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GIRis

" Sistemik skleroderma " veya " progresif sistemik
skleroz " (PSS), baj dokusunda olusan genis capli degigik-
likler, vaskiiler legzyonlar ve immunélojik bozukluklarla ka-
rakterize, etyolojisi bilinmeyen, gemellikle ilerleyici ve
siklikla fatal bir hastaliktir, Derinin kalinlagmasi ve al-

tindaki dokulara yapigmasi ile Raynaud fenomeni (RF) en sik
gorilen Hzellikleridir,

11k kez Napoli'de Curzio (18) tarafindan 1754' de
tanimlanmig, ancak isimlendirilmesi daha sonraki yillarda
olmugtur, Sistemik tutulum, baglangi¢ta Lewin ve Heller(55)
ile Osler (71) tarafindan ortaya konmugsa da, i¢ organ lez-
yonlarainin dnemine Matsui (63) 1924'de dikkat ¢ekmig, 1945
de Goetgz (32) " progresif sistemik skleroz " terimini kul -

lanmagtar.

196% ve 1982 yillari arasini kapsayan, ABD'de yapi-
lan bir g¢aligmada PSS insidansi yilda, milyonda 18.7 kigi
bulunmugtur (95). Cocuklarda ve 30 yasin altindaki erkek -
lerde seyrektir (65), Insidans yagla artar ve 45-64 yag ara-
sinda doru@a ulagar (65), Birgok galigmada, kadinlarda 2-3
kat fazla oldufu gésterilmistir (65,88,95).

Uteden beri " Skleroderma " terimi, sadece PSS‘un
deri deZisiklikleri ic¢in deZil, daha sinirli deri fibrozi-

sinin o0ldugu lokalize veya fokal skleroderma olarak isim -



lendirilen heterojen gruplar igin de kullanilmigtir, Deri-
nin gerginlegmesl ve elastikiyetini kaybetmesi yoniinden
PSS'la ayni bulgulari veren bu hastaliklardan PSS, belirli
patolojik wve klinik farkliliklarla ayrailar.

PSS, deri tutulumunun derecesi, yayginliZi ve di -
ger bag dokusu hastaliklarinin &zelliklerine de sahip olma-

larina gére, bir g¢ok yazarca baglica 3 alt tipe boliinmiig-
tir (3,64,108) ( Pablo : 1 ).

Amerikan Romatizma Dernegi'nin, siniflandirma
kriterlerinin geligtirilmesi amaeiyla gergeklegtirdigi ¢ok .
merkezli galigmada, 264 PSS ve 413 polimiyozit-dermatomi -
yozit, sistemik lupus eritematozus ve izole Raynaud feno =
men'li hasta incelenmig, parmaklarin proksimalinde herhan-
gl bir lokalizasyonda sklerodermatdz deri deZigiklikleri
PSS'11i hastalarain % 91l'inde, difer grubun % 1l'inden azinda
saptanmigtir (62), 3 mindr kriterin (sklerodaktili,parmak-
larda skatris, g6glis filminde iki tarafli baziler pulmoner
fibrozis) ikisinin buna eklenmesinin PSS ig¢in % 97 duyarlak
ve % 98 6zgiilliikte olduZu bulunmugtur (62).

RF, birc¢ok hastada meydana gelir ve hastalifin ge-
nellikle ilk bulgusudur. Vasospastik bir fenomendir,goZun-
lukla bilateraldir, soguk veya emosyonel faktdrlerle pre -
sipite edilir., Vasokonstrilksiyona bagli solukluk veya be -
yazlik, az miktarda desatire kanin kapiller sisteme girme-
siyle siyanoz ve vazodilatasyona bagil kizariklikla kendi-
ni gésteren ii¢ komponenti vardar (106).



Tablo 1: Sklerodermanin Siniflandirilmasi

A, PROGRESIF SISTEMIK SKLEROZ (Sistemik skleroz, Sis-
temik skleroderma)

(1) Difiiz skleroderma (Klasik skleroderma)s+ Gove-
de,yliz,proksimal ve distal ekstremiteleri i-
¢ine alen,genis simetrik deri tutulumu;hizla
ilerlemeye efilim; i¢ organ tutulumunun erken
ortaya c¢ikmasga,

(2) CREST Sendromu: Siklikla parmaklara ve ylize
sinirli deri tutulumu; pulmoner arter hiper-
tansiyonu, biliyer siroz gibi dzellikli ig¢

organ tutulumunun geligmesinde gecikme; kal-
8inozis, telenjiektaziler,

(3) "Overlap" (Cakigma) Sendromu: PSS bulgulari-
na ek olarak, bag dokusu hastaliklari aile -
sinden bir veya daha fazla hastalifin tipik
o0zelliklerinin de bulunmasi,

B. LOKALIZE SKLERODERMA
(1) Morfea : Tek veya multipl plaklar

(2) Lineer skleroderma : Meloreostozis olsun ya
da olmasin; fasial hemiatrofi ile birlikte
veya olmadan skleroderma en coup de Sabre '
yi igerir.

C. EOZINOFILIK PASIiT®lS

RF yaninda, parmak iilserleri, deri sklerozu, te-
lenjiktaziler diger deri deZigikliklerini plusturur.Deri
tutulumu erken ddematsz, sklerotik ve geg¢ atrofik donem-
lerden gecer. Tipik degisiklikler deride gerginlik,kalin-
lagma ve gode birakmayan endiirasyondur; genellikle akral
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bélgelerden baglar (106). Bazen deri viicudu saran bir zirh
gérinimi alir (17).

Fasiyal skleroz, agiz agilmasinda kisitlanma,bur-
nun gagalagmasi, dudak ¢evrelerinde 1ginsal ¢ekilmelerle
ilerler (106), RF'li hastalarda parmak uc¢larinda veya kale
sinozis bdlgesinde aZrili iilserler, sekonder infeksiyon
ve gangren olugabilir; ellerde artikiiler deformiteler ve
terminal falankslarda rezorbsiyon geligebilir (17,106).

Telenjiktaziler belirgindir ve yiizii, dudaklari,di=-
1i, el parmaklaraini, avu¢ ig¢ini ve periungual bélgeleri
tutar (17,106). BUllsz lesyonlar, skleroz btlgelerinde hi-
per~- ve hipopigmentasyon, szellikle giineg goren bSlgelerde
difiiz hiperpigmentasyon, perifollikiiler pigment retansiyo-
nu ile vitiligo benzeri depigmentasyon (tuz-biber gérini -
mi) bildirilmigtir (100).

PSS'un patogenezi hala tiimliyle anlasilmig deZil -
dir. Glniimlizdeki hipotezler, birgok potansiyel patogene -
tik mekanizmayi dile getirmektedir, herbirinin ayri ayra
yeri vardir ve bazilari farkli organlarin tutulumunda da-
ha 6n plana ¢ikmaktadir. Klinik, immunolojik ve histopato-
lojik gézlemler, tablonun geligiminden, birbirlerini etki-
leyen mekanizmalarla wvaskiiler, immiin yanit ve bag dokusu
metabolizmasi degigikliklerinin sorumlu tutulabilecegini
géstermektedir (53) (Sekil-l).

Damar duvaril degigiklikleri ultrastriiktiirel dlizey-
de aragtirilmigtir. Ormeg@in skleroderma derisi kapillerle-



Vasgkiiler Immuno-regtilasydn Kollojin metabo-
hasarlanma49__bozuk1uklar1 __,a.lizmaslnln dene~
timinde kusurlan-
ma
FPIBROZ1S

Sekil 1: Sklerodermanin patogenezi. PSS'un geligme-
sinde birbiri ig¢ine girmig 3 ana mekaniz -

mea iUzerinde durulmakta, son adimda fibrozis
olugmaktadar,

rinde endotel hiicreleri arasinda geg¢itler, hiicre niikleu -
sunda graniiler dejenerasyon ve multipl vakiiol saptanmig-
tir (26), Kapillerlerde bazal laminanin kalinlagmasi dike-
kati gekmig, bunu siklikla endotel hiicrelerinin par¢alan -
masl ve damar liimeninin tikanmasinin izlediZi bildirilmig-
tir (53). Patolojik degigiklikler baskin olarak kiiglik ar -
ter ve arteriollerdedir (12,111); intimal kalinlagmanin
fibrinojen ve fibrin depozitleriyle birlikte, glikozamino-
glikan depozisyonuna baflia oldugu gésterilmigtir (24). Pe~
rivaskliler f£ibréz kilif ve mononiikleer infiltrasyon géri -
lebilir. Kapillerler dilate olarak kalabilir, deride telen-
jiektaziler geklinde giriilebilir ve ﬁlrnak yataklaranda ka-
piller mikroskopiyle saptanabilir (66). Maricq ve ark.(61)
ayrica, kapiller anormalliklerin, hastaligin visseral yay -
ginligr ile uyumlu olduunu bildirmigtir.



