Sarkoidozis ve Goz Tutulmasi

Halit PAZARLI™

Bugun ic¢in Sarkoidoz, otoimmun hastaliklar gru-
bunda incelenen, organlarda nonkazeifikiye granuloma-
téz iltihaplanmalara neden olan kronik seylrli bir multi-
sistem hastaligidir.

Sarkoidoz ilk defa bir cild hastaligi olarak 1877
senesinde Hutchinson tarafindan bildiriimistir. Sarkoi-
dozda go6zun de tutulabilecedi 1909 senesinde Schuh-
maker ve Bering tarafindan goésterilmlisltr. Daha sonraki
yillarda hastaligin bagska organlarda da olusabilecegi
anlasilmis ve 1937 senesinde Danimarka'li g6z hekimi
Heerfordt sarkoldozlu hastalarda Uveitin parotis bezi ilti-
habi ile daha sik gérildugline dikkati ¢cekerek uveopa-
rotid ates adini vermis ve daha sonra da bu klinik tab-
lo Heerfordt sendromu adi ile anilmistir.

Sarkoldozun etyolojisl henlz kesinlik kazanmis
degildir. Hastaligin gesitli antijenlere karsi immin cevap
bozuklugundan kaynaklandig: lleri siiriilmektedir. Hasta-
lik genellikle 20-40 yaslari arasinda ortaya ¢ikmakta ve
kadinlarda erkeklere oranla daha sik goérulmektedir.
Avrupadaki sikligi yizbinde 10-40 arasinda degismekte,
en sik olarak ta iskandinav ilkelerinde rastlanmaktadir.
Zenci popllasyonda gériulme sikligi ise beyazlara gore
on kat fazladir.

Sarkoidozun organlardaki ilk belirtisi T lenfosit ki-
melenmeleridir. Sarkoldozun patolojisinde ¢ok 6nemli
olan bu T lenfosit kimelenmelerinin nedeni henlz ay-
dinlatilamamistir. Bu kiUmelere fagositlerin ilavesi ile
granulomlar ortaya c¢ikmaktadir. Dokulari yaygin olarak
kaplayan bu granulomlarin salgiladiklari mediatérlerin
saglam paranklm hucrelerini de harap etmeleri sonucu
o organda fonksiyon bozuklugu bas gdsterir. Sarkoi-
doz bir gok organda ve sistemde ayni anda baslar, fa-
kat bu organlar arasinda hangisinde fonksiyon bozuk-
luguna neden olacak kadar bir hasar yapmissa hasta o
organin klinik belirtileri ile klinige basvurur. Bu durum
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da bazan bir bazan birden fazla organ sarkoidi s6z
konusu olabilir. Bu organ veya sistemlerin basinda da;
akcigerler, lenf noddullerl, cild, g6z ve sinir sistemi
gelmektedir.

Sarkoidoz klinik agidan ilerleyici bir karakter gos-
terebildigi gibi, herhangi bir klinik belirti vermeden de
kendiliginden gerileyebilir. Buna goére genellikle ug¢ turll
klinik seyri oldugu kabul edilir.

a. Asemptomatik tip, klinik yakinma yoktur, hasta-
lik ilerlemesi baski altina ahinmistir.  Organlarda agir gra-
nulomatdz infiltrasyonlar yoktur, hastalik rutin muayene
sirasinda ortaya ¢ikar.

b. Subakut tip, hastalik ani olarak ates, kilo kaybi,
halsizlik ile solunum yollari enfeksiyonu gibi baslar. Lo6f-
gren'in tarif etmis oldugu erltema nodozum, bilateral hiler
adenopati ve eklem tutulmasi ile karakterize sendrom
hastalar bu gruptadir. Gene Heerfordt'un tanimlamis ol-
dugu atesli parotis tutulmasi ve Iritls gésteren hastalar da
bu gruba katilirlar. Bu gruptaki hastalar iyi prognoza sa-
hiptirler.

c. Kronik tip, hastalarda zamanla ilerleyen solunum
yolu yakinmalari 6n plandadir, akut baslayan yakinma
yoktur. Uzun bir sire iginde diger organ sikayetleri de
baslar, nukslerle hastalik ilerleme gésterir organlarda agir
fibrozis ve harabiyetler ortaya ¢ikar, prognoz daha koétu-
dir.

