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Romatolog goéziiyle sarkoidoz

Sarcoidosis: rheumatological perspective
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Ozet

Sarkoidoz histopatolojik olarak non-kazeifiye grantlomatoz infla-
masyonla seyreden, etyolojisi tam bilinmeyen, otoimmun dogada
sistemik bir inflamatuvar hastaliktir. En sik akcigerler ve solunum sis-
temi tutulsa da, sarkoidozda lokomotor sistem dahil cesitli sistem ve
organlar tutulabilir. En sik romatolojik bulgu, eritema nodosumun
eslik ettigi, ayak bilegi ve diz eklemlerini tutan artrittir. Kas tutulusu
asemptomatik olabilecedi gibi, akut veya kronik miyozit veya nodu-
ler kas kitleleri seklinde de olabilir. Kemik tutulusu daha cok eski ve
ilerlemis olgularda gordltr ve deri lezyonlariyla birliktelik gosterir.
Bazan aksiyal tutulus, daktilit, ekzokrin bez tutulusu, damar duvar
infiltrasyonu gordlebilir. Bu nedenle, sarkoidoz inflamatuvar miyo-
patileri, kemik metastazlarini, psoriyatik artrit gibi spondilartritleri,
Sjogren sendromunu veya vaskdlitleri taklit edebilir. Hipertrisemi
nedeniyle, gut ile de karisabilir. Sarkoidozda klinik seyir genelde iyi-
dir ve spontan remisyonlar gérdlebilir. Tanida altin standart histopa-
tolojik dzelliklerdir. Sarkoidoz tedavisinde kanit diizeyi disuktar; si-
nirli sayida klinik calisma sonuglarini, olgu sunumlarini ve uzman go-
ristinG yansitir. En sik kullanilan tedavi ajanlari kortikosteroidler ve
klasik immunosupressiv ilaclardir. Secilmis olgularda, tumor nekro-
tizan faktor inhibitérleri gibi cesitli biyolojik ajanlar umut verici go-
rinmektedir. Lokomotor sistem tutulusu agisindan, genelde sarko-
id artriti ve miyoziti tedaviye daha iyi yanit verirken, kemik lezyonla-
r tedaviye daha direnclidir.

Anahtar sozciikler: Sarkoidoz, artrit, tani, tedavi

Summary

Sarcoidosis is a systemic autoimmune disease characterized by non-
caseating granulomatous inflammation with unknown etiology.
Although the lungs and respiratory system are most commonly
involved, sarcoidosis may involve virtually any part of the body,
including the locomotor system. The most common rheumatologi-
cal presentation of sarcoidosis may be considered as arthritis involv-
ing ankles and/or knees, frequently associated with erythema
nodosum. Muscle involvement may be asymptomatic, or may cause
acute or chronic myositis or nodular masses. Bone lesions tend to
ocur in chronic cases having additional skin involvement.
Occasionally, axial skeletal involvement, dactylitis, exocrine gland
involvement or blood vessel infiltration may also occur. Therefore,
sarcoidosis may sometimes mimic inflammatory myopathies,
metastatic bone diseases, and spondylarthritis including psoriatic
arthritis, Sjogren’s syndrome or vasculitis. Presence of hyperuricemia
may cause misdiagnosis of gout. Sarcoidosis generally follows a
benign course with occasional spontan remissions. Histopathological
features remain the gold standard in diagnosis. Level of evidence for
management of sarcoidosis is low, generally reflecting the results of
limited number of clinical studies, case series and expert opinion.The
most commonly used agents include corticosteroids and conven-
tional immunosuppressive agents. In selected cases, biological
agents including, tumour necrosis factor inhibitors, seem to be
promising. With regard to locomotor system involvement, sarcoid
arthritis and myositis generally respond to treatment better, while
bone lesions are commonly treatment-resistant.
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Sarkoidoz bir¢ok organ ve sistemi tutabilen, etiyolojisi
kesin olarak bilinmeyen, histopatolojik olarak non-kazeifi-
ye graniilomat6z inflamasyonla seyreden, otoimmun doga-
da bir hastaliktir. Sarkoidozun en iyi bilinen 6zelligi basta
akcigerler olmak tizere, solunum sistemini tutmasidir. Bu-
nunla birlikte, aralarinda lokomotor sistemin de oldugu,
cok sayida farkli organ ve sistem tutulabilir ve tibbin cesit-
li uzmanlik alanlarini ilgilendiren farkli sorunlar gelisebilir.
Hastaligin en ilging 6zelligi, bazen spontan remisyonlar
gosterebilmesidir. Goreceli olarak sik goriilen bir hastalik
olmasina ve tedavisinde bagta kortikosteroidler (KS) olmak
izere ¢ok degisik ajanlar kullanilmasina ragmen, sarkoidoz
tedavisinde Food and Drug Administration (FDA) tarafindan
onaylanmus hicbir ilag olmamasr ilgingtir."”

Pratik olarak sarkoidoz denildiginde, romatoloji heki-
minin aklina, 6ncelikle ayak bileklerini tutan renkli artrit,
bacaklarda eritema nodozum lezyonlars, sistemik inflamas-
yon bulgulari, hiperkalsemi, akciger grafisinde bilateral hi-
ler dolgunluk ve serum anjiyotensin konverting enzim
(ACE) diizeyinde yiikseklik gelir. Ancak, eklem bulgulari
diginda, sarkoidoz romatoloji hekiminin kargisina kas, ke-
mik, damar ve tikiiriik bezi tutulusuyla da gelebilir. So-
nucta miyozit, dakdilit, sakroiliit, kemik lezyonlari, vaskii-
ler sorunlar ve sikka semptomlar: ortaya cikabilir. Bu ne-
denle sarkoidoz; romatoid artrit (RA), inflamatuvar kas
hastaliklar1, spondilartritler, sistemik vaskiilitler ve Sjogren
sendromu (SjS) gibi bazi romatolojik hastaliklar1 ve kemik
timorlerini taklit edebilir. Hipertirisemiye neden olabildi-
gi icin, gut hastaligt ile karigabilir.”

Bu derlemenin amaci basta gogiis hastaliklar1 olmak
tizere, tibbin bir¢ok uzmanlik alanimi ilgilendiren ve ¢ok
farkli klinik tablolarla neden olabilen sarkoidozun tim
yonleriyle tartigtimast degildir. Bu derlemede 6zellikle sar-
koidozun romatoloji uzmanini ilgilendiren yonlerinin iize-
rinde durulmasi hedeflenmistir. Ancak, hastaligin temel
klinik 6zellikleri ve etyopatogenezi hakkinda da 6zet bilgi
verilecektir.

