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Gazi Universitesi’ne Basvuran 100 Sarkoidoz
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AMAGC: Bu calismada sarkoidoz hastalarinin tani, tedavi ve klinik
izlem siireclerinin degerlendirilmesi ve hastalarin genel 6zellikle-
rinin belirlenmesi amaglanmigtir.

GEREC VE YONTEMLER: Klinigimizde 1994-2010 tarihleri arasin-
da sarkoidoz tanisi ile izleme alinan 100 hastanin demografik, kli-
nik, laboratuar ve radyolojik bulgulari retrospektif olarak incelendi.

BULGULAR: Hastalarin ortalama tani yaslarn 44+12 yil (22-82),
kadin/erkek orani 2,8 idi, cinsiyetler arasinda tani yaslari agisindan
farklilik saptanmadi. En sik goriilen yakinmalar dispne, dksiriik ve
cilt yakinmalari idi. Erkeklerin %50, kadinlarin %17’sinde sigara
kullanma 6ykiist oldugu, sigara kullananlarin ileri evrelerde (evre
2-3) bagvurdugu goriildii (p=0,006). Hastalarimizin %3’iinde ailesel
sarkoidoz saptandi. Hastalarin %96’sina tani sirasinda akciger to-
mografisi yapildigi goriildi. Anjiotensin donustiirlicii enzim (ACE),
sedimantasyon, serum ve idrar kalsiyum diizeyleri ile hastaligin ev-
resi arasinda iliski saptanmadi. En sik restriktif paternde olmak tizere
hastalarin %34’linde tani aninda solunum fonksiyon testi (SFT) bo-
zuklugu ve %49’unda karbonmonoksit difiizyon kapasitesi (DLCO)
degerlerinde azalma oldugu gortildi. Birinci saniyedeki zorlu soluk
verme hacmi (FEV,), zorlu vital kapasite (FVC) ve DLCO degerle-
rindeki azalma ile hastalik evresi arasinda anlamli iliski saptandi
(p<0,01). Hastalarimizin %16’sinda sarkoidoz tanisi klinik, labora-
tuar ve radyolojik bulgularla konulurken diger hastalarda doku tani-
sina yonelik bazi invaziv girisimler yapildigi goriildi. En sik kullani-
lan invaziv yontemler transbronsiyal biyopsi (%34), punch biyopsi
(%31), mediastinoskopik veya transbronsiyal olarak yapilan medi-
astinal lenf nodu biyopsisi (sirastyla %22 ve %9) idi. Tum izlemleri
boyunca hastalarin %43'{ine tedavi verildigi goriildi. izlem siireleri
boyunca hastalardan 18’inde (%18) tani sonrasi dénemde relaps iz-
lendi. Relaps’in; ileri evre ve tani aninda tedavi verilmis hastalarda
daha sik oldugu goriildii (p<0,01 ve p: 0,04).

SONUC: Sarkoidoz, cesitli klinik bulgularla seyredebilen, sik veya
nadir goriilebilen bulgulariyla ayirici tanida mutlaka diistintilmesi
gereken multisistemik bir hastaliktir. Klinigimize ait verilerin de-
gerlendirildigi bu calismada bulgularimiz genel olarak literatiir
verileri ile benzer bulunmustur.

ANAHTAR SOZCUKLER: Sarkoidoz, interstisyel akciger hastaligi,
tani, tedavi
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GIiRiS

OBJECTIVES: This study aimed to evaluate the diagnosis, treat-
ment and clinical monitoring of the patients with sarcoidosis and
to determine their general characteristics.

MATERIAL AND METHODS: We retrospectively examined demo-
graphic, clinical, laboratory and radiological findings of 100 pa-
tients who were followed-up with the diagnosis of sarcoidosis in
Gazi University Faculty of Medicine, Department of Chest Disease
between 1994 and 2010.

RESULTS: Mean age of the patients was 44+12 years (22-82), female/
male ratio was 2.8 and no difference of the age at diagnosis was found
between the genders. Most commonly seen complaints included dys-
pnea, cough and skin disorders. It was reported that 50% of the men
and 17% of the women had a history of smoking and that smokers
were presented at advanced stages (Stage 2-3) (p=0.006). Three per-
cent of our patients had familial sarcoidosis. It was seen that 96% of
the patients had pulmonary tomography at the time of diagnosis. No
correlation was detected between angiotensin-converting enzyme
(ACE), erythrocyte sedimentation rate and serum and urine calcium
levels and the disease stage. Of the patients, 34% showed impaired
respiratory function test (RFT) results and 49% showed decreased dif-
fusing capacity of carbon monoxide (DLCO) values, most commonly
with restrictive pattern, at the time of diagnosis. Forced expiratory
volume in 1 second (FEV)), forced vital capacity (FVC) and decreased
DLCO values did not show a correlation with the stage of the dis-
ease (p<0.01). Of our patients, 16% were diagnosed with sarcoidosis
based on clinical, laboratory and radiological findings, whereas other
patients underwent some invasive interventions for tissue diagnosis.
Most commonly used invasive methods included transbronchial bi-
opsy (34%), punch biopsy (31%), mediastinoscopic or transbronchial
mediastinal lymph node biopsy (22% and 9%, respectively). During
the follow-up period, 43% of the patients received treatment. During
the follow-up, 18 patients (18%) showed relapse in the period after
the diagnosis. It was seen that relapse was more common in the pa-
tients with advanced stage, who have received treatment at the time
of diagnosis (p<0.01 and p=0.04).

CONCLUSION: Sarcoidosis is a multisystemic disease that may have
a course with several clinical findings and that should be absolutely
considered in the differential diagnosis with its commonly or rarely
observed findings.