Sarkoldozda organ tutulmasinin basinda akciger-
ler gelir, akciger tutulumu hemen her sarkoldozluda
mevcuttur, fakat klinik hastalarin ancak yarisinda ak-
ciger ile ilgili yakinmalar ortaya ¢ikar. Bu hastalarin da
%10-%20'sinde akciger tutulumu ilerleme go6stererek
akcigerlerde fibrozis olusur. Akcigerlerle birlikte plevra
ve pulmoner arter de tutulabilir.

Lenf nodullerinin bliylimesi sarkoidozda sik rastla-
nan bir bulgudur, en sik olarak da hiler ve paratrakeal
noduller buyurler. Akciger grafilerinde kolayca tespit
edilebildikleri Igin tanida énemli bir yer isgal ederler.

Cild bulgulari ise hastalarin %25'inde gérilir, en
stk goriulen eritema nodozum, lupus pernié ve papuler
dokuntilerdir. Cild lezyonlari disardan kolaylikla fark
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edildikleri ve biyopsi kolayligi sagladiklari i¢in taniya
yardimci olurlar.

Sinir sisteminin her boélimiu sarkoidozda tutulabilir,
kafa ciftleri arasinda en sik olarak 7. sinir tutulur ve bu-
na bagh yiz felgleri gelisir. Heerfordt sendromunun
bulgularina yiz felcinin de eklenmesi ile Heerfordt-
VValdenstrom sendromu gelisir. Kronik menenjit ve kafa
icinde yer kaplayan Kkitlelerin olusmasi da ndrosarkoi-
dozda beklenebilir.

Kas ve iskelet sistemi, endokrin sistem, bobrekler
daha az siklikla tutulabilen sistemlerdir. Karaciger ve
gastrointestinal sistem histopatolojik olarak ¢cok sik tu-
tulmalarina karsin klinik tutulma belirtisi vermezler.

SARKOIDOZDA GOZ TUTULMASI

Ana konumuz olan bu bdélumde okuler sarkoidoz
ile ilgili klasik literatlr bilgileri verildikten sonra kendi
olgu serimizden elde ettigimiz bulgulardan bahsedile-
cektir. Sarkoidozun seyri sirasinda g6z de tutulmasi
beklenen organlar arasindadir. Goézin tutulma orani
cesitli merkezlerin verilerine goére %20 ile %30 arasinda
degismektedir, kadinlardaki g6z tutulmasi erkeklere
gbre U¢ kat daha fazla olmaktadir. Tim uveitler iginde
sarkoidozun sorumlulugu %3 - %4 arasindadir. Sarkoi-
dozda gézin tutulmasi, konjunktiva, uvea, retina, optik
sinir ve orbita olmak Uzere bes bdlgede olabilmek-
tedir.

Konjonktival lezyonlar sarkoid granulomlari olup
dis gorinusleri ile konjonktival follikiillere benzerler ve
genellikle kapak konjonktivalarinda bulunurlar, sarim-
trak renkte olup cesitli buylklikte olabilirler. Follikule
benzemeleri ve kapak konjonktivasina yerlesmeleri ne-
deni ile gdézden kacabilirler. Diger okdller lezyonlar ara-
sinda bulunma sikliklari %10 civarindadir, bulunduklari
takdirde de biyopsi ve dolayisi ile tani kolayligi saglar-
lar.

Uveit sarkoidozun seyri sirasinda en sik gorulen
g6z tutulmasi seklidir. En c¢ok izole 6n uveit veya 6n
ve arka uveit birlikte gérulirler, izole arka Uveit nadir
olarak gériliir. On (veit hastaigin erken devrelerinde
ortaya ¢ikar bazan da bir defaya mahsus bir ¢ikis gos-
terdikten sonra kaybolur, bazan da kronik bir klinik
seyir gostererek ilerlemeye devam eder. Genelikle tab-
loya kalin presipitatli, arka sinesili iridosiklit gérunumi
hakimdir. Kronik ve granulomatéz karakterde bir 6n
Uveit olusmasina karsin iris nodulleri her olguda bulun-
maz, ancak olgularin %10 - %15'inde saptanabilir. Kro-
nik seyir sirasinda subakut nuksler olusur, presipitatlar
karakter degistirerek ince presipitatlar haline dénlsebi-
lirler. Uveit tek veya cift tarafli olabilir, ¢ift tarafli ol-
dugu takdirde seyri asimetriktir. Sarkoidoz 6n Uveitinde
6n kamera agisinda yapisikliklar siklikla gézikdr, hem
seklizyo pupilla hem de acinin kapanmasindan dolayi

