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Ozet

Summary

Sarkoidoz etiyolojisi bilinmeyen, dokularda non kazeifiye
graniilomatoz nekroz ile karakterize multisistemik bir hastalik-
ur. Klinik olarak akciger bulgular: tabloya hakim olsa da
giderek artan siklikta romatolojik bulgularin 6n planda oldugu
sarkoidoz olgular: bildirilmektedir. Biz de Lofgren Sendromu
tanist  koydugumuz olgumuzu tartistk. Lofgren sendromu
artrit, eritema nodozum ve bilateral hiler lenfadenopati ile
karakterize akut sarkoidoz tablosudur.

Anahtar Kelimeler: Lofgren sendromu, Akut sarkoidoz
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Sarcoidosis is a multisystemic disease with unknown eti-
ology, characterised by non caseificatious granulomatous
necrosis. Although Ilung symptoms are clinically dominant,
there are increasing rate of case reports with dominant
rheumatologic symptoms. We discuss our case who was diag-
nosed as Lofgren Syndrome. Lofgren syndrome is acute sar-
coidosis, characterized by arthritis, erythema nodosum, and
bilateral hilar lymphadenopathy.

Key Words: Lofgren syndrome, Acute sarcoidosis
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Sarkoidoz etiyolojisi bilinmeyen, dokularda non
kazeifiye graniilomat6z nekroz ile karakterize mul-
tisistemik bir hastaliktir (1). Sarkoidoz igin diger
birgok hastaliktan farkli olarak prototip bir klinik
tarif edilemez. Genel olarak akciger tutulumunun 6n
planda oldugu diisiiniilse de 1936 yilinda sarkoi-
dozlu olgularda artritin tanimlanmasindan sonra
literatiirde giderek artan siklikta lokomotor sistem
bulgular1 ile sunulan sarkoidozlu olgular tanimlan-
mistir (1-3). Lofgren sendromu artrit, eritema
nodozum (EN) ve bilateral hiler lenfadenopati ile
karakterize akut sarkoidoz tablosudur. Biz de roma-
tolojik yakinmalarm 6n planda oldugu nadiren
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goriilen bu sendromu olgumuz nedeniyle literatiir
bulgularinin 1s181inda tartismaya uygun bulduk.

Olgu

43 yasinda bayan hasta oksiiriik, kilo kaybu,
gozlerde kizariklik, ayak bileklerinde agri ve sislik
yakinmalari ile degerlendirildi. 2 hafta dnce {ist so-
lunum yolu enfeksiyonunu (USYE) takiben topuk
agrisi seklinde baglayan sikayetlerine son 5-6 giin
icerisinde ates yiiksekligi, kilo kayb1 yakin-
malarmin da ilave oldugu dgrenildi. Ozgecmisinde
ozellik tespit edilmedi. Fizik muayenesinde; ates
39°C, TA 100/70, Nabiz: 100/dakika, diizenli. Her
iki konjonktiva ileri derecede hiperemik. Her iki
akciger bazalinde ince raller, ayak bileklerinde
simetrik artrit ve bacak 6n ylizde EN ile uyumlu
olabilecek hiperemik, agrili, ciltten kabarik en
biiyligii 3x2 cm ¢apinda lezyonlar izlendi. Hastanin
klinige yatis1 yapilda.
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Yapilan laboratuvar incelemede: Lokosit:
9800/mm?3, Hb: 14.2g/dl, PLT: 350.000/mm?, sedi-
mantasyon 91/saat. Tam Idrar Tetkiki: Normal,
Periferik Yayma: %60 PNL, %6 Comak, %2
Eozinofil, %32 lenfosit,

Ure: 34mg/dl, Kreatinin: 0.7mg/dl, Ca:
10.1mg/dl, P: 4.2mg/dl, Alb: 3.2gr/dl, Globulin:
43mg/dl, ALP: 96U/L, CPK: 35U/L, Urik asit:
4.2mg/dl, SGOT: 18U/L, SGPT: 21U/L olarak bu-
lundu.

