispne, Oksiiriik 6n plandayken, nonspesifik
semptomlar, akut forma gore daha nadirdir. Bu olgularda relaps siktir, iyilesme daha
azdir ve uzun zaman alr (1, 22). Hastalarim %1-5’inde solunum yetmezligi,

ndrosarkoidoz ve kardiyak tutulum nedeni ile mortal seyredebilir (1).




2.8. Organ Tutulumlan

2.8.1. Akcigerler

Akcigerler hastalarin %90''ndan fazlasinda tutulur (1). Solunum sistemine ait
semptomlar hastalarin %40-60'nda ortaya c¢ikar ve bulgular hastalarin yaklasik ligte
birinde vardir (14). En sik goriilen semptom nefes darligidir. Digerleri 6ksiiriik ve gogiis
agrisidir  (26). Oksiiriik nonproduktiftir ve siddetli olabilir. Gogiis agris1 sik
sikayetlerden biridir. Inflamasyona bagl sinir irritasyonuna, skar olusumuna veya
mediastinal biliylimiis lenfadenopatilere bagl olabilir. (14). Nadiren plevra tutulumu
(eflizyon, fibrozis, pndmotoraks) ile ilgili olabilir. Hemoptizi nadirdir. Genellikle
ektazik brons ya da kistik yapida yerlesmis aspergillomaya baglidir. Hastaligin erken
donemlerinde oskiiltasyon bulgular1 genellikle olmaz. Fibrozisin olusmasi ile yaygin ral
duyulabilir. Endobronsial tutulumu olan hastalarda ronkiis veya wheezing duyulabilir
(13). Diger interstisyel akciger hastaliklarinin aksine ¢omak parmak nadirdir (22).
Pulmoner hipertansiyon nadirdir fakat kronik siddetli fibrokistik sarkoidoz pulmoner
hipertansiyon ve kor pulmonale ile sonug¢lanabilir (14, 27).

Sarkoidozda evreleme akciger grafisine gore yapilmaktadir (1). Hastalarm %86-
92'sinde akciger grafisi anormaldir. Sarkoidozda radyografik evreleme hiler/mediastinal
LAP'larmn  varligit ve/veya fibrozisle birlikte olan veya olmayan akciger
infiltrasyonlarinin varhgna gore yapilir. LAP'lar tipik olarak hiler, bilateral ve
simetriktir (27). Akciger parankim tutulumunun en sik goriilen sekli interstisyel
retikiilonodiiler patern olup iist loblarda daha sik goriiliir. Konsolidasyonlar hatta hava
bronkogramlar1 olabilir (22). Plevral efiizyon, tek tarafli hiler adenopati, tek tarafli
segmental infiltratlar veya kitle lezyonu, biiylik nodiiler opasiteler, kavitasyon nadirdir
(24). Tablo 2.2’de posteroanterior (PA) akciger grafisine gore sarkoidoz evrelemesi

gosterilmektedir (22).



Tablo 2.2. Sarkoidozda PA akciger grafisine gore evreleme*

Evre Radyolojik Bulgu Siklik (%)
0 Normal akciger grafisi 5-10

I BHL** 50

II BHL+parankimal infiltrasyon 25

I Yalnizca pulmoner infiltrasyon 15

v Pulmoner fibrozis 5-10

*Ertiirk A ve ark., 2006: 169-93.
**Bilateral hiler lenfadenopati

Solunum fonksiyon testlerinde (SFT) bozulma evre I hastalarin sadece %20'sinde
saptanirken, parankimal infiltrasyon olan hastalarda (evre II, II1, IV) %40-70'dir (28).
Evre 1 hastalarda radyografik olarak parankim alanlar1 normal olmakla birlikle

akciger biyopsisinde graniilom %80'in lizerinde goriiliir (22, 29).

2.8.2. Ust solunum yollan

Tutulumu nadirdir. En sik epiglottis tutulur. Epiglot tutulumu ciddi hava yolu
obstriikksiyonuna neden olabilir. Larinkste graniilomlar goriilebilir. Nefes darligi,
oksiiriik, ses kisikligi olabilir. Komsu lenf bezi inflamasyonunun rekiirren sinire

gecmesi sonucunda ses kisiklig1 olusabilir (13).

2.8.3. Lenfoid sistem

Olgularm 1/3'tinde periferal lenf nodu biiyiikliigii saptanir. En sik servikal, aksiller,
epitroklear ve inguinal lenf nodlar1 tutulur. Boyunda posterior trianguler lenf nodlari,
anterior trianguler lenf nodlarina gére daha sik tutulur (16). Dalak siklikla tutulur.
Otopsi caligmalarinda %40-80 oraninda saptanmistir. Fakat lokal basing hissi,
hipersplenizme bagli anemi, l6kopeni, trombositopeni nadirdir. Cok nadir olarak masif

splenomegaliye bagli spontan veya travmatik dalak riiptiirii olabilir (16, 22).




2.8.4. Deri

Sarkoidozda cilt tutulumu %25 oraninda goriiliir (16). Lezyonlar, histopatolojik
olarak sarkoid graniilomlarin gosterilebildigi spesifik deri lezyonlar1 (lupus pernio gibi)
ve deride reaktif degisiklikler nedeniyle ortaya ¢ikan non-spesifik deri lezyonlari
(eritema nodosum, iktiyoz, eritema multiforme gibi) olarak ikiye ayrilir. Eritema
nodozum klasik olarak gen¢ bayanlarda goriiliir ve akut hastalik isaretidir. Reaktif bir
fenomendir ve sarkoidoz disinda tiiberkiiloz, bakteriyel veya fungal enfeksiyonlar,
inflamatuar barsak hastaliklari, romatolojik hastaliklar, otoimmiin bozukluklar ve
malignitelerde de ortaya ¢ikabilir (30, 31, 32). Tipik olarak bacaklarin 6n yiiziinde
kirmizi nodiiller seklindedir. Genellikle 6-8 haftada diizelir (16).

Spesifik cilt lezyonlarindan olan lupus pernio, genellikle kronik sarkoidozda goriiliir.
Genellikle yiiz ve burunda yerlesir. Mavi-kirmiz1 plak veya nodiiller seklindedir (26).
Koti prognozludur (22).

2.8.5. Goz

Okuler lezyonlar %20-30 hastada goriiliir. Goz tutulumu asemptomatik olabilir. Bu
nedenle her hastaya gz muayenesi yaptirilmalidir. Goziin herhengi bir bdlimiinii
tutabilir fakat en sik izlenen lezyon iiveittir (1). En sik anterior segment tutulur.
Konjonktival graniilomlar, sklerit, episklerit ve interstisyel keratit goriilebilir (33). Akut
anterior iiveit, spontan olarak ya da lokal kortikosteroidlerle tedavi edilebilir. Posterior
iiveit sistemik tedavi gerektirir. Kronik iiveit; glokom, katarakt, gérme kaybina neden

olabilir (1).

2.8.6. Karaciger

Sarkoidoz hastalarinda %50-65 oraninda histolojik olarak karaciger tutulur. Siklikla
hastalar asemptomatiktir. %35'inden azinda karaciger fonksiyon testleri bozulmustur. En
sik alkalen fosfataz yiiksekligi goriiliir (34). Nadiren intrahepatik kolestazis, portal

hipertansiyon ve karaciger yetmezligi goriilebilir (2).
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2.8.7. Kalp

Klinik olarak kalp tutulumu %35 oraninda goriiliir. Otopsi serilerinde insidanst daha
yiiksek oranlardadir (1). ileti sisteminin tutulumuna bagh olarak aritmi, blok, ani dliim
goriilebilir. Miyokardiyal inflamasyon dilate kardiyomiyopatiye neden olabilir ve
konjestif kalp yetmezligi gelisebilir. Miyokardiyal kitle, papiller kas disfonksiyonundan
kaynaklanan valvuler disfonksiyon, perikardit ve miyokardiyal iskemi nadirdir (14).
Tanida seri elektrokardiyogram (EKG), ekokardiyografi, 24 saatlik holter

monitdrizasyon, talyum sintigrafisi, MRG, pozitron emisyon tomografi yardimci olabilir

(2).

2.8.8. Sinir sistemi

Norolojik tutulum yaklasik olarak %5-10 hastada ortaya ¢ikar (14). En sik ndrolojik
semptomlar, kraniyel sinir defisitleri, basagris1 ve ndbetlerdir (27). En sik 7. kranial
sinir bilateral veya unilateral olarak etkilenir (14, 35). Bu durum menenjitik reaksiyona
veya parotis bezindeki inflamasyona ikincil olarak gelismektedir (35). Optik norite baglh
ani gorme kaybi1 gelisebilir. Spinal kord tutulumu nadirdir; fakat paraparezi, hemiparezi,
sirt ve bacak agrisina neden olabilir. Periferal ndropati ndrosarkoidoz hastalarinin
%15'inde izlenir ve tipik olarak monondritis multiplex veya bir duyusal defisit 6n

plandadir (14).

2.8.9. Parotis bezleri

Ates, parotis bezlerinin biiylimesi, fasial paralizi ve anterior iiveit birlikteligi
Heerfordt Sendromu (Uveo-parotid ates) olarak adlandirilir. Hastalarin %6'sindan

azinda ortaya c¢ikar. Hastalarin %40"'inda parotis bezinin biiyiimesi kendini sinirlar (16).

2.8.10. Kas iskelet sistemi

Artralji sarkoidozlu olgularin sik sikayetlerinden biridir (14). Eklem agris1 %25-39
hastada gelisir (22). Kisa siireli poliartrit akut sarkoidozda tipiktir. En sik etkilenen
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eklemler diz, ayak bilegi, el bilegi, dirsek, el ve ayaklarm kiiciik eklemleridir (22).
Kronik eklem hastalig1 olgularin %5’inden azinda bulunur. Eklem kartilaj erozyonu ve
kas zayiflig1 ile birlikte semptomatik miyopati nadiren goriiliir (14).

Kemik sarkoidozu ilk kez 1904 yilinda Kreibich tarafindan tanimlanmastir (36). %1-
13 oraninda goriiliir (7, 8, 12). Siklikla asemptomatiktir ve genellikle cilt lezyonlar ile
birliktedir (37). Sarkoidozda kemik tutulum mekanizmasi hala tam olarak
aydinlatilamamistir ancak; sarkoidozda artan 1,25-(OH),-D; diizeylerinin osteoklastik
aktiviteyi uyardigi ve kemik rezorbsiyonunu artirdigt ileri siiriilmektedir (38).
Genellikle el ve ayaklarin kiiglik kemiklerinde kiigiik kistler veya kortikal defektler
seklinde goriiliir (34). Sistemik tutulum yoklugunda elde primer tutulum nadirdir (37).
Proksimal falanks ve metatarslara gore orta ve distal falankslar daha ¢ok tutulur (36,
37). Unilateral veya bilateral olabilir, genellikle asimetriktir (5). Kistik degisiklikler ile
birlikte zimbayla delinmis gibi kemik lezyonlari, subkondral lokalizasyonda kemik
trabekiil kayb1 goriilebilir (14). Uzun kemikler, pelvis sternum, kafa ve vertebranin
kistik lezyonlar1 nadirdir (10, 14, 38). Sekil 2.1°de sarkoidozlu bir hastada el ve el bilegi
radyografisinde sarkoid kemik kistleri goriilmektedir (39).

Sekil 2.1. Kemik tutulumu olan sarkoidozlu bir hastada el ve el bileginin radyografik
goriiniimii*
*Burgener FA and Kormano M, 1997: 95.
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Litik lezyonlar:

Kemik kisti olarak adlandirilir, ancak bu yanlis bir adlandirmadrr. Kiigiik kortikal
defektler seklinde goriilebildikleri gibi, zzimbayla delinmis gibi daha biiyiik yuvarlak
lezyonlar seklinde de goriilebilirler. Osteoporotik progese benzemekle birlikte daha
lokal ve destriiktiftir. (38).

Invaziv lezyonlar:

Falanks govde korteksinde tiinel olusumunu takiben kortikal ve trabekiiler mimarinin
yeniden diizenlenmesi klasik dantel seklinde retikiiler bir yapi ile sonuglanir (29, 38).
Konkav falangial govde tubuler hale gelir. Lezyonlar genellikle yumusak doku sisligi
ile birliktedir. (38)

Destriiktif lezyonlar:

Ilerlemis sklerotik fazda, canliligini yitirmis korteks, kemikte multiple kiriklarin
gelismesine yol acar ve sekestrum olusumuna neden olur. Eklem destriiksiyonu
subkondral alanda lokalizedir. Kiriklar nadirdir, fakat genis litik lezyonlar varliginda
ortaya ¢ikabilir (38).

Periostal reaksiyon:

Periostit nadirdir. (29, 38)

Kemik lezyonlarinda ayirici tani:

Kural olarak sarkoidozun multisistemik 6zellikleri varliginda tipik zzimbayla delinmis
gibi olan lezyonlar oldukca kolay tanmir. Bununla beraber tipik pulmoner ve
ektrapulmoner 6zellikler yoklugunda kemik lezyonlarmna tan1 koymak olduk¢a giictiir.
Bu durumda kemik biyopsisi ile nonkazeifiye graniilomun ortaya konmasi, laboratuvar
testleri ve kiiltiir ile diger durumlarin diglanmasi gerekmektedir (38). Sarkoidoz kemik
lezyonlarmin ayiric1 tanisinda  diisiiniilmesi gereken hastaliklar tablo 2.3’te

gosterilmistir (38).
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Tablo 2.3. Sarkoidoz kemik lezyonlarinda ayirici tani

» Tiiberkiiloz

» Histoplazmozis

» Lepra

»Bruselloz

> Sifiliz

» Wegener graniilomatozis
»Eozinofilik graniilom
»Multiple miyelom

»Lenfoma

2.8.11. Diger sistemler

Hastalarin %0,1'den azinda gastrointestinal sistem tutulabilir. Disfaji ve dispeptik
yakimalar goriilebilir (16).