Temel Bilgiler ve Genel Klinik Ozellikler

Tum dinya tilkelerinde, her wrkta, her yas ve cinsiyette
gortilebilir. Bununla birlikte, hastalarin %70 kadar1 20-40
yag aras1 genc erigkinlerdir."” Ulkemizde sarkoidoz insi-
danst 4/100.000 olarak bildirilmistir.”) ACCESS (Case
Control Etiologic Study of Sarcoidosis) calismasinda, hastaligin
35-45 yas ve 50 yas tstii olmak tizere iki farkli donemde
ortaya ¢ikma egiliminde oldugu gosterilmistir.” Kadimlar-
da erkeklere gére biraz daha sik gorildigi ve daha ileri
yaslarda ortaya ¢iktign bildirilmistir."”

Sarkoidozda en sik tutulan organ akcigerlerdir. Ger-
cekten de, tiim olgularin %95’inde akciger tutulusu olur ve
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bu nedenle gogis hastaliklart hekimleri igin sarkoidoz
onemli bir hastahktr.” Akciger tutulugu; bilateral hiler
lenfadenopati, pulmoner parankimal nodiller veya difiiz
intersisyel fibrozis seklinde olabilir. Akciger tutulusu olan
olgularda kuru 6ksiiriik (%30), dispne (%28), gogiis agrist
(%25), hirillali solunum ve nadiren hemoptizi gibi semp-
tomlar ortaya cikabilir. Endobronsial graniilomlar sonucu
kiiciik ve biiyiik hava yollar1 obstriiksiyonu gelisebilir."

Sarkoidozun klinik spektrumu oldukca degiskendir.
Madalyonun bir tarafinda, hi¢ yakinmasi olmayan ve tesa-
diifen cekilmis bir akciger grafisi ile sarkoidoz olasiliginin
giindeme geldigi, asemptomatik bireyler varken, diger ta-
rafta yaygin organ ve sistem tutuluguyla seyreden agir ol-
gular bulunur.”” Sarkoidozda akciger-dist organ tutulusu
sikligr, Okumus ve ark. tarafindan %61.8 olarak bildiril-
mistir.” Lokomotor sistem diginda; gz, deri, kardiyak ve
norolojik tutulug hastaligin iyi bilinen 6zellikleri arasinda-
dir. Goz tutulusu %25-50 sikliginda goriilir ve %5 olgu-
da ilk bulgudur.” Géziin herhangi bir tabakasi tutulabilir.
Akut anterior tiveit en stk gorilen bulgudur ve genellikle
bilateraldir. Intersisyel keratit, posterior tiveit, skleral plak-
lar, pars planit, optik néropati, lakrimal bez biiytimesi ve
korneal/konjonktival nodiiller de goriilebilir."

Sarkoidozda deri tutulusu %30 sikligindadir ve her tiir-
lii morfolojide deri lezyonlarina raslanilabilir."” Sarkoidoz
icin oldukgea tipik olan “lupus perniyo” ifadesi, 6zellikle
yiiz bolgesinde goriilen kronik, deriden hafif kabarik, sert
ve morumsu deri lezyonlarmi ifade eder. Esas olarak bu-
run, yanaklar, kulaklar, dudaklar ve parmaklarda lokalize-
dir. Siklikla zenci irktan kadimlarda gériliir. Lupus perni-
yo ile kronik iist solunum yolu tutulumu, pulmoner fibro-
zis ve falankslardaki kemik lezyonlar: arasinda birliktelik
s6z konusudur. Anniiler ve plak seklindeki deri lezyonlar:
daha c¢ok kronik sarkoidozda goriiliir. Bu lezyonlar bag ve
boyun yerlesimli olduklarinda, kétii prognoza isaret edebi-
lir"" Sarkoidozda, yiizde genellikle hiperpigmente makii-
lopapiiler lezyonlar 6n planda iken, gévdede nodiiler lez-
yonlara daha sik rastlanur.

Sarkoidozun 6nemli deri lezyonlar: arasinda olan erite-
ma nodosumun %21.5 sikhiginda gorildigi bildirilmistir
(Sekil 1)." ACCESS calismasinda, eritema nodosumun ka-
dnlarda ve kuzey Avrupa iilkelerinde daha sik gorildigi
bildirilmistir.” Daha ¢ok akut ve benign seyirli olgularda
gorilir. Bilateral hiler lenfadenopati, eritema nodosum,
akut artrit veya artraljinin birlikteligiyle seyreden akut sar-
koidoz tablosu “Léfgren sendromu” olarak da bilinir.

Norosarkoidoz, hastalarin % 5’inde santral ve periferik
sinir sistemi tutulumu seklinde goriliir. Aslinda nérosar-
koidoz siklig1 otopsi serilerinde ii¢ kat daha fazladir."" Sar-
koid graniilomlarimmn beyin tabanina yerlesme egilimi var-
dir. En sik yedinci kafa cifti tutulur, bunu tgtinct ve seki-



zinci kafa cifti tutulusu takip eder. Yedinci kafa ¢ifti tutu-
lusu, artrit, tiveit, ateg ve parotis biiytimesi ile birlikte oldu-
gunda “Heerforth sendromu” olarak adlandirilir. Periferik
noropati, nérosarkoidoz hastalarinin %8-24"tinde goriiliir.
Leptomeningeal tutulum, hipotalamik ve pitiiiter lezyon-
lar ve diger kafa cifti tutuluglart da gériilebilir.”

Sarkoidozda daha nadir de olsa, kardiyak, gastrointes-
tinal ve renal tutulug da gorilebilir. Semptomatik kardiyak
tutulug siklig % 5’dir. Kalp kapaklar: harig, kalbin herhan-
gi bir tabakasi ve 6zellikle sol ventrikiil duvari tutulabilir."
Ozafagustan rektuma kadar tiim gastrointestinal sistemde
tutulus gortilebilir. Hepatomegali (%3.8), splenomegali
(%4.1), hepatik hiler adenopati, kolestaz ve graniiloma-
t6z kolanjit gelisebilir. Hepatik veya portal venlerin granii-
lomatdz flebiti sonucu portal hipertansiyon gériilebilir."
Renal tutulug glomeriilonefrit veya graniilomatoz intersis-
yel nefrit seklinde olabilir. Hiperkalsemi nedeniyle, hiper-
kalsitiri (%40-60), nefrolityazis (%10) ve nefrokalsinozis
gelisebilir. Hiperkalseminin nedeni, alveoler makrofajlar-
dan 1-alfa hidroksilaz enzim aktivitesinin ve sonucta 1.25-
dihidroksi vitamin D3 iiretiminin artisidir.” Kronik sarko-
idozda AA tipi amilodoz da gelisebilir ve bu da bébrek tu-
tulusuna neden olabilir. Sarkoidoz seyrinde agrili periferik
lenfadenopati, depresyon, uyku bozukluklari ve uyku apne
sendromu da goriilebilir.™"

Sarkoidozun klinik bulgular1 ve hastalik siddeti, rksal
ve etnik farkliliklar gosterir. Diger wklara kiyasla, beyaz
rkta eritema nodozum daha sik, ekstrapulmoner tutulus
daha az ve mortalite daha dugtiktiir. Buna kargilik Afrika
kokenli Amerikalilar’da hastalik siddeti ve mortalite sikligt
daha fazladir. Hastalik seyrinde 1rkin 6nemini gosteren di-
ger bir gozlem de, kardiyak ve okiiler tutulusun Japon-
lar’da daha fazla goriilmesidir." Klinik agidan; akut poliar-
trit, bilateral hiler lenfadenopati ve eritema nodosum bir-
likteligi siktir. Diger yandan sarkoid kemik lezyonlar: da,
lupus perniyo ve diger graniilomatéz deri lezyonlar ile
birliktelik gosterir.