Protein elektroforezi: poliklonal gammapati ile
uyumluydu

24 saatlik idrarda Ca: 210 mg/ 24 saat (100-
300)

Tiberkiilin Deri testi:0 mm, Anjiyotensin kon-
verting enzim :44.5 (8-52), Romatoid Faktor (-), C-
Reaktif Protein: 12.8mg/dl, Paterji Testi (-), HLA
B5 (-), HLA B27 (-)

El ve Ayak Grafileri normal, Sakroiliak grafi
normal.

Akciger grafisi: Bilateral hiler dolgunluk,
Solunum Fonksiyon Testi: Normal.

Toraks Tomografisi:Hiler ve mediastinal ¢ok
sayida lenfadenopati (LAP)ile uyumlu goriinim,
Akciger parankiminde patolojik lezyon tespit
edilmedi.

Bronkoskopi: Kronik enfeksiyon
Bronkoalveoler Lavaj (BAL) CD4/CD8:4

Mediastinoskopi (LAP Biyopsi) Sarkoidoz ile
uyumlu

Cilt Biyopsisi: Pannikiilit

Goz konsiiltasyonu: Bilateral Episklerit, kuru
g0z.

Tartisma

Sarkoidoz 20-40 yaslar1 arasinda sik goriilen,
sistemik seyirli graniilomat6z bir hastaliktir (1,2).
Insidans1 bolgesel farkliliklar gdsterme egiliminde
olup, milyonda 0.4-60 arasinda bildirilmektedir
(1,2). Sarkoidozlu olgular klinik sikayetler agisin-
dan degerlendirildiginde olgularin biiyiik ¢ogun-
lugunun, akciger bulgular1 nedeniyle hekime
bagvurduklar1 goriiliir (1). Hastalik genel olarak
sessiz bir seyir izlemesine karsilik, bizim olgumuz-
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da oldugu gibi ates, eritema nodozum, artrit gibi
bulgularla seyreden ve Lofgren Sendromu adi veri-
len akut bir tabloda tanimlanmustir (1,3,4).

Sarkoidozlu olgularin %20-25'inde romatolo-
jik bulgular tabloya hakimdir (2-4). Sarkoidozlu ol-
gularda izlenen romatolojik bulgular akut ve kronik
artrit, akut miyozit, kronik miyopati, kas nodiilleri,
kemikte kist olusumu seklinde 6zetlenebilir (3-6).
Caligmalarda %2-38 oraninda artrit, periartrit, art-
ralji seklinde yakinmalar sarkoidozlu olgular igin
tamimlanmistir (3-6). Hiler LAP, ates, eritema
nodozumla seyreden Lofgren Sendromlu hastalarin
hemen hemen tamaminda eklem bulgulari tabloya
hakimdir. Hastalarda genellikle bizim olgumuzda
oldugu gibi bir USYE yi takiben topuk agris1 sek-
linde entesopatiye ait semptomlar ve takiben eklem
agrisi, sisligi, kizarikligi izlenebilir. Artrit genellik-
le sarkoidoz i¢in uyarici nitelikte olabilecek diger
bulgulardan 6nce ortaya ¢ikar ve simetrik, gezici
veya eklenen nitelikte olabilir (4-6). Ayak bilegi ve
diz en sik tutulan eklemlerdir (3,4,6). Diger eklem-
lerin tutulumu oldukc¢a seyrek olup simetrik poli-
artrit seklindedir (4,6). Tutulan eklemde efiizyon
genellikle fazla olmaz (3,6). Bizim olgumuzda da
literatiir bulgulart ile uyumlu olarak 6nce simetrik
ayak bilegi artriti ortaya ¢ikmig takiben diger bul-
gular izlenmistir. Lofgren sendromunda monoartrit
olagan degildir. Lofgren sendromunda eklem bul-
gulan1 genellikle 4-6 hafta icinde spontan geriler
(4,6,7). Sarkoidozun romatolojik yansimalari
arasinda sakroiliit bulunmaz. Literatiirde 22 yillik
prospektif bir ¢alisma sonucunda Lofgren sendro-
mu tanist konulan 186 olgunun hig birinde sakroili-
it bildirilmemistir(4). Sakroiliit goriilen olgularda
tiiberkiiloz oncelikli olarak diigiiniilmelidir (3-6).
Bazi1 olgularda nadiren kronik sarkoid artriti
izlenebilir (3-5). Kronik sarkoid artriti erigkinde
omuz ve diz eklemlerini siklikla tutan mono-
oligoartrit seklinde goriilebilir. El eklemleri daha az
siklikla etkilenir. Remisyon ve alevlenmelerle
seyreder ve nadiren eklemlerde destriiksiyona ne-
den olabilir (3,4,6).