sekonder glokom da tabloya eklenebilir. Tedavisiz kal-
mis bazi olgularda da iris nodulleri 6n kameray! isgal
edecek kadar buyuylp malign Kkitleleri andirabilirler.
Sarkoidoza bagli bu granulamatdz kitleler kortikotera-
piye kolaylikla yanit verdikleri igin malign Kkitlelerden
ayrilirlar. Akut baslangi¢ ve seyir nadir goérulur, gézde
agri  ve kizarmanin yani sira nonspesifik ince presipi-
tatlar gorulur, akut sekil daha cok gen¢ hastalarda eri-
tema nodozumla birlikte ortaya c¢ikar, akut iridosiklitin
eritema nodozum ve hiler adenopati ile goérilen tipine
Léfgren sendromu adi verilir. Diger yandan parotis be-
zinin gismesi, ates ve On uveitin birlikte bulunmasina
da Heerfordt sendromu denilmektedir. Bugiin retros-
pektif calismalar sonucu bilinmektedir ki eritema nodo-
zum veya parotis bezinin sismesinin bulunmasi iri-
dosiklitin olugsmasi icin sart degildir.

Arka segment lezyonlari genellikle 6n segment
lezyonlari ile birliktedir, izole arka segment lezyonlarinin
bir kismi koroidit bir kismi da retinal vaskulit karak-
terindedir, tim sarkoid uveitleri arasinda izole arka
Gveitlerin sikliginin %15 civarinda oldugu tahmin edil-
mektedir, arka Uveit ve vaskulitlerin sikliginin az bulun-
masinin bir nedeni de lezyonlarin periferde ve mindr
oluslari, 6n segment lezyonlari ve komplike katarakttan
dolay! gizli kalmalarindadir. Arka Uveit lezyonlari bazan
nonspesifik korioretinit nedbeleri seklinde olusabildigi
gibi bazan da balmumu renginde cesitli buyukliklerde
genelde perifere yerlesmis, kabariklik yapmayan koroid
granulomlari seklinde de olusabilir. Kabariklik yapan
gergcek kitle goérinimd veren granulom olusumu son
derecede nadir oldugu gibi eksudatif retina dekolmani,
retinal neovaskularizasyon ve preretinal membran
olusumu literatiirde belirtilen fakat sarkoidoz icin goril-
meye alisiimayan bulgulardandir. Buna karsin retinal
periflebit sarkoidoz igin daha karakteristik lezyon-
lardandir. Retina periferinde kanama ve kiliflanma gibi
belirtiler verir. Sarkoidoza bagli agir kanama bulgulari
veren, retina ven tikanikliklarina yol agan vaskdlit tablo-
lari da gelisebilir. Cok mindr olan vaskilit lezyonlari
gbzden kagabilir, ancak fundus floressein anjiografi
yontemi ile saptanabilirler. Mindér karakterdeki vaskdlit
lezyonlari tedavi sonucu hizla gerilerler, vitreus iginde
az sayida hicre disinda herhangi bir ize rastlanmaz.

Sarkoidde optik sinirin tutulmasi primer ve sekon-
der nedenli olabilir, optik sinirin izole granulomatéz ilti-
habi s6z konusu olabildigi gibi gérme yollarinin 6zellik-
le kiyazmanin ve meningial kiliflarin tutulmasi ile de op-
tik sinir etkilenebilir. Meningial kiliflarin tutulmasi, kafa
icinde granulomatdz kitlelerin olugsmasi cift tarafli papilla
stazi bulgusu gdsterir, optik sinir ve gérme yollarinin
izole tutulmasinda da optik atrofi 6n plandadir. Optik
sinir tutulmasi %5 civarinda olup bazan nérosarkoido-
zun ¢ok 6nemli bir belirtisi olan ylz siniri felci ile bir-
likte bulunur, anamnezlerinde yiz siniri felci olan sar-
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koidli hastalarin gérme siniri muayenelerinin dikkatli ya-
pilmasi gereklidir.

