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PULMONER SARKO IDOZLU HASTALARDA ALTI DAK IKA YURUME
TESTI VE YASAM KAL ITE ANKET I iLE SAGLIK DURUMU
DEGERLENDIRILMESI

OZET

Amagc: Alti dakika yurime testi (6DYT) uygulanmasi koldasit, tekrar edilebilir
ve egsersiz kapasitesini objektif olarak gosterén tésttir. Klinik uygulamada
giderek artan oranda kullaniimaktadir.sifle akciger hastaliklarinda fonksiyonel
durumu objektif olarak gosteren bir testtir. Buigaadaki amacimiz sarkoidozlu
hastalarda;

1-Ortalama alti dakika ylriime mesafesisini (6DY BHpit etmek

2-Sarkoidoizu olan hastalarda hagmdi evreleri, 6DYM ve ygam Kkalite anketi

sonugclari arasindaki gkiyi gostermek

3-Pulmoner sarkoidozlu hastalarda egzersiz tolenanstkileyen faktorleri

belirlemek

Materyal ve Metod: Calsmaya 1 Ocak 2008-31 Aralik 2009 vyillari arasinda
sarkoidozu olan 50 hasta alindi. Hastalarin 34'68kadin, 16'si (%32) erkek idi.
Batin hastalardan anamnez alindi ve fizik muayenegi@pildi. Akciger grafisi,
sarkoidozun tani ve takibinde gerekli gorulen biyokasal parametreler (6rn: serum
ACE dizeyi ve serum kalsiyum duzeyi), solunum faoydes testleri, total akger
kapasitesi (TLC), karbonmonoksit diffizyon kapasittODLCO), 6 dakika yirime
testi yapildi ve St. George’s Solunum Anketi doldarak klinik degerlendirme
yapildi.

Bulgular: Akciger grafisi ile Scadding'e gore evrelegidde; bg hasta (%10) evre-
0, 10 hasta (%20) evile29 hasta (%58) evik; alti hasta (%12) evrit idi.Yirmi
dort hastanin sadece pulmoner tutulumu mevcuttiki @astada (%24) FVC% <
%80, 7 hastada (%14) FEV1/FVC < %70, 14 hastad28)%®LCO%< 80, 11
hastada (%22) TLC% < 80 idOrtalama alti dakika yiurime mesafeleri 389,40 m
(120,00-570,00) idi. Yurume mesafesi evre-0'de ,@3@£63,80, evrd'de
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428,00+52,87, evre-llde 398,28+96,96, elliede 280,00+£78,49 metre idi. Ortlama
FVC 3,16 It (1,03-5,78), FEV1 2,56 It (0,84-4,7®EV1/FVC % 80,84 (56,00-
94,00), DLCO 7,94 mmol/kPa.min (1,50-14,50), TLG&#Jt (1,68-10,84), SGRQ
semptom 26,55 (0,00-84,17), SGRQ aktivite 31,100®3,26), SGRQ etki 18,16
(0,00-64,62), SGRQ total 23,17 (0,00-74,70),slorg skalasi 1,46 (0-10) puan idi
Alti dakika yurime mesafesi; FVC, DLCO, DLCO%, FENd iyi derecede, FVC%
ve FEV1% ile orta derece gkili idi . Alti dakika ylrime mesafesi; SGRQ sempto
ile zayif derece ifkiliydi ve istatistiksel olarak anlaml gadi . SGRQ etki, SGRQ
aktivite, SGRQ total ile negatif orta derecedekilivardi ve istatistiksel olarak

anlamliydi.

Sonug: Sarkoidoz akder tutulumu olan hastalardagb& durumu tayininde, takip
ve tedaviye yanitin gerlendiriimesinde rutin kullanilan solunum fonksiyo
testlerine ilave olarak 6 dakika ylriime testi deeribir testtir. Solunum fonksiyon
testleri normal olanlarda dahi ylrime mesafesi magalcikabilir. Solunum
fonksiyonlari dginda hastafiin hastalarin gunlik gantisini ve sgligini ne olcide
etkiledigini anlamak i¢in spesifik bir gak durumu ile ilgkili bir anket kullaniimasi
faydalidir. Bu cakmada hastalin evreleri ile 6DYM arasinda iyi derecede
korelasyon tespit ettik. Sonuc¢ olarak bu gahda pulmoner sarkoidozu olan

hastalarda 6DYT takip ve hasfah gidisatini 6ngérmede kullaniimasini dneriyoruz.

Anahtar Kelimeler: Sarkoidoz, egzersiz kapasitesi, altl dakika yuriesé, SGRQ.
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SIX MINUTES WALKING TEST AND MEDICAL CONDITION
DETERMINATION WITH LIFE QUALITY QUESTIONNAIRE IN
PATIENTS THOSE HAVE PULMONARY SARCOIDOSIS

ABSTRACT

Aim: The six minutes walking test is an easy, simplpeatable test which shows
exercise capacity objectively. This is used inichhapplications with an increasing
rate. This is a test which shows functional sitatin various lung diseases. Our
targets in this study were:

1. Determination of average 6 minute walk distancthefpatients.

2. The phases of the disease in the patients who $aeeidosis, showing the

relation between 6 minute walk distance and lifalidy questionnaire results.

3. Specifying the factors that affect exercise toleeain the patients having

pulmonary sarcoidosis.

Material and Method: 50 patients have been taken into this study betwee
January 2008 and 31 December 2009 dates. The 3Heopatients (%68) were
women and 16 of them were (%32) men. Anamneses #lbrpatients have been
taken, physical examinations, chest radiographgchH@#mical parameters that are
foreseen for diagnosis and follow up of the sarosisl (for example: serum ACE
level and serum calcium level), breathe functiostgetotal lung capacity (TLC),
carbon monoxide diffusion capacity (DLCO), 6 mirsuteralking test have been
applied and by filling the St. George’s Breathe Qiomnaire the clinical evaluation

have been made.

Findings: When divided into phases according to chest gadjghy and Scadding;
five patients (10%) were in stage 0, 10 patien@8{Pwere in stage |, 29 patients (58
%) were in stage I, six patients (12%) were irgstdwenty four (24) patients have
only pulmonary involvement. In 12 (twelve) patier({®4%) FVC < 80%, in 7
patients (14%) FEVI/FVC <70%, in 14 patients (2828)CO %<80, in 11 patients
(22%) TLC %< 80. Averagely six minutes walking distes were 389,40 m (120,00-
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570,00).

The walking distance in stage 0 was 392,00+63,8Qerme; in stage | was
428,00£52,87 meters, in stage Il was 398,28+96,3%emm, in stage Il was
280,00+78,49 meters. Average FVC was 3,16 lited3-5,78), FEX was 2,56 liter
(0,84-4,78), FEWFVC was % 80,84 (56,00-94,00), DLCO 7,94 mmol ak®in
(1,50-14,50), TLC was 4,67 liter (1,68-10,84), &@®@RQ symptom was at 26,55
(0,00-84,17), SGRQ activity was at 31,10 (0,00-68,5GRQ effect was at 18,16
(0,00-64,62), SGRQ total was at 23,17 (0,00-74,Fal Borg scale was at 1,46 (O-
10) points. The six minutes walking distance wakateel with FVC, DLCO,
DLCO%, FEVI in a good level, and this was relatethwVC% and FEV1% in
intermediate level. It was related with SGRQ sympia poor level and this did not
have any statistical meaning. It had intermediatell relation with SGRQ effect,
SGRQ activity, SGRQ total and these were statitficaeaningful.