KEY WORDS: Sarcoidosis, interstitial pulmonary disease, diagno-
sis, treatment
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Sarkoidoz ilk kez 1887 yilinda Jonathan Hutchinson tarafindan yiiziinde ve kollarinda cilt lezyonlari olan bir hastada tanim-
lanmig ve “Mortimer’in hastaligi” olarak adlandinlmistir. Yillar igcinde klinik, radyolojik ve histopatolojik bulgulari tanimla-
nan ancak etyolojisi tam olarak aydinlatilamayan sarkoidoz, tutulan bolgelerde kazeifiye olmayan grantilomat6z inflamas-
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yonla karakterize multisistemik bir hastaliktir. Tark Toraks
Dernegi Klinik Sorunlar Calisma Grubu’nun 2009 yilinda
yayinlanan calismalari dikkate alindiginda tlkemizde sarkoi-
doz insidansi 100.000'de 4 olarak tahmin edilmektedir [1].

Sarkoidoz, rastlantisal olarak gekilen bir akciger grafisinde
ortaya ¢ikabilecegi gibi konstitusyonel belirtiler veya tutulan
organ sistemine ait belirtiler ile de karsimiza ¢ikabilmektedir.
Sarkoidozda tiim organ sistemleri tutulabilecegi gibi vakala-
rn %90inda akciger ve intratorasik lenf nodu tutulumu
gozlenmektedir [2,3]. Hastaligin dogal seyrinin cesitlilik
gostermesi, erken tedavinin uzun dénem etkileri ile ilgili
heniiz verilerin olmamasi ve tedavinin semptomatik olmasi
gibi nedenlerden dolay: tedavi endikasyonlari sarkoidozun
tartismali konularindandir. Ancak hastaligin en 6nemli 6zel-
ligi spontan remisyon oraninin %60-70 olmasi ve kronik
seyirli hastaligin sadece %10-30 oraninda gézlenmesidir. Bu
nedenle sarkoidoz genel olarak bening seyirli ve iyi prognoz-
lu hastaliklar grubunda degerlendirilmektedir. Olim oranlari
siklikla solunum yetmezligi, nérosarkoidoz ve kardiyak tutu-
luma bagh olmak lzere %1-5 arasinda degismektedir [4].

Bu calismada, 1994-2010 yillari arasinda Gazi Universitesi
Tip Fakiiltesi Goglis Hastaliklart Klinigi'ne bagvuran ve sar-
koidoz tanisi ile izleme alinan hastalarin tani, tedavi ve klinik
izlem sireclerinin retrospektif olarak degerlendirilmesi ve
hastalarin genel 6zelliklerinin belirlenmesi amaglanmustir.

GEREC VE YONTEMLER

Calisma Gazi Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurul'u
tarafindan onaylanmistir. Calismamizda 1994-2010 yillan
arasinda Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Gogtis Hastaliklari
klinigine bagvuran ve sarkoidoz tanisi ile izleme alinan has-
talar retrospektif olarak degerlendirildi. Toplam 120 hastanin
isim bilgilerine ulasildi, ancak bunlardan 20 hastaya ait veri-
ler calismamiz icin yeterli olmadigindan bu hastalar ¢alisma
dist birakildi. Hastalara ait demografik veriler, bagvuru semp-
tomlari, tani yontemleri, hastalik evreleri, aile hikayeleri,
sigara kullanma oykiileri, laboratuar verileri (ACE, sedimen-
tasyon, kan ve idrar kalsiyum diizeyleri, SFT bulgular), tani
anindaki tiiberkiilin deri testi (PPD) degerleri, ekstrapulmo-
ner tutulumlari, tedaviye yanit, relaps ve remisyon durumlari
calisma igin dizayn edilmis dijital veri tabanina kaydedildi.

TANI

Tani; klinik, laboratuvar ve radyolojik bulgular ile histolojik
olarak tipik kazeifikasyon gostermeyen epiteloid hiicreli gra-
nilomlarin gosterilmesi ve granilamatoz iltihaba yol acan
diger nedenlerin dislanmast ile konuldu [5].

Biyokimyasal incelemeler

Anjiyotensin donustiiriicii enzim (ACE) diizeyi; kinetik metod
ile olgiildi, 8-52U/L arasi degerler normal olarak kabul edil-
di. Eritrosit sedimentasyon hizi (ESH); bir tiipe konulan erit-
rositlerin birim zamanda ¢okme hizlari 6lgilerek bulundu,
kadinlarda 20mm/saat, erkeklerde 15 mm/saat tizeri yiiksek
olarak degerlendirildi. Serum kalsiyum diizeyi; hazir kitler
(Abbott) kullanilarak otoanalizérde kalorimetrik yontemle
analiz edildi, 10.6 mg/dl ve lzeri yiiksek olarak kabul edildi.
Yirmi dort saatlik idrarda kalsiyum diizeyi, hazir kitler
(Abbott) kullanilarak otoanalizérde kalorimetrik yontemle
analiz edildi, 300 mg/It'nin lizeri yliksek olarak kabul edildi.

Tiiberkiilin Deri Testi

Bes tiiberkiilin Gnitesi (0,5 mL) tiiberkiilin soliisyonu (PPD),
27 numarali igne ile 6n kolun 6n yiziine intradermal olarak
yapildi. Enjeksiyon yapildiktan sonra 72. saatte endirasyon
olgildi. Endirasyon gapi 0-4 mm arasinda olanlar negatif

olarak kabul edildi.