Endotel hiicrelerinin vakuolizasyonu, gigme ve par-
calanmasi ile sonug¢lanan degigikliklerin &nemi muhtemelen
oldukga fazladir (44). Endotel hiicre hasari, siklikla trom-
bosit agregasyonuna yol acar. Nitekim, Kahaleh ve ark.(47),
PSS'da kollagene trombosit adezyonunun giddetlendiZini bil-
dirmiglerdir. Dolagimdaki Faktor VIII ve Von Willebrand
faktor aktivitesinin arttigis ve trombosit agregatlarinin
ve beta-tromboglobulin konsantrasyanlarlnln yikseldigi de
gésterilmis, bu deZigiklikler endotel hasarinin bir kanita
olarak yorﬁmlanm1gt1r (45,46). Dolagimda endotel hiicre si-
totoksik faktéri'niin bulundugu rapor edilmis (48),dolagim-
da ~normalde var olan- proteaz inhibitérlerinin eksikligi-
nin bédyle bir sitotoksik aktivitenin geligmesine 1zin ve -
rebilecegi bildirilmigtir.(44).

Winkelmann ve ark. (117), PSS'li hastalaran kan
damarlarinin serotonin'e hipersensitif oldugunu gostermig-
ler ve bunun patogenezde kismen rolil oldufunu ileri sirmlg-
lerdir, Serotonin'in baglica etkileri vazokonstriiksiyona
neden olmak ve trombosit agregesyonunu baglatmaktir.Deney-
sel caligmalarda Maec Donald ve ark. (58), serotonin'in de-~
riye enjeksiydnunun sklerodermattz deZisiklikler yaptigana,
Rossil ve Zamboni (83),Apulmoner arterlere gzerkiyle pulmo -
ner hiportansiyonun geligtiZini ortaya koymuglardair, Ote
yandan, Fries ve ark. (31), karsinoid tumdrli olgularda
skleroderma-benzeri lezyonlarin goriildigiini bildirmigler -
dir.

Stachow ve ark. (92) ise, PSS'lu hastalarda,oral
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L-triptofan ylikselmesinden sonra idrarda 5-hidroksi-indole-
asetik asit itrahinda normalde olugan artigin goézlenmedi -
gini saptamiglar ve bu gbzlemin serotonin'in 5-hidroksi-in-
dolasetik aside transformasyonundaki bozukiuéu gosterdigini
belirtmiglerdir., Ayni yazarlar tarafindan, monoamin oksidaz
konsantrasyonunda azalma oldufu ve ylksek serotonin konsant-
rasyonlari ile hastalifin giddeti arasinda iligki bulunabi-
leeefi de bildirilmigtir (93).

Kanin fibrinolitik aktivitesi azaldiZi zaman, fib-
rinojen konsantrasyonlari yikselir ve ken viskozitesi ar -
tar (36,40,66). Viskozite degigiklikleri, beden 1sisinin
diigtigli ve periferik mikrosirkiilasyonda akim hizinin azal-
di1Zi durumlarda tanimlanmistar. Daﬁar duvarlarindaki fib -
rin depozitlerinin temizlenmesindeki yetersizliZi, Jarrett
ve ark, (40) zayiflamig fibrinolitik aktivite, Jayson (41)
defektif plazminojen aktivator salinimi ile agiklamaktadir,

Bunlarin yaninda, kompleman baglayan serolojik fak-
torler ve immun kompleks depozisyonlarinin kiigik damar ha -

sarinda rolii oldugu ileri siriilmiigtiir (56,101).

PSS'da dolagan immuh komplekslerin ve miks krioglo-
bulineminin klinik 6rnekle uyum gostermese de, bulunduZu
saptanmigtir (37,86,89). Antiniikleer faktdrler hemen hemen
tiim olgularda, 6zellik1e CREST sendromlu olgularda spesifik
olarak sentromere kargi gelismig antikorlar vardir (102) ;

hastaliZin seyri ile iligkili olmadiZi saptanmigtir (5).

Baron ve ark. (#4) ile Whiteside ve ark.'man (115)



gbzlemleri, birgok olguda T hiicre popllasyonunu tutan ab -
80lli lenfopeni bulundugunu ortaya koymugtur. PSS'lu hasta-
lerin T hilcreleri ile kliltlire edilen normal kigi B hiicre -
lerinin immunoglobulin sentezinde artma saptanmigtir (38).
Ote yanden, fibroblastlarin proliferasyonunu etkileyen,
kolla jen ve glikozamin sentezini stimiile eden gegitli fak-
torler, aktive edilmig mononilikleer hiiere kﬁltﬁrlerinde
idantifiye edilmigtir (42,112).

Vagkiiler bazal membranin bagliea yapa taglari, tip
IV kollagen, laminin, nidojen, entaktin ve heparin siilfat
proteoglikan'dar (103). Indirekt immunofloresan mikroskopi-
de tip IV kollajen ve laminin'e kargi geligtirilmisg anti -
korlarla boysnma Szelliklerinde olusan defigiklikler ve PSS!
lu hasta serumlarinda tip IV kollagen ve laminin fragmanla-
ranin yiiksek diizeyde saptanmasina dayanarak, skleroderma pa-
togenezinde bu proteinlerin metabolizmasinin bozulduZu &ne
stirilmiigtiir (25). DiZer taraften Maeckel ve ark. (59), PSS!
lu hastalarda tip IV kollajen'e kergi geligmis otoantikorla-
rin varligini bildirmigtir. Endotel hiliere haraplanmasi ile
bazal membranda tip IV kollagen ve laminin'in bozulmasi ve
ag¢ilZa ¢ikmasinin dolagimdaki hiierelerin hayli potent media -
torlerinin serbestlegmesini aktive eden bir bagka faktér ol-
dugu bildirilmektedir (80,91). Bu olay, fibroblastlarin uya-
rilmasiyla defektif bazal membran boyuneca éevre dokuya ko -

layea yayilabilir.

Rodnan ve ark, (81), PSS'lu hastalardan alinan ko -



parma biyopsi pargalarinin, normal kisilerden alinan egit
boyutlardaki biyopsi drneklerine gtre, agirlik¢a daha faz-
la, hidroksiprolin igerifi yonilinden deha zengin oldugunu
saptamiglardar. Mikrovaskiiler hastaliZin kollajen prolife-
rasyonuna yol agmasi muhtemeldir, Serotonin'in kollajen
sentezini stimule edebileceZi ve difer trombosit kaynakla
faktorlerin miyofibroblastlari aktive edebileeeZine ilig-
kin kanitlar elde edilmigstir (6,7,13). DiZer taraftan, do-
kulara oksijen sunumundaki azalmanin, agiri laktik asit ya-

pimina neden olarak kollajen sentezini uyardigi bildiril -
migtir (41).

Bag dokusu, kollajen ve fibronektin gibi yapi pro-
teinleri ve proteoglikanlar gibi nonstrukturel maddelerin
birlegimiyle olugur. Sklerodermatidz derinin proteoglikan -
larinin kimyasal ineelemeleri g¢eligkili sonuglar getirmig-
tir, Baza aragtiricilar, dermatan siilfat'ta artma bildirir-
ken, digerleri Kondroitin Sulfat'in arttifini saptamigler -
ve immunoelektron mikroskopi galigmalari da proteoglikanla-
rin kontrolsuz lokal birikimini ortays koyan sonuglar ver -

migtir (53).

Sklerodermanin erken Odematdz evrelerinde tip III
kollajen artimi gdsterilmig, elektron mikroskopik deri in-
celemeleri ile, g¢aplari dar ¢ok sayida kollajen liflerinin
immatiir band O©rnekleri meydana getirdigi saptanmigtir (53,
81l). Tutulum gdsteren ve gbstermeyen deri drneklerinde pro-
tokollajen prolin hidroksilaz diizeylerinin arttigi bildi -
rilmigtir (49,110).
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PSS geligiminde, yukasrida tartigtiZimiz kompleks
degigiklikler yalniz deride degil, i¢ organlarda da geli-
gebilmekte ve hastalifa multisistemik bir karakter vere -
rek gegitli organ disfonksiyonlarina yol agabilmektedir .

PSS hastalarinda kalp tutulumu ilkin Weiss ve c¢a-
ligma ark, (114) tarafindan 1943'de tanimlanmigtir. 1lk
aragtirieilar, kalp tutulumunun kismen seyrek olduguna ve
diger organlaran Gzellikle akcigér ve bobreklerin hastali-
Zina sekonder oldufuna inanmaktaydilar ( 70.84,85 ).