Result 6 minutes walking test made as an addition tabtteathe function tests that
are used routinely in the evaluation of follow updatreatment of the medical
condition determination of the patients who haveadosis lung involvement is a
test that is suggested. The walking distance &silts, which belong to the ones
whose breathe function tests are normal, can be aseeduced. Except breathe
functions; using a specific questionnaire relataeth uhe medical condition of the
patient in order to understand how this diseasectdfthe patients’ daily lives and
health is beneficial. In this study we have deteedi a good level of correlation
between the phases of the disease and 6rimmcbnclusion, we suggest that 6mwt
can be used to predict the follow up and progressiothe disease in patients with

pulmonary sarcoidosis.

Key words: Sarcoidosis, exercise capacity, six minutes walkiegt, SGRQ
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1.GIRIS VE AMAC

Sarkoidoz nedeni bilinmeyen, sistemik granulomaiz hastaliktir. Sistemik bir
hastalik olmasina gaen birlikte en sik akgerler ve intratorasik lenf nodlarini
etkiler. Alti dakika yurime testi kolay uygulanadil| tekrar edilebilen, hastalar
tarafindan kolay uyum §knabilen bir testtir. Alti dakika ylrime testi egziz

kapasitesini objektif olarak gdsteren bir tesKiarbonmonoksit difflizyon kapasitesi

solunum fonksiyon testleri normal olmasingmeen azalmy olabilir.

Bu calsmanin amaci, Turk populasyonunda pulmoner sarkbidbzastalardaki
ortalama 6 dakika yurime mesafesini tayin etmeklakika yirime mesafesi ile
hastalgin evreleri ve ygam kalitesi arasindaki skiyi saptamak. Pulmoner
sarkoidozlu hastalardaki 6 dakika yurime testsd&inum fonksiyon parametreleri
arasindaki igkiyi saptamaktir. Bu calma ile alti dakika yurime testinin, prognozu
tayin etmede ve tedavi etkigini degerlendirmede kullanilabilecek kolay
uygulanabilen ve etkin bir test olup olmgain gostermek istedik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tanim

Bindokuzytizdoksandokuz yilinda ATS (American Thar&ociety), ERS (European
Respiratory Society) ve WASOG (World Association $ércoidosis and Other

Granulomateus Disorders) lUyelesagadaki tanimlamayi onertir:

“Sarkoidoz; etyolojisi bilinmeyen, akger ve bircok sistemi tutabilen sistemik bir
hastaliktir. Genellikle geng ve ortashiaeriskinlerde gorular. Sikhkla bilateral hiler
lenfadenopati, akger tutulumu, g6z ve cilt bulgular ile ortaya cik&aracger,
dalak, lenf nodlari, salgi bezleri, kas, kemik vged organ sistemleri tutulumlari da
olabilir. Klinik ve radyolojik bulgularla birlikte histolojik incelemede kazeifikasyon
gOstermeyen epiteloid hicreli granilomun gostesinve grantlamatoz iltihaba yol
acan dger nedenlerin dlanmasi ile tani konur (1,2). Hasfah immunolojik
Ozelligi, gecikmi asiri duyarllik reaksiyonunda azalma, T helper/Tregpr lenfosit
oraninda artma, aktivite bolgesindeki hiicrelerdé Bhikimi, B lenfosit ve dolgan
immun kompleks aktivitesinde artma ile karakterizedastalgin seyri ve prognozu

baslangicsekli ile iliskilidir.

Akut balangicli hastalik, genellikle spontan dizelme gikien, sinsi seyreden

hastalikta progressif olarak fibrozise gidorulebilir (3,4).

Eritema nodosum ile birlikte akut @angic veya asemptomatik bilateral hiler
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lenfadenopati iyi prognozu gosterirken, sinsglaagic ve akgier dsi organ tutulumu
akciger fibrozisi ile sonlanan kronik klinik seyir ileirbkte olabilir. Kortikosteroidler
semptomlari giderir, serum Anjiotensin Konvertingziin (ACE) duizeyini normallgirir

ve granulom olsumunu baskilar (1).
2.2. Epidemiyoloji

Sarkoidoz, her iki cinsiyette, tim irk vesi@da, dinyanin her yerinde gorilebilen
bir hastaliktir. Sarkoidoz hastainin acik, kesin bir taniminin olmamasi ve bu tani
icin duyarh, 6zgul testlerin eksildinin yanisira metod seciminde ve hagiall
prezentasyonundaki farkliliklar nedeniyle sarkoiggmdemiyolojisi, halen oldukc¢a
problemlidir (1).

A.B.D.’de yapilan nufus bazh tek insidans gamlasinda, oran erkekler icgin
5,9/100.000 ; kadinlar icin ise 6,3/100.000 olakakydedilmitir. Sarkoidoz igin
prevelans tahminleri 100.000 de 1 ile 40 vaka adssidgismektedir. En ylksek
prevelans Amerikali zencileisvec'liler ve Danimarka’lilara aittir. Kismen kitlel
tarama programlarinin olmamasi ve sarkoidozun gokdeiriimasina sebep olabilen
diger grandlamatéz hastaliklarin (tiberkuloz, lepranghl enfeksiyonlar) sik
goriilmesine bgl olarak; ispanya, Portekiz, Hindistan, Suudi Arabistan ve é§uz
Amerika’dan nadiren sarkoidoz vakasi bildiriimekted). Turkiye'de ilk pulmoner
sarkoidoz olgusu Prof. Dr. Selahattin Akkaynak fiagan 1954’de tanimlangtir

(5).

Sarkoidoz, 40 ya altinda Ozellikle de 20-29 yaarasi egkenlerde gorilme
egiliminde olan bir hastaliktiriskandinav tlkeleri ve Japonya'da 50s yésti
kadinlarda ikinci bir pik bildirilmgtir (1,6).

Hastalgin ortaya ciky sekli ve airligl, farkl irk ve etnik gruplar arasindagigklik
gostermektedir. Yapilan ¢cgtnalarda Afrikali Amerikalilarda hastalik beyaz 1idgare
10-17 kez daha sik gorulrtar.

Avrupa’da bu tar farkhliklar bildirilse de geneldeomojen bir poptlasyon vardir.
Yillik insidans orani siyah irk icin 35.5/100.008gyaz irk icin 10.9/200000 olarak

saptanmytir (7).



Bircok calsma, sarkoidozun siyahlarda dah&raklinik bulgularla; beyazlarda ise
cogunlukla asemptomatik seyretmgileninde oldusunu gosterngtir. Ekstratorasik
tutulumlar da bazi populasyonlarda daha sik gorkiled®; Amerikali siyahlarda
kronik tveit; Avrupalilarda eritema nodosum; Japodéd kardiak ve okuler sarkoidoz
siktir (1).

Sarkoidoz genellikle fetal seyretmez. Mortaliteror& 1-5 arasinda bildirilngiir.
Mortalitenin en sik sebebi solunum yetmgmir. Kadinlarda mortalite erkeklere
gore % 30-40 daha yuksektir (1,8).