Kas iskelet Sistemi Bulgulari
Eklem tutulumu

Olgularin %25‘inde goriilmektedir. En sik diz ve ayak
bilegi eklemleri tutulursa da; el bilegi, diz ve metakarpofa-
langiyal eklemler de tutulabilir."""" En sik gériilen eklem
tutulus 6rnedi akut poliartrit ve/veya periartrittir. Akut po-
liartrit genellikle benign seyreder ve olgularin ¢ogunda
haftalar icinde geriler; % 10 olguda niiksler goriilebilir, an-
cak genellikle eklem hasari yapmaz. Akut romatizmal ate-
se benzer sekilde gezici artrit, palindromik romatizmaya
benzer gekilde intermitan artrit veya RA’ya benzer sekilde
eklenici bir artrit s6z konusu olabilir."” Eklem bulgularma
siklikla ates, hiler lenfadenopati, eritema nodosum veya

Tarhan F, Keser G. Romatolog g6zlyle sarkoidoz

Sekil 1. Eritema nodosum.

iveit gibi bulgular eslik eder. Akut sarkoid artritin ¢cogun-
lukla ilkbahar aylarinda ortaya ¢ikmas ilging bir gozlem-
dir."""” Tan1 aninda serum ACE diizeyi normal olan olgu-
larda artritin daha iyi seyrettigi bildirilmistir."

Kronik sarkoid artriti omuz, diz, el-ayak bilegi ve par-
mak eklemlerini tutan ve kalic1 hasar yapmayan oligo veya
monoartrit seklindedir. Akut forma gore daha nadir gorii-
liir." Sinsi baslangicli ve yavag seyirlidir. Nadir de olsa, ek-
lem yikimina veya “Jaccoud” deformitesine neden olabilir.
Eklemde efiizyon, sinovit ve sinovyumda nodiiler prolife-
rasyon gelisebilir.”’ Kronik sarkoid artriti, tipik olarak sis-
temik tutulumla seyreden sarkoidoz olgularinda goriiliir.
Genellikle parankimal akciger hastaligi ve ACE yiiksekligi
ile birliktelik gosterir. Kronik sarkoid poliartriti, RA’y1
taklit edebilir. Nadir de olsa, spondilartritleri taklit eden
sakroiliit; ayrica daktilit, tenosinovit ve periartikiiler infla-
masyon goriilebilir."""” Bir calismada sarkoidozda sakroili-
it sikhigr %6.6 olarak bildirilmistir." Ankilozan spondi-
lit'ten farkli olarak, bilateral ve simetrik olmasi beklenmez;
ancak yine de bazan ayirim zor olabilir. Spondilartrit gru-
bu hastaliklarin bazan sarkoidoz ile birlikte goriilebilmesi,
karigiklig daha da arurir. Teorik olarak, biyopside kazefi-
ye olmayan graniilomlarin goriilmesi ile tan1 dogrulanabi-
lir. Sarkoidozda kostokondral bileske tutulumu (kostokon-
drit) nedeniyle gogiis kafesinde agri olabilir; genellikle
ikinci ve iiciincii kostokondral bileskeler tutulur.”

Visser ve ark.’nin tanimladigi sarkoid artrit kriterleri
Tablo 1’de verilmigtir. Dort kriterin ti¢ tanesinin olmasi

Tablo 1. Visser ve ark.'nin sarkoid artrit tani kriterleri.""?!

e Eritema nodosum olmasi
e Semptomlarin 2 aydan daha kisa stirmesi
e Hastanin 40 yasindan geng olmasi

o Simetrik ayak bileginde artrit




durumunda sarkoid artrit tanis: konulabilir; duyarlilik %99
ve ozgiilliik %93 bulunmugtur."”

Kemik tutulumu

Literatiirde kemik tutulus siklign %3 ile %13 arasinda
bildirilse de,"” ¢ogu olgu asemptomatik oldugu icin gercek
prevalans tam olarak bilinmemektedir.”” Kadinlarda ve
Afrika kokenli Amerikalilar’da daha sik gériiliir."” Genel
kural olarak kemik lezyonlari, kronik deri lezyonlar: da
olan, ilerlemis ve eski olgularda goriliir; prognozun koti
ve mortalitenin yiiksek oldugunu gosterir."**" Kemik tutu-
lusu en ¢ok parmaklarda gorilir ve klinik olarak dakdilit
tablosuna neden olabilir. Tendon kiliflarmimn graniilama-
toz inflamasyonu da dakdilit tablosuna katkida bulunur.
Distal falankslar tutuldugunda tirnaklar kalinlasabilir; dis-
trofik bir goriiniim ve hatta comak parmak olusabilir.””
Radyolojik olarak falankslarda bilateral kistik ve litik kemik
lezyonlar1 goriilmesi tipiktir. Dantelimsi (permeatif) kemik
lezyonlart da gorilebilir. Falankslarin ni¢in sik tutuldugu
bilinmemektedir." Kemik iligindeki graniilomatéz infil-
trasyonun trabekil yogunlugunu azaltugi, Haversian ka-
nallart genislettigi ve kortikal kemikte diizensizlik olugtur-
dugu kabul edilmektedir. Falankslara gore daha nadir olsa
da, kafatasi, maksilla ve diger yiiz kemikleri, vertebralar,
kostalar, sternum, pelvik kemikler ve uzun kemiklerin dis-
tal uglart da tutulabilir."””” Ozellikle lupus perniyolu has-
talarda nazal kemikler ve kalkaneus tutulumu gériilebilir."
Kemik tutulusu olan bolgelerde lokal agr, sislik ve deride
eritem de goriilebilir.”" Tutulan kemiklerde radyolojik
olarak, yukarda da bahsedilen zimba ile delinmis gibi litik
lezyonlar ve dantelimsi lezyonlar diginda, skleroz da geli-
sebilir. Primer veya metastatik kemik timorleri ile ayirict
tantya girer. Sarkoid kemik lezyonlarinin 6nemli bir 6zel-
ligi radyolojik olarak periostit gorilmemesidir. Bu bulgu
kronik osteomyelitten ayirict tani yapilmasinda yardimei-
dir. Sarkoidoz seyrinde osteopeni veya osteoporoz da go-
rilebilir. Bunun baglica nedenleri kalsiyum metabolizmast
bozuklugu ve tedavide kullanilan kortikosteroidlerdir."