Sonraki ¢aligmalar, kalp tutulumunun PSS‘'de yay-
gin oldugunu, sistemik ve pulmoner hipertansiyon olmadan
da meydana gelebilecegini géstermigtir (10,28), PSS' da,
perikard hastalifi, miyokard hastaliZi, ritm ve ileti ku-
surlari bagliea kardiak gtsterilerdir,

Perikard tutulumu iki 6rnek halinde olabilir:
Dispne, gtgiis agrisi, perikard siirtinme sesi ve ategle
birlikte akut bir olay olarak ya da agrisiz, genellikle
asemptomatik ve deZigik OSlcgiilerde perikardial efiizyonla
birlikte kronik bir olay halinde (3%4,67,90). Hemodinamik
tneme sahip perikard efiizyonlari da meydana gelebilir ve

pulmoner vaskiiler konjesyonla (dispne) sonug¢lanabilir (67,
68,109).

Bazi PSS'lu hastalarda Onemli bir koroner atero -
sklerozu olmadiZi halde angina pektoris, miyokard infark-
tisii, ani 6liim gibi olaylarin goriilmesi, koroner spazmin

lehine deZerlendirilmigtir (9). Nitekim, Alexander ve ark.
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(1) , PSS'1lu hastalarda, soZuk uyarisi ile olugen talyum
perfiizyon anormallikleri ve ekokardiyografide duvar hare-
keti bozukluklari saptemiglardir, Kahan ve ark. (43) da,
talyum perfiizyon bozuklugu saptanan PSS'lu hastalarda ni-
fedipin tedavisi ile defektlerin g¢oZunun kayboldugunu
bildirmiglerdir.

Reperfizyonun izlediZi miyoiard iskemisi bdlgele~-
rinde saptanan bir histolojik lezyon olan " kontraksiyon
band nekrozu ", koroner arter hastaligi olmayan PSS' lu
hastalarda tanimlanmig ve olugumunda vazospastik kompo =

nent suc¢lanmigtir (10).

Anatomopatolojik galigmalar miyokard fibrozisinin
difiiz ve yamali gekilde oldugunu, sag ve sol ventrikiiller-~
de egit olarak dagildigini, epikardiyal koroner arterin
dagilimi ile iligkili olmadigini gdstermigtir (10,19,85,
114).

tletim anormalliklerinin patogenezini aciklayan
¢eligkili goriisler vardir. Bazi aragtirieilar klinik ve
histolojik kriterleri kullanarak, iletim anormalliklerinin
primer ve selektif iletim sistemi tutulumu sonueu olduZunu
ileri siirmiigler (39,57), bazilari iletim kusurlarini difiiz

miyokard fibrozunun sonueu olarak yerumlamiglardir (76).

Bu ¢aligsmamizda, PSS'lu hastslarda Oykii, klinik
muayene, konvansiyonel toraks grafisi, BKG ve ekokar -
diyografi ile kalp tutulumunun boyutlarini ve gegitlil de-

gigkenlerle ( klinik, sero-immunolojik ) iligkisini arag-
tirmayi amagladak,
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GEREC VE YONTEM

Galigmaya, EUTF l¢ Hastaliklari, Gogiis Hastalikla-
r1 ve Dermatoloji polikliniklerine bagvuran, ya da bu kli-
niklerde yatirilarak ineelenen 31-67 yaglari arasinda,iki-
si erkek 19 PSS olgusu ve 30-66 yaglari arasinda biri er -
kek 10 saglikli kontroi olmak lizere 29 olgu alindi,

PSS'1i olgularin, Raynaud fenomeni (RF),eklemlerde
agri~-giglik, deri sertlifi, dispne, ¢arpinti, yutma gli¢lii-
8U Oneelikli olmak iizere yakinmalari ayrintili olarak sor-
gulandi ve hastalik siirelerinin belirlenmesine Ozen goste-

rildi, Fizik bulgular kaydedildi.

Hastalik siiresinin uzunlufu, deri tutulumunun yay-
ginligi, dzofagus motilite bozuklufu, kalsinozis, telenji-~
ektazi gibi bulgular gtz Yniine alinarak, 7 olgu CREST
sendromu, 12 olgu klasik skleroderma (k~PSS) olarak iki
gruba ayraildi.

CRP, romatoid faktdér ( Latex-Slide test ytntemi i~
le ), antiniikleer antikor (ANA) (indireet immiinfloresan
yontemle), krioglobulinemi, HBs Ag, protein elektroforezi
ve immiinoglobiilin (Ig)'dﬁzeyleri aragtairilda,

Her olguda el filmlerinde distal tuft rezorbsiyo-
nu ve kalsinosis arandi; PA akeilZer grafisi, Szofagus pa-

saj grafisi, bazi olgularda difer gastrointestinal sistem
grafileri degerlendirildi.
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Her olgunun standard 12 derivasyonlu istirahat

EKG'si gekildi,

Ekokardiografik ineelemeler, Toshiba SSH-17 A
ekokardiograf ile 2,4 m Hz frekans ultrasaund'lu transg-
duee® kullanilarak yapilda, Sol lateral pogzisyonda,pa-
rasternal uzun eksen bakisinda iki boyutlu ekokardiyogra-
fik goriintiler elde edilerek, hedef ¢izgisi sirasiyla a~
ort, mitral kapak ve sol ventrikiil dizerine getirilmek su-
retiyle, aort kovki ¢api, eort kapak agiklik mesafesi,sol
afrium genigliZi, mitral kapak agiklak mesafesi, sol
ventrikiil sistol sonu ve diastol sonu gaplari, diastolde
interventrikiiler septum ve arka duvar kalinligi, sag
ventrikil ¢api saptandi. Her &lg¢lim en az iki kez alindi;
M-mode ve iki boyutlu gdriintlilerden kontrol edildi.

Iki boyutlu ekokardiografik goriintelerde sol
ventrikiil duvar hareketi 6zellikleri earagtarilda,

Praksiyonel kisalma yiizdesi ( % PK ) ve ejeksiyon
fraksiyonu (EF) gdyle hesaplandi :

Sol ventrikil diastol sonu ¢apl : DS¢
Sol ventrikil sistol sonu g¢api : SS@¢
DS¢-SS¢

 DSG

FK =

(psg)® - (ssg)’

(psg)?

Olgularin bireysel durumunu degerlendirmek igin,
"normal® ekokardiografik deZerler gu sekilde alinda (11):
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Mitral on kapak agiklik mesafesi #» 2«3 e¢m; mitral EF e~
gimi s 4-15 em/sn, aort kokii ¢apr = 2,0-3,7 em, aort ka~
pak ag¢ikligi = 1,5~2.6 em, sol atrium ¢api : 1,9-4.0 ¢m
(1.2-2,2 ¢m/m2 ), sag ventrikill capa : 0,9-2,6 em (0.4
-1.4 cm/m2 ), sol ventrikiil sistol sonu ¢ap1 = 2,5-4,1 em
( 1.3-2.3 em/m°), sol ventrikil diastol sonu gapi = 3.7
«5.6 em ( 1,9~3.2 cm/mz), interventrikiiler septum kalinw
11%1 (diastolde) = 0,6-1.1 em, so0l ventrikiil arka duvar
kalinlig: (diastolde) = 0,6-1,1 em, septal duvar/arka du-
var orani = 0,9-1.4, % FK : % 28-41, BF = 0,50-0,80

Gruplarin istatistik kargilagtirmasinda, Ol¢iim
verilerinde Student t testi, sayim verilerinde Khi kare
veya Fisher testleri uygulandi.
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BULGULAR

Caligmaya iki yila yaklagan bir dénem iginde ay~
rim gdzetmeden alinan 19 PSS olgusundan ikisi ( % 10.53 )
erkek, 17'si ( % 89.47 ) kadindi, Yedi olgu ( % 36.8 )
CREST sendromlu olarak kabul edildi. Tablo 2 ve 3'de olgu-
laran yag, cins dagilimlari; hastalik baglama yaglari ve

hastalik siireleri deZigik agilardan deZerlendirilmigtir.