2.3. Etiyoloji

Sarkoidoz hastaglinin sebep ya da sebepleri halen tam olarak bijiomolsa da;
genetik yatkinkl olan kkilerde, spesifik ¢cevresel ajanlara maruziyet sonoicaya
ciktigini destekleyen géli kanitlar mevcuttur. Yapilan etiyolojik ¢amalarda,
asagida belirtilen cgitli enfeksiybz ve cevresel ajanlar hastalikta sdtu olarak

bildiriimesine r&men hicbiri kesinlik kazanmawgtir (1-3).
2.3.1. Enfeksiy6z Ajanlar:
» Mikobakteriyel Etkenler

Yuzyllin balarinda klinik benzerfii nedeniyle sarkoidoz, tiiberkiloza benzer bir
hastalik olarak tanimlangtir. Sarkoid grantlomu tipik olarak kaze6z nekroz
icermese de, iki hastgln histolojik olarak kesin ayriminin yapilamaygca
gosteren bir ¢cok drnek vardir. Epidemiyolojik galalarda sarkoidozun tuberktlozla
beraberlginin sik oldigu ancak bu birliktefiin nedensel bir itkiye bagsli olmadgi
gosterilmitir. Non-tiberktloz mikobakteri ve hiicre duvardizfdgrmu) mikobakteri

deslUphenilen etkenler arasinda sayilmaktadir (9,10).
» Viral Etkenler
-Herpes,

-EBV



-Retrovirus
-Coxackie B virus
-CMV
» Diger enfeksiytz etkenler
-Borrelia burgdorferi,
-Propionibacterium acnes
2.3.2. Cevresel ajanlar
-Metaller (berilyum, zirkonyum, aliminyum)
-Organik tozlar (gcam, polen)
-Inorganik tozlar (kil, toprak, pudra)

Hastalik gruplarinda yapilan epidemiyolojik geaialar ortak cevresel maruziyetin
varhgini goéstermektedir. Man Adasinda ortaya c¢ikan Sddzo hasta sayisindaki
artis aragtirilmis, bu hastalarin 7 yil boyunca (tani 6ncesi 5 yadnrasi 2 vyil)
birbirlerine yakin ygadiklari ortaya ¢ikmgtir (11,12). Buna benzer yayinlar Kuzey
Isve¢ ve Japonya'dan da yapgtm (13). Mevsimsel arflar da bildirilmistir.
Tarkiye'de yapilan caimalarda 6zellikle ilkbahar ve yaz aylarinda sarkaid
sikliginin arttg1 saptanngtir (14,15) Ayrica hemire, itfaiye calgani ve ¢cam polenine
maruz kalan kilerde hastafiin kiimeler olgturdusu gozlenmgtir (16).

2.3.3. Genetik Yatkinhk

Sarkoidozda ailesel yatkinlik bilinmektedir. ACCESI® sarkoidozlu olgularin
birinci ve ikinci derece akrabalarinda, kontrol lgnaun yakinlarina gore sarkoidoz
riskinin anlamli olarak yuksek olgu gosterilmgtir (17).

Irksal farkhliklarin énemli risk faktéri olarak dmasi, ailevi sarkoidoz olgularinin
varhigl, monozigot ikizlerde dizigot ikizlere gore hasgah daha fazla birliktelik

gostermesi genetik predispozisyonunsardamasina yol acmtir. Bireyleri sarkoidoz
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hastalgina yatkin hale getiren genetikgigkliklerin; T hiicre fonksiyonunu, antijen
tanima sistemini, granidlom ve progressif fibrozilusomunu etkileyen gen

bdlgelerinde meydana gefdlidistintulmektedir (18).

Daha yeni bir cajmada hastalarda HLA-A9, HLA-B5, HLA-B8 anlamli od&r
yuksek; HLA-A24, HLA-A26 ve HLA-A62 anlamli olarallisiik bulunmy; ancak
Bonferoni diizeltmesinden sonra istatistiksel aniagnh kayboldgu gortlmigtir
(19). Olasi etyolojik nedenleri atamak igin yapilan ¢cadmalarda sigara icimi ile
kuvvetli negatif korelasyonun vagl, inteferona ve interferonf kullaniminin yada
kuvvetli antiviral tedavinin hast@in ortaya ¢cikmasina ve relapslara neden @ldu

gozlenmitir (20).
2.4.Immunoloji ve Patogenez

Sarkoidozda immunolojik anormallikler CD4 pozitif Aticrelerinin (Th1 hicreleri)
ve makrofajlarin inflamasyon bdolgesine vezelbkle akcgere toplanmasiyla
karakterizedir. Sitokin ve @er mediatorler hicre toplanmasina ve granilom
olusmasina katkida bulunurlar (21,22). Makrofajlarda Giglass Il ve dier ylzey
molekdllerinin artmy ekspresyonu izlenir (23). Sarkoidozda makrofajiartms
antijen prezante etme kapasitesi antijen \zygenlerin te@i cekmesini ve
olayi balatmasini  stimile eder. Bu alveolar maljtafaantijeni tanir,
islemden gecirir ve Thl lenfositlere sunar. Aktiveno$ sarkoid makrofajlari IL-12
uretirler. Bu sitokin anahtar sitokindir ve Th1 fliain ortaya ¢ikmasini ggar, yine
akcigerdeki T lenfositlerden interferon{IFN-y) tretilmesini stimtle eder. Aktive T
hicreleri IL-2 ve kandaki monositlerden l¢aktik faktorler salarak aktif
hastallk  bolgesinde monosit/makrofaj toplanmasi yol acarlar. IFN-
makrofaj aktivasyonuna, IL-2 ise T lenfoditonlarinin aktivasyonuna ve
genglemesine neden olur. IFN-  makrofajlarin dev hicrelere
transformasyonunda o6nemlidir (makrofaj Wtikeci faktor), bu da granilom
olusmasinda ana yaplyr gar. Proinflamatuar makrofaj sitokinleri, 1L~
IL-6 ve tumor nekroz faktdr- (TNF-w) grantlom yapisinin  alonasinda
temel unsurlardir ve butin sarkoidozlulardaraBuna kagin antiinflamatuar
sitokinlerden IL-10 sarkoidozda artmaz. IL-10'un seeger ribonikleik asit

(mRNA)'in BAL hucrelerinde ekspresyonunu gosteraarsit calsmalar da vardir.
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Transforming growth faktop- (TGF)'nin rolt hala targmaldir (21,22,24-26). Bir
calsmada spontan remisyona giren aktif hastalikdd Bicrelerinde TGH'nin
yuksek oldgu gosterilirken der bir camada BALda vyuksek TGB-
dizeylerinin ak@er fonksiyonlarini  bozgw belirtiimistir  (25).  Aktive
olmus makrofajlar ceitli fibroblast buyime faktorleri salgilayabilirlerBunlar
muhtemelen sarkoidozda fibroblast prolifecasyna, kollajen sentezine ve
fibrozis gelsmesine neden olurlar, bununla birlikte patogenezpantlomdan
fibrozise olan siUrecin son basgima iyi anlgilamamaktadir. Nicin bazi
sarkoidozlularda hast@§in sebat etfi ve nicin bazi hastalarda etmgdi
aciklayabilen bir cayma yoktur. Thl’den Th2 fenotipine ggtei IL-4 ve IL-10
salinimi hastalin sebat etmesinde O6nemlidir. Buna sikar Thl sitokinler iyi
bir grantlomatdz yanitin olgunun delilidir. Sarkoidozda akg@rdeki Thl ve Th2
yanitinin kesin verileri yoktur. Hastgin ortaya cikyi ve seyrindeki regulator
immun mekanizmayl anlamak icin erken alveafjtanilom ve fibrozisi iceren

cesitli fazlara ait cakmalara intiyag vardir (21,27,28,29).

Aktif makrofajlarin metabolik aktivitesi ile serurdpku ve BAL'da ACE ve lizozim
dizeyleri artar. T helper (CD4) lenfositlerin uyarile B lenfositler aktiflgerek
immun globdlinlerin salgilanmasinda astineden olur. Periferik kanda ve dokuda T
supresor (CD8) hiucreler artmasi sonucu gec $ip @uyarliik deri testlerinin
negatiflgmesine neden olur (30,313ekil 1’ de sarkoidozda grantlom elm

mekanizmalari gosterilrytir.




Sekil 1. Sarkoidozda granilom alum mekanizmalari

Sarkoidozun patolojik belirleyicisi bu grantlomlardir ancak granilomlarda
sarkoidoz icin spesifik ya da tanisal bir 6zellik bulunmaz. Nekroz icermeyen,
lenfosit ve fibroblastlardan olusan bir cerceve ile duzgun sinirli uniform
grandlomlar karakteristik lezyon olarak tarif edilmekle birlikte degisen
oranlarda nekroz bulunabilecegi de bildiriimektedir (Acik akciger

biyopsilerinden elde edilen 6rneklerde mikronekroz odaklari gorulebilir)
(1,18).