Hematolojik anormallikler siklikla goriiliir ancak tan1 koydurucu degildir. Ozellikle
kirmiz1 ve beyaz hiicre serileri etkilenir. %4-20 oraninda anemi goriilebilir. Hemolitik
anemi nadirdir. Lokopeni hastalarin %40"'mmdan fazlasinda ortaya ¢ikabilir fakat; nadiren
siddetlidir. Lokomoid reaksiyon, eozinofili ve trombositopeni nadirdir (16).

Hastalarin %2-10'unda hiperkalsemi goriilebilir. Hiperkalsiiiri, hiperkalsemiden ii¢
kat fazla goriliir. Hiperkalsemi ve hiperkalsiiiri aktive makrofaj ve graniilomlardan
1,25-(OH),-Ds'lin (kalsitriol) anormal iiretimi nedeni ile ortaya ¢ikar. Tan1 konulamayan
hiperkalsemi ve hiperkalsiiiri, nefrokalsinozis, bobrek tasi ve bobrek yetmezligine

neden olabilir (16, 34).

2.9. Tam

Sarkoidoz tanist i¢in; uygun klinik ve radyolojik bulgularin olmasi, kazeifikasyon
icermeyen graniilomlarin histopatolojik olarak gosterilmesi, benzer klinik ve
histopatolojik hastaliklarin dislanmas1 gerekmektedir (2, 16, 17, 25, 34, 40). Tablo
2.4‘te graniilomatéz inflamasyon nedenleri gosterilmektedir (34). Sarkoidozdan

siiphelenildiginde 4 amag basariya ulasmalidir (1):
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1) Hastaligin histolojik dogrulamasi saglanmalidir
2) Organ tutulumlarinm siddeti ve yayilimi degerlendirilmelidir
3) Stabil hastalik veya muhtemel progresyon olup olmadig1 degerlendirilmelidir

4) Tedaviden fayda gorecekmi belirlenmelidir

Tablo 2.4. Sarkoidozun histolojik ayiric1 tanisinda sik goriilen hastaliklar™®

»Mikobakteriyel hastaliklar (tiiberkiiloz ve atipik mikobakteri)
»Fungal hastaliklar

» Hipersensitivite pndmonisi

» Wegener granulomatozis

»Lenfoma

»Kronik berilyum hastaligi (ve diger metaller)

»Diger enfeksiyonlar

> Ilac reaksiyonlar1

*Judson MA, 2008: 26-33.

2.9.1. Biyopsisiz tani

Bazi1 nadir durumlarda, ortaya ¢ikan klinik bulgular sarkoidoz i¢in o kadar tipiktir ki,
doku biyopsisi olmadan tanm1 kabul edilebilir. Bu durumlarda bile, hastanin sarkoidoz
oldugunu kabul etmeden Once, alternatif tanilar dislanmalidir (17). Tablo 2.5’te doku
dogrulamas1 olmadan klinik bulgular sarkoidozu diisiindiiren ve ek bulgular alternatif

bir taniy1 diislindiirmeyen durumlar gosterilmektedir (17).
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Tablo 2.5. Doku dogrulamasi olmadan sarkoidoz tanist konulabilecek durumlar*

1) Lofgren Sendromu
» Akciger grafisinde bilateral hiler adenopati
» Eritema nodozum
> Ates (sik)
» Artralji/artrit (sik)
2) Heerfordt Sendromu
> Uveit
» Parotit
> Ates (sik)
3) Akciger grafisinde bilateral hiler adenopati (semptom olmadan)
4) Galyum 67 sintigrafisinde pozitif Panda isareti (parotis ve lakrimal bezde
tutulum) ve Lambda isareti (bilateral hiler ve sag paratrakeal lenf nodunda

tutulum)

*Judson MA, 2008: 415-27.

2.9.2. Biyopsi prosediirleri

Transbronsial akciger biyopsisi (TBB), pulmoner sarkoidozda, vakalarin %90’ mndan
fazlasinda %40 civarinda tani saglamaktadir. Tanisal orami artrmak i¢in 4-5 akciger
biyopsisi 6nerilmektedir (17).

Endobronsial mukozal biyopsi sarkoidoz hastalarinin %40-60’inda mukoza normal
goriindiiglinde dahi tanisal basar1 saglamaktadir (1, 17, 34). Mukozal nodiilarite, 6dem
veya hipervaskiilarite varliginda tan1 orant %901 agsmaktadir (1). Ayrica, endobronsial
biyopsi, TBB prosediirii ile es zamanli yapilabilir ve birlikte kullanildiginda tek basina
TBB’nin kullanilmasindan daha fazla tanisal dogruluga sahip oldugu gosterilmistir (17,
34).

Transbronsial igne aspirasyonu (TBNA) pulmoner sarkoidozda faydali bir tani
yontemidir. TBB ile birlikte yapildiginda tan1 degeri artar (40). Ultrason rehberliginde
yapildiginda endobronsial igne biyopsisinin tanisal degeri %90’lara ulagmustir (17).
TBB'ye gore daha az risklidir (34).
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Sarkoidoz tamisinda BAL’m lenfosit populasyonu agisindan incelenmesi
(CD4+/CD8+ orant) tamamlayici bir test olarak kullanilmaktadir. Sarkoidoz tanisinda,
BAL sivisinda %15°ten fazla lenfosit olmasinin %90 kadar duyarliligi olmasma ragmen,
ozgilliigii disiiktiir (17). Aktif pulmoner sarkoidozda CD4+/CD8+ lenfosit orani
siklikla 3.5'ten biiyiiktiir. (34). CD4+/CD8+ oraninin 3.5’ten biiylik olmasi sarkoidozda
%94-96 6zgiil, %52-59 duyarhdir (40).

Diger biyopsi alanlar1 goriinen cilt lezyonlari, dudaklar (mindr tiikiiriik bezi
tutulumu), konjonktiva, ylizeyel lend nodlaridir. Eritema nodozum graniilom icermedigi

icin biyopsiye uygun degildir (1).

2.9.3. Galyum 67 sintigrafisi

Pahali ve zaman alan bir tetkik olan galyum sintigrafisinde panda isareti (parotis ve
lakrimal bezde tutulum) ve lambda isareti (bilateral hiler ve sag paratrakeal lenf

nodunda tutulum) tani i¢in 6nemli bir ipucudur (17, 21).

2.9.4. Kveim-Siltzbach testi

Sarkoidozlu bir dalaktan intradermal olarak verilen dalak siispansiyonu ile yapilan,
sarkoidoz i¢in eski tanisal bir testidir. Slispansiyonun verildigi yerde 4-6 hafta ig¢inde bir
deri nodiilii belirir ve buradan biyopsi alinir. Nonkazeifiye graniilomlar gosterilir ise, bu
sarkoidoz tanis1 icin yiiksek oranda spesifiktir (17). Kveim-Siltzbach testi doku
bulunabilirligi, hazirlama standardizasyonu ve gecerliligindeki zorluklar ve enfektif

dokunun bulagma riski nedenleriyle artik ¢ogu iilkede mevcut degildir (1).

2.9.5. Solunum fonksiyon testleri

Solunum fonksiyon testleri baslangictaki akciger hasarmni belirlemede, hastaligin
diizelme ya da kotiilesmesini degerlendirmede onemlidir (16). Tipik olarak akciger
volumleri [vital kapasite (VC) ve total akciger kapasitesi] ve karbonmonoksit diffiizyon
kapasitesi (DLCO) azalir (27, 28). Birinci saniyedeki zorlu ekspirasyon voliimiiniin

(FEV)) VC'ye oraninda diisme siklikla kronik dispne, evre IV ve kotii prognozla
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iliskilidir (27). Akciger parankim tutulumu olan hastalarin 1/3'i veya daha fazlasinda
obstriiktif komponent vardir. Akciger grafisinde siddetli parankimal infiltrasyon ve
distorsiyon (evre III, IV), diisiik FEV, bozulmus DLCO, akciger volumlerinde azalma,
hipoksi ve egzersiz kapasitesinde azalma ile iliskilidir (28). Hastalarin %25'inde

bronsial hiperreaktivite vardir. (1)

2.9.6. Tomografi

Toraks bilgisayarli tomografisi (BT) rutin olarak gerekli degildir. Atipik klinik
ve/veya radyolojik bulgularin varliginda, hastaliga bagl komplikasyonlar1 (bronsektazi,
aspergilloma, pulmoner fibrozis, siiperenfeksiyon, atelektazi vs.) tespit etmek amaciyla
veya klinik stiphe oldugu halde akciger grafisi normal olarak degerlendirildiginde toraks
BT endikasyonu vardir (1, 16, 40).

Yiiksek c¢oziniirlikli bilgisayarli tomografide (YCBT) karakteristik hiler ve
mediastinal LAP, bronkovaskuler ve subplevral yayilim gosteren nodiiler infiltratlar,
interlobuler septalarda kalinlagsma, perihiler, peribronkovaskuler veya subplevral
alanlardaki nodiillerin birlesmesinden orijin alan konglomere kitleler ve yapisal
distorsiyon goriilebilir. Bal petegi, kist formasyonu, bronsektazi, buzlu cam opasiteler
ve alveoler konsolidasyon daha az goriiliir (1). Sarkoidozda evreleme akciger
radyografisine gore yapilmaktadir, ancak parankimal lezyonlarin tipi ve yaygmligi
YCBT ile daha 1yi gosterilebilir (1, 13). Sarkoidozda parankim tutulumu tipik olarak
simetrik ve bilateraldir. Hastalarin %50-80’inde iist zonlarin tutulumu 6n plandadir.
Lezyonlarin rezoliisyonu ve progresyonu sirasinda asimetrik bazen de tek tarafli
tutulum goriilebilmektedir. En sik goriilen nodiiler ve retikiilonodiiler paterndir.
Parankimal tutulum olmaksizin lenf nodu genislemesi hastalarin yaklasik %50’sinde
gortilebilir. Bilateral hiler ve sag paratrakeal lenf nodu genislemesi siktir ve birlikteligi
karekteristiktir. Hastalarin %95’inden fazlasinda bilateral hiler genisleme, yaklagik
%75’inde de intratorasik lenf nodu genislemesi goriiliir. intratorasik LAP'larm sik
yerlesim yerleri aortikopulmoner pencere (%50), subkarinal (%20), anterior mediastinal
(%15) bolgededir (13). Sarkoidozda YCBT goriiniimleri:

Nodiiller: Sarkoidozda YCBT’de en sik goriilen parankimal lezyon kiiglik

nodiillerdir. Bunlar parahiler bronkovaskiiler aga¢ boyunca, lobiil merkezinde,
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interlobiiler septa i¢inde, major fissiirler komsulugunda ve subplevral alan olmak {izere
interstisyel dagilim gosterir. Parahiler brons duvarlarinda ve damarlarda irregiiler
kalinlagmalar olur. YCBT de nodiillerin, santral akcigerde iist ve orta zonda dagilim
gostermesi ayirict tanida yardimcidir. Retikiiler, retikiilonodiiler goriiniim; nodiil ve
interlobiiler septal kalinlagsmanin, ya da nodiil ve intralobiiler lineer lezyonlarin birlikte
olmasi retikiilonodiiler goriiniimii verir.

Buzlu cam goriiniimii: Diiz akciger grafilerinde kolaylikla goriilmeyen puslu
opasiteler (buzlu cam gorlinlimii) YCBT ile goriilebilir. Hastalarn c¢ogunda bu
goriinlimii kii¢iik nodiiller olusturur. Patolojik olarak incelendiginde de interstisyel
graniilomat6z inflamasyon goriilmiistiir.

Konsolidasyon: Ust zonlarda daha belirgin olup, tipik olarak bilateral ve simetriktir.
YCBT ile peribronsial veya daha seyrek olarak periferik yerlesimli oldugu goriiliir.
Cogunda hava bronkogrami vardir. Unilateral olabilir, tiiberkiilozu taklit eder. Periferik
paternde eozinofilik akciger hastaligini diistindiirebilir.

Fibrozis: Tipik olarak iist zonlar tutulur. Hiluslarin yukar1 cekilmesine, biil
olusumuna, traksiyon bronsektazilerine ve kompansatris olarak alt loblarda havalanma

artisina neden olur (13).

2.9.7. Kan tetkikleri

Karaciger ve bobrek fonksiyonlarini degerlendirmek i¢in kan alinmalidir. Tam kan
sayimi, kemik iligi veya splenik tutulum hakkinda bilgi verebilir. Hematiiri varliginda

idrar tetkiki nefrolitiyazisi diisiindiirebilir (34).

2.10. Aktivite Degerlendirilmesi

Serumda veya BAL’da bircok biyolojik belirte¢ sarkoidoz aktivitesinin
degerlendirilmesinde tartisilmistir; ancak serum anjiotensin converting enzimin (ACE)
disinda higbiri rutin degerlendirmede Onerilmemistir (1). Serum ACE sarkoid
graniilomunun epiteloid hiicresinde iiretilmektedir ve sarkoidozdaki total graniilom
yikiinii yansitmaktadir (17). Sarkoidoz tanisinda degeri smirhidir; fakat hastalik

stirecinin monitdrizasyonunda faydalidir (1). Sarkoidozda serum ACE diizeyi hastalarin
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%30-80'inde yiikselir (26). Serum ACE klinik olarak aktif hastalikta %40-90 yiiksektir.
Baslangic sarkoidoz diizeyinin prognostik dnemi yoktur. Tedavi baslangicindan sonra
serum ACE tedavi etkisinin takibinde yardimci olabilir. Kortikosteroid tedavi
baslandiktan sonra birka¢ hafta i¢cinde serum ACE diizeyi diiser (1).

Sarkoidoz aktivitesinde en 1yi degerlendirme klinik aktivitedir. Baslangica gore daha
kotiilesen veya devam eden semptomlar, devam eden cilt lezyonlari, tedavi ile veya
tedavisiz, akciger grafisi ile birlikte SFT’de bozulma klinik aktivite gdstergeleridir (1,
16).

Sarkoidozlu hastalarda ilk basvuruda yapilmasi gereken tetkikler tablo 2.6’da
gosterilmistir (16, 40, 41).