Aksiyel iskelet tutulumu nadir de olsa goriilebilir ve
bel-sirt agrisina neden olabilir.” Radyolojik olarak iist dor-
sal, alt lomber ve servikal vertebralarda litik, sklerotik veya
miks lezyonlar goriilebilir.”” Intervertebral disk araliklari
genellikle korunur.”” Ayirici tanida spondilartritler, lenfo-
ma, myelom, tiiberkiiloz ve metastatik kanserler akla gel-

melidir ve kesin tani icin biyopsi gerekebilir.

Kas tutulumu

Sarkoidozlu hastalarin %75’inde goriilir ve genelde
asemptomatiktir.”’ Bu nedenle tanisi giigtiir. Semptomatik
sarkoid miyozit % 1-5 sikhiginda bildirilmistir" ve akut gra-
niilomatoz miyozit, kronik miyopati ve nodiiler miyopati

olmak iizere ii¢ formda ortaya cikar.”” En sik goriilen form

RAED Dergisi / RAED Journal © Cilt / Volume 5 e Sayi / Issue 2 ¢ Aralik / December 2013

kronik miyopati olup, 6zellikle alt ekstremite proksimal kas
gruplarinda sinsi seyirli glicstizlik, miyalji, derin tendon
reflekslerinde azalma ve zayiflama ile kendini gosterir.""
Kas enzimleri normal veya hafif yiiksektir; elektromiyogra-
fide (EMG) miyopati bulgular1 saptanir." Kas biyopsisinde
kazeifiye olmayan graniilomlar vardir. Kalp kas: tutulusu
da olabilir. Solunum kaslar tipik olarak korunur.

Akut grantilomat6z miyozit daha seyrek gorilir. Has-
taligin erken déneminde ve akut sarkoid artriti de olan 40
yagindan geng hastalarda daha olagandir.””*" Uyluk ve bal-
dirlarda agr1, bazen kaslarda kontraktiir ve hipertrofi,”” na-
dir olarak yaygin kas gligstizliigii, halsizlik ve ates yiiksek-
ligi goriilebilir.” Polimyozite benzer sekilde kas enzimle-
ri yiikselebilir ve EMG’de miyopati bulgular gériilebilir.”
Belirli bir kas grubunu inerve eden sinirlerde graniiloma-
toz infiltrasyon olmasi kaslarda atrofiye katkida bulunur.
Kas biyopsisinde kazeifiye olmayan granillomlarin goril-
mesi tanida énemlidir. MRG, bilgisayarli tomografi (BT)
ve pozitron emisyon tomografisi (PET) gibi gértntileme
yontemleri de hem tanida (kas icinde yildiz seklinde lez-
yonlar), hem de biyopsi yapilacak kas bolgesinin se¢imin-
de yardima olabilir."****

Nodiiler miyopati ise, kaslarda tiimér benzeri ele gelen
nodiiler lezyonlar ile karakterizedir.” Kesin tan1 histolojik
olarak konulur.

Sarkoidozlu olgularda, sekonder fibromyaljiye bagh
yaygin kas agrilari olabilir.”" Ancak miyozitte kas agrisin-
dan ziyade kas gligsizligtiniin daha 6n planda oldugu unu-
tulmamalidir. Literatiirde nadir de olsa, sarkoidoz ile mi-
yastenia gravis birlikteligi gosteren™ ve ayrica sarkoidoz
ile inkliizyon cisimcikli myozit birlikteligi***" gosteren ol-
gu sunumlari vardir.

Parotis ve Minor Tukiiriik Bezi Tutulumu

Sarkoidozda %6 sikliginda parotis ve minér tikiiritk
bezi tutulusu tanimlanmigtir.” Sjégren sendromu gibi,
sarkoidoz da sinsi baglangicly, tiikiiriik bezlerini etkileyebi-
len ve sikka semptomlarina yol acabilen kronik inflamatu-
var bir hastalikur. Parotis bezinde biiytimeye neden olabi-
lir."" Romatoid faktér de pozitif olabilecegi icin primer
SjS’nu taklit edebilir. Ancak anti-Ro ve anti-La antikor po-
zitifligi beklenmez.”

Vaskiiler Tutulum

Sarkoidoza bagli vaskiilit gelisimi nadirdir, ancak kii-
ctik ve bitytik tiim damarlarda grantilomat6z lezyonlar go-
rilebilir. Vaskiilitik lezyonlar deriye sinirli olabilecegi gi-
bi, néropati, pulmoner hipertansiyon veya diger sistemik
vaskiilit bulgular1 da gériilebilir.”” Biiyiik damar tutulusu
olmasi, Takayasu arteriti ile karisikliga yol acabilir. Glo-
meriilonefrit ve gegici serebral iskemi klinigi goriilebilir."”



Antisitoplazmik antikor (ANCA) pozitifligi olabilir. Ancak
ANCA porzitifligi, vaskiiliti olmayan sarkoidoz hastalarin-
da da goriilebilir.”””

Tani

Sarkoidoz tanisi klinik, radyolojik ve laboratuar bulgu-
larinin birlesmesiyle konulur; ancak alun standart histolo-
jik tamidir. Sarkoidoz olasihigr genellikle rutin veya kugku
izerine ¢ekilen standart akciger grafisi ile giindeme gelir.
Ciinkii hastalarin %90-95’inin  g6giis radyografilerinde
patolojik degisiklikler vardir. Bu patolojik degisiklikler bi-
lateral hiler dolgunluk, pulmoner nodiiller ve diffiiz pul-
moner fibrozis seklinde 6zetlenebilir. Hiler lenfadenopati
genellikle bilateraldir. Parankimal lezyonlar orta ve st
loblara yerlesme egilimi gosterir. Akciger radyografisi nor-
mal oldugunda yiiksek rezoliisyonlu bilgisayarli tomografi
(YRBT) ile patolojik degisiklikler daha hassas bir sekilde
ortaya konulabilir. Solunum fonksiyon testleri restriktif bir
patern gosterir. Scadding isimli arastirici, akciger grafisin-
de gorilen degisikliklere gore, sarkoidozu dort evreye
ayirmustir (Tablo 2).”