Infeksiyonlar (6zellikle mikobakteri ve mantar), tkaisek allejik alveolit, kanserler
(akciger karsinomu, hodgkin, nonhodgkin lenfoma, semingrpadmonkonyozlar
(6zellikle berilyoz), ilaglar, yabanci cisim gibarkli durumlarda nonnekrotizan
granudlomlar goralebilir. Bazi hastalarda biyopsi tengalinin
mikobakteriler icin 6zel boyama, kiltir, PCR ingeksi ile dgerlendirilmesi
gerekir. Ancak bunlarin da negatif olmasi spedfiketiyolojinin varlgini dslamaz.
Nonnekrotizan granilom ve inflamasyonla giden Hadsadan ayrimi iyi
yapiimahdir (10,32).

Granulomlarin santralinde yegkn dev hicreler ve epiteloid hicreler iki tipte
inkliizyon cisimcgi igerirler. Schaumann cisimleri 100 mikrometre gaplsir.

Kalsiyum ve demir iceren, genellikle inflamatuarageh etrafinda konsantrik olarak
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yerlesmis, tabakali bazofilik inklizyonlageklindedir. Asteroid cisimler ise yildiz
seklinde, §1g1 kiran, asidofilik yapilar olup, genellikle devdraler icinde bulunur ve

baslica lipoprotein metabolizmasi Urinlerindensolu(29).

[

Resim 2.Dev hiicre ve Asteroid cisim

Olusmus granilom ya spontan olarak rezolisyon&rau ya da ortama salinan
sitokinlerin etkisiyle fibrozis gedir. Antijenik uyarinin kalkmasi ile sitokin
dengesinin sgdanmasi granilomda regresyonylbar. Sarkoid granilomda nekrotik
epiteloid histiositlerin olgturdugu apopitotik cisimciklerin bulunmasi, grantlom
rezorbsiyonunda sorumlu esas mekanizmanin apopithigunu digundiurmektedir

(3,29).

Akciger tutulumu tipik olarak peribronkovaskdler, pldvrae interlober septal
interstisyumda daha gandur. Hastafiin erken déneminde bu tutulum nonspesifik
interstisyel pnomoniseklindedir, ardindan granilom gai Erken ddénemde
granulomlar birbirinden ayri ve histolojik olaraktdtir. Bu noktalar genellikle
mikroskopiktir, ancak birlgerek birka¢ santimetre capinda 'noduler sarkoidoz'
dedigimiz ayri kutleler olgturabilir (20).

Pulmoner damarlarin grantlomatdéz inflamasyonu sdozola siktir. Elastik ve

muskuler arterler, arterioller, ventiller, venleenfatikler ve brogial damari iceren
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her tip ve boydaki damarlar etkilenir. Granilomaitb#tamasyon elastik laminanin
ayrilmasiyla ilgkili olabilse de, damar duvarinda nekroz olmazreenboz nadirdir.

Luminal kompresyon olabilir. Grantulomat6z inflamasyn peribronkovaskuler ve
septal yerlgmin yogun olmasi nedeniyle sarkoidozda pulmoner ven veriart
tutulumu oldukca siktir (18,33,34).

Granulomlar hava yolu mukozasini da etkiler ve kiadnbiyopsi orneklerinde
sikhikla goralur. Bazen ilerleyerek hava yolu stemma neden olabilir. Nadiren
granulomat6z inflamasyon bulgusu bgiah yikama 6rneklerinde veya balgamda

gortulebilir.

Akciger sarkoidozunun goranimi hastall evresine ve @rligina gore dgisir.
Inflamasyonun peribronkovaskdler, plevral ve ilaleuler septal interstisyumda
yogunlukta oldgu erken ve hafif donemlerde goérinim lenfanjitikdtaomatozayi
taklit edebilir. Hastafiin ilerlemesi ve parankimal interstisyum tutulumo ok
daha belirgin olmasi ile tim lobul granilom ve dibis ile kaplanir. Bu olay
genellikle Ust loblarin apikal bélgelerinde ¢ok dafosundur ve olgan fibr6z doku

traksiyon brogektazilerine neden olur.
2.5 Klinik Ozellikler ve Organ Tutulumu

Sarkoidozda semptomlar ve gortlme sikliklari faklgostermektedir. Hastalarin
%30'u asemptomatiktir ve tarama amach cekslmkciger grafilerindeki anormallik
nedeniyle argtirimistir. Digerleri kilo kaybi, yorgunluk, halsizlik,stahsizlik gibi
nonspesifik semptomlar ile paurabilirler. Ates hastalarin %15-20’sinde gorulir. En

yaygin olarak kiiler tutulan organa ki semptomlarla bgvururlar.
Klinik akut, subakut, kronik olarak siniflandirglir

Akut; Hastalgin akut formda bgamasi %10-15 olguda izlenir. Bu olgularin yakia
%30’'unda eritema nodosum mevcuttur. Bilateral hilenf adenopati, eritema
nodosum ve poliartriktler artralji / artrit (Lofgrs sendromu) akut bir klinik
tablodur (20). Prognoz cok iyidir. Bir ka¢ haftayae ayda duzelir. Heerfordt
sendromu; anterior tveit, parotis bezi tutulumsjdhparalizi ve atetablosudur.
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Subakut; 2 yildan daha kisa suren g&cihastafii belirtileri veya semptomlarindan

olusur.

Kronik form; 2 yildan daha uzun suren glen hastaii bulgular yada
semptomlarindan ofur. Bu formda fibrokistik tutulum ve ak@ér dsi sarkoidoz
yaygindir. [remisyonlarin tamamina yakini (% 85-@)yil icinde oldgu icin
referans sure 2 yil olarak alingtr] (3,33).

Akciger tutulumu; En sik tutulum bolgesi akgerler oldwgu igin olgularin 1/3-1/2
solunum sistemine igkin belirtiler bulunur. En sik gorilen solunumsaglililer

nefes darfil, 6ksuruk ve ggis arisidir.

Oksiriik ¢cgunlukla kuru vesiddetlidir. Olussumu deisik nedenlere bzl olabilir;
bazilarinda 6ksuruk ile ne broprovakasyon testi ne de FEV1/FVC orani arasinda

ili ski saptanabilmtir.

Gogus arisinin mekanizmasi net glilir, daha ¢ok mediastinal lenf nodlan ile
ili skilendirilmektedir (35-37). Fizik muayanede wheeaygimaller duyulabilir veya

normal olabilir (20).

Ates, halsizlik, bitkinlik, kilo kaybi gibi konstitisymel semptomlar hastalarin
yaklasik Ucte birinde gorulir. Ate genellikle hafiftir, ancak bazen 39-40 °C’ ye
yukselebilir. Nedeni bilinmeyen aia ayirici tanisinda sarkoidoz mutlaka
disuntlmelidir. Genellikle 2-6 kg kadar kilo kaybi olgece terlemesi seyrektir (1-
3,18).

Ust Solunum Yollari tutulumu; Nadirdir. Epiglot tutulumu ciddi hava yolu
obstriksiyonuna neden olabilir. Larenksde granUdongiorilebilir (20).Laringeal
sarkoidoza b#i ciddi ses kisiklii ve stridorun yanisira Ust hava yolu

obstriksiyonuna k@ nadiren akut solunum yetmegiligortlebilir.