Solunum Fonksiyon Testi

Oturur pozisyonda SensorMedics Vmax 20 spirometrisi
(SensorMedics Corp., Yorba Linda, CA, ABD) kullanilarak
yapildi. Birinci saniyedeki zorlu soluk verme hacmi (FEV)),
zorlu vital kapasite (FVC), FEV,/FVC ve karbonmonoksit
diflizyon kapasitesi (DLCO) igin hastanin yasi, cinsiyeti ve
boyuna gore beklenen degerlerin yiizdesi kaydedildi. DLCO
icin ayrica hastanin hemoglobin ile dizeltilmis degerleri
alindi. FEV /FVC <%70, vital kapasite (VC) >%80 olmasi
obstriiktif patern olarak degerlendirildi, FEV,/FVC'nin %61-
69 olmasi hafif, %45-60 arasi olmasi orta, <%45 olmasi agir
obstriiksiyon olarak siniflandinldi. FEV /FVC >%70, VC ve
FEV, <%80 olmasi restriktif patern olarak degerlendirildi,
VC'nin %66-80 olmasi hafif, %51-65 olmasi orta, <%51
olmasi agir restriksiyon olarak siniflandirildi. FEV /FVC
<%70, FEV, ve VC <%80 olmasi mikst patern olarak kabul
edildi. DLCO’nun beklenen degerin %80’inin altinda olmasi
difizyon kapasitesinde azalma olarak kabul edildi.
DLCO'daki, azalma %61-80 arasi ise hafif, %41-60 arasi ise
orta, <%41 ise agir olarak siniflandirildi [2,6].

Tedaviye Yanitin Degerlendirilmesi

Klinik yanit; pulmoner semptomlarda ve varsa ekstrapulmo-
ner organ tutulumuna bagli gériilen semptomlarda diizelme
veya azalma olarak tanimlandi. Laboratuar yaniti; baslangi¢
degerlerine gore kan ACE, kan ve 24 saatlik idrarda kalsiyum
diizeyi, sedimentasyon degerlerinde azalma, SFT degerlerin-
de FVC'de %10, DLCO'da %15’lik diizelme olarak tanimlan-
di [7]. Tedavi Oncesi akciger grafisi veya toraks bilgisayarli
tomografisine (BT) gore tedavi sonrasi gerileme veya tam
diizelme izlenmesi ise radyolojik yanit olarak degerlendiril-
di. Calismamizda hastalarin tedaviye yanitinin oldugunun
kabul edilmesi klinik, laboratuar veya radyolojik yanit para-
metrelerinden en az ikisinde diizelme olmasi sarti arandi.
Yeni ortaya ¢ikan semptomlar veya mevcut semptomlarda
artig, aktivite belirtecleri olan kan ACE, kan ve idrar kalsiyu-
mu, sedimentasyon degerlerinde yiikselme, FVC ve DLCO’da
diisme, akciger grafisi ve/veya toraks BT'de yeni ortaya ¢ikan
bulgular veya mevcut bulgularda artis izlenmesi relaps ola-
rak degerlendirildi.

istatistiksel Analiz

Calismadan elde edilen verilerin degerlendirilmeside SPSS
(Statistical Package for the Social Sciences, Inc, Chicago, IL,
ABD) programi kullaniimistir. Olgiimle elde edilen siirekli
degiskenler ortalama ve standart sapma ile kategorik degis-
kenler ylizde degerleri ifade edilmistir. Kategorik degiskenle-
rin kargilagtirllmasinda Chi-Square (X2) testi ve gerekli oldu-
gu durumlarda Fisher exact test kullamlmugtir. iki grubun
karstlastirilmasi amaciyla parametrik test kosullarinin saglan-
dig1 degiskenler icin Student’s t testi, parametrik test kosulla-
rinin saglanmadigl durumlarda ise Mann-Whitney U testi
kullanilmistir. Ug ve daha fazla grubun kargilastinimasinda
ise Kruskal Wallis H testi uygulanmistir. Biitlin istatistiksel



analizlerde onemlilik seviyesi olarak p<0,05 degeri kabul
edilmistir.

BULGULAR

1994-2010 yillar arasinda sarkoidoz tanisi alan 100 hastanin
degerlendirildigi calismamizda, yillik tani alan hasta sayisinin
2003 yilindan sonra 6nceki yillara nazaran belirgin artis gos-
terdigi izlendi. Calisma kapsaminda degerlendirilen 100 has-
tadan 74’0 (%74) kadin, 26's1 (%26) erkek idi. Hastalarin tani
sirasindaki yas ortalamasi 44+12 (22-82) idi. Calismamizda
erkek ve kadin hastalarin tani yaslari benzer bulundu. Sigara
kullanma orani erkeklerde %50 iken kadinlarda %17 olarak
bulundu. Hastalarin 3’tinde (%3) familial sarkoidoz &ykisi
mevcuttu. Hastalarin genel 6zellikleri Tablo 1'de verilmistir.

Hastalarimizin tani anindaki yakinmalari ve klinik bulgular
g6z oniine alindiginda; dispne (%69) ve oksuriik’in (%57)
en sik goriilen yakinmalar oldugu ve hastalarin %32’sinde
cilt bulgularinin izlendigi goriildi. Tani aninda kaydedilen
klinik bulgu ve yakinmalar, gorilme sikhiklari ile birlikte
Tablo 2’de 6zetlenmistir.