Sarkoidoz sistemik, otoimmiin bir inflamatuvar hasta-
lik oldugu icin laboratuvar incelemelerinde sistemik infla-
masyon varligini gosteren testler pozitif bulunacakur. Se-
dimantasyon ve CRP yiiksekligi ve %30-80 olguda hiper-
gamaglobulinemi goriiliir. Kronik hastalik anemisi, lenfo-
peni, eozinofili (%25) olabilir. ACE serum diizeyinin yiik-
selmesi sarkoidozda 6nemli bir 6zelliktir ve %40-90 sikli-
ginda bildirilmigtir."*”

Hiperkalsemi varligi sarkoidoz tanisini desteklemede
6nemli bir bulgudur. Artnug 1-alfa hidroksilaz aktivitesine
bagl olarak alveolar makrofajlardan 1.25-dihidroksi vita-
min D3 tiretiminin artmasi sonucunda olugur. Hiperkalse-
miye bagli hiperkalsitiri de olur. Alkalen fosfataz olgularin
%33’inde yiiksektir; gamaglutamil transferaz yiksekligi
de goriilebilir. Kemik iligi etkilenmedikee, hipersplenizm
veya bagka bir otoimmiin hastalik olmadikca I6kosit ve
trombosit sayilart normaldir. Disiik titrede romatoid fak-
tor pozitifligi ve disiik titrede graniiler boyanan antiniik-
leer antikor pozitifligi de goriilebilir.""”

Radyolojik yontemler ve diger laboratuar yontemleri
ile sarkoidoz kugkusu olan hastalarda kesin tan1 icin biyop-
si gereklidir. Gergekten de, tanmin dogrulanmasinda his-
topatoloji alun standartur. Biyopsi materyali hastaligin tut-
mus oldugu herhangi bir organdan veya dokudan aliabi-
lir. Ornegin servikal veya aksiler lenfadeopati varligmda bu
lenf bezlerinden, deri lezyonu varliginda bu bélgeden bi-
yopsi yapilabilir. Benzer sekilde karacigerde grantilomatéz
lezyonlar nedeniyle karaciger fonksiyon testleri bozulmus
olan bir hastada yapilacak karaciger biyopsisi sarkoidoz ta-
st koydurabilir. Akciger lezyonlarma yonelik histolojik
tanida ise, transbronsiyal biyopsiler énemlidir. Bu acidan,
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Tablo 2. Sarkoidozda akciger grafisi bulgularina gére Scadding evre-

lemesi.

Evre 0: Normal

Evre 1: Bilateral hiler adenopati, normal akciger parankimi
Evre 2: Pulmoner infiltrasyonla birlikte hiler adenopati
Evre3: Hiler adenopati olmaksizin pulmoner Infiltrasyon

Evre 4: Pulmoner fibrozis

endobrongial ultrasonografi (EBUS) son yillarda 6nem ka-
zanmustir. Sarkoidozda bronslara komgu alanlardaki lenf
bezleri siklikla biytir; EBUS ile bu lenf bezlerine ulagilabi-
lir ve igne biyopsisi yapilabilir. Ulkemizde de belirli mer-
kezlerde uygulanabilen bu yontem sayesinde, sarkoidoz
hastalarinin ¢cogunda daha ileri bir isleme gerek kalmadan
taniya ulagilmaktadir. Ancak bu yontemle tantya ulagilama-
yan sinurlt sayidaki hastada ameliyathane kosullarinda genel
anestezi ile mediastinoskopi yapilarak, mediastendeki lenf
bezlerinden biyopsi almabilir. Tipik histopatolojik bulgu,
iyi sinirh epiteloid tipte nonkazeifiye graniilomlardir."

Bronkoalveoler lavaj sivisinda CD4/CD8 hiicre orani-
nin 3.5’dan ve lenfosit oraninin %30-50’den yiiksek olma-
st da sarkoidoz tamismi destekler, fakat mutlak tanisal de-
gildir.”” Tiiberkiilin deri testi 6zellikle aktif hastalig1 olan
hastalarda anerjik bulunur."

Secilmis olgularda galyum 67 sintigrafisi de taniya yar-
dimet olabilir. Parotis ve lakrimal bezlerde aktivite tutulu-
ma bagli gelisen goriniim niikleer tip terminolojisinde
“panda bulgusu” olarak adlandirilir. Benzer sekilde parat-
rakeal ve her iki yandaki hiler lenf bezlerinde aktivite tutu-
lumuna bagli gelisen sintigrafik goriintii, “lambda (I)” har-
fine benzedigi i¢in, “lambda bulgusu” olarak adlandirilir.
“Panda” ve “lambda” bulgulari, sarkoidoz tanisini destek-
leyen sintigrafik bulgular olarak klasik kitaplara gecmistir."

MRG ve direk radyografiler kemik lezyonlarmm tespi-
tinde yararlidir; fakat hentiz 6zgiin tanisal bir algoritma ta-
nimlanmamistir. Teknesyum-99 difosfat sintigrafisi de,
kemik tutulugsunun tespitinde kullamilabilir. Sarkoid kas
tutulugunun gosterilmesinde MRG, BT ve PET yardimet
olabilir. Aslinda PET bircok dokuda sarkoid lezyonlarin
varligini aragtirmada kullanilabilir. Eklem ultrasonografisi
de, periartrit ayirict tamsinda yardimer olabilir.”***

Kveim-Siltzbach deri testi hastalarin % 50-70’inde has-
taligin erken déneminde pozitiftir. Ancak iyi standardize
edilmedigi ve %5 oraninda yanlis pozitiflik gosterdigi icin
giiniimiizde pek kullanilmamaktadur."*”

Ayiric Tani

Sarkoidozda grantilomlar bir¢ok sistemi tutabildigi ve
cok farkli bulgular ortaya ¢ikabildigi icin, ayirict tant listesi



oldukga genistir. Sistemik inflamasyon bulgulari ile seyret-
tigi icin oncelikle sistemik enfeksiyonlar, diger otoimmun
hastaliklar ve maligniteler ile ayirict tant yapilmahdir. Eri-
tema nodosum ve artrit birlikteliginde, hiler lenfadenopati
yok ise, sarkoidoz ayiric1 tanisinda inflamatuvar barsak has-
taliklari, ila¢ reaksiyonlar1 ve koksiidomikozis, histoplaz-
mozis, psittakozis gibi sistemik mantar enfeksiyonlart dig-
lanmalidir. Yapisal semptomlar ve periferik, agrisiz lenfa-
denopatiler nedeniyle lenfomalar ile ayirici tani yapilmali-
dir. Gastrointestinal sistemde graniilomatoz ilserler veya
kitleler nedeniyle gastrointestinal sistem maligniteleriyle
karisabilir. Hepatosplenomegali, kolestaz ve portal hiper-
tansiyon nedeniyle de kronik karaciger hastaliklari ile kari-
sabilir. Tiroid bezi, pankreas, periton ve bobrek tutuluglart
da karigikliklara yol acabilir. Sarkoidozun litik ve/veya skle-
rotik kemik lezyonlarinin ayirici tanisinda 6zellikle multip-
le myelom, lenfoma ve kemik metastazlar: akilda bulundu-
rulmalidir. Ayiricr tamda histolojik tan1 snemlidir."*”

Serum ACE yiiksekliginin, sarkoidoz diginda Gaucher
hastaligy, lepra, silikozis, karaciger sirozu, histoplazmozis,
aspergillozis, diabetes mellitus ve HIV enfeksiyonu gibi
hastaliklarda da olabilecegi unutulmamalidir."”