Sarkoidoz seyrinde %30 oraninda cilt bulgu-
lar1 goriilebilir (8-10). EN en sik goriilen cilt lezyo-
nudur. Sarkoidozlu olgularda HLA B8, A1 B8 ve
DR3 ile EN birlikteligi ve spontan gerileme dikkati
cekmistir (4). Yine Lofgren sendromunda HLA-
DR17 sikligmin arttigr bildirilmektedir (4). EN
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genellikle olgularda erken donemde goriiliir ve
HLA-B17 ile birlikte hastaligin seyrinin iyi ola-
cagini diislindiiren verilerdir (4). Sarkoidozda
goriilen diger cilt lezyonlar1 lupus pernio ve daha
az siklikta hiperpigmente papiillerdir. Bizim
izledigimiz olguda artriti takiben EN ortaya ¢ik-
mistir.

Go6z tutulumu sarkoidozun seyrinde %25
oraninda goriiliir(11). Graniilomatéz Uveit en sik
goriilen lezyondur. Ayrica konjonktivit, lakrimal
kanalin tutulmasi sonucu kuru goz goriilebilir.
Lofgren sendromu tanist koydugumuz olgumuzun
konjonktivit ve takiben kuru goz tanilar literatiir
bulgulari ile uyumludur.

Sarkoidozun seyrinde kas tutulumu %350-80
oraninda bildirilmektedir (3,4,12). Genellikle
asemptomatik tutulum goriilmesine karsin lokal
agri1, hassasiyet, kramp, nodiil formasyonu gibi pa-
tolojik bulgu ve semptomlarla da izlenebilir.
Sarkoidozun seyrinde %14 oraninda kemikler tutu-
labilir (2-4). Kemik tutulumunda falanjial kist
goriinimii tanida yardimer olabilir Kemik tutulu-
munda korteks korundugundan genellikle asempto-
matiktir. Bizim izledigimiz akut sarkoidozlu olguda
kemik ve semptomatik kas tutulumu diistindiiriir
bulgular tespit edilmemistir.

Sarkoidozun laboratuvar icelemelerinde
akciger grafisi Onemli bir yontemdir (1,2).
Sarkoidozlu olgularm %90'mda hiler veya medi-
astinal LAP, toraks tomografisi veya akciger grafisi
ile gosterilebilir (Sekil 1). Lofgren sendromunun da
komponentlerinden biri olan hiler LAP bizim olgu-
muzda da tespit edilmistir. Yine sarkoidozda ak-
ciger grafisinde hiler LAP disinda parankimal
nodiiller, plevral efiizyon, atelektazi, bronsektazi
izlenebilir (1-3). Lokopeni, anemi, eozinofili,
hiperkalsemi, hiperkalsiiri beklenen bulgulardir
(1,2). Akut sarkoidozda eritrosit sedimantasyon
hiz1 ve C-Reaktif Protein (CRP) degerleri bizim ol-
gumuzda oldugu gibi yiiksektir. Romatoid Faktor
(RF) pozitifligi akut sarkoidozda %15 oraninda
bildirilmistir (3,4). Galyum (Ga) sintigrafisi aktif
sarkoidozlu olgularin %97’sinde patolojiktir (1-4).
Sintigrafik bulgular BAL sivisindaki lenfosit orani
ile koreledir. Ga sintigrafisi sarkoidoz i¢in spesifik
olmayip enfeksiyoz ve neoplastik akciger hastalik-
larinda da pozitif bulunabilir. Ga sintigrafisinde
hiler LAP tutulumuna ilave olarak parotis, lakrimal
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bez tutulumunun eslik etmesi sarkoidozu kuvvetle
diistindiiriir. Anjiyotensin Konverting enzim (ACE)
diizeyi pulmoner ve artikiiler sarkoidozlu olgularin
%60'inda yiiksek bulunabilir (13,14). Lofgren
sendromu tanist koydugumuz olgumuzun serum
ACE diizeyi normal smirlarda bulunmustur.
Literatiirde ACE yiiksekliginin hastaligin aktivitesi
ile 6zellikle de akciger parankim tutulumuyla ilig-
kili oldugu belirtilmektedir (4,13). Olgumuzda
parankimal tutulum diisiindiiren bulguya rastlanil-
mamugtir. Sarkoidozun tanisinda dnemli bir destek
parametresi olarak kabul edilen tiiberkiilin deri
testi(PPD) %64 olguda anerjiktir (1,3,8). Bizim ol-
gumuzda da literatiir bulgulari ile uyumlu olarak
PPD anerjik olarak bulunmustur. Sarkoid artritli ol-
gularda sinovial s1vi analizi non spesifik bulgular
icermesi nedeniyle taniya katki saglamaz (3,4,6,7).