Olgularin hig¢birinde diabetes mellitus ve kronik
bdbrek yetmezliZi yoktu. Bir olgu opere meme karsinomluy-
du (K-PSS/olgu No:9 ), bir olguda (CREST/olgu No:3) ek o-

larak malign lenfoma vardir ( % 10.5 olguda malign hasta -
lik ).
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Olgularin, hasstaligin seyrinde ve bagvuru sirasin-

daki baglica yakinmalari Tablo 4'de Szetlenmigtir,

Table 4: PSS'1li Olgularin Hastaliin Baglangicindan
Itibaren Baglica Yakinmalarai

Hasta sayisa

k-psS _(12) CREST (7)
Raynaud Fenomeni 11 (%92.7) 6 (%87.7)
Eklemlerde agri-gislik 10 (%83.3) 2 (%28.5)
Dispne 7 (%58.3) 5 (%71.4)
Carpinta 6 (%50) 1 (%14.3)
Angina pektoris 1 (%8.3) 0 (%0 )
Yutma gligliigi 3 (%25 ) 7 (%100)
Konstipasyon 1 (%8.3) 1 (%14.2)
Pirozis 0 (%0 ) 2 (%28.5)
Tikrik azalmasi, gdzyasi :
kurumes1 2 (%16.3) 0 (%0)

Bulanik gdrme 0 (%0 ) 1 (%14.3)

Eklem yakinmalari, genellikle birgok eklemi ilgi -
lendirmekte ve artralji geklindeydi. Bir olguda (k-PSS/ol-
gu No:3 ), Ozellikle sag el bilek ekleminde, artrit bulgu-
lari olmaksizin, 10 yildan beri giddetli afri varda. Bir
olguda da ( k~-PSS/olgu No: 8 ), hastalik her iki el bilek
ve 1,MKF eklemlerinde artrit bulgularlyla baglamig, bes
y1l romatoid artrit tanisi ile tedavi edilmigti,

Yutma giicliigli, olgularin biri hari¢ timiinde sade=-
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ce kati besinlere kargiydi; sadece bir olguda ( CRESZ/0OL-
gu No:6 ) hem kati, hem sivi besinlere karsi yutma gliglii-

gU varda,

Dispne yakinmalari "efor dispnesi" geklindeydi,Bir
olguda "paroksismal ¢arpinti" vardi; digerlerindeki gar -

pinti eforla uyarilmaktaydi,

Bulanik gérme tanimlayan bir olguda ( CREST/Olgu
No:7 ), G6z hastaliklari konsiiltasyonunda "retina delinme=-
si" tenisi kondu. Gz yagi kurumasi olan iki olguda da
( k-PSS/0lgu No: 3, 4 ), G6z Hastaliklari KliniZince ke~

rato-kon junktivitis sicca tanimlandai,

k-PSS'1i olgularda ilk semptom,dokuzunda (%75?
Raynaud fenomeni, ikisinde (%16.7) eklemlerde aZri-gislik,
birinde (%8.3%) dispne idi.

- CREST olgularinin birinde (%14.3) hastalik Raynaud
fenomeni ve yutma giligliigii ile birlikte baglamigti; alti ol-
gunun ddrdiinde (%57.14) Raynaud fenomeni, ikisinde (%28,.57)
yutma glicliigl 11k semptomdu.

Semptomlarin ortalama slireleri Tablo 5'de verilmig~

tir.

Beg yil ve deha fazla hastalik siiresine sahip
7 k-Pss olgusu vardi; tiim CREST olgularinin hastalik siire-
leri beg yildan fazlaydi, Beg yi1l ve daha fazla hastalak
sliresine sahip bu olgularain, hastalifin ilk beg yilindaki
semptom daZilimlari Tablo 6'da bzetlenmigtir,
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Tablo 5: k~PSS ve CREST Olgularinda Semptomlarin Or-
talama siireleri (yil olarak), Parantez ig¢in-~
de o semptoma sahip hasta sayisi gosterildi,

k=PSS__ —CREST _

Raynaud fenomeni 4.88%3.15 (n=11) 14%9.08 (n=6)
Eklemlerde agri-gig- _

lik 4,.33%¥3.8 (n=10) 8+%2,82 (n=2)
Yutma giicliizil 0.63%0.35 (n=3) 10.57%7.23 (n=7)
Dispne. 3.29+3,30 (n=7) 8.863¥8.7 (n=5)
Carpinta 2,51+43,72 (n=6) 8 (n=l)
ingina pektoris 3 (n=1) -
Konstipasyon 1 (n=1) 5 (n=1)
Pirozis - 10.5%0, 71 (n=2)

Tablo 6: Beg Y1l ve Daha Pazla Hastalik Siiresine Sa-
hip 7 kx-PSS ve 7 CREST olgusunda HastaliZin
I1x Beg Yilindaki Semptom Dagilama.

Olgu Sayisa
Semptomlar k=-PSS CREST
Raynaud Fenomeni ‘ 2 2
Yutma GiligliiZu 2
Raynaud Fenomeni+Yutma glicliizl 2
Raynaud Fenomeni+ Dispne 1
Raynaud Fenomeni+ Dispne+Artralji/art-
rit
Raynaud Fenomeni+Artral ji/artrit 2

Raynaud Fenomeni+Dispne+Garpinti
+Artral ji/artrit 1l
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CREST sendromlu olgularda ekstremitelerin proksimal
bslgelerinde ve govdede deri kalinlagmasi/sklerozu gtzlenmeme-
sine kargin, k-PSS'lu beg olguda gdglis, karain ve sirt derisin-

de de skleroz varda,

Trofik bozukluklar, parsiyel tirnak ve distal falaks
rezorbsiyonu, parmak pulpasi gizgilérinde silinme geklindey~
di. Ancak bir olguda ( k-PSS/No:9 ), kaglarin dig kisminda db-
kiilme, bir olguda (k-PSS/No:8 ) sag el 1. parmak distal fa -
lanksta tama yakin rezorbsiyon, bir olguda ( CREST/No:7 )
sag ayagin distal yaraisinda amputasyon, el ve ayakta gekil bo~
zuklugu dikkati c¢ekti,

Hiperpigmentasyon, iki olguda ( CREST/No:4 ve 5 ),
kollarda, sirt ve gogliste 0,5-3 cm. gapinda hiperpigmente a-
lanlar geklinde; iki olguda ( k=-PSS/No:l, CREST/No:7 ), de -
pigmente adaciklarla birlikte, birka¢ mm ¢aplaranda hiperpig-
mente odaklar halinde (tuz-biber OrneZi) idi; diZerlerinde
yaygin renk koyulagmasi geklindeydi, Bazi olgularda (k-PSS/
No:1l, 4 ) hiperpigmemtasyonun kiilot lastiZi trajesinde ve de-
ri kivraimlarinda daha belirgin oldufu gbzlendi. Bir olguda
( k-PSS/No:5 ) hastalik, Raynaud fenomeni ile birlikte 3 cm.
¢apinda koyu mor lekeler ve derialti nodiil olugumu ile bir -
likte baglamis ve hiperpigmente alandan yapilan biyopsi ile

PSS tanisi konmugtu.

Tablo 7'de, olgularimizda saptanan pétolojik bulgu-
lar ve bu bulgulara sahip hasta sayilari toplu halde veril-
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Tablo 7: Olgularimizda Saptanan Patolojik Fizik Bul=~
gular ve Bu Bulgulari Tagiyan Hasta Sayailara.

Fizik Bulgu PSS _CREST
Digital skleroz 6 (50 ) 2 (% 100)
Difiiz skleroz (govde tutulumu}) 5 (% 41.7) O (¥ 0 )
Digital iilserasyon 1 (% 8.3) 1 (%14.3)
. Trofik bozukluk 3 (%25 ) 4 (%57.1)
Hiperpigmentasyon 5 (% 41.7) 2 (%28.6)
Depigmentasyon 1 (% 8.3) 1 (%14.3)
Telenjiektazi 6 (%50 ) 5 (%71.4)
Akcigerde
Bronkovezikiiler solunum sesi 2 (% 16.7) 2 (%28.6)
Ral 3 (%25 ) 1 (%14.3)
Solunum seslerinde azalma 2 (% 16.7) 1 (%14.3)
Kalp'te
Sol ventrikiil aktivite artmasi .l (% 8.3) I (%14.3)
Sag ventrikiil aktivite artmasi O (% O ) 1 (%14.3)
P, sertlegmesi 0 (% 0 ) 1 (%14.3)
Apeks 'te sistolik iifiiriim 3(%25 ) 1 (%14.3)
Kaidede sistolik {ifiirim 2 (%16.7) O (%0 )
Sy 2 (%16.7) 0 (%0 )
Hepatomegali 1 (% 8.3) 1 (%14.3)
Tiikriik bezi gismesi 1 (% 8.3) 0 (%0 )
Kerato-kon junktivitis sicca 2 (% 16.7) 0 (%0 )
Retina Delinmesi 0 (% 0 ) 1 (%14.3)

CREST olgularinda IgG ve IgA ; k-PSS olgularinda
IgM Ozellikle daha belirgin olarak artmlsti. Fakat her iki
grup arasindaki artiglar Onemli diizeyde farkli degildi. E-~
ritrosit sedimentasyon hizinda her iki grupta benzer bir
artig vardi ( Pablo:8 ), Hicbir olguda HbsAg ve krioglo-
bulinemi pozitifligi saptanmadi. Diger immunolojik test -
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lerden patolojik sonu¢ saptanan olgu sayilara Tablo 9'da

sunulmugtur,

El, 6zofagus pasaj , mide-duodenum,ince ve kalin
barsak filmleri ile PA akcifer grafilerinde saptanan pa-
tolojik bulgular ve yoZunluklari Tablo 10'da gbsterilmig-
tir,