Sarkoidozun periferik artriti, romatoid faktor pozitifli-
gi de oldugu icin RA ile karigabilir. Ayak bilegi artriti, ak-
siyal tutulus, sakroiliit ve sosis parmak gibi bulgular nede-
niyle, spondilartrit grubu hastaliklarla karigabilir. Artritli
bir sarkoidoz olgusunda, sarkoid deri lezyonlari da oldu-
gunda, psoriyazis ve psoriyatik artrit tanilari akla gelebilir.”

Sarkoidoz seyrinde bazi olgularda tikiiriik bezleri tutu-
labildigi, parotis bezinde biiyiime olabildigi ve sikka semp-
tomlar1 ortaya ¢ikabildigi igin, SjS ile de ayiric tan1 gerek-
lidir. Baz1 ipuclari ayrimda yardimer olabilir. Ornegin iive-
it varlig1 sarkoidoz lehine; anti-Ro ve anti-La antikor pozi-
tifligi SjS lehine kabul edilebilir. Mindr tiikiiriik bezi biyop-
sisi de ayiric1 tanida 6nemli olabilir. Hem sarkoidozda, hem
de §jS’da parotis bezinin uyarilmus salg1 fonksiyonu azalir;
fakat bezde globiiler siyalektazi olmasi ve azalmis salgida
sodyum yogunlugunun yiiksek olmast SjS lehinedir.””

Sarkoidoza bagli vaskiilitin, primer graniilomat6z vas-
kilitlerden ayirt edilmesi ¢ok zordur. Ciunki histolojik
olarak ikisinde de graniilomatdz lezyonlar goriilecekdtir.
Gergekten de, sarkoidozun oral, faringeal ve nazal muko-
za tutulusu, sinirlt Wegener graniilomatozu (graniiloma-
toz polianjiitis) ile karigabilir Damar duvarinda nekroz
olup olmamasi, anjiyografik bulgular, diger sistemlerle il-
gili klinik ve laboratuar bulgular ayirimda yardimer olabi-
lir. Ozellikle pANCA porzitifliginin vaskiiliti olmayan sar-
koidoz hastalarinda da goriilebilecegi unutulmamalidir.”"”

Multisistemik tutulus ve 6zellikle deri lezyonlar1 nede-
niyle, sarkoidoz SLE ile de karigabilir. Ancak SLE serolo-
jisi ayiricl tanida yardimer olacakur. Bunun da otesinde,
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SLE ve sarkoidoz birlikte de goriilebilir. Sarkoidozlu has-
talarda yiizde kelebek deri dokiintiisii ve diskoid lezyonlar
birlikte goriildiigii zaman bu olasilik akla gelmelidir.""

Sarkoid artrit ve gut artriti birlikte olabilecegi gibi, sar-
koid artrit gut artritini taklit de edebilir. Sarkoidoz ile gut
artritinin karigabilmesinin en 6nemli nedeni hiperiirisemi-
dir ve muhtemelen sarkoidozda tirat metabolizmasinda bo-
zukluk olmasma baglidir. Eklem ponksiyonuyla aliacak si-
noviyal stvida fagosite edilmis monosodyum tirat kristalle-
rinin varligi akut gut artriti tanisinda kiymetlidir. Aslinda
sarkoid artrit ve gut artrid arasindaki iligki ilk defa 120 yil
once Jonathon Hutchinson tarafindan bir olgu sunumunda
ortaya konulmustur. Bu olguda hastanin bobrek yetmezli-
ginin gut hastaligma bagli olabilecegi bildirilmistir. Ancak
sarkoidozda, hipertirisemi, hiperkalsemi ve bobrek taglari
nedeniyle bobrek yetmezligi de gelisebilir. ****"

Sarkoid myopati, polimyozit klinigi ile karsimiza gele-
bilir. Sarkoid myopatide de, EMG anormallikleri ve kas
enzim yiiksekligi gorilebildigi icin, ayiricr tamida altn
standart kas biyopsisidir.”**"

Etyopatogenez

Bircok otoimmun hastalikta oldugu gibi, sarkoidoz da
genetik yatkinlig1 olan bireylerde uygun cevresel faktorle-
rin eklenmesiyle ortaya ¢ikar. Havayolu ile alinan ¢am po-
leni, yer fistig1 tozu ve berilyum gibi cesitli unsurlarin ve
ayrica bazi enfeksiy6z ajanlarin etiopatogenezde 6nemli ol-
dugu diisiiniilmektedir. Ozellikle Ebstein-Barr, Herpes ve
Adenoviriis gibi cesitli viral ajanlar ve ayrica mikobakteri-
ler bu konuda daha 6n plana ¢ikmaktadir." Newman ve
ark.’nin ¢alismasinda; tarimla ugrasanlarda, kifli ortamlar-
da calisanlarda ve bocek ilaglariyla temas 6ykiisii olanlarda
sarkoidozun daha ¢ok goriildigi bildirilmistir. Buna kargi-
lik, sigara icimi ile sarkoidoz arasinda negadif bir iligki ol-
dugu iddia edilmistir.*’ Musellim ve ark.’nin ¢aligmasinda
da, sarkoidoz hastalariin %75’inin sigara igmedigi goste-
rilmistir.”

Sarkoidozdan sorumlu tek bir gen gosterilememistir.
HILA-A1, B8, DR3 haplotipi ve DR17 beyazlarda; DRw52
Japon’larda; DPB1*0201 Afrika kokenli Amerika’li hasta-
larda, artmug sarkoidoz riski ile iligkili bulunmugstur. HLA-
DR3 ve DQ?2 ile Lofgren sendromu arasinda ve HLA-
DRS ile kronik hastalik arasinda iliski gosterilmistir."" Son
calismalarda annexin 11 geni iizerinde de durulmaktadir.™

Birinci dereceden akrabalarda sarkoidoz riskinin artmig
oldugu ve monozigotik ikizlerdeki konkordansmn (0.148),
dizigotik ikizlerden (0.012) daha yiiksek oldugu gozlen-
mistir.* Ailesel birliktelik % 1-3 olarak bildirilmistir.""