Hastalarimizin %16’sinda (n=16) sarkoidoz tanisi klinik, labo-
ratuar ve radyolojik bulgulara dayanilarak konulurken diger

Tablo 1. Hastalarin genel 6zellikleri

Hasta sayisi 100
Cinsiyet, n (%)
Erkek 26 (26)
Kadin 74 (74)

Yas, ortalama=SS (aralik), yil

Yas gruplarina gore dagihm, n (%)

20-29 yas 10 (10)
30-39 yas 27 27)
40-49 yas 22 (22)
>50 yas 41 (41)
Meslek grubu, n (%) 83 (100)
Ev hanimi 40 (48)
Memur 18 (22)
Ogretmen 11(13)
Esnaf 7 (8)
Saglik personeli 3(4)
Diger 4 (5)
Tani aninda sigara kullanimi, n (%)
Yok 70 (70)
Var 8 (8)
Birakmig 22 (22)
Tami sirasindaki evre
Evre 0 2(2)
Evre 1 44 (44)
Evre 2 43 (43)
Evre 3 11 (171)

ortalama=SS: ortalamazstandart sapma
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hastalarda doku tanisina yonelik bazi invaziv girisimler yapil-
dig1 goriildi. En sik kullanilan invaziv yontemler transbronsi-
yal biyopsi (%34), punch biyopsi (%31), mediastinoskopik
veya transbronsiyal olarak yapilan mediastinal lenf nodu
biyopsisi (sirasiyla %22 ve %?9) idi. Kullanilan diger yontemler
ise periferik lenf nodu biyopsisi (%5), acik akciger biyopsisi
(%3,6) ve diger organ biyopsileri (%2,3) idi. Tani strecinde
hastalarin tiimiine akciger grafisi ¢ekilirken, 96 (%96) hastaya
toraks bilgisayarli tomografisi (BT) gekildi. Hastalarin tani sira-
sinda akciger grafilerine gore evrelendirmeleri Tablo 1'de
verilmistir. Ayni zamanda BT gekilen hastalar BT bulgularina
gore evrelendirildiginde hastalarin %72’sinin evre 2 oldugu,
%32,2’sinde evrenin arttigr gorild.

Sigara kullanmis veya halen kullanmakta olan hastalarin
%?76,7'sinin evre 2 ve 3 gibi ileri evrelerde, sigara kullanma-
yan hastalarin %55,7'sinin evre 0 ve 1 gibi erken evrelerde
tani aldigr gorilda. Sigara kullanimi ile geg evrelerde tani
alinmasi arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptandi
(p=0,006).

Tani siirecinde PPD testi yapilan 64 hastanin 38’inde (%59)
testin negatif oldugu gorildi. Tani anindaki aktivite belirteg-
leri incelendiginde; ACE diizeyi bakilan hastalarin %56’sinda
diizeylerin normalden yiiksek ve ortalama degerin 67,3+52
oldugu, %3’tinde serum kalsiyum vyiiksekligi, %14’tinde
hiperkalsitiri ve %50 hastada sedimentasyon yiiksekligi oldu-
gu gorildii. Hastalarin %34’linde SFT'de bozukluk mevcut-

Table 2. Sarkoidoz hastalarinin tani1 anindaki klinik bulgu
ve yakinmalari

Klinik bulgu-yakinma Hasta sayisi (%)

Dispne 69 (69)
Oksiiriik 57 (57)
Cilt bulgusu 32 (32)
Eritema nodozum 24 (24)
Eritema nodozum disi 8(8)
Halsizlik- yorgunluk 22 (22)
Eklem yakinmalari 22 (22)
Gogiis agrisi 21 (21)
G0z bulgusu 12 (12)
Norolojik yakinma 11 (11)
Bagagrisi 2(2)
Basdonmesi 909
Ates 909
Balgam 99
Gece terlemesi 9(9)
Kas-iskelet yakinmalari 909
Myalji 7(7)
Kemik agrilari 4 4)
Kilo kaybi 7(7)
Hemoptizi 4 (4)
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Tablo 3. Hastalarin evrelere gore tedavi alma oranlari

Evre 0
n (%)
Tedavi durumu Var 0(0)
Yok 2 (100)
Toplam 2 (100)

tu, %18,1’inde restriktif, %11,7’sinde obstruktif ve %4,3’linde
mikst paternin hakim oldugu goriildii. Hastalarin %49’unda
DLCO degerlerinde azalma oldugu kaydedildi. Biyokimyasal
aktivite belirtecleri ile hastalik evresi arasinda anlamli iligki
saptanmazken, SFT parametrelerinin hastalik evresinin art-
masiyla azaldig|, bu azalmanin FEV,, FVC ve DLCO'da ista-
tistiksel olarak anlamlr oldugu (sirasiyla p=0,007/0,007/0,01)
gorilda.

Sarkoidoz tanisi alan hastalarimizin %98’inde akciger tutulu-
mu gozlenirken %43’linde akciger disi organ tutulumlarinin
oldugu ve en sik ekstrapulmoner tutulumun cilt tutulumu
(%32) oldugu goriildi. Ekstrapulmoner tutulumlar incelendi-
ginde istatistiksel olarak anlamli bulunmasa da kadinlarda
(%438,6) erkeklere (%26,9) oranla daha fazla oldugu gorildi
(p=0,09). Ekstrapulmoner tutulum oranlari 40 yas alti hasta-
larda (%56), 40 yas lizerindekilere gore (%33,8) anlamli
olarak yiiksek bulunudu (p=0,02). Ayrica hastalik evresindeki
artis ile ekstrapulmoner tutulum oranlarinin azaldigi saptandi
(p=0,03).

Tim izlem siregleri gdz 6nilne alindiginda, hastalarin
57’sinin (%57) tedavisiz izlendigi, 43’line (%43) ise degisik
doénemlerde tedavi verildigi goriildi. Evrelere gore tedavi
verilme oranlari Tablo 3’te 6zetlenmistir. Tedavi verilen has-
talarin %38’ine (n:38) tani aninda tedavi baslandigi ve bu
hastalarin tiimiine steroid tedavisi verildigi (33’line metilp-
rednizolon, 3’tne deflazokort, 2’sine fluokortolon), steroid
tedavisine ek olarak 1 hastada azotioprin diger 1 hastada ise
pentoksifilin kullanildigi gorildi. Steroid tedavi siiresinin 1
ay ile 24 ay arasinda degistigi, ortalama tedavi siiresinin
7,8x5,5 ay oldugu gorildi. Ayrica sistemik tedavi verilme-
den izlenen 57 hastanin 21’ine izlem siiresinde inhale korti-
kosteroid tedavi verildigi izlendi.