Tablo 2.6. Sarkoidozda ilk degerlendirmede yapilmasi gereken tetkikler

1. Ayrintili anamnez (¢evresel ve mesleksel maruziyet, semptomlar)
Fizik muayene

PA akciger grafisi

YCBT

Solunum fonksiyon testleri (spirometri ve DLCO)

Periferik kan sayimi: Lokosit, eritrosit, trombosit

Ao

Serum biyokimyasi: Kalsiyum, karaciger fonksiyon testleri (ALT, AST, alkalen
fosfataz), kreatinin, BUN

8. Serum ACE diizeyi

9. 24 saatlik idrarda kalsiyum diizeyi

10. EKG

11. Rutin g6z muayenesi

12. Tiberkiilin cilt testi

13. Fiberoptik bronkoskopi, mukozal ve TBB, BAL’da CD4+/CD8+ orani

2.11. Takip ve Tedavi

Sarkoidozda klinik goriiniim, dogal seyir ve prognoz ileri derecede degiskendir.

Spontan remisyon hastalarin yaklasik 2/3’tinde ortaya ¢ikar, ancak %10-30’unda
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kroniklesir ya da progresyon gosterir (16). Sarkoidozdan 6liim %5°ten azdir. Genellikle
solunum yetmezligi, kardiyak veya norolojik tutulum nedeniyle 6liim gerceklesir (25).

Sarkoidozda kétii prognostik faktorler tablo 2.7°de gosterilmistir (1).

Tablo 2.7. Sarkoidozda kétii prognostik faktorler™®

Lupus pernio

Kronik iiveit

40 yasindan sonra baslangic
Kronik hiperkalsemi
Nefrokalsinozis

Siyah ik

Progresif pulmoner sarkoidozis
Nazal mukozal tutulum

Kistik kemik lezyonlar1

Norosarkoidoz

YV V.V V V V V V V V V

Miyokardiyal tutulum

*Costabel U, 2001: 56-68.

Evre I hastalarda %60-90, evre II’de %40-70, evre 1II'te %10-20, evre IV’te %0
oraninda spontan remisyon goriiliir (28). Bu remisyonlar genelikle 1-3 yil sonra goriiliir.
Spontan remisyon olan veya stabil seyreden hastalarin sadece %2-8’inde ge¢ relaps
goriiliir. 24 ay icerisinde spontan regresyon olmamasi kronik veya persistan seyri

gosterir. (1).

2.11.1. Pulmoner sarkoidozda tedavi

Sarkoidozun degisken gidisati, hastalarin biiyiik bir kismmin spontan remisyona
ugramasi, tedavi endikasyonlarinin hala tartismali olmasi nedeniyle tiim hastalar i¢in
uygun bir tedavi heniliz tam olarak belirlenememistir (1). Pulmoner sarkoidozda

asemptomatik hastalarda genellikle tedavi gerekli degildir. Lofgren Sendromu’nda
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oldugu gibi spontan remisyon olacagi Ongoriilen hastalarda nonsteroidal
antienflamatuarlar veya kolsisin gibi ilaglarla palyatif tedavi yapilmalidir (2, 16, 27, 34).

Hafif ve orta siddette semptomlar1 olan pulmoner sarkoidozlu hastalar 6 ay veya
daha uzun siire takibe alinmalidir. Bu siire sonunda stabil kalan hastalarda tedavi
denenebilir veya takip siiresi uzatilabilir. Siddetli pulmoner disfonksiyon veya
semptomu olan hastalarda tedavi gereklidir (34). Tedavinin ne zaman gerekli oldugu
konusunda kesin ¢izgiler yoktur ancak; VC’de %10-15 diislis ve/veya DLCO’da
%20’den fazla diislis olan hastalarin tedavi edilmesi gerektigi kabul edilmektedir (42).
Sarkoidozda tedavi endikasyonlari tablo 2.8’de gdsterilmistir .(16, 27).

Tablo 2.8. Sarkoidozda sistemik tedavi endikasyonlar1

1. Vital kapasitede %10-15 diisiis ve/veya DLCO’da %20’den fazla diisiis

2. Kardiyak sarkoidoz

3. Norosarkoidoz

4. Renal tutulum

5. Topikal tedaviye cevap vermeyen okuler tutulum
6. Malign hiperkalsemi

Tedavide genellikle kortikosteroidler tercih edilir. Pulmoner sarkoidozda baslangic
tedavisi genellikle 20-40 mg prednizon veya esdegeridir. Kardiyak ve norolojik tutulum
icin daha yiiksek dozlar gerekebilir (2, 16, 27, 34). Hastalar genellikle 2-12 haftalar
arasinda tedaviye cevap acisindan yeniden degerlendirilir. 3 ay sonra tedaviye cevabi
olmayan hastalarda, daha uzun siire ve yiiksek dozlara cevap alinmamaktadir. Tedavi
cevabi olan hastalarda kortikosteroid dozu giinliik 5-10 mg’a azaltilir veya giinasiri
tedaviye gecilir (34). Kural olarak tedavi en az 12 ay siirdiiriilmelidir (27, 34).
Kortikosteroid dozu azaltilirken hastalarda %70 gibi yiiksek bir oranda relaps
olmaktadir. Sik relaps olan hastalarda diisiik doz kortikosteroid ile tedavi uzun siire

verilebilir (34).
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2.11.2. Ekstrapulmoner sarkoidozda tedavi

Ektrapulmoner sarkoidozda tedavi kisiye gore planlanmalidir. Tedavide esas olan en
diisiik ve en etkili tedavi dozunu kullanmaktir (34). Kesin tedavi endikasyonlar1 disinda
portal hipertansiyon veya ikter ile birlikte siddetli hepatik disfonksiyon, palpabl
splenomegali veya hipersplenizm kaniti, siddetli halsizlik ve kilo kayb1, kotii goriiniimlii
cilt lezyonlar1 veya kronik miyopati diger tedavi endikasyonlaridir (1).

Sarkoidozda takip siiresi ve takip araliklar1 tablo 2.9°da gosterilmistir (1).

Tablo 2.9. Sarkoidozda takip siiresi ve takip araliklari™®

» Evre I hastalik: Her 6 ayda
» Diger evreler: Her 3-6 ayda
» Tedavi kesildikten sonra en az 3 yil

» 3 yil siiresince radyografi normalse rutin takibe gerek yok

*Costabel U, 2001: 56-68.

Kortikosteroide bagli olan remisyonlarda sik relaps goriilmesi nedeni ile spontan
remisyonlara gore takipte daha dikkatli olmak gerekir (1, 34).

Cesitli  alternatif ajanlar sarkoidozda incelenmistir. Bu ajanlar genellikle
kortikosteroidlerden daha az etkilidir ve nadir durumlarda kortikosteroidlerin yerlerini
tam olarak alabilir. Bu ilaglarla birlikte ek olarak diisiik doz kortikosteroidlerin
verilmesi gerekir. Metotreksat genellikle pulmoner, goz, cilt ve eklem sarkoidozunda
kullanilir. Hidroksiklorokin cilt tutulumu, ndrosarkoidoz ve sarkoidoz kaynakl
kalsiyum bozukluklarinda cok etkilidir. Siklofosfamid noérosarkoidozda basarilidir.
Infliximab, pentoksifilin, talidomid gibi TNF-a inhibitdrlerinin sarkoidozun gesitli
formlarinda etkili oldugu gosterilmistir (34). Tablo 2.10°da sarkoidoz tedavisinde sik
kullanilan ajanlar ve dozlar1 gosterilmektedir (27, 34, 43).
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Tablo 2.10. Sarkoidozda tedavide sik kullanilan ajanlar ve dozlar1

Ilac¢ Doz Kullanilan organlar | Aciklama
Prednizon 20-40 mg/giin Tiim organlar Anterior iiveit ve izole cilt lezyonlarinda
(basangi¢ dozu) topikal tedavi kullanilabilir
Metotreksat 10-25 mg/hafta | Akciger, cilt, goz, Tam kan sayimi, karaciger fonksiyonlari
eklem, karaciger, bakilmali. Folik asit eklenebilir.
ndrolojik, kardiyak
Klorokin 250-500 mg/giin | Akciger, cilt, eklem, | 6-12 ayda bir g6z muayenesi
norosarkoidoz
Hidroksiklorokin | 200-400 mg/giin | Akciger, cilt, eklem, | 6-12 ayda bir g6z muayenesi
norosarkoidoz
Siklofosfamid 500-1000 mg Norosarkoidoz, Hematolojik malignite riski nedeniyle
her 2-4 haftada | kardiyak kardiyak ve norolojik sarkoidozda yedek
olmalidir
Infliximab 3-5 mg/kg Kardiyak harig¢ Ik dozdan énce TCT* yapilmali, her
baslangic, 2 hepsinde inflizyon sirasinda dikkatli monitérize

hafta sonra doz
tekrari, sonra 4-

8 haftada

edilmeli.

*Tuberkiilin cilt testi

2.11.3. Kemik sarkoidozunda tedavi

Asemptomatik kemik sarkoidozunda tedavi gerekli degildir (42). Semptomatik

kemik sarkoidozunda ise kortikosteroid endikasyonu vardir (10). Kemik sarkoidozu

kortikosteroidlere zayif yanit verir. Kortikosteroidler siklikla agriy1 azaltir ve yumusak

doku sisligini giderir; fakat kemik lezyonunu tamamen normale ¢evirmez (38, 44).

Ayrica uzamis kortikosteroid uygulamasi osteoporoz, kirik, kalca ekleminin avaskuler

nekrozu riskini artirrr (38). Semptomatik rahatlama kolsisin, indometazin ve diger

nonsteroid antienflamatuar ajanlarla saglanabilir. Hidroklorokin ve klorokinin etkili

oldugu bulunmustur. (38). Diisiik doz metotreksat faydali olabilir (10).

24




2.12. El ve El Bilek Anatomisi ve Radyolojisi

2.12.1. El bilek kemiklerinin anatomisi

El bileginde dorder kemikten olusan, iki sira, toplam sekiz tane karpal kemik vardir.
Proksimal sirada distan ice dogru os scafoideum, os lunatum, os triquetrum ve os
psiforme, distal sirada da distan ice dogru os trapezium, os trapezoideum, os capitatum
ve os hamatum bulunur. Bu kemikler bilegin 6n yiiziinde bir oluk olusturur. Bu olugun
i¢c ve dis kenerlarma retinakulum flexorum denilen gii¢lii bir membran yapisarak olugu
bir kanala doniistiiriir. Kanalis karpi adin1 alan bu kanaldan nervus medianus ve
parmaklarin fleksor kaslariin krigleri geger.

Karpal kemikler dogumda kikirdak yapidadir. Os capitatum ilk yil i¢inde, digerleri
de bundan sonra belirli araliklarla kemiklesmeye baslar. Oniki yasinda hepsi

kemiklesmistir (45).

2.12.2. El tarag ve parmak kemiklerinin anatomisi

Bes metakarpal kemik ve her birinin basis, corpus ve caput pargalar1 vardir.
Bagparmaga ait birinci metakarpal kemik en kisa ve en hareketli olandir. Digerleri ile
ayni diizlemde bulunmamakla birlikte, onlara gére daha 6nde bulunur. Dik agidan i¢
yana rotasyon yaptirildigi icin de, ekstensor yiizii arkaya degil dis yana bakar (45).

Basis metakarpalisler, karpal kemiklerin distal sirasi ile caput metakarpalisler ise
proksimal falankslarla eklem yapar. Metakarpal kemiklerin cisimleri 6ne dogru i¢
biikeydir. Transvers kesitleri ise licgen bicimdedir. Arka, i¢ yan ve dis yan yiizleri
vardir.

Her parmakta li¢ falanks, basparmakta ise iki falanks vardir (45). El el bilek
anatomisi sekil 2.2°de gosterilmistir (46).
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Sekil 2.2. El ve el bilek anatomisi*
*Putz R and Pabs R, 1994: 175.

2.12.3. El bilegi ve elin radyografik goriiniimleri

Posteroanterior ve lateral goriintiileme yontemleri kullanilir. Radius ve ulnanin alt
ucu, radioulnar eklem, metakarpal kemiklerin, karpal ve proksimal ug¢lar1 goriiniir.

Posteroanterior goriintilleme: On kol pronasyonda ve parmaklar kismi
fleksiyondayken yapilir. Film kaseti el ayasinda, 1sin tiipii el sitina yoneltilmis
durumdadir. Radius ve unlann alt ucu, processus (p.) styloideuslarla birlikte goriilebilir.
Radiusun p.styloideusu, ulnaninkinden daha distaldedir. Karpal kemiklerin proksimal
sirasinda os psiforme ile os triquetrum siiperimpoze goriiniimdedir. Distal sirada da
goriiliir. Bu sirada hamulus ossis hamati artmis yogunlukta, kiigiik bir artmis oval alan

olarak goriiliir. Alt radioulnar, bilek ve karpal eklemlerin eklem bosluklar1 da goriilebilir
(45).
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Metakarpal kemiklerin ve falankslar farkli pargalar1 da goriilebilir. Muskulus (m.)
abductor pollicis brevis ve m.flexor pollicis brevis kirislerindeki sesamoid kemikler ve
m.adductor pollicis ile m.interosseus palmarisin kirisleri ayirtedilebilir. Sesamoid
kemikler birinci metacarpofalangial eklemin iizerini ortebilir (45).

Lateral goriintiileme: Onkol yar1 pronasyondayken yapilir. Film kaseti elin i¢ yan
kenarina konur, 151 tiipli karpusa yoneltilir. Radiusun os lunatum ile eklemlesmesi bu
goriintlilemede belirgindir. Os lunatumun distal i¢biikey yiiziiniin, os kapitatumla eklem

yaptig1 da goriilebilir. Onden gériilebilen os psiforme, os scaphoideumu ortebilir (45).