Sarkoidoz THI agirlikli bir hastaliktir. Antijenin CD4
pozitif T lenfositleri tarafindan tanimnmasi hastaligin tetik-
lenmesinde kritik basamaktir. Inflamatuvar siire¢ esnasin-



da TNF-a, INF-y, IL-2, TGF-f, IL-8, IL-12, IL-10 ve
IL-23 gibi sitokinlerin iiretimi artar.”” Bu sitokinler ara-
sinda 6zellikle IL-1f, INF-y ve TNF-a grantilom olugma-
sinda ve idamesinde 6nemli sitokinlerdir. IL-12 diizeyi de,
hem hasta serumlarinda, hem de bronko alveoler lavaj ma-
yilerinde yiiksek bulunmus olup, hastaligin patogenezinde
onemli yeri oldugu gosterilmistir.™

Tedavi

Sarkoidozun kesin sebebi bilinmediginden tedavisi de
ampiriktir. Kortikosteroidler dahil, sarkoidoz tedavisinde
kullamilan hicbir ajan icin FDA onay1 yoktur." Bununla
paralel olarak, sarkoidoz tedavisinde kontrollii ¢aligmalar
ve kanita dayali tip verisi de azdir. Bu nedenle tedavi plan-
lanmasinda uzman goriisii ve bilgi birikimi 6nemlidir. Te-
daviyi planlarken hastaligin baslangi¢ sekli, ilerlemesi, or-
gan tutulumlari ve mevecut semptomlar géz 6niinde bulun-
durulmalidir. Hastalik baglangicinda siddetli semptomlari
ve ciddi organ tutulusu olan hastalarda tedaviye hemen
baglanmalidir. Bu baglamda semptomatik pulmoner tutu-
lug, malign hiperkalsemi, tveit, nérosarkoidoz, ciddi kar-
diyak tutulus, lupus perniyo gibi kutanéz bulgular, karaci-
ger ve dalak tutulusu, siddedli ist hava yolu tutulusu ve cid-
di lokomotor system tutulusu gibi bulgularin varliginda
ilagsiz izlem siireci olmamalidir. Diger yandan bazi yazar-
lar iyi prognozlu hastalarin spontan remisyona girme ihti-
mali oldugundan, yagamsal organ tutulusu ve 6nemli ya-
kinmasi olmayan hastalarin 3-6 ay siireyle tedavisiz izlene-
bilecegini one siirmektedir."”" Bu nedenle asemptomatik,
radyolojik olarak akciger tutulusu olan hastalarda tedaviye
karar vermek icin hastalarin belirli bir siire izlenmesi one-
rilmektedir.* Ornegin ACCESS kohort’unda iki yil takip
edilen hastalarin sadece %16’sinda go6giis radyografisinde
progresyon ve %11’inde spirometrik degerlerde bozulma
goriilmiigtiir."” Onerilen iki yillik izlem siiresi, yeni organ
tutulugunu tespit etmek agisindan da énemlidir. ACCESS
calismasinda 2 yillik izlem stiresince %23 oraninda yeni
organ tutulumu saptanmugtir.””

Sarkoidozda tedaviye erken baglanmasmimn, remisyon
acisindan bir avantaj olup olmadigiyla ilgili veriler de ¢elis-
kilidir. Afrika kokenli Amerika’li hastalarda yapilan bir ¢a-
lismada KS ile remisyon saglanan hastalarin %74’tinde;
spontan remisyon saglanan hastalarin ise %8’inde relaps
goriildiigii ortaya konulmustur.™

Sarkoidoz tedavisinde genel kabul goren bir tedavi al-
goritmast ve tedavide kullanilan ilaglarin uygun doz ve kul-
lanim siiresi ile ilgili tam bir fikir birligi yoktur. Kortikos-
teroidler bu hastalik i¢in ilk basamakta ve en yaygm kulla-
nilan ajanlardir. Pulmoner tutulumda hastalarin %70’in-
den fazlasi KS tedaviye olumlu yanit verir. Fakat doz azal-
tminda veya kesme durumunda %25-50 oraninda niiks
bildirilmistir."” Kullanilacak KS dozu ve konusunda tam bir
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fikir birligi olmamasina ragmen, giinliik 20-40 mg predni-
zolon tedavisi ile baglanabilir.”” Pulmoner tutulumlu has-
talarda giinlitk 20 mg tizerinde dozlar genellikle gerekme-
mesine ragmen, kardiyak ve norolojik tutulumlarda ginlik
prednizolon doz gereksinimi 20 mg tistiine ¢ikabilir. Son-
rasinda, semptomlar1 kontrol altina tutacak en disiik KS
dozuna inmek hedeflenmelidir. Onerilen KS tedavi siiresi
ve doz azaltma semalar1 farkhidir. Bazi yazarlar tedavinin
baglamasindan sonra 6 ay i¢inde KS dozunun azalularak
kesilmesini 6nerirken, bazi yazarlar ise relaps riskine karst
tedavinin en az 1 yil siirdiiriilmesini 6nermektedir."*"

Kortikosteroid tedavisi ile hastalik aktivitesi ve bulgu-
lar1 kontrol altina alinamayan, KS dozunun azaltlma asa-
masinda sarkoidozun alevlendigi ve KS tedavisine bagl
yan etkilerin 6n planda oldugu hastalarda, ikinci basamak
ilaclar kullamilabilir. Bu grup ilaglar arasinda klorokin
(KQ), hidroksiklorokin (HKQ), metotreksat (MTX), aza-
tiyopirin (AZA), leflunomid (LEF), mikofenolat mofetil
(MMEF), siklosporin (CSA), pentoksifilin ve minosiklin sa-
yilabilir. Tedaviye direncli ve daha agir olgularda siklofos-
famid (CYP), anti-TNF ajanlar, rituksimab (RTX) ve tali-
domid kullanimi da bildirilmistir.”™

Antimalaryal ilaclardan KQ ve HKQ'in etkinligi kuta-
noz sarkoidoz ve hiperkalsemi tedavisinde gosterilmis-
tir.”"*” Ciddi pulmoner, kutandz, hepatik, nérolojik, okii-
ler ve kardiyak sarkoidoz olgularinda MTX tedavisi etkili
bulunmustur.””” Pulmoner sarkoidozlu 11 hastada yapi-
lan bir calismada, AZA ve KS kombinasyon tedavisine
olumlu yanit alindigr bildirilmistir."" Sarkoid iiveitli yedi
hastada, MMF tedavisine olumlu yanit bildirilmigtir."”” Bir
bagka ¢aligmada da, pulmoner ve okiiler tutulumu olan 32
sarkoidoz hastasma tek bagina veya M'TX ile birlikte LEF
tedavisi verilmistir. Sadece LEF verilen 17 hastanin 12’sin-
de; MTX + LEF kombinasyonu verilen 15 hastanin 13‘in-
de remisyon saptanmugtir.” Siklofosfamid tedavisinin né-
rosarkoidozda,”” minosiklin tedavisinin ise kutanéz sarko-
idozda” etkili oldugu bildirilmistir.