izlem siireleri boyunca hastalardan 18’inde (%18) tani son-
rast dénemde relaps (12 hastada birer relaps, 6 hastada ticer
relaps) oldugu goriildi. Tani sirasinda tedavi verilmeden
izlenen ve tedavi verilen hastalarda relaps gézlenme oranla-
rnin sirastyla %8,1 ve %34,2 oldugu gorildi (p<0,01).
Relaps goriilmesi ile yas ve cinsiyet arasinda iliski saptan-
mazken, ileri evrelerde basvuran hastalarda relaps goriilme
sikliginin erken evrelere kiyasla daha fazla oldugu izlendi
(p=0,04). Tedavisiz olarak izlenen 57 hastadan 11’inin ilk
poliklinik kontrolleri ve tani asamasindan sonra takiplerine
gelmedigi, takiplere devam eden ve tedavisiz izlenen 46
hastadan 14’tiniin (%30) izlemde spontan remisyona girdigi
gozlendi. Tedavi verilen 43 hastanin 28’inde tedaviye yanit
alinirken, 7 hastanin tedaviye yanitsiz, 6 hastanin takipsiz, 2
hastanin heniiz tedavi altinda oldugu gorildi. Tedaviye yani-
ti izlenebilen 35 hasta degerlendirildiginde; yas, cinsiyet,
hastalik evresi ve multiorgan tutulumunun tedaviye alinan

1 2 3 Toplam
n (%) n (%) n (%) n
8(18,2) 27 (62,8) 8(72,7) 43
36 (81,8) 16 (37,2) 3(27,3) 57
44 (100) 43 (100) 11 (100) 100

yanitta anlamli etki gostermedigi ancak tani ACE dlizeyleri-
nin tedaviye yanit veren hastalarda (88+77), tedaviye yanitsiz
hastalara (46+23) gore anlamli olarak yiksek oldugu saptan-
di (p=0,04).

Tedavi alan hastalarin 29’unda (%67) degisik siddetlerde
olmak Uzere yan etkiler kaydedildigi gorildi. Tim tedavi
alan hastalar arasinda en sik goriilen yan etkinin %44,1 ile
kilo artisi ve 6dem oldugu, bunu %30,2 ile kas gli¢siizlig,
%20,9 ile endokrin ve metabolik bozukluklarin (hiperglise-
mi, hiperprolaktinemi, adet diizensizligi, killanma artisi vb.)
izledigi goriildii. Ayrica hastalarin %13,9’unda cilt yan etki-
leri, %11,9’unda osteopeninin kayitlara gegtigi izlendi.

iki hastanin izlemde eksitus oldugu gériildii. Fksitus olan
hastalardan birinin; 82 yasinda sarkoidoz tanisi alan evre 3
olarak izlenen, eslik eden KOAH, pulmoner hipertansiyon ve
kalp yetmezligi bulunan bir hasta oldugu, digerinin ise 62
yasinda evre 2 sarkoidoz tanisi alan, eslik eden astim ve
Behget hastaligi tanilari bulunan hasta oldugu izlendi. iki
hastanin da solunum yetmezligi nedeniyle kaybedildigi
gorildu.

TARTISMA

Sarkoidoz klinik, radyolojik ve histopatolojik bulgular
tanimlanan ancak etyolojisi tam olarak aydinlatilamayan
multisistemik bir hastaliktir. Klinigimizde takip edilen 100
sarkoidoz hastasinin degerlendirildigi c¢alismamizda yillik
tani alan hasta sayisinin 2003 yilindan sonra belirgin artis
gosterdigi  gorllmistir. Hastalarin %26’s1 erkek, %74'G
kadin, %48’i ev hanimiydi ve %3 hastada ailesel sarkoidoz
oldugu gorildi. Hastalarin %70’inin sigara kullanmadig,
sigara kullanan hastalarin daha ileri evrelerde basvurdugu
izlendi. Tani; hastalarin %16’sina klinik, laboratuar ve radyo-
lojik bulgulara dayanarak, %84’tinde doku 6rneklemesi ile
konuldu. En sik kullanilan tanisal invaziv yontemin trans-
bronsiyal biyopsi oldugu gorildi. SFT yapilan hastalarin
%34’tinde anormallik saptandi. Difflizyon 6lgimi yapilan
hastalarin %49’unda DLCO’da azalma oldugu izlendi.
Hastalarin %98’inde akciger tutulumu, %43’iinde ekstrapul-
moner tutulum oldugu, en sik ekstrapulmoner tutulumunda
eritema nodozum dahil olmak tzere cilt tutulumu (%32)
oldugu gorildi. Hastalarin %57’sinin tedavisiz izlendigi,
%43’iine ise tedavi verildigi gortldi. Tani sonrasinda hasta-
larin %18’inde relaps goriildiigl, tedavisiz izlenen 46 hasta-
nin ise %30’unun spontan remisyona girdigi izlendi.