Tablo 9: Anormal Immunolojik Test Sonucu Olan Olgu
Sayilara

Klasik PSS CREST

CRP pozitifligi 4/12 3/7
ANA pozitiflizi 4/12% 6/T°%
Romatoid P.pozitifligi 1/12 1/7
HbsAg pozitifliZi , 0/10 0/1
Crioglobulinemi pozitifligi 0/11 0/7
Protein elektroforezi
Normal 2/12 0/6
Alfa, artim 7/12 2/6
Alfa,ve gama artiml 2/12 4/6
Poliklonal gamapati 1/12 0/6
Ig G,ylkselmesi *** 9/10 4/5
Ig A yikselmesi 7/10 5/5
Ig M yiikselmesi 6/10 3/5

% 1/20-1/640 titrelerde pozitif graniiler tipte

xE 1/20-1/640 titrelerde pozitif; bir olguda granii~
ler + periferik, digerlerinde graniiler tipte.
wux Ig G,:  926-1229 mg/dl, IgA : 166-228 mg/dl,
IgM : 98-135 mg/dl (Normal deZerler).
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Tablo 10: k«PSS ve CREST Olgularinda Saptanan Pato-
lojik Radyolojik Bulgular (Bolme igareti-
nin Paydasi, Incelenen Olgu Sayisini; Pay'

1 0 Patolojik Bulgulu Hasta Sayisini Gds~
termektedir, )

Klasik PSS CREST

RBL GRAFISi
Distal taft rezorbsiyonu 3/12 (%25) .&/7(%57.1)
Kalsifikasyon O/¥2 (% 0) 1/7(%14.3)
0ZOFAGUS PASAJ GR.
Mukozal yapida silinme 0/12 (% 0) 1/7(%14.3)
Pasajda yavaglama 3/12 (%25)  7/7(%100 )
Hiatal Herni 0/12 (% 0) 2/7(%28.6)
Mide~Duodenum grafisinde 2/2 0/1
Patoloji (1 olguda spastik

bulbus,l olguda
atonik mide%

Ince Barsak grafisinde

patoloji 0/2 0/1

Kolon filminde patoloji 0/4 0/1

GOGUs rlimt
Akcigerde retikiilonodiiler 7/12 (%58)  4/7(%57.1)
opasite artami
Plevral efiizyon 0/12 (% 0) 1/7(%14.3)
Plevra kalinlagmasi 1/12 (%8.3) 1/7(%14.3)
Kalsifiye Graniilom 1/12 (%8.3) 0/7(% 0 )
Kostadiafragmatik siniis=-
lerde kapanma 2/12 (%16.6) 0/7(% 0 )
Kardiotorasik oran (%504 ) 1/12 (% 8.3) 0/7(% 0 )
Diafragma Kalsifikasyonu 0/12 (% 0 ) 1/7(%14.3)
Aort topuzunda kalsifiye
aterom plaZi 2/12 (%16.6) 0/7(% 0 )
Pulmoner damar gblgesinde
genigleme 0/12 (% 0 ) 1/7(%14.3)

k-PSS'1i U¢ olguda ( %25 ) ve CREST sendromlu besg
olguda ( %71.4 ) herhangi bir EKG anormalligi vardi. Her
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iki gruptan birer olguda siniis tagikerdisi vardl, Hiper-
tansiyon, egzersiz dispnesi ve anginasi anamnezi olan k-
PSS'1i bir olguda ( Na:5 ) sino-atrisl blok vardi; egzer-
siz EKG'de Onylizii goéren derivasyonlsrda 2 mm_» ST ¢Ukme-
si izlendi. Bir olguda ( k-PSS/No:9 ) sol dal blogu Srne-
Zi; bir digerinde ( k-PSS/No:1ll ) P mitrale drnegi ve pre-
kordial R progresyonunda gecikme vardi., .

CREST sendromlu ii¢ olguda ST-T degigiklikleri var-
di; birinde anteroseptal QS formasyonu dikkati gekti, Bir

olguda‘aag aks deviasyonu, birinde de WPW sendromu ve sa-

dt
at ‘aksi ydnde rotasyon gtzlendi,

Pablo 11'de hasta grupleranin, Pablo 1l2'de kont -
rol grubunun ekokardiyografik inceleme sonuglari sunulmug-
tur. Tablo 13 ve 14'de ise, kardiyopulmoner fizik ve labo-~
ratuvar bulgular birlikte wverilmigtir.

Ekokardiografi ile elde edilen deZigik patolojik
bulgulara sahip dokuz k-PSS olgusunun altisinin EEKG'si nor-
mal olarak deZerlendirildi.

k-PSS'1i iki olguda kalp keapak skleroz ve kalsi ~

fikasyonu varda,

Ekokardiografik olarak tiim PSS olgularinin dordinde
(ikisinde sinir diizeyde) sol atrial dilatasyon saptanmasina
kargin, ili¢ olgunun EKG'sinde bunu telkin eden bir bulgu yok-
tu. Bu dért olgunun birinde mitral kapak lezyonu, ikisinde
sol ventrikiil konsantrik hipertrofisi varda.



27

Sol ventrikiil konsantrik hipertrofisi olan olgu =
lardan ikisinde de hipertansiyon &ykiisi varda,

CREST'11 bir olguda asimetrik septal hipertrofi dii-

zeyine ulagmayan, septal kalinlik artmasi vardi,

Ekokardiyografik olarak sol ventrikiil hipertrofisi
saptanan olgularin higbirinin EKG'si Romhilt-Estes sol
ventrikiil hipertrofisi kriterlerini (82) doldurmuyordu.

Ekokardiyografik olarak bir olguda perikard kalin-
lagmasi, bir olguda minimal perikard efiizyonu saptenda.

Sol ventrikiil arka duvar hipokinezisi saptaenan iki
k-PSS olgusunun birinin EKG'si normaldi, digerinde prekor-
'dial R progresyonunda gecikme vardl. Septal hipokinezisi o~
lan bir CREST olgusunun EKG'sinde anteroseptal QS formasyo~

nu mevcuttu,

k-PSS'1i 3, 6, 11 No,lu olgularin sol ventrikiil e-
Jeksiyon fraksiyonu (EF), % 50'nin altindaydi. k-PSS'1i 1,
2, 3, 4, 5, 6 ve 11 No.lu olgularla CREST 2 ve 3 No.lu ol-
gularin fraksiyonel kisalma yiizdeleri ( % FK ), % 28'den dii-
glkty, |

Sol ventrikiil fonksiyonunu en iyi yansidan indeks
EP‘dur (2),

Ekokardiyografik inceleme yapilirken pozitif ino =-
tropik ajan, kalsiyum antagonisti gibi kalp performansina
etkileyebilecegi diiglinlilen ilag¢ kullanmakta olan k-PSS'li
3, 5 ve 8 No.lu olgularla, 1 No.lu CREST olgusu diglandi -
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Zinda k-PSS'1li olgularda ( n=9 ) ortalama EF, % 58.3 ¥
11.4 ; CREST olgularinda ( n=6 ) % 68.80 ¥ 9.38 bulundu.
Kontrol grubunun ( n=10 ) ise 69.19 + 5,37 idi.

k-PSS'1i olgularin EF, kontrol grubuna gdre anlam~
11 olarak diigikti ( t=2,62, p<0.05 ). CREST grubunun EF,
kontrol grubuna benzerdi ( t= 0.09, p»0.05 ). k=-PSS'li
olgulardaki EF CREST grubuna gore daha diligiik olmasina kar-
gin, bu ferklilik, istatistik SnemliliZe erigmiyordu ( t=
1.95, p) 0.05 ).

% FPK, tiim sol ventrikiil kontraktil durumunu yansi-
tan bir bagka gdstergedir. Gergekte, duvar hareketi anor~
mallizi yoksa ya da minimal ise, bir anlam ifade ettigi i-
¢in (22), ventrikiil kasilma fonksiyonunu etkileyen ilag a-
lanlar diginda, bdlgesel kontraksiyon kusuru bulunan olgu-
lar ( k-PSS/No:3.11 ile CREST/No:7 ) da diglanarak, k-PSS
ve CREST olgularinin kendi aralarinda ve konirol grubu ile

% FK ySninden kargilagtirmasi yapilda,

k-PSS'1i olgularda ( n=8 ) ortalama % FK, % 26,73%
6.18; CREST olgularinda ( m=5 ) % 33.67 ¥ 7.24; kontrol
grubunda ( n=10 ) % 32.09 ¥ 7.54 bulundu.

k-PSS ve CREST, k-PSS ve kontrol, CREST ve kontrol
olgulari arasinda % PK yoninden istatistik Onemde anlamli
bir farklilik yoktu ( sairasiyla t=1,77, t=1.65, t= Q.39
p>0.05 ).