2.13. El ve El Bileginin MRG Protokolleri

El ve el bilegi MRG ¢ekiminde sinyal-giiriiltii oranin1 optimize etmek ve yiiksek
rezolusyonlu goriintiiler elde etmek icin 6zel dairesel faz swrali koil kullanilir. Giiglii
magnetler (3 Tesla) kullanildiginda sinyal-giiriiltii ve kontrast-giiriiltii oranlar1 gelisir ve
triangular fibrokartilaj kompleksi (TFC), interkarpal ligamentler ve kartilajlarda daha
1yi goriintii elde edilmesini saglar. Uygun ¢ekim pozisyonu el bilegi ndtral pozisyonda
ve distal radius ile santral metakarpal aksin aymi hizada olmasidir. Radial-ulnar
deviasyon, dorsal-volar angulasyon 6nlenmelidir. El bilegi genellikle pronasyondadir ve
parmaklar ekstensiyondadir. El bileginin konumu kullanilan yiizey koilinin dizaynina
gore degisebilir. Bagparmak yukar1 pozisyonda ¢ekim yapildiginda koronal goriintiiler
elde edilir (47).

El ve el bileginin MRG incelemesi ele pozisyon verme ve anatomik detay
gerekliliginden dolay1 zor olabilir. Hasta konforu da incelemenin gerekli kisimlarindan
biridir. Hasta pozisyonu zor tolere ederse hareket artefaktlar1 ve kotii goriintiiler ortaya
cikabilir. El ve el bilegi incelemesi icin kii¢lik diiz koiller de kullanilabilir. Diiz koiller
hastaya pozisyon verirken ve dinamik c¢alismalarda daha esnektir. En uygun pozisyon
elin hastanin yaninda uzanmasidir. Dirsek fleksiyonda, el hastanin karninin {izerinde de
pozisyon alabilir, ancak bu durumda solunum artefaktlarin1 engellemek icin koil
disardan desteklenmelidir. Obez hastalarda kol basin yukarisina alinmahidir. El ve el
bileginde optimal goriintii kalitesi i¢in kiiclik bir FOV’a (goriintiileme alani) ihtiyag
duyulur. Tipik olarak hem diiz, hem de voliim koillerle incelemede 8-12 cm FOV
kullanilir (48).
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Hastaya pozisyon verildikten sonra anatomi ve lezyon karakterizasyonu i¢in uygun
sekans ve goriintii planlar1 se¢ilmelidir. ik olarak koronal ya da sagittal planda bir kesif
filmi ile baslanmalidir. Bu film el ve el bileginin tamamini igermelidir. Sonrasinda
genellikle aksiyel planda, 3-5 mm kesit kalinliginda, 256x256 veya 256x192 matriks
kullanarak T2 agirlikli (T2A) sekansla devam edilir. Konvansiyonel spin eko ya da T2A
FSE (fast spin eko) sekanslar1 da kullanilabilir. Akim artefaktlarini azaltmak ve goriintii
kalitesini maksimize etmek icin kiigiik FOV (8-12 cm), fazsiz teknikler kullanilir.
Kullanilacak ikinci sekans ilk sekanstaki bulgular ve klinik endikasyonlara gore degisir.
3-5 mm kesit kalinliginda koronal T1 agirlikli (T1A) sekans genellikle uygun sekanstir.
Daha sonra duruma gore ek sekanslar da kullanilabilir. Ornegin falankslarda bir
patolojiden siipheleniliyorsa sagittal T2A veya gradient eko (GRE) sekanslar1 kullanilir
[TR (tekrarlama siiresi) 100-400, TE (eko zamani) 31, 13)]. Sagittal sekans ince kesit
olmalidir (1-3 mm) ve tendon veya kemik yapilarla siralanmalidir. T2A spin eko
sekansmin yerine FSE veya T2A GRE sekans: kullanilabilir. Gizli kemik ve yumusak
doku lezyonlarin1 agiga ¢ikarmada yag baskili T2A veya STIR (kisa T1 zamanli yag
baskili sekans) faydalidir (48).

Bazi1 6zgiin protokoller:

*Aksiyel, koronal ve sagittal planlarda T1, STIR PD (proton dansite) agirlikli
goriintiiler elde edilir. Koronal goriintiiler 6 cm FOV ve 512X256 veya 256X256
matriks kullanilarak 2-2.5 mm kesitlerle elde edilir.

*TFC ve intrinsik ligamentlerdeki patolojiler YB (yag baskilamali) PD FSE koronal
imajlarda gosterilir. Bu sekilde ligament ve fibrokartilajin hipointens, sivinin
hiperintens goziikmesi ile artrografi benzeri goriintiiler yaratilmis olur.

*YB PD FSE sekanslarimda TR 3000 milisaniye, TE 40-60 milisaniye arasinda, 8 cm
FOV, 2-3 mm kesit kalinligi, 256x256 matriks kullanilir. Yiiksek matriks ve TE
degerleri ile daha diisiik eko dalga uzunluklar1 goriintiileri daha az bulanik yapar.

*T2A koronal imajlar ligament ve s1v1 arasinda miikemmel bir kontrast farki yaratir.
Gergekten intrinsik ligamentler YB PD FSE ile daha iyi vizualize edilmesine ragmen,
intrasubstance TFC dejenerasyonlar1 en iyi T2 GRE teknigi ile belirlenir.

*3 boyutlu SPGR (spoiled gradient recalled acquisition) teknigi ile TFC kompleksi
ve intrinsik ligamentlerin daha detayli anatomisi elde edilir. Bu sekans kullanilarak 4-6

cm FOV aralig1 ve daha diisiik alic1 bantlar ile yliksek rezoliisyonlu MRG elde edilir. 4
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cm FOV ve 256x256 matriksteki piksel rezoliisyonu trabekiiler kemik detaymni
gérmemize izin verir.

Aksiyel STIR ya da YB PD FSE sekanslar:1 tenosinovit, ganglion kistleri, karpal
tiinel sendromu, median sinirle iliskili degisiklikleri ve neoplazileri gosterir. Skafolunat
ligamentin dorsal, membrandz ve volar komponentleri proksimal karpal sira boyunca
aksiyel imajlarda ayrilir. Fleksor digitorum superficialis ve profundus tendonlar1 GRE
aksiyel imajlarda falankslar boyunca ayirt edilebilir.

Sagittal goriintiiler ile karpal kemiklerin statik dizilimleri elde edilir. Kapitolunat a¢1
degerlendirilmesi agisindan onemlidir. TFC yirtiklarinin anteroposterior lokalizasyonu
YB PD FSE sagittal imajlarda belirlenir. Bu planda ayrica dorsal ve volar ligament
kapsiillerindeki s1v1 goriintiilenir.

Intravendz (iv) gadolinium dietilen triamin pentaasetik asit (Gd-DTPA) enjeksiyonu
ile pannus dokusunda ve inflamatuar artritlerde subkondral hiperemide kontrastlanma
saptanir. STIR, YB PD FSE koronal veya YB T1 agirlikli sekanslarda iv Gd-DTPA
kullanilarak skafoid ve lunat kemik vaskiileritesi calisilabilir. Indirekt MRG artrografi
ile skafolunat ligament kompleksinin vizualizasyonu artirilabilir.

Intraartikuler kontrast madde ya da salin inflizyonu (direkt MR Artrografi) ile
ligamantdz yapilar, bazi ywrtiklar, interkarpal sivi baglantilar1 daha fazla dogrulukla
tannabilir. Bu yapilarin morfoloji ve patolojileri konvansiyonel artrografiye gore daha

iyi karakterize edilebilir (47).

2.14. Sarkoidoz iskelet Tutulumunda MRG

Sarkoidozda iskelet tutulumu %1-13 oraninda goriiliir. Kemik ve eklem sikayetlerine
ragmen radyografik bulgular sinirlidir. Radyografi normal, osteolitik veya nadiren
osteosklerotik goriilebilir. Uzun kemikler ve aksiyel iskelet sistemi tutulumlar1 nadirdir.
Miikemmel doku kontrastlanmasi sayesinde radyografik olarak gizli kalan anormallikler
MRG ile ortaya ¢ikarilabilir. MRG'de kiicik ve uzun kemiklerin kemik iligi
infiltrasyonlar1, fokal ve diffiiz kas lezyonlari, yumusak doku infiltrasyonlar1 ve kitleler

saptanabilir. MRG'de izlenen iskelet lezyonlar1 tablo 2.11'de gosterilmistir (3).
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Tablo 2.11. Sarkoidozda MRG'de izlenen iskelet lezyonlar:

Osteolitik lezyonlar

Osteosklerotik lezyonlar

Kemik iligi tutulumu

Periostit

Periosse6z yumusak doku tutulumu

YV VYV

Kiiciik kemik lezyonlari: Kii¢iik kemiklerin MR goriintiilemesi radyografik olarak
gizli kemik iligi lezyonlarini, kortex disindaki graniilomlarin yayilimini, periossedz
yumusak doku tutulumunu ve radyografik olarak gosterilemeyen lineer periostiti
gosterebilir.

Biiyiik kemik lezyonlar: Biiyiik kemiklerde saptanan lezyonlar sik degildir. Agrili
veya asemptomatik olabilir. Sintigrafi veya radyografinin bu lezyonlardaki giivenilirligi
ispatlanmamustir. Radyografik olarak fokal lizis, sklerozis veya gizli olabilir. MRG'de
degisik boyutlarda ayr1 veya iyi smirli lezyonlar olarak ortaya ¢ikar. Moor ve ark. MRG
ile 13 sarkoidozlu hastay1 inceledikleri ¢aligmada; hastalarda yuvarlak, diizensiz,
irregiiler kemik 1iligi infiltrasyonlar1, yildizli gokyiizii seklinde dagmnik lezyonlar veya
diffiiz intramediiller lezyonlar saptamislardir. Lezyonlar T1A'da hipointens, T2A ve YB
PD sekanslarda hiperintens olarak saptanmistir. YB PD agirlikli sekanslarda
gadopentetat dimeglumin sonrasi bu lezyonlarin belirginliginde artis izlenmistir. Bu
lezyonlarmn ayirici tanisinda kemik metastazi, lenfoma, multiple myelom, nadir olarak

tiiberkiiloz gibi dissemine enfeksiyonlar diisiiniilmelidir (3).

2.15. Neden MRG

Radyolojik goriintiileme yontemlerinin ¢ok hizli gelismekte oldugu bu yillarda MRG
tiim diinyada ilizerinde en ¢ok calisma ve arastirma yapildigi, ¢ok hizli bir bigimde
gelismelerin elde edildigi ve rutin radyolojik incelemeler arasinda en cok ilgi ¢eken
yontemdir. Neden MRG sorusuna yanit birkag baslik altinda verilebilir:

1) Radyodiagnostikte kullanilan goriintiileme yontemlerinin karsilagtirilmasinda ¢
temel 6zellik 6nemli yer tutar; rezoliisyon, duyarlilik, 6zgiilliik.

MRG, yumusak doku kontrasti en yliksek goriintileme yontemidir. MRG’nin
uzaysal rezolusyondaki basaris1 diger tekniklerden (6zellikle BT’den) c¢ok farkh
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degildir. X-ray uzaysal rezolusyonu en iyi olan radyolojik goriintiileme yontemidir.
Aslinda MRG’nin kullanilmaya basladigi ilk yillarda 64x64 gibi diisiikk matriks
degerleri kullanildigindan, yontemin uzaysal rezolusyonu BT’ den daha yiiksek degildi.
Ancak daha sonra rutin MRG incelemelerinde 256x256, hatta 512x512 gibi yliksek
matriks degerlerinin kullanilmaya baslamasi ile uzaysal rezolusyon belirgin derecede
artirilmistir. Kontrast rezolusyonu en iyi olan teknik ise MRG’dir. Tablo 2.12°de de
goriildiigii gibi MRG’nin doku kontrast 6zelligi diger tekniklerden belirgin olarak daha
iyidir. Bunun anlami, bu teknik kullanilarak patolojik dokular c¢ok kolaylikla
saptanabilir, yani yontemin sensitivitesi ¢ok yliksektir. Teknigin bu yiiksek sensitivitesi
yaninda, spesifitesi bu derece yliksek degildir. Bazi durumlarda bircok patolojik
dokunun sinyal 6zellikleri birbirine benzeyebilir, dolayisiyla dokudaki bir patolojinin
kolaylikla goriilebilmesine ragmen tan1 koymada ayni yiiksek basari elde edilemez.
Tablo 2.12'de radyolojide kullanilan inceleme yOntemlerinin rezolusyonlari

karsilagtirilmistir (49).

Tablo 2.12. Radyolojide kullanilan inceleme yOntemlerinde rezoliisyonun
karsilastirilmasi*

Radyoizotop | Ultrasonografi X-Ray BT MRG
Uzaysal
rezolusyon (mm) 5 2 0.1 0.5 0.5
Kontrast
rezolusyon (mm) 20 10 10 4 2

*Konez O, 1995:1-2.

2) Goriintiileme yontemi olarak kullanilan diger tekniklerden farkl olarak, hastanin
pozisyonu degistirilmeden kesit plan1 degistirilebilmektedir; buna “multiplanar
goriintiileme” denir. Yontemin bu 6zelligi, goriintliniin elde edilme tekniginin diger
inceleme yontemlerine gore farkli olmasindan kaynaklanir. Diger inceleme
yontemlerinde (6zellikle BT gibi) hastanin pozisyonunu degistirmek zorunda
oldugumuzdan dolay: inceleme sagittal veya oblik gibi planlarda yapilamazken MRG
ile hastanin pozisyonu hi¢ degistirilmeden her planda kolaylikla kesit alinabilmektedir.

3) MRG'de iyonizan radyasyon kullanilmaz ve bir takim iist limitlere uyuldugunda,

bugiine kadar hicbir biyolojik zararli etkisi bulunamamistir. Bu 6zelligi nedeniyle,
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yontem normal deneklerde, cocukluk yas grubunda ve ayni hastada defalarca
tekrarlanabilme avantajina sahiptir.