Sarkoidoz tiim irklarda ve her iki cinsiyette de goriilebilmek-
tedir. Hastalik en ylksek insidansina 20-40 yaslari arasinda
ulagirken, &zellikle iskandinav dlkeleri ve Japonya'da yasa-
yan kadinlarda insidansin 50 yas tizerinde ikinci bir pik
yaptigl gorilmistir [8,9]. Musellim ve ark. [1] (TTD Klinik



Sorunlar Calisma Grubu) tarafindan Tirkiye'de 293 sarkoi-
doz hastasi lizerinde yapilan galismada, hastaligin kadinlar-
da daha sik (kadin/erkek: 2,08) oldugu ve kadinlarin tani
yaslarinin erkeklere kiyasla 10 yil daha fazla oldugu sonucu-
na vartlmistir (p<0,001). ACCES c¢alismasinda kadin/erkek
orani 1,77 olarak rapor edilmistir [10]. Gribbin ve ark. [11]
tarafindan yapilan ingiltere calismasinda ise bu oranin 1,11
oldugu gorilmistir. Bizim ¢alismamizda TTD c¢alismasina
benzer olarak hastalarin %74’Gnin kadin, %26’sinin erkek
oldugu (kadin/erkek: 2,8) gorilmistiir. Ancak TTD galisma-
sindan farkli olarak hastalarimizin tani yaglari ortalamasi
44+13 (min-max: 22-82) olup, yas ortalamalari agisindan
cinsiyet gruplari arasinda fark bulunmamistir (p:0,66).
Hastalarimiz tani yaslarina gore gruplandiridiginda 30-49
yaslar arasinda birikim olmakla birlikte en biyiik pik’in 50
yas Uzeri grupta oldugu gorilmistir.

Yapilan bir¢ok calismada sarkoidozun gevresel ve mesleksel
maruziyet ile iliskisi tizerinde durulmustur. ACCESS ¢alisma-
sinda, 6gretmenlerde sarkoidoz goriilme sikliginin kontrol
grubuna kiyasla daha yiiksek oldugu gorilmistir [12]. Bir
baska calismada ise fotokopi gekimi ile ugrasanlarda sarkoi-
doz riskinin arttigi bildirilmistir [13]. Tirkiye’de Musellim ve
ark. [1] yaptigi calismada (TTD ¢alismasi) ise olgularin yari-
sinin ev hanimi oldugu gortlmis ve hastalikla iliskilendirile-
cek mesleki bir etkilenme saptanmamustir. Bizim galisma-
mizda ise TTD calismasindakine benzer olarak hastalarin
%48’inin ev hanimi oldugu goriilmiistir. Mesleki dagilim ile
hastalik arasinda iliski kurulabilecek bir mesleki maruziyet
saptanmamigtir.

Ailesel sarkoidoz vakasi goriilme oranlarinin ACCES galisma-
sinda [14] %3 McGrath ve ark. [15] galismasinda ise %5,9
oldugu gorilmistir. TTD galismasinda ise bu oran diger
calismalara gore daha diistik olarak (%1) rapor edilmistir [1].
Bizim calismamizda hastalarimizdan 3 tanesinde ailesel sar-
koidoz o6ykiisi oldugu goriilmis ve goriilme orani ACCES
calismasina benzer olarak %3 olarak bulunmustur.

Calismaya alinan hastalarimizin %70’inin hig sigara kullan-
madigr gortlmustir. Turkiye'de normal popiilasyonda erkek-
lerin sigara igme oraninin %65, kadinlarin ise %25 oldugu
dikkate alinirsa; hem erkek hem kadin sarkoidozlu hastalari-
mizda sigara icme oraninin genel popiilasyona oranla diistik
oldugu sonucuna varilabilmektedir. Zira literatlir verileri
degerlendirildiginde; Douglas ve ark. [16] 1987'de, Harf ve
ark. [17] 1986'da, yaptiklari ¢alismalarinda ve TTD’nin
2009'da yayinlanan Tirkiye calismasinda sarkoidozlu hasta-
larda sigara icme oranlarinin disiik oldugu vurgulanmustir
[1,16,17]. ACCES ¢alismasinda da sigara kullanimi ve sarko-
idoz arasinda negatif iliski varligi belirtilmigtir [12]. Ote
yandan Gupta ve ark. [18] yayinladigi vaka kontrol ¢alisma-
larinda ise boyle bir iliskinin olmadigr savunulmustur.

Sarkoidozlu hastalarda en sik gorilen klinik bulgular dispne,
kuru okstirik, ve gogiis agrisidir. TTD'nin galismasinda en sik
yakinmanin %53,2 ile oksirik oldugu ve bunu sirasiyla
%40,3 ile dispne, %22,5 ile gogls agrisinin izledigi rapor
edilmistir [19]. Ayni ¢alismada cilt bulgularinin hastalarin
%30,7>sinde bulundugu rapor edilmistir. Bizim ¢alismamiz-
da TTD c¢alismasindan farkli olarak en sik goriilen klinik
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yakinmanin dispne oldugu (%69), bunu 6ksuriik (%57) ve
cilt bulgularinin (%32) izledigi gorilmustir.

Sarkoidozlu hastalarin yaklastk %90’inda tani aninda degisik
radyolojik bulgulara rastlamak miimkin olmaktadir [20].
Genel olarak akciger sarkoidozunun tanisi, takibi ve evrele-
mesinde akciger grafisi yeterli olmakla birlikte, bazi durumlar-
da akciger tomografisine ihtiyag duyulmaktadir. Literatiir veri-
leri ve arastirmacilarin tecriibelerine gore sarkoidoz tansi ile
izlenen hastalarin yaklasik %30’unda akciger tomografisi
gerektiren durumlara rastlanmaktadir [4]. Bizim ¢alismamizda
tani asamasinda hastalarin timiine akciger grafisi gekildigi,
ancak bunun yani sira hastalarin %96’sina ayni zamanda akci-
ger BT cekildigi goriilmektedir. Hastalik baslangicinda gekilen
BT'nin prognostik degerleri sinirhyken, aktif inflamasyon ve
fibrozis ayriminda oldukga etkili oldugu bilinmektedir. Ancak
yine de bu oranin, literatiir verileri dogrultusunda degerlendi-
rildiginde oldukga ylksek oldugu gorilmistir.