Tm PSS olgulara gbz Oniine alindiZinda ( yukaraida
belirtilen ila¢ alma kriterine gbre 4 olgu diglanarak ) ,
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PSS olgularainda ( n=15 ) ortalama EF, % 62,40 + 11.63 ;
ek olarak, duvar hareketi anormalligi olan olgular da dig-

lanarak tiim PSS'1i hastalarda ( n=13 ) % FK, % 29.40+7.22

bulundu.

Tim PSS olgulariyla kontrol grubu arasinda EF ve
% FK yonlinden istatistik onemde fark saptanmadi ( t=1,97,
t=0,86 ; p>»0,05 ), ( Tablo 15 ).
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TARTISMA

Bir g¢ok galigmada, PSS'a kadinlarin 2-3 kat daha
s1k yakalandiga bildirilmigtir.(65,88,95). Hasta grubu =-
muzda kadin hasta orani daha da yiiksekti ( %89.5 ). Diger
taraftan, olgularimizda CREST sendromlularda, k=-PSS‘'ye gt~
re, hastalifin daha geng¢ yaglarda baglamasi dikkati ceken
bir bagka bulguydu. Muayene edildikleri sirada, k-PSS'1i
olgularimizin semptomlarinin siresi ortalama 5.25 yil ol-
masina kargin, CREST'lilerde 17.29 yildi ( t=4.64, p <O,
Ol ). Benzer gekilde 10 y1li agan bir siire iginde gbriilen
305 k~PSS ve 265 CREST sendromlu olguyu icine alan bir ¢a-
ligmada da, ilk degerlendirme sirasinda, k-PSS'lilerin 4
¥y1l, CREST sendromlularin 11.5 yallik bir semptom siiresine
sahip oldugu bildirilmigtir (97).

k-PSS'1i olgularimizin g¢oZunda sadece R¥, CREST
olgularinda ise, RF ile birlikte yutma gugliiliiginiin 11k
semptom olmasi yeninda; hastalifin erken déneminde k-PSS !
lilerin iligte ikisinin eklem sorunu bulunmasi, bu alt grup-

larain Snceden bilihen ¢izgileriyle uyumlu olarak deZerlen-
dirildi,

CREST sendromlu olgularaimizda telenjiktazi daha
81k gtzlenen bir bulguydu ( %71.4'e kargin %50 ). Bagka ga-
ligmalarda da, ilk deZerlendirme sirasinda CREST olgulari-
nin ortalama % 80'inde, k-PSS olgularinin % 30-35' inde te-
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lenjiektazi gbzlendiZi bildirilmektedir (27,97).

Klasik PSS'1li olgularimizin hig¢birinin el grafi -
sinde kalsifikasyon saptanmamasina kargin, CREST'li bir
olguda ( %14.3 ) vardi. DiZer ¢aligmelarda, k~PSS‘'de %7-9,
CREST sendromunda % 43 olguda subkutandz kalsinozis bdulun-
dufu bildirilmektedir (97,108),

RF'1li skleroderma olgularinda parmak ucu g¢evresin-
de veya kalsinozis bblgesinde sekonder infeksiyon ve gan -
grenler meydana gelebilir, ellerde artikiiler deformiteler
ve terminal falankslarda rezorbsiyon geligebilir (17,106).
Rezerbsiyon genellikle taftlafda sinirla kalair, Bzelliklé
CREST sendromlu bireylerde terminal falankslarain tam kaybi-
na kadar gidebilir (64). k-PSS'li % 25 olgumuzda ve CREST
sendromlu % 50'den fazla olgumuzda distal taft rezorbsiyo-
nu vardi; bir olgunun (CREST/No:7) sag ayagin distal yari-
81, bir olgunun (k-PSS/Na:8 ) saf el birinci parmak distal
falanksi kaybolmugtu,

PSS'1li hastalarin % 80'den fazlasinda gastrointes-
tinal bozukluk meydana geldigi bildirilmigtir (106). Yutma
glicliigi yakinmasina ek olarak, Gzofagus pasaj grafisiyle
de, k-PSS olgularimizin % 25'inde, ve CREST olgularimizin
timiinde Gzofagus tutulumunu gaéterdik. 0zofagus dismotili-
tesinin CREST sendromunda % T77-80 olguda izlendigi, k-PSS!
de bu oranin daha diiglik oldugu bildirilmektedir (27,97).
Ozofagus alt sfinkter yetersizlifine bagli gastrodzofagial
refli nedeniyle, zellikle CREST olgularinda sik geligtigi
bildirilen peptik 6zofajit PSS hastalarinin bir bagka so =~
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runudur (64). Pirozis yakinmasi olan 2 ( %28 ) CREST ol -
gumuzda 0zofagus pesaj filmiyle hiatal herni saptadak.

Antiniikleer antikorlarin, PSS hastalarinda % 40~
90 saptandiZi, antisentromer ve antisentriol antikorlarain
bu hastalik icin kismen spesifik olarak ortaya giktigi;
serum ANA titrelerinin, SLE'de gbzlenenlere gire oldukga
diigiik oldugu, nadiren 1/1000 veya daha yiiksek olduZu bil-

dirilmektedir (5,35,75,87,97,102,106), Bulgulerimiz da bu
yondedir.

Romatoid Paktdr'iin % 25-35 olguda, genellikle dii-
gik titrede bulunabileceZi belirtilmektedir (64).Romatoid
Faktor, toplam 19 olgumuzun ikisindé pozitifti, Artrit ve-
ya artralji'nin romatoid fektdr verligi ile iliskisinin
bulunamadigi gosterilmigtir (14). Nitekim, romatoid fak -
tor pozitif CREST sendromlu bir olgumuzun, hastalik seyrin-

de eklem yakinmasi olmamigti ve bu yonden fizik bulgu da
yoktu,

Ilimli hipergamaglobulinemi'nin (1.4-2.0 g/dl) has-~
talarin % 35'inden fazlasinda aaptaﬁdlgl bildirilmig,mono~-
klonal gamapati birgok olguda tanimlanmigtair (15,50,69).

Olgularimizin % 87'sinde serum Ig G, % 80'inde
Ig A, % 60'inda Ig M normal diizeylerinin ilizerindeydi, Glo -
bal olarak deferlendirildiginde k~PSS ve CREST hastalari =~
nin serum Ig diizeyleri arasinda farklilik saptamadik.DiZer
taraften, iki olgu digainda kalanlarda protein elektrofore-
zinin de degisik tipte sapmalar gostermesi, bu hastalifin
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etyolojisinde immunolojik faktdrlerin 6nemli katkisi ol-

dugunun birer gistergesi olmugtur,

Pek az PSS hastasinda miks krioglobulin saptandiga
bildirilmigtir (89) ; biz krioglobulinemi acgisindan arag =-
tirilan 18 olgunun timiinde bunu negatif bulduk.

PSS'da pulmoner semptomlarin ilk bagvuru nedeni ol-
masl son derece nadirken ( %l'den az ), hastalarin g¢oZunun
ileri ddnemde akcifer kaynakli yakinmalara sahip olduZu
bildirilmigtir (98). Dispne, kalple ilgili olabilecegi gi-
bi, akecifer nedenli de olabilir. Birg¢ok ¢aligmada PSS ol =-
gularainin % 60'dan fazlasinda, 8zellikle egzersizde dispne
yekinmasi bulundufu bildirilmistir (27). k-PSS'1i olgula -
rimizin % 58,3'inlin, CREST olgularaimizain % T1.4'iinin degi-
gik dlizeylerde dispne gekmesi, dispnenin PSS'da yagam kali-
tesini etkileyen yaygin bir problem olduZunu ortaya koymak-

tadar.

Akciger tutulumunun morfolojik Ozelliklerini be -
lirlemek amaciyla yapilan otopsi g¢alagmalarai, yéklaglk %70
olguda patolojik akecifer dbulgusu saptandifini gbstermistir
(19). Kiigiik hava yollari distorsiyonu, interstisiyel £ib -
rozis, brongiyolektazi, minimal interstisyel inflamasyon
s1k rastlanan bulgulardir ve yaygin olarak akciZerlerin 2/3
alt tarafinda difliz fibrozis gozlendiZi bildirilmigtir (19).

Pizik bulgular, pulmoner fibrozisin klinik kenit -
larini saglayabilir. Toplam 19 olgumuzun dsrdiinde bronko-

vezikiiler solunum sesi, ddrdiinde orta ve alt zonlarda kre~
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pitan raller saptadik.