4) MRG bize kesitsel anatomik goriintiilerde vaskiiler yapilardaki akim dinamikleri
hakkinda bilgi vermesi yaninda, kontrast madde kullanilmaksizin, sadece vaskiiler
yapilart (MR anjiyografi) goriintiileyebilme olanagi da vermektedir. MR anjiyografi
yontemi bugiin i¢in yalnizca tarama testi olarak deger tasimakla birlikte, ¢ok yakin bir
gelecekte konvansiyonel anjiyografinin yerine gecebilecek ozelliklerdedir.

5) Yontemin bir diger 6nemli 6zelligi, bugiin rutin klinik kullanima girmemis olsa
da, gelecekte cok yararli olabilecek ve belki de goriintilleme Ozelliginin Oniine
gecebilecek olan MR spektroskopidir. Bu yontem ile dokulardaki metabolik prosesleri
izleyebilmek ve biyokimyasal analizlerini yapmak olanaklidir.

6) Yontemin kendine 6zgii bir takim artefaktlar1 olmakla beraber, diger goriintiileme
yontemlerinde bulunan (BT’deki kemik / hava artefakti gibi) bazi arefaktlar bu
yontemde goriilmez. Bu nedenle diger teknikler ile iyi goriintiilenemeyen pek g¢ok
anatomik bolge ve yapinin degerlendirilmesi miimkiindiir. Ozellikle posterior fossa ve

medulla spinalis incelemelerinde temel inceleme yontemi olarak kullanilmaktadir (49).
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3. GEREC ve YONTEM

Bu ¢alismada 2004-2009 yillar1 arasinda arasinda S.B. Ankara Atatiirk Egitim ve
Aragtirma Hastanesi Gogiis Hastaliklar1 Klinigi'ne bagvuran; klinik ve patalojik olarak
sarkoidoz tanis1 konulan 19-60 yas araliginda 25 olgu incelendi. Sarkoidoz tanisi, klinik
ve radyolojik bulgular esliginde, histopatolojik olarak nekroz icermeyen graniilamat6z
itthabin gosterilmesi ile konuldu. Tiim hastalarin, anamnezleri alinip, fizik muayeneleri
yapildi. Hastalar akciger grafisi, bronkoskopi, toraks YCBT, sarkoidozun tani ve takibi
icin ongoriilen SFT, serum ACE ve kalsiyum diizeyleri, 24 saatlik idrar kalsiyum
diizeyi, TCT ve EKG (gereginde ekokardiyografi) ile tetkik edildi. Laboratuvar
tetkikleri olarak; total biyokimya, tam kan sayimi, eritrosit sedimentasyon hizi1 (ESH),
C-reaktif protein (CRP), romatoid faktér (RF) ve kollajen doku belirtecleri olciildii.
Pulse oksimetri cihazi ile oksijen saturasyon yiizdeleri 6l¢iildii. Hastalar, graniilamat6z
iltihaba sebep olabilecek diger tanilar1 dislamak amaciyla berilyum, organik madde,
cevresel toz maruziyeti, siirekli ila¢ kullanimi, mantar enfeksiyonu agisindan
sorgulandi. Ekstrapulmoner organ tutulumu agisindan hastalardan rutin g6z muayenesi
disinda, yalnizca ekstrapulmoner tutulumu diisiindiiren semptom ve bulgular1 olan
hastalar i¢in konsiiltasyon istendi.

Tiim hastalar PA akciger grafisi ve toraks YCBT ile degerlendirildi. PA akciger
grafisi radyoloji bdliimiinde standart olarak cekildi. Toraks YCBT ¢ekimi radyoloji
boliimiinde Agqillion (Toshiba Medical Systems, Tokyo, Japan) tarayict ile
gergeklestirildi. Cekimler 10 mm masa indeksi ve 1 mm kesit kalinlig1 olacak sekilde
yiiksek rezoliisyon i¢in kullanilan kemik algoritmi ile ¢ekildi. PA akciger grafisi ve
YCBT bir radyoloji ve iki gogiis hastaliklar1 uzmani tarafindan degerlendirildi. Olgular
PA akciger grafisine gore, radyolojik olarak evre 0, I, II, III IV seklinde gruplandirildi.

Evre 0: Normal

Evre I: BHL

Evre II: BHL ile birlikte pulmoner infiltrasyon

Evre III: Yalnizca pulmoner infiltrasyon

Evre IV: Pulmoner Fibrozis



SFT’leri ZAN 300 (ZAN Messgerate GmbH, Oberthulba, Germany) ile yapildi. Tiim
Olctimler, hastalar istirahat halinde, burun kapali ve oturur pozisyonda iken, en az ii¢
kez yapild1 (degerler arasinda %5’ten az degisim olmasma dikkat edildi). “American
Thoracic Society (ATS)” kriterlerine uyan testler kabul edildi (50). FEV,, zorlu vital
kapasite (FVC), FEV/FVC, DLCO, hastanin yasi, cinsiyeti ve boyuna gore beklenen
degerlerin yiizdesi seklinde kaydedildi. DLCO degeri cihaz tarafindan hemoglobine
gore otomatik olarak diizeltildi. Difiizyon kapasitesi Olciimleri “single breath” (tek
soluk) yontemi ile yapildi. Solunum fonksiyon testlerinde FEV/FVC oraninin % 70’in
altinda olmasi obstruktif patern, FVC’nin %80’in altinda olmas1 restriktif patern,
DLCO’nun beklenen degerin %80’inin altinda olmas: diflizyon kapasitesinde azalma
olarak kabul edildi (51).

Hastalarin oksijen saturasyonlart GMMC KTPS-01 (Korea) pulse oksimetri cihazi
ile el parmaklaridan 6l¢iildii.

Klinik degerlendirme sonucu sarkoidoz ©6n tamisi alan hastalara fiberoptik
bronkoskopi yapildi. Fiberoptik bronkoskopi oncesi hastalarin tiimiinden yazili onam
alindi. Hastalar pulmoner hipertansiyon, kontrol altina alinamayan aritmi, kardiak, renal
ve hepatik yetersizlik, kanama diatezi a¢isindan sorgulanarak tetkik edildi. Hastalara 8
saatlik aclik sonrasi islem uygulandi. Islem dncesi hastalarin kan basinci, nabiz dakika
sayisi, dakika solunum sayis1 ve atesi kontrol edildi; premedikasyon olarak 10 mg
dozunda diazepam iv yavas olarak uygulandi. Islem Olympus Exera CV-160 fiberoptik
bronkoskop ile yapildi. Islem 6ncesi nazal ve posterior orofarenkste % 10 lidokain
soliisyonu ile, kord vokal ve bronslarda % 2 lidokain ile lokal anestezi saglandi. Islem
nazal yolla yapildi. Bronsial ve transbrongial biyopsi Olympus FB-52C-1 forseps
kullanilarak yapildi.

TCT, Mantoux yontemi ile yapildi. Sol 6n kolun iist 2/3 6n yiiziine cilt i¢ine PPD’nin
(saflagtirilmis protein tiirevi) 5 tiiberkiilin {initesinden 0,1 ml enjekte edildi. TCT 1
ml’lik dizyem taksimatl, bir kullanimlik 27 gauge kalinliginda igne ile uygulandi. 72
saat sonra endurasyonun transvers ¢ap1 Olciilerek degerlendirme yapildi. 5 mm altindaki
degerler negatif kabul edildi (52).

CardioPhase* hsCRP, Dade Behring (Germany) kiti kullanilarak test protokoliinde
yer alan N seyreltici ile otomatik olarak 1/400 oraninda seyreltilerek CRP 1 seviyesi
Olciildii. 0-4.99 mg/L arasindaki degerler normal kabul edildi.
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Serum ACE diizeyleri spektrofotometrik yontemle Trinity Biotech (Wicklow
Ireland) ile 6l¢tildii. 8-52 U/L aras1 degerler normal kabul edildi.

Total biyokimya, tam kan sayimi, ESH, RF, kollajen doku belirtecleri, 24 saatlik
idrarda kalsiyum diizeyi hastanemiz laboratuvarlarinda rutin olarak ¢alisildi.

Klinik degerlendirme sonucunda sarkoidoz tanisi alan hastalara el, el bilek direkt
grafileri ve el, el bilek MRG cektirildi. El, el bilek direkt grafileri radyoloji bdliimiinde
standart olarak cektirildi. Tiim hastalar, 1.5 tesla MRG cihaz1 ile (Phillips Gyroscan
Intera 1.5 T, Best, Netherlands) degerlendirildi. Tiim hastalara koronal planda T1A,
STIR, axial planda T1A, yag baskili T2A sekanslar alindi. Direkt grafiler ve MRG'ler
birbirinden bagimsiz 3 radyolog tarafindan degerlendirildi.

Bu c¢aligmanin yapilabilmesi icin Ankara Atatirtk Egitim ve Arastirma

Hastanesi'nden etik kurul onay1 alindi.

3.1. istatistiksel inceleme

Verilerin degerlendirilmesinde SPSS for Windows 16.0 istatistik paket programi
kullanildi. El, el bilek MRG ve direkt grafilerin karsilastirilmasinda, toraks YCBT ve
PA akciger grafilerinin karsilagtirilmasinda Mc Nemar testi kullanildi. ESH, serum
kalsiyum ve serum ACE diizeylerinin gruplar arasinda karsilastirilmasinda Student’s ¢
test, CRP diizeylerinin karsilagtirilmasinda ise Mann-Whitney U testi kullanildi. Sigara
i¢iminin evrelere gore degerlendirilmesinde x” testi kullanildi. Laboratuvar degiskenleri
ortalama (ort.) ve standart sapmaya (SS) gore karsilastirildi. P<0.05 ise sonug

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Bu calismada 19-60 yas arasinda 25 sarkoidozlu olgu incelendi. Hastalarin yas
ortalamast 39.2+11.2°di. %80'1 (n=20) bayan, %20'si (n=5) erkekti. Olgularin yaslara
gore dagilimi sekil 4.1'de gosterildi.

Olgu Sayisi

YAS

Sekil 4.1. Sarkoidozlu olgularmn yaslara gore dagilimi

Hastalarin %44’iine (n=11) bronkoskopiyle, %56’sma (n=14) bronkoskopi dis1
yontemlerle tam konuldu. Iki hastaya Lofgren Sendromu tanisi konuldu. Bu hastalardan
birine klinik olarak tani konuldu, digeri patolojik tani ile desteklendi. 2 hastaya da

Heerfordt Sendromu tanis1 konuldu. Tan1 yontemleri sekil 4.2°de gosterildi.



PARCTIS BIYOPSIS

ENDOBRONSIAL MUKOZA BIYOPSISI
TGNA

KLINIK TANI

MEDIASTINOSKOPI

TBE

ciT

LENFNQDU

Olgu Sayisi

Sekil 4.2. Tani tipine gore olgularin dagilim

PA akciger grafisine gore hastalarin %4’ (n=1) evre 0, % 44’4 (n=11) evre I,
%52’s1 (n=13) evre II olarak degerlendirildi. Hasta populasyonunda Evre III ve IV olgu

saptanmadi. Olgularin evrelere gore dagilimi sekil 4.3’te gosterildi.

Evre 0

Sekil 4.3. Olgularm evrelere gére dagilimi

Evre II hastalarda PA akciger grafisinde, parankim bulgusu olarak en sik bilateral
retikiiler dansite artig1 saptandi. Hastalarin PA akciger grafi bulgular1 tablo 4.1°de
gosterildi.
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Tablo 4.1. Sarkoidozlu hastalarda PA akciger grafi bulgular1

PA akciger grafi bulgulan n (%)
Normal 1(4)
BHL* 11 (44)
BHL+bilateral retikiiler dansite artis1 8 (32)
BHL+bilateral retikiilonodiiler dansite artis1 4 (16)
BHL+unilateral retikiiler dansite artisi 1(4)
Yalnizca pulmoner infiltrasyon 0 (0)
Pulmoner fibrozis 0(0)
Toplam 25 (100)

*Bilateral hiler lenfadenopati

Hastalarin %92’si (n=23) semptomatik, %8’i (n=2) asemptomatikti. Hastalarin

basvuru aninda olan semptomlar: tablo 4.2°de gosterildi.

Tablo 4.2. Basvuru aninda olan semptomlar

Semptomlar n (%)
Dispne 13 (52)
Halsizlik 13 (52)
Kuru oksiiriik 9 (36)
Gogius agrisi 6 (24)
Gece terlemesi 4 (16)
Ates 4 (16)
Kilo kaybi1 2(8)
Bulanik Goérme 2(8)
Eklem agris1 2(8)
Asemptomatik 2(8)
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Bagvuru aninda yapilan fizik muayenede bir hastada oskiiltasyonda akcigerlerde
ekspiryum uzundu ve sonor ronkiisler vardi Diger hastalarin akciger muayenesi
normaldi. Cilt tutulumu olan hastalardan 1’inde yiizde plak, 1’inde dirsekte subkutan
nodill, 1’inde bacaklarda nodiiler lezyonlar, 2 hastada bacaklarda eritema nodozum
mevcuttu. 1 hastada hepatomegali mevcuttu. Ekstrapulmoner tutulum agisindan yapilan
rutin g6z muayenesinde bir hastada anterior {iveit digerinde ise posterior {iveit saptandi.

Hastalarin %32’sinde (n=8) sigara i¢cimi mevcuttu. %68 (n=17) gibi biiyiik bir
kisminda sigara i¢imi yoktu. Evre I'de hastalarin %36.4'linde (n=4), evre Il'de
%30.8'inde (n=4) sigara i¢imi vardi. Evre 0'da olan 1 hasta evre I'e dahil edildiginde
sigara i¢imi ile radyolojik evreleme arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p=1).

16 hastada (%64) TCT negatif olarak degerlendirildi.