Lenf Nodu; Lenfadenopati sarkoidozun yaygin bir 6zadir. Hastalarin %75 ila

%90’Inda intratorasik lenfadenopati vardir. Enlsiller lenf nodlarinda gozlenir. %5-
11



30 hastada periferik lenfadenopati vardir (38). $tk tutulum servikal, aksillar,
epitroklear ve inguinal lenf bezlerinde goérulurnfdezleri palpasyonla hareketlidir,

hassasiyet yoktur, tlserasyon ve akinti gérilmgz (1

Kardiyovaskdler sistem; % 5 olarak bildiriimesine gmen, gencg egkinlerde halen
mortalitenin 6nemli nedenlerinden biridir ve yapilatopsilerle bu oranin daha
yiksek oldgu gosterilmgtir (39). Direk veya indirek etkilenirindirek etkilenmesi
parankim fibrozisindagl hipoksemiye, ya da nadir olarak biytnénf bezlerinin
pulmoner damarlara basi yapmasi sonucu ortaya. ¢gfkéimoner hipertansiyon ve
kor pulmonale seklinde olur (40,41). Miyokardin direkt tutulumu opsi
calismalarinda %25 gosterilgge de klinikde nadir gorular. Ani 6lim, paroksismal
aritmi, mitral yetmezfgi gibi kapak anomalileri, kiicik damar tutulumu neigée
anjina benzeri ggils arisi, sol kalp yetmezli ve ventrikil anevrizmasi ile ortaya
cikabilir (20,41). Elektrokardiografi patolojiyi gtermede vyetersiz kalabilir, 24
saatlik holter monitorizasyonu, 18F-2-fluoro-2-deghtkoz pozitron emisyon
tomografi ve kardiak MR'in tanida faydal ofuna dair sonuclar vardir (42,43)

Deri Tutulumu; % 20-35 oraninda gorulur. Lezyonlar, histopatolaji&rak sarkoid
granulomlarin gosterilebildi spesifik deri lezyonlari (lupus pernio vs.) veride
reaktif desisiklikler nedeniyle ortaya cikan nonspesifik derzyenlari (eritema
nodosum, iktiyoz, eritema multiforme benzeri) olmatere kabaca ikiye ayrilir. En
sik gorulen nonspesifik lezyon eritema nodosumdipik olarak alt ekstremitelerde
gorulen yumwsak, multiple, genellikle Ulserneneyen cilt nodulleridir. Lezyona
komsu eklemler genellikle gl ve sistir. Eritema nodosum genellikle 6-8 haftada
kendiliginden duzelir, tekrarlayan epizodlari nadirdir.t&ma nodosum, sarkoidozda
lyi prognostik faktorlerden biri olmasi acgisindaneinlidir (1,3,18,44,45). Spesifik
cilt lezyonlarindan olan lupus pernio, kronik sadazda gorular; burundan
baslayarak yanak, cene ve kulak memeleringrdogensgleyebilen morumsu papul

veya plaklardir. Nadiren tamamen geriler (1,3,18,20
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Resim 3. Lupus pernio Resim 4 Makulopapduler lezyon

Go6z tutulumu; Sarkoidozlu hastalarin % 11-83'GUnde go6rilebilifim Gveitli

hastalarin % 3-7'sinde etyoloji sarkoidozd&n yaygin belirtisi Gveittir. Anterior-
posterior Uveit, konjunktival noduller, lakrimal zge genjleme, retina, sklera ve
lens tutulumlari gorulebilir. Kronik Gveit, iris veens arasinda yapkliklara yol
acarak katarakt ve glokoma neden olal{8ii6,20,46-49).

Resim 5. Konjuktivada granilom

Takrik ve Gozyasi bezleri tutulumu; Parotisin tek ya da cift tarafli gali
blylumesi hastalarin yakl %6 sinda ortaya cikar ve bunlarin % 40’1 kegdillen
iyilesir. Parotis bezi tutulumu, tveit, ve fasial paralia varligi Heerfordt sendromu
olarak adlandirilir (1,20).
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Sinir sistemi; Norolojik tutulum hastalarin %10’'undan azinda gorulPeriferik,
kranial sinirler, beyin, spinal kord ve meninkstatulabilir. En sik ikinci ve yedinci
kranial sinirler tutulur. Genellikle hastgin erken evresinde ortaya cikarlar ve
tedaviye cevaplari iyidir. Norolojik tutulumu oldrastalarin yakkak % 50-75’inde
norolojik bulgular ilk bulgu olarak ortaya c¢ikabil{1,3). Hipofiz ve hipotalamus
tutulumu diabetes insipitusa neden olabilir (33,48rolojik semptom ve bulgulari
olan hastalara bilgisayarli tomografi ve manyetdzanans goruntileme (MRI)

yapiimalidir.

Endokrin ve renal tutulum; Bozulmu kalsiyum metabolizmasi sarkoidozda
gorulen en sik endokrin anormallikt®arkoid granidlomlarindaki aktive makrofajlar
tarafindan 1,25 dihidroksi vitamin D Gretimindekirtig hiperkalsemi ve
hiperkalsitriye yol acar. Persistan hiperkalsemi hperkalsitri nefrolitiyazis,
nefrokalsinozis ve nadiren boébrek yetmgizlile sonuclanabilir (49-51). Bobrek

parankiminin direkt tutuluma kg interstisyel nefrit de gelebilir (52,53).

Karaciger ve dalak tutulumu; Karacier biyopsilerinde sarkoidozlu hastalarda
%50-80 oraninda granulomlar bulunmasingnran hepatomegali hastalarin %
20'sinden azinda goralur. Hastalarda en sik goriddoratuar bulgusu, karger
fonksiyon testleri bozukiudur (2,3,4). Nadiren portal ven ve hepatik ven
obstriksiyonu sonucunda portal hipertansiyon vedBeldari sendromu da alabilir
(18,46).

Kas ve eklem tutulumu; Kronik myopati genellikle kadinlarda ortaya cikar.
Proksimal kas gucsuzii yaygin gorilen bir bulgudur; kortikosteroide gha
miyopati ile ayirici tanisi yapilmalidir. Hastata% 25-39'u eklem gisi tarifler
(1,18). Uc tip eklem tutulumu bildirilgiir. Bunlar eritema nodosum, hiler
lenfadenopati, ve afle birlikte gorilen gezici poliartrit, tek yada taklayan
ataklarla giden poliartrikiiler veya monoartriklkentrit ve persistan artrittir. EI ve
ayak terminal falankslarinda zimba @efjibi kistik kemik lezyonlari sarkoidoz icin
tipik bulgudur. Bunlar Juckling kisti olarak isinmdirilir. Daha ¢ok kronik cilt
lezyonlari olan olgularda goralur (1,20).
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Diger; Gastrik sarkoidoz (54meme tutulumu (55,56) ve endometrial sarkoidoz (57)
gibi nadir tutulumlar da bildirilmtir.

2.6 Tani Yontemleri

Sarkoidoz tanisi uyumlu Klinik tablo vafinda, histolojik olarak kazeifikasyon
nekrozu icermeyen granidlomlarin gosterilmesi vel agbloya yol acabilecek ger
nedenlerin ekarte edilmesi ile konur. Tanida hiatolpji Gnemlidir ama her zaman
gerekli olmadgl gibi yeterli de dgildir. Tuberkiloz ve mantar infeksiyonlari gta
olmak Uzere pek cok infeksiyon etkeni, berilyumgedi bazi metallere maruziyet,
yabanci cisim aspirasyonu, ila¢ reaksiyonlar gi@miolusturabilir; kanser veya

lenfomalara reaksiyon olarak granilom gghilir (32,35,37).

Sarkoidoz sistemik bir hastalik olglw icin hastayi ilk dgerlendiren hekim 6ykiu ve
fizik incelemede akger dsI organ tutulumlari konusunda dikkatli olmalidir.

secilmesidir. Dikkatli bir muayene ile cilt, dudageriferik lenf nodlari gibi uygun

biyopsi yerleri saptanabilir.