Sarkoidozun tanisinda doku biyopsinin katkis1
biiytiktiir (1,2,7). Ancak tipik klinik, laboratuvar ve
radyolojik bulgulara sahip olgularda histopatolojik
dogrulamaya gerek kalmadan 6zellikle PPD, ACE
Ol¢timii, Ga sintigrafisi gibi non invazif tetkikler
kullanilarak tanm1 konulabilecegi belirtilmektedir
(4). Tipik tabloya sahip olgularda ACE yiiksekligi
ve pozitif Ga-67 sintigrafisi %99 spesifiteye sahip
bulunmustur (4). Histopatolojik olarak minimal
nekroz ve gercek kazeifikasyonun olmadig:
epiteloid graniilomlar sarkoidoz i¢in tanisal 6nem
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tasir. Sarkoid graniilomlar: sitoplazmik inkliizyon
cisimcikleri iceren Langhans tipi dev hiicrelerle
karakterizedir (1,2,7). Akut sarkoid artritinde
sinovial biyopsi nonspesifik bulgular igermesi ne-
deniyle taniya katki saglamaz. Akut artritin aksine
kronik sarkoid artritinde sinovial biyopsi taniya
yardimcidir (7,15). Sarkoidozun seyrinde goriilen
EN yapilan biyopsilerde bizim olgumuzda oldugu
gibi pannikiilit ile uyumlu bulgular elde edilir (8-
10). Semptomatik ve asemptomatik olgularin kas
biyopsilerinde non kazeifiye graniilamat6z lezyon
ve c¢evrede lenfositik infiltrasyon izlenir.
Asemptomatik  tutulum  sikli§i  nedeniyle
sarkoidozda tanisinin dogrulanmasi i¢in kas biyop-
sisi yapilabilir (1,3,12).

EN ve artrit sarkoidoz diginda birgok hastalik-
ta da goriilebilir.  Ulseratif kolit, Crohn, Behget,
seronegatif spondilit, histoplazmoz, tuberkiiloz,
lenfoma gibi nedenlerle sarkoidoz arasinda ayirici
tan1 yapilmalidir (1-4,7). Geng eriskinde EN, po-
liartrit veya periartrit tablosu ile karsilasildiginda
reaktif artritlerin ekarte edilmesi kosuluyla
sarkoidoz mutlaka diisiiniilmelidir.

Sarkoidozun seyrinde goriilen simetrik eklem
tutulum ve RF pozitifligi nedeniyle ayiric1 tanida
Romatoid Artrit (RA) dikkate alinmalidir. Bizim ol-
gumuzda RF negatif olarak bulunmus, sabah tutuk-
lugu, el kiigiik eklemlerinde simetrik artrit rad-
yolojik olarak el ve ayak grafilerinde RA lehine
olabilecek bulgular tespit edilmemistir. Ayrica ol-
gumuzda izlenen EN, RA seyrinde goriilmeyen bir
bulgudur. Sarkoidozun seyrinde goriilebilen mig-
ratuvar artrit nedeniyle Akut Romatizmal Ates,
hiperiirisemi ve artrit nedeniyle gut ayiric1 tanida
diisliniilmesi gereken diger onemli hastaliklardir.
Bizim olgumuzda migratuvar artrit, hiperiirisemi,
tofiis tespit edilmemis ve bu hastaliklar
diisiiniilmemistir. Sarkoidozun seyrinde goriilen {ist
hava yollarinin tutulumu Wegener Graniilamatozu
ile ayirici taniy1 gerektirir. Anti nétrofil sitoplazmik
antikor (ANCA) pozitifligi, renal tutulum, ak-
cigerde izlenen kaviter lezyonlar ayiric1 tamida
yardimci1 olabilir. Sarkoidozun kesin tanisi olasi ne-
denler eckarte edildikten sonra mnonkazeifiye
graniilomat6z doku lezyonunun gdsterilmesi ile
konulur.