Hastalarimizin tan1 anindaki akciger grafilerine gore siniflan-
dirllmalar (Tablo 1) incelendiginde; 2 (%2) hastanin evre 0
oldugu ve hicbir hastanin tani aninda evre 4 olmadig goril-
mistlr. Bu veriler evre O ve evre 4'teki hasta azligi disinda
literatiir verileriyle benzer bulunmustur. Tani aninda ayni
zamanda BT ile degerlendirilen 96 hastanin BT'ye gore evre-
lendirmeleri yapildiginda evreleme sonuglarinda degisiklik-
ler oldugu ve hastalarin %72'sinin evre 2 oldugu dikkat
cekmistir. Tomografinin evreleme lzerine etkisi detaylandiril-
diginda 96 hastadan 35’inin (%36,4) evresinde degisiklik
oldugu bunlarin 4 tanesi disindakilerin (%32,2) evresinin
ilerledigi gortlmustir. BT'nin 1/3 vakada hastalik evresini
akciger grafisine gore en az 1 evre arttirdig1 ancak vakalarin
buyiik kisminda akciger grafisi evrelemesi ile uyumlu sonug-
lar verdigi izlenmistir.

Sarkoidozlu hastalarda sigaranin evre lizerine etkisi ile ilgili
olarak 2010 yilinda Gupta ve ark. [18] calismasinda sigara-
nin evre {izerine etkisiz oldugu sonucuna varilmigtir. Ote
yandan sigaranin sarkoidoza karsi koruyucu oldugunu savu-
nan Douglas ve ark. [16] calismalarinda sigara icmeme ve
sarkoidoz sikligi arasindaki iliskinin evre 1 hastalarda daha
belirgin oldugu, bu iliskinin evrenin artmasiyla azaldig1 gos-
terilmistir. Bizim galismamizda ise sigara kullanmis ve kulla-
niyor olan hastalarin %76,7’sinin tani aninda evre 2 veya 3
gibi ileri evrelerde oldugu gorilmistiir (p<0,01). Bu sonug
istatistiksel olarak ta anlamli bulunmus ve Douglas ve ark.
[16] calismasini destekledigi dustintlmustir. Sigara kulla-
nanlarin daha ileri evrelerde tani almalarina, semptomlarinin
sigaraya bagli oldugunu dusiinerek ge¢ basvurmalarinin
etkili olabilecegi de dustintlmistir.

Calismaya alinan hastalarin tani stirecinde kaydedilen labo-
ratuar ve SFT bulgularinin evrelere gére degisimi incelenmis;
tani aninda hastalarimizin %56’sinda yiiksek bulunan ACE,
%1’inde yliksek saptanan serum kalsiyum ve %14’linde yuk-
sek saptanan idrar kalsiyum diizeyi ile hastalik evresi arasin-
da iliski olmadigi gorilmistir. Sedimentasyon degerlerinin
evre artistyla artiyor, FEV,/FVC degerlerinin ise diisiiyor
olmasi istatistiksel olarak anlamh bulunmamistir. Ote yandan
evrenin ilerlemesiyle FEV,, FVC ve DLCO degerlerinde goz-
lenen disis istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,01).
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Akciger karbonmonoksit difizyon kapasitesi 6l¢imi SFT
parametreleri arasinda en sensitif olanidir. Akciger grafisi
normal olan sarkoidoz hastalarinin yaklasik %15-25"inde
DLCO'da duslikliik olabilecegi rapor edilmistir [21]. Bizim
calismamizda hastalarin %53’linde tani sirasinda degisik
derecelerde DLCO dustkligi oldugu gortlmustir. Evre O
hastalarin higbirinde dustiklik gortlmezken, diger tim
gruplarda agir DLCO duslkliiklerinin olabilecegi gozlen-
mistir.

Ekstrapulmoner tutulum oranlari TTD ¢alismasinda %40,6,
ACCESS calismasinda ise %36 oldugu gorilmektedir. Bizim
calismamizda ise %43 oldugu gorilmistir. ACCESS calisma-
sinda ekstrapulmoner tutulumlar agisindan yas gruplar ara-
sinda fark bulunmazken kadinlarin 40 yas (izerinde olma
egilimleri ve erkeklerden daha sik tutulum gosterdikleri
sonucuna varilmistir [22]. TTD ¢alismasinda ise yas ve cinsi-
yet gruplari arasinda fark saptanmazken, goz tutulumunun
40 yas altinda daha sik oldugu rapor edilmistir [19]. Bizim
calismamizda; ACCESS calismasina benzer olarak ekstrapul-
moner tutulum oranlarinin kadinlarda (%48,6) erkeklere
(%26,9) oranla daha fazla oldugu (p=0,09), tutulum gosteren
kadinlarin erkeklere oranla daha ileri yaslarda basvurdugu
sonucu elde edilmistir. Ayrica ekstrapulmoner tutulumun yas
ile ters orantili arttigi, 40 yas alti grupta 40 yas lizerine gore
daha fazla goruldigi saptanmistir (p=0,02).

Sarkoidoz hastalarinda tedavi plani genellikle semptom bazl
olarak yapilmaktadir. Sarkoidozda potansiyel olarak tehlikeli
olabilecek; norosarkoidoz, kardiak tutulum, hiperkalsemi ve
topikal tedaviye cevap vermeyen goz tutulumu mutlak tedavi
endikasyonlaridir [23]. Genel olarak diger bir endikasyon da
hastaligin progresyon gosterdigi durumlardir. Bunlarin digin-
da, hastaligin yliksek spontan remisyon oranlari ve tedavinin
yan etkilerinden dolayi, asemptomatik veya hafif seyirli vaka-
larin tedavisiz izlenmesi 6nerilmektedir. Semptomatik evre 2
ve 3 hastalarda klinik sartlar uygunsa 6-12 ayhk izlemden
sonra tedavi agisindan degerlendirilmelidir. Ote yandan
izlem sirasinda veya baslangigta ciddi semptomlarin, SFT
bozuklugunun, diffiiz infiltrasyon ve alveolit disiindiren
bulgularin varliginda beklenmeden tedavi baglanmalidir
[3,23,24]. Kronik olgularda genellikle ilerleyici ve tedavi
gerektiren hastalik s6z konusudur. Bu nedenle hastaligin 2
yildan daha uzun slirdtgl ve son 3 ay icinde solunum fonk-
siyonlarinda progresif kayip saptanan hastalar tedaviye alin-
malidir [25].