17 hastada (%68) serum ACE yiiksekligi saptandi. En diisiik serum ACE diizeyi 9
U/L, en yiiksek 223 U/L’di. Ortalama ACE diizeyi 79.63+53.16 U/L olarak kaydedildi.
Serum ACE diizeylerinin dagilimi sekil 4.4'te gosterildi.
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Sekil 4.4. Sarkoidozlu hastalarda serum ACE diizeylerinin dagilimi
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17 (%68) hastada ESH yiiksek (kadinlar icin ESH 20 mm/saat, erkekler icin ESH 15
mm/saat) olarak saptandi. Ortalama ESH 27.16+25.75 mm/saat’di. ESH'larinin dagilimi
sekil 4.5'te gosterildi.
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Sekil 4.5. Sarkoidozlu hastalarda ESH diizeylerinin dagilimi

14 hastada (%56) CRP yiiksekligi saptandi. Ort CRP 25.08+46.96 mg/dL’di. CRP
diizeylerinin dagilimi sekil 4.6'da gosterildi. 3 (%12) hastada CRP diizeyi 100
mg/dL’nin {izerindeydi. Bu hastalardan 2’si Lofgren Sendromu’ydu. Diger hastalarda

hafif CRP yiiksekligi saptand1.
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Sekil 4.6. Sarkoidozlu hastalarda CRP diizeylerinin dagilimi

Higbir olguda serum kalsiyum yiiksekligi saptanmadi.

Hastalar, nonspesifik konstitiisyonel semptomlarina gore degerlendirildi. En sik

goriilen semptomlardan biri olan halsizlik sikayetine gore halsizligi olan (n=13) ve

olmayanlar (n=12) olarak gruplandi. Her iki grup serum ACE diizeyi, ESH ve CRP

diizeyleri agisindan degerlendirildi. Halsizligi olan grupta serum ACE diizeyi, ESH,

CRP diizeylerinin, halsizlik olmayan gruba gore istatistiksel olarak anlamli bir

istiinliigii saptanmadi (swrastyla, p=0.79, p=0.87 ve p=0.61). Her iki grubun

ortalamalarinin karsilastirilmasi tablo 4.3’te gosterildi.

Tablo 4.3. Halsizligi olan ve olmayan sarkoidozlu hastalarda serum ACE diizeyi, ESH
ve CRP diizeylerinin karsilastirilmasi

Grup Serum ACE ESH CRP

ortxSS ortxSS ortxSS
Halsizlik (+) (n=13) 76.59+50.86 26.38+29.43 37.52+62.64
Halsizlik (-) (n=12) 82.66+57.66 28.00+£22.36 11.61£12.27
p 0.79 0.87 0.61
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Hastalar evrelere gore serum ACE yiiksekligi acisindan karsilastirildi. Evre 0'da tek

olgu bulundugundan bu olguyu Evre I’e dahil ederek degerlendirme yaptigimizda, evre

IT hastalarda ortalama serum ACE diizeyi evre I'e gore daha yiiksek olmasina ragmen

evreler arasinda serum ACE yiiksekligi agisindan anlaml farklilik saptanmadi (p=0.25).

Evrelere gore serum ACE diizeyleri tablo 4.4'te gosterildi.

Tablo 4.4. Evrelere gore serum ACE diizeylerinin karsilastiriimasi

Evre Serum ACE

ortxSS
Evre I (n=12) 66.83+32.45
Evre II (n=13) 91.45+66.12
p 0.25

Higbir hastada RF yiiksekligi ve kollajen doku belirteclerinde pozitiflik saptanmada.

24 saatlik idrarda kalsiyum diizeyi 2 hastada yiiksek tespit edildi.

Tiim hastalarda total biyokimya ve tam kan sayimi normaldi.

Hastalari oksijen saturasyonu ortalama %96.24+1.20°di.

Solunum fonksiyon testlerinde 19 hastada (%76) SFT normal saptanirken, 5 hastada
restriktif (%20), 1 hastada obstruktif patern saptandi (%4). 2 (%8) hastada DLCO

%80’in altindaydi.

FVC

%86.88+14.80 (%54-%118 arasinda),

ort FEV,

%83.64+14.99 (%51-%114), FEV,/FVC 83.36+6.04 (67-95)‘di. Evrelere gdre SFT

paternlerinin dagilimi tablo 4.5’te gosterildi.

Tablo 4.5. Evrelere gore SFT paternlerinin dagilimi

SFT
Evre Normal Restriktif Obstruktif
n (%) n (%) n (%)
Evre 0 (n=1) 1(4) 0(0) 0(0)
Evre I (n=11) 8(32) 3(12) 0(0)
Evre II (n=13) 10 (40) 2(8) 1(4)
Toplam 19 (76) 5(20) 1(4)
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Tiim hastalar toraks YCBT ile radyolojik olarak tekrar degerlendirildi. Toraks YCBT
ile evre I olan 11 hastanin 6’sinda akciger parankiminde lezyon saptandi. PA akciger
grafisi ile hastalarin %52'sinde (n=13) parankim tutulumu saptanirken, YCBT ile
hastalarin %76'sinda (n=19) parankim tutulumu oldugu goriildii. Hastalarin YCBT
bulgular1 tablo 4.6’da gosterildi. Hastalar toraks YCBT'nin akciger grafisine iistlinliigii
acisindan degerlendirildiginde YCBT istatistiksel olarak anlamli {stiin bulundu

(p=0.03). Veriler tablo 4.7°de gosterildi.

Tablo 4.6. Sarkoidozlu hastalarda toraks YCBT bulgular1

Toraks YCBT bulgusu n (%)
BHL*+Nodiiler dansite 11 (44)
BHL 5(20)
BHL+buzlu cam 3(12)
BHL+konsolidasyon 3(12)
BHL+interstisyel kalinlagsma 2 (8)
Normal 1(4)
Toplam 25 (100)

*Bilateral hiler lenfadenopati

Tablo 4.7. Parankim tutulumunu saptamada toraks YCBT ile PA akciger grafisinin
karsilastirilmasi

Bulgular PA Akciger Grafisi Toraks YCBT

n (%) n (%)
Normal 1 4 1 4
BHL* 24 96 24 96
BHL+Parankimal tutulum 13 52 19 76
p 0.03

*Bilateral hiler lenfadenopati

PA akciger grafisine gore evre I, toraks YCBT ye gore evre II olan bir hastanin

radyografik bulgular1 sekil 4.7 ve 4.8’de gosterildi.




Sekil 4.7. PA akciger grafisi ile evre I sarkoidoz olgusu

Sekil 4.8. PA akciger grafisi ile evre I olan olgunun toraks YCBT de parankim
tutulumu oldugu ve evre II oldugu goriilityor

Toraks YCBT sarkoidozda parankimal tutulumu saptamada altin standart test olarak
ele alindiginda PA akciger grafisinin sarkoidoz parankimal tutulumunda duyarlilig:

%68.4, 6zgiilliigii %100 olarak saptandi.

15 (%60) hastada ekstrapulmoner tutulum saptandi. Ekstrapulmoner tutulumlar tablo

4.8°de gosterildi.
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Tablo 4.8. Hastalarda ekstrapulmoner tutulumlarin dagilimi

Ekstrapulmoner tutulum n (%)
Lenf nodu* 3(12)
Cilt 2(8)
Lofgren Sendromu 2(8)
Goz 1(4)
Goz+tarsal kemik 1(4)
Santral sinir sistemi+vertebra 1(4)
Cilt+el bilek kemigi 1(4)
El bilek kemigi 1(4)
El bilek kemigi, tibia, ekstrapulmoner LAP, Heerfordt Sendromu 1(4)
Heerfordt Sendromu 1(4)
Mide 1.(4)
Toplam 15 (60)

*Inguinal, mezenterik, juguler LAP

Hastalarim 5’inde (%20) otoimmiin hastalik birlikteligi saptandi. 1 (%4) hastada
psoriazis, 1 (%4) hastada vitiligo, 3 (%12) hastada Hashimoto tiroiditi birlikteligi vardi.

Bes hastada kemik tutulumu saptandi (1 vertebra, 1 tarsal kemik, 2 el kemikleri, 1
el+tibia). Tarsal bolge, vertebra ve tibiaya yonelik tetkikler hastalarin sikayetleri olmasi
nedeni ile yapildi. Hastalarin hepsine bilateral el, el bilek direkt grafileri ile bilateral el,
el bilek MRG ¢ektirildi. 25 hastanin sadece 1’inde direkt grafide sarkoidoz kemik
tutulumu agisindan bulgu saptandi. Bu hastada el, el bilek direkt grafisinde, sol el 4.
parmak orta falanks distalinde litik lezyon goriildii. MRG’ye gore ise 3 hastada (9%12)
el, el bilek kemiklerinde tutulum saptandi. Direkt grafi ile MRG’nin kemik tutulumunu
saptama bagaris1 karsilastirildiginda; MRG lezyonlar1 gostermede daha etkili olmasma
ragmen, sarkoidoz kemik lezyonlarmi saptamada direkt grafiye gore istatistiksel olarak

anlaml1 Gstiinliigii bulunmadi (p=0.62). Veriler tablo 4.9’da gosterildi. Sarkoidoz kemik
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tutulumu saptanan ii¢ olgunun direkt grafi ve MRG bulgular1 sekil 4.9, 4.10, 4.11, 4.12,
4.13 ve 4.14°da gosterildi.

Tablo 4.9. Sarkoidozlu hastalarda el bilek direkt grafileri ile el bilek MRG’nin
karsilastirilmasi

El, el bilek grafisi MRG
n (%) n (%)
Pozitif 1(4) 3 (12)
Negatif 24 (96) 22 (88)
Toplam 25 (100) 25 (100)
p 0.62
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Sekil 4.9. El, el bilek grafisinde sol el 4. parmak orta falanksta sarkoid kemik kisti
izleniyor

Sekil 4.10. Direkt grafide sol 4. parmak orta falanksta lezyon saptanan hastanin
MRG’de sol elde ayn1 bdlgede, sag elde de 3. parmak proksimal falanksinda T2A
sekansta hiperintens sarkoid kemik lezyonlar1 goriilityor
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Sekil 4.11. MRG’de sarkoidoz kemik tutulumu olan bir olgunun normal el, el bilek
grafisi

e

Sekil 4.12. Direkt grafisi normal olan hastanin MRG’de sag el 3. parmak proksimal
falanksta T2 A sekansta hiperintens sarkoid kemik lezyonu goriiliiyor
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Sekil 4.13. Sarkoidoz kemik tutulumu olan bir olgunun normal el, el bilek grafisi

Sekil 4.14. Direkt grafisi normal olan hastanin MRG’de sag el 1. metakarpta T2A
sekansta hiperintens sarkoid kemik lezyonu goriiliiyor
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Hastalar kemik tutulumu olan (n=5) ve olmayanlar (n=20) olarak gruplandi. Her iki
grup serum ACE diizeyi, ESH, CRP ve serum kalsiyum diizeyleri agisindan
karsilastirildi. Her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi

(swrastyla p=0.87, p=0.18, p=0.71, 0.22). Veriler tablo 4.10’da gosterildi.

Tablo 4.10. Kemik tutulumu olan ve olmayan sarkoidozlu hastalarda serum ACE, ESH,
CRP ve serum kalsiyum diizeylerinin karsilagtiriimasi

Grup Serum ACE ESH CRP Serum

kalsiyum

Kemik tutulumu (+) 80.78+10.66 | 13.20+12.00 5.38+4.93 9.24+0.38
(n=5)

Kemik tutulumu (-) 76.69+58.10 | 30.65+27.26 | 30.00+51.51 8.89+0.58
(n=20)

p 0.87 0.18 0.71 0.22

Kemik tutulumu olan ve olmayan hastalarin tiimiinde serum kalsiyum diizeyleri
normaldi. 2 hastada 24 saatlik idrarda kalsiyum yiiksekligi mevcuttu; ancak bu
hastalarda kemik tutulumu yoktu.

Hastalarm 7'sine (%28) sistemik steroid tedavisi baglandi. Tedavi baglanma nedenleri

tablo 4.11'de gosterildi.

Tablo 4.11. Tedavi bagslama nedenleri

Tutulan bolge n (%)
Yiiz bolgesinde cilt lezyonu 1(4)
Mide tutulumu 1(4)
Klinik olarak aktif hastalik (halsizlik, yorgunluk) 1(4)
G0z ve kemik tutulumu 1(4)
Norosarkoidoz ve kemik tutulumu 1(4)
Go6z tutulumu (posterior iiveit) 1(4)
Kemik ve kemik iligi tutulumu, klinik olarak aktif hastalik 1(4)
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Hastalara 30 mg prednizon veya esdeger dozunda sistemik steroid tedavisi baslandi.
En az 1 yil siire ile steroid tedavisine devam edildi. Kemik ve kemik iligi tutulumu olan
hasta disinda diger hastalar sistemik steroid tedavisinden klinik olarak fayda gordii.
Kemik ve kemik iligi tutulumu olan hasta ayn1 zamanda Heerfordt Sendromu tanisi ile
izleniyordu. Bu hastada steroid tedavisi altinda, hastaliginda reaktivasyon olmasi nedeni
ile steroid tedavisine metotreksat eklendi. Tedavi baslanan ve tedavi almayan hastalar
klinik ve radyolojik bulgularina gore 3 veya 6 aylik araliklarla takibe alindi.

Tedavi baslanan hastalarin 1 yillik takiplerinde klinik bulgular1 diizeldi. Ancak
radyolojik bulgularinda regresyon olmadi. Bir yillik takipte tedavi baslanmayan
hastalardan birinde (Lofgren Sendromu) takiplerde tam remisyon goriildi. Tedavi

almayan diger hastalarda regresyon veya progresyon izlenmedi.
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5. TARTISMA

Sarkoidoz sebebi bilinmeyen, genellikle solunum yollar1 ve diger organlar etkileyen,
nonkazeifiye epiteloid graniilom olusumu ile karakterize, tiim organlar1 tutabilen bir
hastaliktir (20). Hastalarm %30-601 asemptomatiktir (28). Uciincii ve dordiincii dekatta
insidans1 yiiksektir (41). Iskandinav iilkeleri ve Japon’larda 50 yas iizerinde ikinci bir
pik goriiliir. Bir¢ok calismada kadinlarda biraz daha fazla goriildiigii ileri siiriilmektedir
(16). Bu calismada hastalarin yas ortalamasi 31.2+11.2°di ve %380'1 (n=20) kadn,
%20'si (n=5) erkekti. Kadmlarm erkeklere belirgin bir istiinliigli vardi ve hasta
yogunlugu 30'lu yaslarda belirgin olarak fazlayda.