Bronko alveoler lavaj (BAL) sarkoidoz tanisi
icin kullanilabilen kolay ve 6nemli bir yontemdir.
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Tipik klinik tablonun varliginda BAL sivisinda
CD4/CDS8 oranmin 4'iin iizerinde olmasi sarkoidoz
tanisini %60 sensivite, %95 spesifite ile koydura-
bilir (16). Mediastinoskopi ile veya agik olarak
yapilan akciger biyopsisi tanmin dogrulanmasi
amaciyla uygulanabilir. Bizim olgumuzda medi-
astinoskopi esliginde yapilan biyopsi sonucunda
sarkoidoz tanis1 histopatolojik olarak gosterilmistir.
Biyopsi materyelinde multiniikleer dev hiicreler ve
bunlar1 ¢evreleyen epiteloid hiicrelerin olustur-
dugu graniilom izlenmektedir (Sekil 2).

Tedavi

Giliniimiizde sarkoidoz igin kiiratif tedavi
saglayan bir ajan yoktur (1-3,17,18). Olgularmm tu-
tulan organa, hastaligin evresine gore tedavi
edilmeleri onerilmektedir (1,17,18). Tedavide
Kortikosteroidler (KS) temel ilaglardir (1,17,18).
Asemptomatik veya minimal hastalik semptom-
lar1 tastyan olgu tedavi edilmemelidir. Pulmoner,
parankimal tutulum, {iveit, SSS tutulumu, aktif
inflamasyon bulgularmin varliginda kortikoste-
roidler etkin tedavi icin yeterlidir (1,3,4). Hafif
veya orta siddetteki Sarkoid artritinde steroid ol-
mayan anti inflamatuvar ilaglar veya kolsisin uy-
gun tercihlerdir (1-3). Tedaviye yanit alinmayan
veya siddetli artikiiler semptomlar1 bulunan olgu-
larda KS verilebilir (2,6,18). Niiksii 6nlemek i¢in
giinasirt KS onerilir. Klorakin sarkoidozun kutanoz
tutulumlarinda basari ile kullanilmaktadir (1,8,9).
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Az sayida calismada Metotreksat (MTX) Sar-
koidozun pulmoner ve ekstrapulmoner tutulumun-
da faydali bulunmustur (2-4,8). Kronik sarkoid
artritinde diisiik dozda MTX kullanimi 6nerilebilir
(1,3,4). Yine bu grup hastada antimalaryal ilaglar
denenebilir (1-4). Semptomatik kas tutulumunun,
kemik bulgularin hakim oldugu olgularda kortiko-
steroidler etkili bulunmuslardir (1,2,12).

Bizim izledigimiz olguda artikiiler bulgularin
siddetli olmasi, gbz tutulumunun bulunmasi, medi-
astinal ve hiler yerlesimli LAP’larin bas1 semptom-
larina sekonder solunum yakinmalarinin bulunmasi
nedeniyle tedaviye kortikosteroid ile baglanmstir.
Hastanin artikiiler, pulmoner bulgular1 hizla
diizelmis ancak kuru goze ait yakinmalar devam et-
migtir. Olgumuzda izlenen EN tedavinin erken
donemlerinden itibaren gerilemeye baslamis ve te-
davinin birinci ayinda tamamen kaybolmustur.
Hasta halen idame dozunda steroid tedavisi ve suni
g0z yas1 destegi ile poliklinik takibindedir.
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