2.6.1 Radyoloji

Evre 0: Radyolojik anormallik yok

Evre I. Hiler ve mediastinal lenfadenopati vargigkr gérinimi normal
Evre 1l: Hiler ve mediastinal lenfadenopati ilelitte akciger tutulumu
Evre llI: Diffiz akciger tutulumu var, lenf bezi buytlkia yok

Evre IV: Fibrozis

Evreleme sistemi hastgin gidisi hakkinda 6ngoride bulunmada yardimci olur.
Ucbinaltiyuizyeltmgalti hastanin izlengi bir calsmada hastalarin %8'i evre-0; %51'i
evre-1; %29'u evre-ll; %12'si evre-lll olarak buhaostur (58). Hastalarin takibinde
evre birdeki hastalarin %65'inde radyolojik bulgulageriledgi goralirken bu oran

evre iki hastalarda %49 ve evre (¢ hastalarda %&@lobulunmstur.
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Hastalarin %50'sinde ilk cekilen ager grafisinde gorulen patoloji aker
anormallgi olmaksizin lenf bezi buyuk§iidir. Bilateral ve gaparatrakeal lenf bezi
blaylumesi sik gorultr ve tipiktir. Hiler lenf beziiyimesi olmaksizin tek kaa
paratrakeal lenf bezi buyukii oldukca nadirdir. Lenfadenopatilerin gorigdidiger
bdlgeler aortikopulmoner pencere ve subkarinal dita(b9). Anterior mediastinal

lenf bezi buylmesi nadirdir, radyolojik olarak heatin %15'inde gorulur (60).

Hiler lenf bezi biyumesi genellikle bilateraldie simetriktir. Tek tarafli btyime
¢cok nadir olup %3-5 oranlarinda bildiriimektedilj6 Sarkoidozda bilateral simetrik
hiler ve paratrakeal lenfadenopati goérilirken tkbe®zda genellikle tek taraflidir.
Hodgkin lenfomada ise anterior mediastinal ve frak&al tutulum 6n plandadir,

hiler tutulum varsa genellikle tek taraflidir.

Sarkoidozlu hastalarin yakl&k %40'Inda hasta ilk Raurdugunda radyolojik olarak
parankim tutulumu saptanir ve seyri esnasinda fam 8650-65'i bulur (62,63).
Bunlarin yaklalk %30'unda birlikte lenfadenopati vardir (evig-lgeri kalan

%210'unda ise lenf bezi buyulda yoktur.

Parankimal lezyonlari tipik olarak bilateral ve simktir ve hastalarin %50-80'inde
ekseriya Ust zonlar tutulur. Nadiren hastalik @iafiidir. En sik goérilen radyolojik
pattern nodil ve retiktlonoduler lezyonlardir. Datealir olarak retikiler lezyonlar,

alveolar konsolidasyon ve buzlu cam gérunumu vd6#y.

Noduler goérinim: Hastalarin %30-60'Inda gkci grafisinde gorultr. Nodullerin
kenari genellikle dizensiz olup, esas olarak odaist zonlarl tutar. Bunlar §an
olarak bronkoarteryel, plevral ve interlober segtansulugundaki interstisyumda
bulunur. Ozellikle orta ve (st zonda bronkoarterymterstisyumun nodiiler
kalinlasmasi hastalik igin tipiktir (65).

Retiktulonoduler gorinim: Nodul ve interlobuler kmeezyonlarin birlikte olmasi

retikilonoduler gérinim verir.

Retiktler goérinim: HRCT 'de diz ya da nodiler dakilde interlobller septal
kalinlssma hastalarin %20-90'inda, septugirdia dizensiz cizgiler ise %20-70'inde
gorular.
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Konsolidasyon: Parankim tutulumu olan sarkoidozlasthlarin %?210-20'sinde
parankim konsolidasyonu 6n plandadir. Konsolidasyeh zonlarda daha belirgin

olup simetriktir. Cgunda hava bronkogramlari vardir.

Buzlu cam gorinumu: Hastalaringemda buzlu cam goranimuani ktguk noduller

olusturur.

Fibrozis: Tipik olarak Ust zonlari tutar. Hiluslaryukari cekilmesine, bl gjumuna,
traksiyon brogektazilerine ve kompansatris olarak alt loblargimahavalanmasina
neden olur. Fibrozis ciddi ise pulmoner hipertaosiye kor pulmonalenin radyolojik

bulgulari da ortaya cikar.

HRCT de peribronkovaskiler alanda, hilustan pezifgnsal uzanan yapilaeklinde

goralir (66).
Diger Radyolojik Belirtiler:

Akciger Tutulum: Kavite nadir gorulir ve genelliklegdr parankim patolojileri ile

birlikte olur (67). Atelektazi de nadir gorilen tmulgudur.

Plevra Tutulum: Hastalarin %2-7'sinde plevral ejfirz gosterilmgtir. Plevra
tutlumu kismen ileri donem sarkoidozda goérulir englikle plevra biyopsisinde

nekroz goéstermeyen grantlomlar goralir.

Kardiyovaskiler Tutulum:Histolojik incelemelerdelfxaperikard ve pulmoner arter
tutulumu oldukca sik olmasina kar radyolojik bulgu verecek kadar ciddi tablo
nadirdir. Akcger grafisinde gorilen kalp buyuldia kardiyomiyopati, kapak
hastalgl, perikardial effizyon ve sol ventrikil anevriznres bali ortaya cikabilir
(68).

Abdominal Tutulum: Abdominal lenf bezi buyulgii, hepatomegali ve splenomegali
gorulebilir. Gastrointestinal tutulum c¢ok nadirdalgularin %210'dan azinda gastrik

sarkoidoz bulunabilir. Gastrointestinal tutulummgtikle klinik belirti vermez (54).
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2.6.2. Gallium 67 Sintigrafisi

Sarkoidozda Gallium 67 sintigrafisi hasgah aktivitesini gosteren bir inceleme
yontemi olarak yillardir kullanilmaktadir. Cgthalarin ¢gunda BAL sivisi lenfosit

sayisl ile gallium sintigrafisi arasinda iyi birretasyon oldgu gosterilmektedir.

HRCT vyaygin olarak kullanilmaya #andiktan sonra kullanimi azalgtr.
Gunumuzde sadece ekstratorasik tutulum ile gelstata gibi tani guckgil cekilen
hastalarda kullaniimaktadir (69,70) (Resim 6).

Resim 6.Ga 67 sintigrafisinde panda ve lambda bulgusu
2.6.3. Solunum Fonksiyon Testleri

Sarkoidozlu hastalarin gaenda gorilen solunum fonksiyon bozuklu restriktif
tiptedir, ancak bir¢gunda birlikte obstriktif tip solunum fonksiyon bddugu da
gorulebilir. Nadiren tek bana obstruktif tip solunum fonksiyon bozuklu vardir
(3,18,71). Uzun donemli izlem cginalari parankim lezyonlariningalig ile
solunum fonksiyonlarindaki bozulmalar arasinda ksgon oldgunu gosternsiir
(72). Bircok aratirma, radyolojik evrenin ilerlemesi ile difflizyokapasitesinde
azalma sikliinda bir ary oldugunu gosternstir. Sarkoidozda alveolokapiller
yatakta daralma, alveola-kapiller membranin kajmiasi ve pulmoner kapiller kan
hacminin azalmasi diflizyon kapasitesini azaltarenkmtdir. Bozulmsg diffuzyonun
hem membran hem de kan komponenti vardir. Yapikngalarda interstisyel
akciger hastaliklarinda membran komponentinin daha dneladigu gosterilmgtir.
Membran komponenti icinde ortalama alveolar ylzegiralmasinin membran

kalinhginin artsindan daha fazla rol oynagigosterilmitir. Bircok hastada DLCO
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diserken, DLCO/VA oraninin normal ya da normale yaklmasi bunun kanitidir
(30). G@us grafisi normal ve semptomsuz hastalardgerdisolunum fonksiyon
testleri normal oldgu halde DLCO’da % 25-50 oranindasdiliik gorulebilir (1,2).
Radyolojik bulgularla en iyi korelasyon gdsteremKsiyon parametresi, egzersiz

testinde gaz dgsiminin bozulmasidir (73).