Sarkoidozun lokomotor sistem tutulusunun tedavisine
goz atldiginda, akut sarkoid artritinin seyrinin iyi oldugu
ve tedavide genellikle indometazin gibi NSAII’larin yeter-
li oldugu s6ylenebilir. Bazi olgularda kolsisin tedavisinin de
atak siiresini kisalttigr bildirilmistir."" Kronik sinovit varli-
ginda ise, ek olarak disiik doz KS tedavisi gerekebilir. KS
tedavisine de diren¢ gosteren artrit varliginda, basta MTX
ve antimalaryal ajanlar olmak tizere, LEF ve AZA gibi te-
mel etkili ve IS ajanlar kullamilabilir.”

Sweiss ve ark. sarkoid artritli hastalarda, ilk asamada
NSAII ve KS tedavisinin baglanmasini, yanit alinirsa bu ge-
kilde devam edilmesini, diren¢ veya yan etki varligimda
MTX tedavisine gecilmesini, gerekirse KS dozunun artiril-
masini ve MTX etkisiz kalirsa veya sorun ¢ikarsa diger bir
temel etkili ilacin kullanilmasimi 6nermistir.”’ Bu da sonuc
vermez ise, bu durumda biyolojik ajanlar 6nerilmektedir.



Osteosarkoidozun tedavisi ise daha zordur. Kortikoste-
roidler sigligi geriletse de, kemik yikimini tamamen diizel-
temezler. Bazi olgularda MTX ve antimalaryal ajanlarin
yararli olabildigi bildirilmistir."

Akut sarkoid miyozit KS tedavisine, kronik ve nodiiler
miyopatilere gore daha iyi yanit vermektedir. Akut sarko-
id miyozit tedavisinde MTX’in etkili oldugu gosterilmis-
tir.”” Siddetli ve semptomatik kronik ve nodiiler myozit
tedavisinde de MTX ve AZA kullanilmaktadir, fakat ideal

bir tedavi stratejisi heniiz olusturulamamistir.”"

Eritema nodosum tedavisinde indometazin gibi
NSAiT'lar, kolsisin ve diisitk doz KS’ler yararli olur. Sar-
koid vaskiilitinin tedavisinde KS’ler ilk secenektir, fakat
doz ve kullanim siiresi hakkinda kesin bir veri yoktur.”
Relaps sik goriilmektedir. Direngli olgularda AZA, CYP
gibi IS ajanlar ve RTX denenebilir.””

TNF-o sarkoidozda graniilom olusmasinda ve grani-
lomun varliginin stirdiiriilmesinde 6nemli bir stokindir.
Anti TNF-a tedaviler, direncli olgularda kullanilmaktadir.
Infliximab konvansiyonel tedaviye direngli deri, kalp, goz,
eklem ve norolojik tutulumlu hastalarda etkili bulunmus-
tur.”* Etanersept ile yapilan ¢alismalarda sonuglar ¢ok iyi
olmamasina ragmen, olgu bildirimlerinde tedaviye direnc-
li sarkoid artrit® ve sarkoid vaskiilit* tedavisinde basarili
oldugu bildirilmistir. Adalimumab ile sarkoid vaskiilitli bir
olguda ve multisitemik tutulumla seyreden sarkoidozlu
iic hastada basarili sonuclar bildirilmistir.”” Alveoler mak-
rofajlardan TNF salinimini baskilayan talidomid deri sar-
koidozunda;”” TNF iiretimini baskilayan pentoksifilin ise
pulmoner sarkoidozda kullanilmig ve etkili bulunmugtur.”™
RTX tedavisinin etkinligini gosteren klinik bir caligma
yoktur; veriler olgu sunumlari ile smirhidir.”™ Sarkoidoz
tedavisinde umut verici goriinen diger biyolojik tedavi
ajanlar1 arasinda ustekinumab, apremilast, certolizumab,
golimumab ve bir fosfodiesteraz 4 inhibit6rii olan apremi-
last sayilabilir.”™

Sonug olarak; sarkoidozun tedavisi bireyseldir; semp-
tomlara ve organ tutuguna gore belirlenir. Asemptomatik
hastalarin bir siire izlenmesi 6nerilir. Bazi olgularda spon-
tan remisyon geligebilecegi unutulmamalidir. Sarkoidozda
standardize edilmis tedavi protokolleri de yoktur. Tedavi
alan veya almayan tiim hastalar, yeni organ tutulumlar: agi-
sindan izlenmelidir.

ilaca bagh sarkoidoz

Anti-TNF ajanlar tedaviye direngli sarkoidoz hastalari-
nin tedavisinde bagartyla kullanilsa da, sarkoidoz hastaligt
olmayan ve bagka nedenlerle anti-TNF ajanlart kullanan
bazi hastalarda bu tedaviye bagh sarkoidoz gelisebildigi de
bildirilmistir.”’ Bunun mekanizmas: tam olarak bilinmese
de, anti-TNF tedavisi sonucunda TNF-a ile IFN-a sito-
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Tablo 3. Sarkoidozda kot prognoz gostergeleri.

® 40 yas Uzeri
o Afrika kokenli Amerikalilar
o Steroid tedavisi ihtiyaci olanlar
e Ekstra pulmoner tutulumu olanlar
- Kardiyak
- Norolojik
- Lupus Pernio
- Splenomegali
- Hiperkalsemi
- Kemik tutulumu
® Pulmoner tutulum olanlar
- Evre 3-4 g6gus radyografi bulgulari
- Pulmoner Hipertansiyon
- Belirgin akciger fonksiyon bozuklugu
- Dispne (orta-siddetli)
- Bronkoalveoler lavaj sivisinda notrofili varligi

kinleri arasindaki dengenin bozulmasi: ve sonucta IFN--
diizeyinin yiikselmesi ile ilgili oldugu dustintilmektedir.
Gergekten, IFN-a tedavisinde de sarkoidoz ortaya ¢ikabil-
mektedir. Anti-TNF tedavisi zemininde gelisen sarkoido-
zun, patogenetik stire¢ acisindan anti-TNF tedaviye bagh
psoriyazis veya lupus tablosu ile de benzerlik gosterdigi
diisiiniilmektedir.”

Prognoz

Cogu hastada spontan remisyon goriilir (%60). Akut
sarkoidozlu hastalar spontan remisyona girme olasiliklart
daha fazladir. Lofgren sendromlu hastalar genellikle teda-
visiz ve spontan remisyona girerler; prognoz iyidir."” Sar-
koidoz hastalarmin %10-20’sinde KS tedavisi gerekir.
%10-30 olgu kroniklesir. Mortalite oran1 %1-5 oraninda
bildirilmigtir.” Tiim 6liimlerin yarisi ilerleyici pulmoner
hastalik, diger yarisi kardiyak/norolojik hastalik kaynakli-
dir. Tablo 3’te sarkoidozda kétii prognoz ile iliskili 6zel-
likler gosterilmistir.”™
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