Giincel olarak sarkoidoz tedavisinde ilk secenek olarak kul-
lanilan ilag sistemik kortikosteroidlerdir [23]. Calismamizda
tedavi verilen hastalarin timine steroid tedavisi verildigi,
sadece bir hastanin 3. relapsinda yan etkilerden sikayetgi
olmasi nedeniyle steroidsiz tedavi plani yapildigi gorilmus-
tiir. Steroid olarak hastalarin biiyiik cogunlugunda metilpred-
nizolon kullanilirken, bazi hastalarda deflazokort veya
fluokortolon’un tercih edildigi gorilmiistir. Literatur verile-
rinde de Ozellikle 50 yas lizeri hastalarda deflazokortun
osteoporoz yan etkisinin daha az olmasi nedeniyle tercih
edilebilecegi 6nerilmektedir [26,27].

Genis vaka serilerinde tedavisiz izlenen hastalardaki spontan
remisyon oranlarinin %60-70’lerde oldugu gosterilmistir [4].

Arastirmacilarin genel gorust steroidlerin hastaligin dogal
seyrini degistirmedigi, hatta steroidle remisyona sokulan
hastalarda relaps oranlarinda artis olabilecegi yoniindedir
[28]. Gottlieb ve ark. [29] calismalarinda; kortikosteroid ile
remisyona sokulan hastalarin %74’linde tekrar relaps goz-
lendigini rapor etmesi bu kaniyr desteklemektedir.
Calismamizda tani aninda tedavi verilen gruptaki 38 hasta-
nin 13’'Gnde (%34,2) relaps gorilirken, tedavisiz izlenen
gruptaki 62 hastanin sadece 5’inde (%8,1) relaps goriilmesi;
tedavi verilen hastalarda relaps sikliginin daha fazla oldugu
hipotezini desteklemektedir. Ancak bu konuda saglikl
sonuglar elde edilebilmesi icin tedavi gruplarinin iyi rando-
mize edilmesi gerektigi diisiniilmistir.

Yapilan birgok galisma, steroidlerin kilo alimi, ciltte kalinlas-
ma, uyku bozukluklari, osteoporoz ve néropsikiyatrik bozuk-
luklar gibi yan etkilerinin dusik dozlarda dahi olsa ortaya
cikabilecegi, 6zellikle uzun siireli kullanimlarda enfeksiyon
ve steroid iliskili diyabet icin de anlamli bir risk faktori oldu-
gunu gostermistir [30,31]. Steroid yan etkilerinin takibi agi-
sindan sarkoidoz hastalarina yonelik spesifik bir kilavuz
bulunmamaktadir. Calismamiza alinan hastalarin dosyalari
yan etkiler agisindan incelendiginde tedavi alan hastalarin
%67'sinde degisik derecelerde yan etki gozlendigi kaydedil-
mistir. En sik gorilen yan etkilerin kilo artisi ve 6dem oldugu
(%40,1), direkt olarak steroid kullanimi ile iliskilendirilemese
de hastalarin %11,6’sinda osteopeni oldugu kaydedilmistir.

Hastaligin genel mortalitesinin popiilasyon ¢alismalarinda
%]1-5 arasinda degistigi rapor edilmektedir [5]. Olim genel-
likle progresif solunum yetmezligi, nérosarkoidoz ve kardi-
yak tutuluma bagh olmaktadir. En sik nedenin solunum yet-
mezligi oldugu rapor edilse de bazi otopsi calismalarinda
kardiyak sarkoidozun &n planda oldugu goriilmektedir
[28,32]. Bizim ¢alismamizda eslik eden diger sistemik hasta-
liklari olmakla birlikte 2 (%2) hastanin izlem de exitus oldu-
gu gorilmis, hastalarin progresif solunum yetmezligi nede-

Calismamizin retrospektif olarak dizayn edilmis olmasi, has-
talarin izlem sirelerinin 3 ay ile 21 yil arasinda degismesine
ragmen ortanca izlem siresinin 26 ay olmasi, 13’linlin ise 9
ayin altinda takip siiresine sahip olmasi; bazi istatistiksel
analizler ve saglikli sonuglarin elde edilmesi agisindan calis-
manin sinirhliklarr arasinda gorilmastir.

Sonug olarak; sarkoidoz, cesitli klinik bulgularla seyredebi-
len, sik veya nadir gorilebilen bulgulariyla ayirici tanida
mutlaka dustntlmesi gereken multisistemik bir hastaliktir.
Klinigimize ait verilerin degerlendirildigi bu calismada, sar-
koidoz tanili hastalarimizin yaklasik 4’te 3’Gniin kadin ve
yaklasik yarisinin ev hanimi oldugu, ortalama tani yasinin 44
ve cinsiyetler arasinda tani yaslari agisindan fark bulunmadi-
g1, sigara ve hastalik arasinda literatlirde gegen negatif kore-
lasyonun ¢alismamiz hastalarinda da gézlendigi ancak siga-
ra kullanan hastalarin daha ileri evrelerde tani aldigi, en sik
ekstrapulmoner tutulumun cilt tutulumu oldugu, ekstrapul-
moner tutulumlarin kadinlarda, 40 yas altinda ve disiik
evrelerde daha sik oldugu, tanr aninda tedavi verilenlerde ve
ileri evre sarkoidoz hastalarinda relaps sikliginin daha fazla
oldugu gorilmistir.
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