Egzersiz testinde hipoksemi ve anormal kalp hilzi golasim sistemi anormallikleri
de gorulebilir. Bu anormallikler kardiak sarkoidoedeniyle sg ve sol ventrikil
fonksiyonlarinda azalmaya gaolabilecesi gibi, akciger parankim hastaina bali

sg yetmezlge de bgl olabilir (20).

Alt dakika ylariime testi yaygin olarak idiopatiklmoner fibrozis, kronik obstruktif
akciger hastalil, pulmoner hipertansiyon, sarkoidoz gibi site akciger
hastaliklarinda ve orgen kronik karacger hastaliklari, multiple skleroz ve kalp
yetmezIgi gibi akciger dsi hastaliklarda hastalarin fonksiyonel durumunuwspite
icin kullanilir (73-76). Alti dakika yurime testkeger hastaliklarini dgerlendiren
standart egzersiz testine goére kolay, basit, teleditebilir, ucuz ve daha az
ekipmanla yapilabilir. Bu sebeple standart egzetsitinin yerini almgtir (74-76). 6
dakika yurime testi egzersiz kapasitesini objetddfrak gosteren bir testtir. Kolay
yapilabilir ve dgerlendirilebilir; ekip gerektirmez.Test hastanid#kikalik zamanda

yurtyebildigi mesafeyi Olcer.

Kullanim endikasyonlari:

1-Tedavi Oncesi ve Sonras! Kdastirma
» Akciger transplantasyonu veya rezeksiyonu
» Akciger volum kucgultme ameliyatlar
* Pulmoner rehabilitasyon

 KOAH'da ila¢ tedavisine cevap
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* Pulmoner hipertansiyon
« Kalp yetmezlgi
2-Fonksiyonel Durumu Olgmede
» -Kronik obstriktif akcger hastagi
» -Kistik fibrozis
» -Kalp yetmezlgi
» Periferik vaskuler hastalik
* Yasl hastalarda
3-Hastaneye yative 6liumi 6ngdérmede
Kesin kontrendikasyon
* Son bir ay icinde miyokard enfarktist
* Unstabil angina 6ykusu
Relatif kontrendikasyon:
+ Istirahatte tgikardi (>120)

» Kontrolstiz Hipertansiyon

Bu test sirasinda maksimal oksijen tuketimi hesepteaz. Ksinin gunlik ygam

aktivitesinin dgerlendirilmesine olanak tanir. Doktorun test esmdsibulunmasina

gerek yoktur, fakat onerilen; nefes dgrli bronkospzm ve anginaya midahale

edebilen kardiyopulmoner resitasyon sertifikalnteyen kullaniimasidir (77,78).

KISA YURUME MESAFESNE SEBEP OLANLAR:

e Kadin cinsiyet
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« Kisa boy

e Yas

e Vicut girhginin fazla olmasi

* Kisa koridor

* DusUk motivasyon

» Kronik obstruktif akcger hastalil; astim, kistik fibrozis

* Angina, miyokard enfarktisu, konjestif kalp hagmliinme, Transient

iskemik atak, periferik vaskuler hastalik,
e Artrit

Egzersiz sirasinda nefes damin deerlendiriimesi énemlidir. Bunun icin egzesiz
oncesi ve sonrasl nefes damin siddetinin deerlendirildigi Borg veya Visuel
Analog scala (VAS) getirilmi stir. Egzersiz sonrasi dispne skorunu belirlemek ici
Borg skalasi kullanilngtir. Borg skalasi, dispngiddetinin sozli ifadesinin sayisal
olarak ve nonlineer bigekilde belirtiimesidir. Egzersiz uygulanacak heestah
kullanimi daha kolaydir (79,80) (Tablo 1).
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Tablo 1. Borg Skalasi
BORG SKALASI
0  Nefes daryn yok

0,5 Cok c¢ok hafif(ancak fark edilir)

1 Cok hafif
2  Hafif

3 Orta

4  Biraz ciddi
5 Ciddi

6 ...

7  Cok ciddi
8 ..

9 Cok cok ciddi (hemen hemen maksimal)
10 Maksimal
2.6.4. Laboratuar Bulgulari

Sarkoidozlu hastalarda taniyi desteklemek, patagemgeklayabilmek, tedaviye yanit
verebilecek hastalari belirlemek, tedaviye yaratemek ve hastalin prognozu

hakkinda fikir yuratebilmek icin bir cok laboratugdntemleri kullanilir.

Serum ve BAL sivisi ACE dizeyinin tanisalgdani argtiran ¢ok sayida ¢ama
yapiimstir. ACE normal akdierlerde kapiller endotel hicrelerinde bulunan bir
dipeptidil karboksipeptidazdir (18)nflamasyonda artan alveolar makrofajlardan ve
aktive edilmg epiteloid hicrelerden kaynaklagdidistinilmektedir. Sarkoidozlu

hastalarda BAL sivisinda ACE dizeyi normal serurzegtil olan hastalarda bile
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yuksek bulunabilir. Aktif sarkoidozu olan hastalagerumunda da yuksek bulunur.
Spesifik olmadii icin ve hastafiin erken doneminde ve inaktif sarkoidozda yeteri

kadar sensitif olmag icin tanisal dgeri kisitlidir.
Hastalarin yaklgk %10'unda hiperkalsemi. %30'unda hiperkalsitriigg (50,51).

Hematolojik anormallikler de sik goérular. Lokopewe lenfositopeni sik goéralir.
Hastalarin cgunda hafif eozinofili vardir. Trombositopeni nadirgte kot prognoz
bulgusudur (20).

2.6.5. Bronkoalveolar Lavaj

Sigara icmeyen gakh kisilerde BAL da %85 makrofaj, %7-12 lenfosit, %1-2
notrofil bulunur. T helper / T slUpressor orani 1,5,8'dir. Sarkoidozlu olgularda
BAL da total hiicre sayisinda argorulir.CD4/CD8 oraninin 3,5’in Gizerinde olmasi
hastalik lehinedi Pulmoner tiberkiloz, lenfanjitis karsinomatozaglda kollajen
doku hastaliklarina Igh interstisyel pnémoniler ve idiopatik pulmonebrozisli

olgularda da sarkoidoza benzer BAL bulgularn gdvideesi bildirilmi stir (18).
2.6.6. Biyopsi

Sarkoidoz dgiinulen hastada tutulum olan her organdan biyogsiafailir. Tani igin
biyopsi gerek@inde genellikle bronkoskopik biyopsi alinir. Karakstik
kazeifikasyon icermeyen grantlomlar bronkoskopilkopsiler ile kolayca elde
edilebilir. En yaygin olarak fiberoptik bronkoskde transbrogial akciger biyopsisi
(TBBX) alinir. Tani orani %40-90 dir. Transbgal igne aspirasyonu (TB) ile
mediastinal lenf nodlari aspirasyonu tani oraniritirabilir (81). Endobrosial
biyopsi ile de tani konabilir. Ancak tani orani %4060 gibi daha djiiktdr.
Bronkoskopik biyopsiler tanisal giése, mediastinoskopi ile mediastinal lenf nodu
biyopsisi, video gli ginde torokoskopik akger biyopsisi (VATS), veya acik akggr
biyosisi yapilabilir (82).

Takrik bezi, konjunktiva gibi gier organ biyopsilerinde tani orani dahasiddi
oldugu icin genellikle kullaniimaz.