Gogiis filmlerinde, k-PSS'li hastalarimizin % 58! -
inde, CREST'lilerin % 67.1'inde, akciger alanlarinda reti-
kiilonodiiler opasite artimi (RNOA) vardi., GOZiis filminde
RNOA saptanan 11 olgunun lig¢liniin fizik bakisinda solunum
sistemine iligkin patoloji saptanmamasi bir bagka bulguy -
du, Pulmoner fibrozis sikligi agisindan k-PSS ve CREST a =~
rasinda fark olmadigi bagka yayinlardea da belirtilmigtir
(51,97).

Owens ve ark., (72), Ozellikle CREST sendromlular-
da goglis filminde kalsifiye graniilomlarin sik gﬁrﬁldﬁgﬁnﬁ
bildirmiglerdir. Bir olgumuzda ( k-PSS/No:9 ), sol akciger
iist zonda 1 cm. gapinda yuvarlak opasite saptanmigti; di -
ger olgularda benzer bir lezyon gdzlemedik. Ilging olarak,
bir CREST olgusunda diafragma kalsifikasyonu dikkati ¢ekti,

1ki olgumuzda saptanan plevra kaliglagmasi, siste~
mik hastaliZin plevra tutulumu olarak degerlendirilebilir-
se de, bir olguda gtzlenen plevral efiizyon, kalp yetmezli-

gi ile birlikteydi.

Degigik c¢alismalarda, pulmoner vaskiiler hastaligin
varlik ve giddeti ile, pulmoner fibrozisin varlik ve gidde-
ti arasanda bir iligki olmadiZi gosterilmigtir (84,85,118).
Young ve Merk (118) cor pulmonale'ye giddetli vaskiiler has-
taliZi olan hastalarda sik¢a rastlanmasina kargin, giddetli
pulmoner fibrozisli olgularda pek rastlanmadiZini bildir -
mislerdir. Ayrice bu yazarlar, solunumsal semptomlarin, in-

terstisiyel fibrozisten ¢ok vaskiler hastaliga eglik etti -
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gi kanisindadairlar. Nitekim, dispneik, pulmoner ikinei

sesi giddetlenmig, sag kalp aktivitesi artmig, hepatomega-~
1li ve plevral efiizyonu olan bir olgumuzun (CREST/No:3) ak-
cifer grafisinde fibrozis kanita olabilecek bir bulgu yok-

tu,

Izole vaskiiler hastalifa sekonder belirgin pulmo -
ner arteriel hipertansiyonun, PSS'un seyrek bir komplikas~
yonu olarak hemen hemen sadece CREST sendromunda gorildigi

ve mortalite nedenlerinden biri oldu&u bildirilmigtir (99).

Onemli bir koroner aterosklerozu olmadifi halde,an-
gina pektoris, atrial ve ventrikiiler aritmiler, miyokard
infarktiisii, ani 6llim, PSS'da tanimlanan kardiak klinik gos-

terilerden bazilaraidar (8).

Otopsi c¢aligmalari, PSS hastalarinin % 50 kadarin-
da miyokard skar dokusu, % 30 kadarinda yaygin nekroz alan-~
lari bulundugunu gostermigtir (8,19). Ote yandan, giddetli
morfolojik miyokard tutulumu varsa, klinik kalp hastaliZi-
nin % 90'a yakin olguda ortaya ¢iktiZi bildirilmektedir(8).

Pollansbee ve ark., (28), radyoniiklid teknikle,pek
azinda klinik kalp hastaliZi bulgusu olan hastalarinin %69'
unda fiks perflizyon bozuklufu saptamiglardir. Bu prevalans,
otopsi sonuglari ile elde edilen miyokard fibrozisi sikliga
( %48-81 ) ile uyumludur (10,19,30).ve miyokard fibrosisi -
nin siklikla klinik belirti vermediZini gdstermektedir.

7 _ ( %37 ) olgumuzda c¢arpanti ( altisi k-PSS, bi-
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ri CREST ) ve sadece bir k~PSS'li olgumuzda angina pekto-
ris yakinmasi vardi. Hi¢biri klinik miyokard infarktisi

tanimlamamigta.

Follansbee ve ark. (27) bir bagka ¢aligmalarinda,
k-PSS'lu olgularan % 54'inde garpinti, % 12'sinde angina
pektoris; CREST sendromlu olgularin % 41'inde ¢arpinti ,
% 5'inde angina pektoris bulundugunu bildirmiglerdir.

Beg y1l ve daha fazla hastalik stiresine sahip yedi
k-PSS ve yedi CREST olgumuzun ilk beg yilana ait semptom
dagilimi incelendiginde, sadece bir k-PSS olgusunda g¢garpin-
t1 yakinmasi olduBu ve hig¢birinde ilk beg yil ig¢inde angi-
na pektoris bulunmadifinin gorilmesi, erken ddnemde kalbe

iligkin belirtilerin azligini ortaya koymaktadair.

PSS 'lu hastalarda, elektrokardiyografik olarak at-
rial ve ventrikiiler aritmiler, miyokard infarktﬁsﬁ ornek -
leri, ventrikiiler hipertrofi kanitlara, 11e£i bozuklukla -
r1 defigik oranlarda bildirilmigtir (16,21,29,76,85.116).
Birgok galigsma sonucunun toplandigi bir yayinda % 56 has =
tada normal EKG saptandigi belirtilmigtir (29).

E-PSS'1i % 25 ve CREST sendromlu % 71.4 olgumuzda
herhangi bir elektrokardiyografik patoloji varda.

Her iki gruptan birer olguda siniis tagikardisi ve
hipertansiyon; egzersiz dispnesi ve angina pectorisi bulu-
nan bir k-PSS olgusunda sinoatrial plok izledik, Siniis ta~
gikardisini ag¢iklayacak sistemik nedenler vardar. Fakat,
sino-atrial blok bu hastemizda PSS'un spesifik bir belirti-
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si olsa gerektir. Ridolfi ve ark. (76), 35 PSS'lu olgunun
kalp ileti sistemini post-mortem galigmiglardir. Bu calig-
mada, 13 hastada sginlis .diigiim fibrozisi vardi ve atrio-vent=
rikiiler (A-V) diiglim ve his demeti normal bulunmugtu. Alta
hastada dal sisteminin proksimalinde fibrotik defigiklik =
ler saptanmigti, bunlarin birinin 6nceki EKG'lerinde sol
dal bloZu drnefi bulunuyordu; ayrica alti hastanin iigiiniin
miyokardinin normal bulunmasi, yazarlarca kalp ileti sis-

teminin primer tutulumu geklinde yorumlanmigtar.

A-V diigim'de de fibrozisin bulunabilecegini gbste-
ren bagka morfolojik ¢aligmalar da vardir (77,78). PSS!'lu

hastalarda elekirokardiografik olarak, % 2-5 olguda sol

ve saf dal bloklari, % 5~10 olguda sol 6n hemiblok bulun-
dugu belirtilmektedir (29). Sadece bir k-PSS olgumuzda

( %5 ) sol dal blogu vardi, Bir c¢aligmada, dal bloklari i-
le sol ventrikiil talyum perfiizyon defektlerinin genigligZi
arasinda iliski saptanmigtir (29). Bu PSS'da ileti bozuk -
luklarinin difiiz miyokard fibrozuna sekonder 6larak da ge-
ligebilecegini telkin etmektedir, DiZer taraftan, iletim
sistemi tutulumunun progresif olabilecegi ve tam kalp blo-
ku veya asistoliye gidebilecefini bildiren yayinlar da
vardar (39,54,57).

Hastalaramizan istirahat EEG'lerinde atrial veya
ventrikiiler ekstrasistol saptamadik. PSS'da aritmi preva-
lansinain istirahat EEKG'sinde % 5-10 o0lduBu ve gercek arit-
mil prevalansinin 24 saatlik ambulatuvar EKG izlemiyle daha
yliksek bulundugu bildirilmektedir (51,73,79).
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Anteroseptal derivasyonlarda QS formasyonu gozle =-
nen bir olgumuzun ekokardiografik olarak da septal hipoki-
nezisi vardl ve angina pectoris veya gegirilmig bié miyo =
kard infarktisii ile uyumlu olabilecek dykiisi yoktu, Bir ca-
ligmada, elektrokardiyografik infarktiis Srneginin (6zellik-
le anteroseptal) miyokard fibrozisine bagli olarak hastala-
rin % 10'unda ve kontrol grubundan Snemli derecede yiksek

bir oranda bulundugu belirtilmektedir (29).