Sarkoidozlu hastalarin 1/3'tinde nonspesifik semptomlar vardir, diger semptomlar ise
tutulan organla iligkilidir. Sarkoidozlu hastalarda %90'mn iizerinde akcigerler tutulur ve
hastalarda dispne, kuru oksiiriik ve gdgiis agrist gibi semptomlar ortaya ¢ikar (16).
Hastalarin %30-50'si tan1 aninda asemptomatiktir ve rutin ¢ekilen akciger grafisi ile
vakalar saptanir (1). Bu caligmada tan1 aninda hastalarin %92'si semptomatik, %8’1
asemptomatikti. Literatiirle karsilastirildiginda asemptomatik vakalarm oldukg¢a az
oldugu goriildii. Bu ¢aligmada hastalarda en sik halsizlik (%52), dispne [%52, (%36's1
efor dispnesi)], kuru Oksiiriik (%36) ve gogis agrisi (%24) saptandi. Pulmoner
tutulumun en sik semptomlart olan dispne, kuru Oksiirik ve gogiis agris1 bizim
hastalarimizda da en sik goriilen solunumsal yakinmalar oldu. Gogiis agris1 atipik
ozellikler gosteriyordu. Hastalar en sik batict nitelikte, Ozellikle sirta vuran agri
tarifliyordu. Nonspesifik semptomlardan olan halsizlik ise %352 gibi bir oranda
beklenenden daha yiiksek saptandi.

Bu calismada hastalarin 1/3'linde (n=8) sigara icimi mevcuttu. Sigara igmeyenler
cogunluktaydi. Peros-Golubicic ve ark. 60 sarkoidozlu hastayr (17 sigara icen, 43
icmeyen), 60 saghkli kisi (33 sigara icen, 27 i¢cmeyen) ile karsilastrmislar ve
sarkoidozun sigara igmeyenlerde daha sik goriildiigiinii ileri siirmiiglerdir. Ancak bu 60
sarkoidozlu olguyu sigara icenler ve icmeyenler olarak kendi i¢inde incelendiklerinde
radyolojik olarak hastaligin yayginlig1 agisindan farklilik saptanmamistir ve sigara icen
grupta FEV; degerinin diger gruba gore daha fazla diislis gosterdigi goriilmiistiir (53).
Bu ¢alismada da hastalarin %68 (n=17) gibi biiyiik bir kisminda sigara i¢imi yoktu.



Sigara igenlerle igmeyenler arasinda radyolojik evreleme acisindan istatistiksel olarak
anlaml farklilik saptanmadi (p=1).

Sarkoidoz hastalarmm %90’dan fazlasinda anormal akciger grafisi saptanir.
Olgularm 9%350-85’inde bilateral hiler LAP vardwr. Pulmoner parankimal infiltratlar
%25-60 hastada goriliir. Parankimal infiltratlar tipik olarak bilateral, simetrik ve
genellikle st loblardadir (34). Sarkoidozlu hastalarda evreleme akciger radyografisi ile
yapilir, ancak YCBT parankimal lezyonlar1 daha iyi gosteririr (1, 13). Karalezli ve ark.
50 sarkoidozlu olguyu inceledikleri ¢alismada evre I olan 27 olgunun 23’{inii toraks BT
ile degerlendirmisler ve olgularin 5’inde parankimal lezyon saptamiglardir. Evre II olan
20 olgunun ise 12’si toraks BT ile degerlendirilmis ve bu olgulardan 1’inde parankimal
tutulum olmadig1 goriilmiistiir (54). Calismamizda hastalarin %96’sinda (n=24) bilateral
hiler LAP vardi ve 13 (%52) hastada akciger grafisi ile parankimal tutulum saptandi.
Bilateral hiler LAP olan hastalarin hepsi PA akciger grafisi ile tespit edildi ancak;
parankimal tutulumu olan hastalarin tiimii akciger grafisi ile saptanamadi. Parankimal
lezyonlar1 degerlendirmede YCBT ile PA akciger grafisi karsilastirildiginda YCBT, PA
akciger grafisinden istatistiksel olarak anlamli iistiin bulundu (p=0.03). Parankimal
lezyonlar1 saptamada toraks YCBT altin standart test olarak degerlendirildiginde PA
akciger grafisinin duyarliligi %068.4, o6zgilligii %100 olarak degerlendirildi. Bu
sonuclardan yola c¢ikilarak geleneksel olarak sarkoidoz evrelemesinde kullanilan PA
akciger  grafisinin  yetersiz  oldugu kanisindayiz.  Hastalarm  daha  iyi
degerlendirilebilmesi, hastaligin yayilimi ve tedavi konusunda daha saglikli kararlar
alinabilmesi agisindan evrelemenin toraks YCBT ile yapilmasinin daha uygun bir
yaklagim olacagini diistinmekteyiz.

Sarkoidozda SFT’de tipik bozulma restriksiyondur. Hastalarin %30'unda obstruktif
patern goriilir ve pulmoner mukozal tutulum ile iliskilidir (40). ACCESS (A Case
Control Etiologic Study of Sarcoidosis) ¢aligmasinda %31.2 hastada FVC 9%80’in
altinda, %14 hastada FEV;, %70’in altinda saptanmistir (55). Karalezli ve ark.’nin
caligmasinda 50 sarkoidozlu olgunun 34’tine SFT uygulanmig ve bu hastalarin
%68’inde kombine ventilasyon bozuklugu, %12’sinde restiriktif patern, %16’sinda
normal SFT saptanmistir (54). Calismamizda tiim hastalar SFT ile degerlendirildi. 19
hastada (%76) SFT normal saptanirken, 5 hastada restriktif (%20), 1 hastada obstruktif
patern saptandi (%4). 2 (%8) hastada DLCO %480’in altindaydi. Hi¢bir hastada agir
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derecede solunum fonksiyon bozuklugu yoktu. Sarkoidozda evre I hastalikta yalnizca
%20 oraninda SFT’de bozukluk saptanirken diger evrelerde %40-70 oraninda bozukluk
saptanir. Hoca ve ark.’nin 61 sarkoidozlu olguyu kapsayan caligmalarinda hastaligin
evresi ile FEV;, FVC ve DLCO degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif
korelasyon bulunmustur (56). Calismamizda evre I’de ve evre II'de %12 oraninda
SFT’de bozukluk saptandi. Hastalarin %76'sinda (n=19) SFT normaldi. SFT bozuklugu
olan hastalarda restriktif tipte bozuklugun 6n planda oldugu goriildii.

Serum ACE diizeyi sarkoidoz hastalarinin %30-80’inde yiikselir ve total graniilom
yiikiinii yansitir. Relaps veya remisyonu ongérmede solunum fonksiyon testleri ve
akciger grafisinden daha duyarlidir (26). Shorr ve ark.’nmn 106 sarkoidoz olgusunu
inceledikleri aragtrmada hastalarin %63.5'inde serum ACE diizeyi yiiksek olarak
saptanmustir. Ayni arastirmada radyolojik evrelere gore serum ACE diizeylerinin
korelasyonuna bakildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamistir (57).
Hoca ve ark.’nin 61 sarkoidoz olgusunu inceledikleri aragtirmada hastalarin %60.9'unda
serum ACE diizeyi yiiksek bulunmustur. Serum ACE diizeyi ile radyolojik evre
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmamis ancak; evre II ve III olgularda
serum ACE diizeylerini evre I olgulara gore daha yiiksek olarak saptamislardir (56). Bu
caligmada da 17 hastada (%68) serum ACE diizeyi yiiksek bulundu. Ortalama ACE
diizeyi 79.63+53.16 U/L 'di. Evrelere gore serum ACE yiiksekligi acisindan
karsilastirma yapildiginda gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmadi (p=0.25).

TCT sarkoidoz hastalarinin %85’inde negatiftir (21). Bu calismada 16 hastada (%64)
TCT negatif olarak degerlendirilmistir.

Sarkoidozlu hastalarin %5-10’u ekstrapulmoner belirtilerle ortaya c¢ikar (29).
Hastaneye ilk geliste sarkoidozlu hastalarm %4-7’sinde ciddi ekstrapulmoner tutulum
(kardiyak, norolojik, hepatik v.b.) vardir ve hastalik ilerledik¢e bu insidans artar. (16).
ACCESS calismasinda vakalarin %95’inde akciger tutulumu saptanirken, 736 hastanin
yarisinda multiple organ tutulumu, sadece 14 hastada tek bolgede ekstrapulmoner
tutulum saptanmistir (55). Bu calismada ise hastalarin 10’unda (%40) sadece torasik
tutulum saptanirken, 14’linde (%56) torasik ve ekstrapulmoner tutulum birlikte, 1'inde
(%4) sadece ekstrapulmoner tutulum saptandi.

Sarkoidoz Crohn, Ulseratif kolit, primer biliyer siroz, Skleroderma, Sjogren

Sendromu, otoimmiin hemolitik anemi ve otoimmiin endokrinopatiler gibi, ¢esitli
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immiin sistem hastaliklar1 ile birliktelik gosterir. Bu hastaliklarin  nadirligi
diistiniildiigiinde, bu hastaliklara neden olabilecek Th; immiinitesinde degisiklikle
birlikte immiin bozukluklarin sonucunda oldugu diisliniilmektedir (14). Isern ve ark.
348 sarkoidoz hastasinin 10’unda otoimmiin tiroid patolojisi saptamislardir. Bu
hastalarin 3’ Graves hastaligi, 6’s1 Hashimoto tiroiditi ve 1’1 de postpartum tiroidittir
(58). Bu c¢alismada 5 (%20) hastada otoimmiin hastalik birlikteligi oldugu gozlendi. 3
hastada (%12) Hashimoto tiroiditi, 1 hastada (%4) psoriazis, 1 hastada (%4) vitiligo
birlikteligi oldugu goriildii. Sarkoidoz juvenil romatid artriti taklit edebilir veya her iki
durum birlikte bulunabilir. Ozellikle kronik artriti olan sarkoidozlu hastalarda romatoid
faktor pozitifligi bulunabilir (59). Bu calismada hicbir hastada romatoid faktor
pozitifligi saptanmadi.

Eritema nodozum sik goriilen bir pannikiilit varyantidir. Bu kutan6z reaksiyon
enfeksiyonlar, sarkoidoz, romatolojik hastaliklar, inflamatuar barsak hastaliklari,
otoimmiin hastaliklar, gebelik, maligniteler gibi ¢ok cesitli durumlarla birliktelik
gosterir (31, 32). Akut artrit, bilateral hiler LAP, eritema nodozum birlikteligi Lofgren
Sendromu olarak adlandirilir. Akut sarkoid artritli hastalarin %711 eritema nodozumla
birliktedir (60). Karalezli ve ark. 50 sarkoidozlu olgunun %6’sinda eritema nodozum
saptamistir (54). Bu calismada ise 2 (%8) hastada eritema nodozum saptandi ve her iki
hasta da Lofgren Sendromu’ydu.

Sarkoidoz graniilom formasyonu ile karakterizedir ve sarkoidozda aktive
makrofajlardan IL-1 iretimi artar. IL-1 ise hepatik CRP iiretimini artirir. Peros-
Golubicic ve ark. tarafindan yapilan bir arastirmada 17 aktif pulmoner sarkoidozlu, 10
diger sebebi bilinmeyen kronik interstisyel akciger hastalikli (IAH), 11 aktif akciger
tiiberkiilozlu ve 10 saglikli goniillide CRP 6l¢iimii yapmistir. 17 sarkoidozlu hastanin
13'iinde, kronik IAH'l1 10 kisinin 7'sinde ve saglikli géniilliilerin tiimiinde CRP negatif
bulunmustur. Balgam pozitif akciger tiiberkiilozlu hastalarin ise tiimiinde CRP pozitif
saptannustir. Sarkoidozlu ve kronik IAH'l1 hastalar ayr1 ayr tiiberkiilozlu hasta gruplari
ile CRP agisindan karsilastirildiginda CRP tiiberkiilozlu grupta anlamli yiiksek
bulunmustur (61). Thelier ve ark. osteoartikiiler sikayeti olan 100 sarkoidozlu olguyu
Lofgren Sendromu ve sarkoid romatizma olarak ikiye ayirarak yaptiklari arastirmada
Lofgren Sendrom’lu olgularda CRP’nin diger gruba gore anlamli yiiksek oldugu

saptanmustir (62). Hind ve ark. 9 aktif sarkoidozlu hastanin 7’sinde ve 5 inaktif hastanin
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tiimiinde CRP’yi normal olarak saptamislardir. Anterior liveitli aktif hastaliga sahip 2
kiside CRP 1limh yiiksek olarak bulunmustur (14-24 mg/L) (63). Bu c¢alismada 14
hastada (%56) CRP yiiksekligi saptandi. Ort. CRP 25.08+46.96 mg/dL’di. 3 hastada
CRP 100’tn iizerindeydi ve bu hastalardan 2’si Lofgren Sendromu’ydu. Diger
hastalarda hafif CRP yiiksekligi saptandi. Drent ve ark. 38 sarkoidozlu hastay1 halsizligi
olan (n=25) ve olmayanlar (n=13) olarak ayirmislar ve her iki grup arasinda serum ACE
diizeyleri, SFT, a¢isindan anlamli fark yokken, halsizligi olan grupta CRP'yi anlamhi
yiikksek saptamiglardir (64). Bu c¢alismada da hastalar, halsizligi olan (n=13) ve
olmayanlar (n=12) olarak grupland: ve halsizligi olan grupta serum ACE diizeyi, ESH,
CRP diizeylerinin, halsizlik olmayan gruba gore istatistiksel olarak anlamli bir
yiiksekligi saptanmadi (sirasiyla, p=0.79, p=0.87 ve p=0.61).