Okiiler sarkoidde orbita lezyonlari da olusabilir,
orbita lezyonlan iki turludiir, bir kismi eksoftalmus ile
karakterize orbita kitlesi gorinimiinde tutulmalar olup
nadir tablolardir. Buna karsin g6z yasi bezinin tutulmasi
daha sik rastlanan ve karakteristik bir bulgudur, daha
cok kadinlarda ve cift taraflidir, géz yasi bezinin sigsme-
sine parotis bezi biiyimesi de katilabilir. Diger da-
krioadenit nedenlerinden ve lenfomalardan ayirt edil-
meleri gereklidir. Sarkoidde g6z yasi bezi sismeleri te-
daviye yanit verirler, tedavi edilmedikleri takdirde
bezde kronik granulomatéz iltihaba baglh fibrozis olusur
ve hastalik Sjégren sendromu ile karisir.

Kendi

1978 senesinden beri fakiiltemizde Pnomoloji ve
Goz Hastaliklari Ana Bilim dallan tarafindan yiiritiilen
caligmalarda sarkoidozlu hastalar birlikte izlenmektedir-
ler. Bu sire icinde 133'li kadin (%67), 65 erkek (%33)
olmak iizere toplam 198 Sarkoidoz olgusu incelen-
mistir. Bu olgularin 45'inde (%23), g6z tutulmasi sap-
tanmistir, g6z tutulmasi orani kadinlarda %28, erkek
hastalarda ise %11 olarak saptanmigtir.

Klinik Deneyimlerimiz

Uveit grubu igcinde 15 olguda on uveit, 5 olguda
on ve arka uveit, 4 olguda da izole arka uveit goril-
miistiir. On (iveitlilerin 9'unda muayene sirasinda kalin
presipitatlar saptanirken 2 olguda ince presipitatlara
rastlanmigtir. Kalin presipitatlari olan bir hastanin daha
sonraki tetkiklerinde bu tip presipitatlar izlenmemistir.
Kronik 6n liveitll hastalarin izleml sirasinda ince presipi-
tath subakut niikslere de rastlanmigtir. Arka uveitli ol-
birinde dissémine korioretinit

gularin nonspesifik

plaklarina rastlanirken, ugiinde sarkoidoz igin karak-
teristik sayilabilecek, retina periferinde pigmentli distro-
fik alanlar arasinda gomilmus koroid nodillerl tespit
edilmigtir. Olgularin 8'inde, bir kismi fundus floressein
anjiografi ile ortaya c¢ikartilabilen periflebit karakterinde
retinal vaskiilit lezyonlari saptanmisgtir. Olgularin birinde
de ven trombozu gelismistir. Retinal vaskiilitli olgular
izole olgular olmayip dordiinde o6n uveitle ilgili ek bul-
gular vardi. Vaskulit tanisi ile izlenen iki sarkoidozlu ol-
guda da daha sonraki yillarda ©6n ve arka liveite bagh
bulgular geligmistir. Hasta izlemleri bize, sarkoid uveit
ve vaskiilitiehni izole tutulmalar olarak ayirmanin imkani
olamayacagini, bir sarkoid 6n iiveitinin arka iiveitle
kombine olabilecegini, bir sarkoid retinal vaskulitinin
liveite doniisebilecegini gostermistir.

Optik sinir tutulmasi olgularimizin besinde gézlen-
mistir. Bir olguda bilatéral papilla stazi ile birlikte me-
ningial tutulma bulunurken, optik atrofili bir olguda da
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hemianaopsi ile seyreden kiyazma tutulmasi bulun-
mustur. Asimetrik optik atrofileri olan diger olgularda
merkezi sinir sistemi ile ilgili bulgular ortaya ¢ikartilama-
mistir. Bu olgularda fasiyal sinir tutulmasi ile ilgili bir

bulgu dikkatimizi ¢ekmemistir.

Orbita lokalizasyonu 6 olguda ortaya ¢ikmistir,
bu olgularin ikisinde kronik psédotiimoér klinigi gosteren
eksoftalmuslu orbita kitlesi tespit edilirken doért olguda
da bilateral g6z yasi bezi biiyiimesi goriilmustir. Agri-
siz sisme seklinde ve oldukga yumusak kitleler ha-
linde palpe edilen g6z yasi bezi tutulmalarn sirasinda
olgularda g6z yasi bezi fonksiyon bozukluklari bulun-
mustur, tedaviden sonra kitleler gerilemis ve g6z yasi
fonksiyon testleri normallesmistir.