Bir bagka g¢aligmada ise, PSS'lu hastalarin % 31'in
de non-spesifik ST-T degigikliZi saptanmigtir (51). CREST
sendromlu {i¢ olgumuzun istirahat ERG'sinde ( tiim olgularan
% 16's1 ) SP-T deZigikliZi varda,

Bkokard iografik olarak, tim PSS olgularimizin d&r-
dimde ( ikisi sinir diizeyde ) sol atrial dilatasyon sapten-
masina kargin, ii¢ olgunun EKG'sinde bunu telkin eden herhan-
g1 bir bdbulgu yoktu, Bu d6rt olgunun birinde mitral kapak
lezyonu, ikisinde sol ventrikil komsantrik hipertrofisi var-
di. Bazi ¢aligmalarda PSS hastalarda % 50-80 oraninda sol
atrial bilyiime oldugu bildirilmigtir.( 34,87 ).

ki olgumuzda saptanan sol ventrikiil konsantrik
hipertrofisinin, hipertansiyonlari ile ilgili olmasi muhte~
meldir. Ancak bir galigmada, sol ventrikiil hipertrofisine
neden olabilecek bir sey bulunmadii halde bazi PSS olgu -
1arinda, sol ventrikilil duvar kalinliZinda artma gdzlendigi
bildirilmig ve miyofibriller arasina kollagen depozisyonu-

nun srtmasi ile ag¢iklanmaya caligilmigtir (34).
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Bir olgumuzda sol ventrikiil arka duvar ve bir ol-
guda septum kalinlifinda minimal artma vardi; bunlarda

862 edilen mekanizmanin payil olabilir,

Ekokardiografik olarak sol ventrikiil konsantrik
hipertrofisi saptanan iki olgumuzun da EEG'’sinde ventri -
kiil hipertrofisi kanitlari yoktu, EKG, ~atrial blylme ol=-
gularinin ili¢giinde oldugi gibi~ bagarisiz kalmigta,.

Ekokardiografide sklerotik aort ve mitral kapak-
larde ‘'kalsifikasyon saptenan iki k-PSS olgusundaki bu de-
gigikliklerin PSS'la ilgili oldufunu veya olmadifini one
slirmek ig¢in bir kanita sahip degiliz., Bu hastalarin to-
raks grafilerinde, aort topuzunda kalsifiye aterom plak-
lary da dikkati cekmekteydi.

Mc Whorter ve ark., (67) klinik dosyalarinin retro-
spektif incelenmesiyle sadece % 7 hastada perikerd hasta -
1181 yoniinde degerlendirilebilecek kayda rastlamiglar, fa=-
kat ayni hastalarin otopsilerinde % 62 olguda perikard tu-
tulumu saptamiglardir. Genig otopsi verilefine dayanan di-
ger caligsmalarda da, % 36-53 olguda perikardit bulgusu gids-
terilmigtir (10,19).

Perikardit lehine deferlendirilebilecek herhangi
bir fizik bulgusu olmayan iki hastamizdan birinde perikard
kalinlagmasi, diferinde minimal perikard efiizyonu saptadlk.
Minimal perikard efiizyonu olan hastanin pulmoner hipertan-
siyon ve pompa yetmezligi gbsteren fizik ve laboratuvar bul-

gulara da vardi ve Bu efliizyon primer perikard tutulumuna
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muhtemelen bagli degildi.,

Ekokardiografi ile yapilan bir klinik galismada
(34) x-PSS'lu 11 hastanin ikisinde perikard efiizyonu sap-
tandiZi, 3 CREST olgusunda ise saptanmadigi bildirilmekte;
bu hastalarin perikardial efiizyonu primer perikard tutulu-

munun goéstergesi olarak degerlendirilmektedir.

Bu veriler, klinikte perikard tutulumunun her za-

man taninamadiZinl ortaya koymaktadar.

Ekokardiografi, sol ventrikiil duvar kalinliZa,
kalp odaciklari, perikard bogluZu ve perikard yapisinan
‘degerlendirilmesi yaninda, sol ventrikiil sistolik fonksi-
yonlarainin da gilivenilir olarak saptanmasina imkan verir
(23,52,74). Anglografi ve iki boyutlu ekokardiografi ile
belirlenen volimler arasindaki 111§ki, -aginerji olsun ya
da olmasin- miikemmel bulunmugtur ( r=0,8-0.9 ) (20,33,94,
104,113 ),

Literatirde ekokardiografi ve radyoniiklid teknik-
ler kullanarek yapilan g¢aligmalarda, PSS'da sol ventrikiil
fonksiyonlarinin genellikle iyi korundu@u belirtilmekte =~
dir (16,34,84,87)., Follansbee ve ark.nin g¢aligmalerinda
(16,84),k-PSS'lu hastalarin % 25'inin EF 'nun digiik oldugu,
CREST olgularinin tiimiiniin normal bulundugu saptanmigtar.
Siegel ve ark, (87) ise, konjestif kalp yetmezlikli 10 PSS°
lu hastanin ekokardiocgrafik deZerlendirilmesi sonucu, tiim

hastalarda normal ya da artmis sistolik fonksiyon saptamig-

lardar.
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DeZerlendirmeye alinan 9 k-PSS ve 6 CREST olgumu -
zun ortalama EF'lari % 50'nin ilizerindeydi, ancak k=-PSS'lu
grubun ortalama ejeksiyon fraksiyonlari kontrol grubuna
gére yine de 8nemli derecede dugliktiy ( p<0.05 ),

Sol ventrikiill kontraktilitesini yansitan bir bag-
ka indeks % FK, gerek k-PSS, gerekse CRES? olgularinda kont-
rol grubundan tnemli derecede farkli bulunmada (p > 0.05) .

Alexander ve ark, (1), daha Once de deZindigimiz
bir galigmalarinda, sofuk uyari testi (cold pressor test )
ile, klinik olarak miyokard hestaliga olmayan PSS'lu hasta-
larda, simultane olarak ekokardiografi ve Talyum-201 miyo -
kard sintigrafisini kullanarak, soguk uyari ile, sol vent =~
rikiil sistolik fonksiyonlarinin bozulduZunu ve perfiizyon

defektlerinin ortaya ¢iktigini gdstermiglerdir,

0 nedenle, ayni hastada bile, oda 18181 ve mevsim

degigikliklerinin farkli sonu¢lara neden olmasi beklenebi-
lir,

Fakat sonuglar,yine de PSS'un kalp sistolik fonk -
giyonlaraina, Ozellikle CREST olgularinda fazla olumsuz et-

kide bulunmadiZini ortaya koymaktadar,
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OZET

Progresif sistemik skleroz (PSS), multisistemik bir
hastaliktir, Bu ¢aligmada PSS'lu hastalarda kalp tutulumunun bo-
yutlarini ve klinik sero-immunolojik gegitli degiskenlerle i~
ligkisini aragtirmeyil amag¢ladak,

Caligmaya, 31-67 yaglari arasinda 19 PSS ve 30-66 yag-
lari arasinda 10 saglikli kontrol olmak iizere 29 olgu alin-
di, PSS'lu hastalarin 7'si klinik ve laboratuvar bulgularla
CREST sendromlu olarak kabul edildi.

k-PSS'lu hastalarda Reynaud Fenomeni (%91.7), CREST
sendromlu olgularda yutma giigliigi (%100) en sik goriilen ya =~
kinmalardi. CREST olgularinda IgG ve IgA, k-PSS olgularainda

IgM'in 6zellikle daha belirgin olarak yikseldiZi dikkati ¢ek-
ti,

Anamnezde, kardiyopulmoner ag¢idan k-PSS'li olgularin
%66, CREST sendromlu olgularin %85‘'inin semptomlu olduZu be~
lirlendi ve fizik bakida ilk grubun % 66'sinda, diger grubun
% 85'inde patolojik bulgu saptandai.

0te yandan, k~PSS grubunun toraks grafilerinde %75,
EKG'lerinde %55.3, ekokardiyografilerinde %7 hastada; CREST
sendromlu grubun toraks grafilerinde % 71, EKG'lerinde %71,
ekokardiyografilerinde %42 hagtada herhangi bir patolojik

bulgu vardz,

Kardiyoaktif ila¢ almayan ve ekokardiyografik ola-
rak yeterli gtrinti elde edilen 9 k~PSS ve 6 CREST sendrom-
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lu olguda, sol ventrikiil fonksiyonlarini degerlendirmek i =-
¢in, ekokardiyografik olarak ejeksiyon fraksiyonlari (EF)
ve % fraksiyonel kisalmalari (FK) hesaplandi,

Gerek k-PSS, gerekse CREST sendromlu olgularin orta-
lama EF'lari % 50'nin iizerinde idi; ancak, k~-PSS grubunda
ortalama EF, kontrol grubuna gore anlamli olarak diiglik bu-
lundu ( p£0.95 ). %FK deZerlerinin hasta ve kontrol grupla-
rinda benzer oldugu belirlendi ( p»0.05 ).

Sonu¢ olarak, PSS'un kalp sistolik fonmksiyonlaraina,
ozellikle CREST olgularinda, fazla olumsuz etkide bulunmadi-

g1 kanisina varailda,
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