Sarkoidozda anormal serum kalsiyum metabolizmasi bulunur. Hiperkalsiiiri,
hiperkalsemiden daha sik goriilir. Bu anormalliklerin, primer olarak graniilomat6z
inflamasyon kenarlarindaki doku makrofajlar1 ve epiteloid hiicreler tarafindan vitamin
D metabolitlerinin, aktif 1,25(OH), vitamin D'ye cevriminde artis nedeniyle oldugu
diistiniilmektedir (14). Shorr ve ark. pulmoner sarkoidoz ve kas iskelet sikayeti olan
hastalar1 incelemigler ve hastalarin %38.9'unda kemik tutulumu saptamiglardir. Kemik
tutulumu olan ve olmayan grup karsilastirildiginda kemik tutulumu olan grupta kutandz
sarkoidoz, serum ACE yiiksekligi ve ESH daha yiiksek bulunmustur (65).
Calismamizda MRG ile 5 hastada kemik tutulumu saptandi. Kemik tutulumu olan (n=5)
ve olmayan (n=20) hastalarda serum ACE diizeyi, ESH, CRP, serum kalsiyum diizeyleri
karsilastirildiginda her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi
(strastyla p=0.87, p=0.18, p=0.71, p=0.22). Kemik tutulumu olan ve olmayan hastalarin
tiimiinde serum kalsiyum diizeyleri normaldi. 2 hastada 24 saatlik idrarda kalsiyum
yiiksekligi mevcuttu; ancak bu hastalarda da kemik tutulumu yoktu.

Sarkoidoz multisistemik bir hastaliktir ve kas, eklem ve kemikleri de tutabilir (66).
Literatiirde direkt grafi ile sarkoidoz iskelet tutulumu %1-13 oraninda bildirilmistir;
ortalama %35 oraninda goriiliir (4, 5). Sarkoidozda kemik tutulumu olan hastalarin %80-
90'1 pulmoner hastalikla birliktedir (4, 10, 11). Hastalarin ¢ogu lupus pernio gibi kronik
cilt lezyonlarmna sahiptir (10). Yanardag ve Pamuk’un calismasinda sarkoidoz tanili
hastalar kemik kisti olan ve olmayanlar olarak gruplanmis ve kemik kisti olan grup

digeri ile karsilastirildiginda ekstrapulmoner tutulum, cilt tutulumu ve lupus pernionun
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kemik kisti olan grupta anlamli olarak daha fazla goriildiigii bulunmustur (67). Bu
calismada da kemik tutulumu olan olgulardan biri cilt tutulumu ile birlikteydi.

Kemik tutulumu genellikle sarkoidozun kronik formunda gelisir (4). Karakteristik
olarak el ve ayaklarin kii¢iik kemikleri tutulur (9, 66, 68). Bu lezyonlar genelde birden
fazladir ve rontgende goriilmeden Once sintigrafik olarak pozitiftir. Radyografik
goriiniimler kist benzeri radyolusent alanlar, balpetegi goriiniimleri, patolojik fraktiirlere
neden olan genis kemik erozyonlarmi igerir. Yaygin noropatik lezyonlar olusana kadar
eklem mesafeleri genellikle tutulmamistir. Bu radyolojik goriiniimlerin kombinasyonu
tanisaldir (6). Falanks tutulumu, multisistemik hastalik ve kotii prognozla iliskili olabilir
(44). Uzun kemiklerde lezyonlar iyi smirli defektler ya da destriiksiyon seklindedir.
Vertebrada ise sarkoidoz disk mesafelerinin korundugu osteolitik lezyonlara sebep olur.
Vertabrada genis sklerozis alanlar1 seklinde bile karsimiza cikabilir. (6).

Sarkoidoz hastalar1 arasinda osteoartikiiler sikayetler sik olmasma karsin
goriintiileme siklikla negatif bir radyografi, parmaklarda osteolizisin klasik dantel
paternini gosten bir radyografi ve nadiren litik veya skleortik kemik lezyonlariyla
smirhdir (66). MRG 6zellikle vertebral tutulumun oldugu yerlerde direkt grafi ile
goriilmeyen kemik lezyonlarini saptamada ¢ok duyarhdir (69). Kiiglik kemiklerin MRG
ile degerlendirilmesi grafide gizli kalan kemik iligi lezyonlari, korteks disina uzanim
gosteren graniilomlar ve kemik cevresi yumusak doku hakkinda da bilgi verir.
Konvansiyonel grafide sarkoid kemik lezyonlarinda periostitin olmadig1 not edilmesine
ragmen, MRG'de periostiti isaret eder sekilde kortekste dikey ¢izgilenmeler goriiliir (3).
Kemik sarkoidozunda MRG bulgular1 T1A goriintiilerde hipointens, T2A goriintiilerde
hiperintens goriiliir (10). Kemik lezyonlarinin radyolojik goriiniimii nonspesifiktir,
benzer goriiniimler metastatik karsinoma, multiple myeloma, lenfoma, histiositozis,
osteomyelit, tuberkiiloz, Paget's hastaligi, travmatik kemik lezyonlar1 ve kemik enfarkti
gibi hastaliklarda da karsimiza cikabilir (10). Klinisyenler, sarkoidoz tanili hastalarda
grafik gorliniimleri tipik olan dijital lezyonlarda genellikle biyopsi istemezler. Ayirici
tan1 klinik olarak yapilir (3).

Literatiirde direkt grafi ile tam1 konulamayan ancak MRG ile lezyon saptanan
sarkoidoz olgular1 bildirilmistir. Bu olgu bildirilerinde MRG'nin konvansiyonel grafide
goriilmeyen kas iskelet lezyonlarin1 gostermede oldukca duyarli bir yontem oldugu

bildirilmektedir (7-12). Gedelia ve ark. nedeni bilinmeyen ates nedeni ile takip ettikleri
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3 cocugu alt ekstremitede agr1 olmasi nedeni ile direkt grafi ile tetkik etmis ve normal
olarak saptamuglardir. Kemik iligi biyopsileri de negatif olarak saptanan hastalarin
sikayetlerinin devam etmesi lizerine hastalar tibia MRG ile degerlendirilmis ve
hastalarda alt ekstremitelerde kemik yapisi intakt bulunmus, kemik iliginde ise
multifokal nodiiler lezyonlar saptanmustir. Iki hastaya yapilan tibia kemik biyopsisinde
normal kemik trabekulasyonu ve soliter nonkazeifiye epiteloid hiicre granulomu
goriilmiistiir. Ugiincii hastada yeniden yapilan kemik iligi biyopsisinde nonkazeifiye
graniilomlar bulunmustur (70). Moor ve ark. 42 kas iskelet sikayeti olan sarkoidozlu
hastay1 sikayetleri olan bolgeye yonelik olarak MRG ile degerlendirmis ve MRG'nin
daha 6nceden standart filmlerle gosterilenden daha fazla aksiyel iskelet ve biiyiik kemik
hastaligin1  saptadigmi  gostermiglerdir. Kii¢iik kemik lezyonlarmda kortikal
destruksiyon ve kemik dig1 yayilim goriilmesine ragmen, biiylik kemik lezyonlarinda
kortikal destruksiyon olmamasindan dolayr radyografik olarak gizli oldugu
aciklanmaktadir (66).

Bu caligmada el, el bilek kemiklerine yonelik MRG ile yapilan degerlendirme
sonucunda %12 (n=3) oraninda kemik tutulumu saptandi. Osteoartikiiler semptomu olan
hastalara ¢ekilen MRG degerlendirmesi ile beraber, literatiirde bildirilenden daha
yiiksek (n=5, %20) bir oranda iskelet tutulumu saptandi. Bu hastalarin sadece birinde el,
el bilek grafisi ile sarkoid kemik tutulumu saptandi. Sonuglar istatistiksel olarak
degerlendirildiginde, sarkoid kemik lezyonlarini saptamada MRG'nin direkt grafiye
gore anlamli bir Ustiinliigli bulunmadi (p=0.62). Moor ve ark. kanitlanmig sarkoidoz
olgularinda el ve ayak kiiclik kemiklerinde radyografik olarak saptanan dantel seklinde
osteolizisin, sarkoid tanisi i¢in patognomonik oldugunu ve bir¢ok vakada MRG'nin
gereksiz oldugunu diisiinmekle beraber radyolojik olarak negatif, aciklanamayan
osteoartikiiler sikayetleri olan hastalarda MRG Onermektedir (66). Bu calismada 25
sarkoidozlu hastanin sadece birinde el, el bilek grafisi ile ii¢ hastada ise el, el bilek
MRG ile sarkoid kemik kisti saptandi. Bu hastalari hi¢birinde iskelet sistemi ile iliskili
semptom yoktu. Osteoartikiiler semptomlar1 olan farkli iki hastada vertebra ve tarsal
kemikte, el, el bilek MRG ile falanksinda sarkoid kemik lezyonu saptanan hastalardan
birinde ise MRG ile tibiada da sarkoid kemik kisti saptandi. Her ii¢ hastanin da direkt
grafisinde bulgu yoktu. Bu sonuclardan yola ¢ikilarak kas iskelet semptomu olmayan

sarkoidozlu hastalarda el, el bilek grafilerinin rutin taramalarda gerekli olmadigi, bunun
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tersine osteoartikiiler semptomlar1 olan hastalarin 6zellikle MRG ile degerlendirilerek
kas iskelet sistemi tutulumunun tanismin konulabilecegi sonucuna varilabilir. Bu
calisma, sarkoidozda el bilek grafisi ile MRG’nin karsilastirildigi ilk c¢aligmadir.
Literatirde MRG’nin kemik tutulumunu saptamada direkt radyografiden {istiin
oldugunu gosteren vaka bildirileri vardir. Calisjmamizda MRG standart grafiye gore
iistiin bulunmamakla beraber vaka bazinda degerlendirildiginde standart grafilerden
daha iyi sonuglar verdigi goriilmiistiir. Bu ¢aliymada vaka sayis1 azdir ve MRG'nin
iistiin bulunmamasi vaka sayisi ile iligkili olabilir. Daha genis serilerde MRG'nin direkt

grafiye {istiin olabilecegi dngoriilebilir.
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6. SONUCLAR

D

2)

3)

PA akciger grafisi ile hastalarin %52'si (n=13) evre Il olarak degerlendirildi.
Toraks YCBT ile ise hastalarin %76's1 (n=19) evre Il olarak degerlendirildi.
Parankimal lezyonlar1 degerlendirmede YCBT ile PA akciger grafisi
karsilastirildiginda YCBT PA akciger grafisinden istatistiksel olarak anlamli
iistiin bulundu. PA akciger grafisi ile yapilan sarkoidoz evrelemesi 1970'lere
dayanan eski bir evreleme sistemidir ve toraks YCBT ile akciger lezyonlarinin
daha iyi degerlendirildigi bilinmektedir. Bu nedenle hastaliin akcigerdeki
yayginligmin, parankimal tutulum seklinin daha iyi degerlendirilmesi, fibrozisin
hangi asamada oldugunun daha iyi gosterilmesi ve prognozun daha 1iyi
ongoriilebilmesi i¢in evrelemenin toraks YCBT ile yapilmast gerektigi
kanisinday1z.

Hastalarin 5’inde MRG ile kemik tutulumu saptandi. Hastalar kemik tutulumu
olan (n=5) ve olmayanlar (n=20) olarak gruplandiginda, her iki grup arasinda
serum ACE diizeyi, ESH, CRP ve serum kalsiyum diizeyleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi. Kemik tutulumu olan ve
olmayan hastalarin tiimiinde serum kalsiyum diizeyleri normaldi. 2 hastada 24
saatlik idrarda kalsiyum yiiksekligi mevcuttu; ancak bu hastalarda da kemik
tutulumu yoktu. Sarkoidozda graniilomatdz inflamasyon kenarlarmdaki doku
makrofajlar1 ve epiteloid hiicreler tarafindan vitamin D metabolitlerinin, aktif
1,25(OH), vitamin D'ye ¢evriminde artis nedeniyle hiperkalsemi oldugu
diistiniilmektedir. Bu mekanizma {izerinden kemik tutulumu olan hastalarda
serum kalsiyum diizeylerinin normal olmasi agiklanabilir.

Bu caligmada el, el bilek kemiklerine yonelik MRG ile yapilan degerlendirme
sonucunda %12 (n=3) oraninda kemik tutulumu saptandi. Osteoartikiiler
semptomu olan hastalara ¢ekilen MRG degerlendirmesi ile beraber, literatiirde
bildirilenden daha yiiksek (n=5, %20) bir oranda iskelet tutulumu saptandi. Bu
hastalarin sadece birinde el, el bilek grafisi ile falanksta sarkoid kemik tutulumu
saptand1. Sonuclar istatistiksel olarak degerlendirildiginde sarkoid kemik

lezyonlarin1 saptamada MRG'nin direkt grafiye gore anlamli bir stiinligi



bulunmadi. Bu ¢alisma, sarkoidozda el bilek grafisi ile MRG nin karsilastirildigi
ilk calismadwr. Literatiirde MRG’nin kemik tutulumunu saptamada direkt
radyografiden iistiin oldugunu gdosteren vaka bildirileri vardwr. Caligmamizda
MRG standart grafiye gore {istlin bulunmamakla beraber vaka bazinda
degerlendirildiginde standart grafilerden daha iyi sonuglar verdigi goriilmiistiir.
Bu sonuclardan yola cikilarak kas iskelet semptomu olmayan sarkoidozlu
hastalarda maliyeti diistirmek ve hastayr radyasyon maruziyetinden korumak
amaciyla el, el bilek grafilerinin rutin taramalarda gerekli olmadigi, bunun
tersine osteoartikiiler semptomlar1 olan hastalarmm Ozellikle MRG ile
degerlendirilerek kas iskelet sistemi tutulumunun tanisinin konulabilecegi
sonucuna varilabilir. Bu c¢alismada vaka sayist1 azdir ve MRG'nin {istiin
bulunmamasi1 vaka sayisi ile iligkili olabilir. Daha genis serilerde MRG'nin
direkt grafiye {iistlin olabilecegi Ongoriilebilir. Bu konuda daha genis serilerle

yapilmig calismalara ihtiya¢ vardir.
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