Kendi olgularimiz arasinda en az rastladigimiz tu-
tulma sekli konjonktiva granulomlari olmustur, diger
okiler tutulma sekillerine ait bulgularimiz diger arastiri-
cilarin verilerine uygunluk saglamasina karsin konjonkti-
va lokalizasyonu ile ilgili tespitlerimiz ancak iki olguda
ve %4 oraninda olmustur. Bu oran diger yazarlarin
gosterdikleri konjonktiva tutulma sikliginin altindadir,
bunun nedeni tarafimizdan izlemleri yapilan olgularin
bir kismi tedavi gormiis olgulardir, dolayisiyla bu farki
lezyonlarin kaybolmasi veya tars konjonktivalarinin
muayenesinin gézden kagmasi ile agiklayabiliriz.

TANI VE TEDAVI

Go6z bulgularina bakarak sarkoldoz'dan siipheleni-
lirse de tek bir organ bulgusu ile taniya gitmek dogru
degildir. Sarkoidoz tanisi klinik, radyolojik ve histopato-
lojik bulgular ile olursa kesinlik kazanir. Granulomatéz
uiveit tuberkiiloza bagh olabildigi gibi esansiyel olarak
da gelisebilir, Sarkoidoz tanisinda uzerinde ¢ok duru-
lan-radyolojiik bir bulgu olan bilateral hiler adenopati
hem hastaligin her déneminde bulunmadigi gibi tiber-
kiiloz, lenfoma ve bruselloz gibi hastaliklarda ortaya ¢i-
kabili. Bu bakimdan taniya varmak icin biyopsi geregi
aranmaktadir. Akciger, cild, konjonktiva, lenf nodilleii
biyopsi alinabilecek uygun organlar arasindadir, bu or-
ganlardan alinan orneklerde, nonkazeifikiye granulom
saptanmasi sarti aranir. Akcigerler disinda diger organ-
larda hastaligin her fazinda karakteristik granulom
olugsumlari bulunmayabilir, bu ylzden akcigerler hasta-
hgin hemen her fazinda tani amagh biyopsi olanagi ve-
ren tek organdir. Ozellikle siipheli olgularda trans
bronsial yolla alinan biyopsiler teshise ileri derecede
yardimci olurlar. Sarkoidozlularda cild anerjisi oldugu
eskiden beri bilinmektedir, bu bakimdan tiiberkiilin cild
testinin negatif olusu da sarkoidoz olasiligini kuvvetlen-
diirir. Kweim-Siltzbach cild testi sarkoidozlu dalak eks-
tretlerinin cild igine verilmesi ile gelistirilmis bir allerji
testidir, alti hafta sonra test bdlgesinden biyopsi alinip
granulomatéz bir iltihabin olusup olugsmadigina bakilir,
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test sarkoidozlu hastalarin ancak %70'inde pozitiftir, ya-
pilma ve izleme zorlugu nedeni ile ancak siipheli olgu-
larda kullanilir Sarkoidozlu hastalarin kan muayenele-
rinde 6zel bir bulgu bulunmaz, anjiotensin konverting
enzim yiikselmesi hastalarin bir boliimiinde saptanma-
sina karsin, yanhs pozitif yanitlar da ¢oktur, son za-
manlarda bronglarin yikanarak aspirasyon sivisinda len-
fosit sayisinin artmis bulunmasi sarkoidoz tanisinda ye-
ni bir yontem olarak kullaniimaktadir.

Sarkoidoz sistemik bir hastalik oldugu icin tedavi-
si de 6n planda sistemiktir, fakat her olgunun tedavi
edilmesi geregi yoktur, ancak hastalik ilerleyici bir ka-
rakter gosterip organ yetersizlikleri ile ilgili klinik bulgu-
lar ortaya ¢ikmigsa o zaman tedaviye baslanir. Kortiko-
terapi bu hastaligin spesifik tedavisidir, kortikoterapi si-
rasinda sistemik organ bulgulari ile birlikte g6z tutulma-
si da geriler. On iiveitli olgularda sistemik tedaviye ek
olarak kortizonlu damlalari ve sikloplejikleri uzun sireler
kullanmak gereklidir. Bazi olgularda yapilan sistemik te-
daviye ragmen, o6n iiveit sekeller birakarak ilerlemeye
devam eder, bu olgularin yakin takibi ve lokal damlala-
rin araliksiz kullanilmasi gereklidir. On iiveit sékellerin-
den dolaylr sekonder glokom, uzun siireli kortikotera-
piye bagh subkapsiiler katarakt olusumlari seyrek degil-
dir. Glokom ve komplike katarakt tablolarinda pars pla-
na lensektomi ve subtotal vitrektomi endikasyonu var-
dir.
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