Ulkemizde yapilan bir caimada dudak biyopsisinin tuberkiloz ve sarkoidozu
23



ayirmada yararh oldiu saptanmtir. Tuberkilozlu hastalarda dudak biyopsisi
negatif cikarken, sarkoidozlu hastalarin yalayarisinda grantlom bulungu

gorulmistar (83)
2.6.7. Tuberkulin Deri Testi (PPD)

Sarkoidozda gecikmiasiri duyarhlik deri testleri (ttberkdlin, dinitroBiobenzen)
bozulabilir. Sarkoidozlu olgularin %30-70’inde gftinii Grantlomat6z inflamasyon
sahalarinda IL-2, monosit kemotaktik faktor (MCF) migrasyon inhibisyon faktor
(MIF) dahil, buyuk miktarlarda lenfokinleri prolife eden ve salgilayan yardimci T |
lenfosit hakimiyeti vardir. Bu lenfokinler, T lerdd proliferasyonunu artirmanin
yaninda, dolgmdan monositleri toplayarak ve muhafaza ederek imnyaniti
induklerler. Sonug olarak, yardimci T lenfosit vemosit trafgi tercihen granilom
olusumuna katilir. Bu, periferik kanda supresif huaneleartmasina yol acar ve
kompetitif olarak geciknsi asiri duyarlilik deri testi sahalarinda mevcut yardirm

hiicreleri ve monositleri azaltir (84).
2.6.8. Kweim-Stilzbach Testi

Aktif sarkoidozlu hastalarin dalaklarindan hazidanstspansiyonun intradermal
enjeksiyonu ile 4 - 6 hafta sonra ortaya cikan fwgpigranilom yapisinin
gosterilmesi esasina dayanir. Kweim testi, stangdegparatinin olmamasi, uzun

zaman almasi ve potansiyelgBk riski nedeniyle ginimuzde kullaniimamaktadir

(3).
2.7 Tedavi

Sarkoidoz oncelikle akger ve lenfatik sistemleri etkileyen bir sistemik
granulomat6z hastaliktir. Olgularin %90’dan fazidsu akcgerler etkilenmytir.
Klinik belirtiler irka, hastakin siresine, tutulan organa, tutulumun yayginh ve
granulomat6z olayin aktivitesine gore gdgnektedir (1). Sarkoidozun tedavi
endikasyonlari, en uygun tedasekli ve siresi targmalidir. Tedavinin targmali
olmasinin en 6nemli nedenleri; etyolojinin bilinmesn spontan remisyon olagili
nedeniyle tim olgulara tedavi gerekmemesi ve uymuatedavi yontemlerinin
hastalgl ortadan kaldirmayip, sadece semptomlarin kontibl§gliyor olmasidir
24



(18,33). Steroid tedavisi verilen hastalarda nids stk goralurken, tedavi almayan
olgularda ¢ok nadirdir (85-87).

Tartismasiz kabul edilen mutlak tedavi endikasyonlariydkeak ve norolojik

tutulum, hiperkalsemi ve lokal tedaviye yanit veyere goz tutulumudur. Lokal
tedavi verilebilecek durumlarda o©ncelikle lokal reidler denenmelidir. Deri
lezyonlari, anterior Uveit veya 6ksurik lokal stdlkerle tedavi edilebilir. G6z igin
lokal tedavi g6z damlasi ve periokller steroid ksigonunu kapsar. Deri igin
florlanmis kortikosteroidler topikal tedavide siklikla gaaulidir. Diger bildirilmis

tedaviler topikal takrolimus ve laser tedavisidBarkoidozun en sik tutulumu
pulmoner hastaliktir ve pulmoner sarkoidoz relabif tedavi endikasyondur.
Asemptomatik olgular tedavi edilmemelidir. Pulmorsemptomlar en sik tedaviye
neden olan durumlardir (1,30,37,85-87). Pulmonestaig icin topikal tedavinin
sonuclarl net daldir. Budesonid en gegicalsiimis inhale KS dir. Plasebo kontrollu
randomize bir cajmada 18 aylik tedaviden sonra budesonid plaseb@ngasplunum

fonksiyonlarini iyilgtirmede daha arili olmustur (85).

Akut sarkoidozlu olgularda spontan remisyon sil@pontan remisyon siklikla ilk 6
ayda olur ama 2-5 yila kadar uzayabilir. Hagta® yildan eski olan olgular kronik
olgular olarak kabul edilir. Kronik olgularda gelide ilerleyici veya tedavi

gerektiren inat¢i hastalik s6z konusudur. Hagtali yildan uzun sireli olan ve son
u¢c ay icinde solunum fonksiyonlarinda bozulma gagta olgular tedaviye

alinmaldir.

Evre dort olgular steroid/imminsupresif tedaviyek pganit vermez. Ancak
semptomatik ya da fonksiyonel dizelme olup olmagemcadeserlendirmek igin bir
sure tedavi denenebilir. Bu grup olgulara daha dektek tedavi gerekecektir.
Ekstrapulmoner sarkoidozda yukarida sayilan muttdavi endikasyonlarina ek
olarak; ate, kilo kaybi, anoreksi gibi persistan sistemik hudg; fonksiyon
bozuklygu ile seyreden karager ve bobrek tutulumu; hipersplenizm; dst solunum
sistemi tutulumu, gérinimu bozan cilt lezyonu véysP varligi; miyopati; &z
yada g6z kurulgu ile seyreden parotis yada lakrimal bez tutuluratuchlarinda da

sistemik tedavi dguindimelidir.
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2.7.1. Kortikosteroid tedavisi

Kortikosteroidlerin (KS) akut hastalikta etkisi ¢k calsmada argtiriimistir.
Akciger grafisinde ve karbonmonoksit diffizyon kapasitds anlamli dizelme
saptandil gosterilmgtir (13,18,31,33,37,88). Prednizolonun ilk skzangic dozu
cesitli merkezlerde dgismekle birlikte ¢@u klinisyen ginde 20-40 mg arasinda
prednizolon veye sleger dozda steroid 6nermektedir. Kortikosteroid tesiade
anahtar konu, kabul edilebilir en uygun zamandaogte azaltmaktir. Klinisyen
yakalayabilecgi maksimum iyilik halini sglayan minimum steroid tedavisi ile
tedaviyi surdiarmelidir. Toplam tedavi suresinin &n bir yil olmasi genel olarak
kabul edilmektedir (13,18,88). Genellikle 4-8 hd#atedaviye yanit alinir. Alti ila
sekiz haftada yanit vermeyen olgular steroide girekabul edilmeli ve tedavi
kesilmelidir. Steroid bganan olgular steroid yan etkileri konusunda uyaail ve

gerekli onlemler alinmaldir.
2.7.2.inhale Kortikosteroidler

Inhaler steroidlerin pulmoner sarkoidozdaki yeri lentam aydinlanmartir.
Gunumuzde rutin tedavi olarak kullaniimasi Onerime&tedir. Hafif pulmoner
hastalgl olan olgularda hdangictaki oral steroid tedavisinin ardindan idame
tedavisinde veya sadece Oksurik yakinmasi ya das bngerreaktivitesi olan
olgularda dgunulebilir(18,86,88). Budesonid en gemalsiimis inhale sterioddir.
Yapilan plasebo kontrollu randomize gaiada 18 aylik tedavi sonrasi budesonid,
plaseboya gore solunum fonksiyonlarini iyilenede daha arili olmustur. Fakat
bu calgma sadece inhale steroidle yapilmanolup, Uc¢ aylk sistemik steroid
tedavisini takiben 15 ay inhale steroid tedavigiapsiyordu (88). Akut sarkoidozda
yapilms baka bir calgmada flutikazonun Oksurikikayetine faydasi olaga

gosterilmitir (89).
2.7.3. Antimikrobiyal Ilaclar

Antimalaryal ila¢ olarak gedtirilen klorokin ve hidroksiklorokin 6zellikle romaid
artritte antiinflamatuar olarak kullaniimaktadirargoidozda deri lezyonlarinda
kullanimi ¢ok eskilere dayanmaktadiir. Klorokinaeginin ekstrarenal 1,25(0OH)2D
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dretimini inhibe et ve sarkoidoza Qg hiperkalsemi ve hiperkalsitride steroid
yerine kullanilabilecg@ kanitlanmstir. Sarkoidozun tedavi gerektiren kargami
tutulumlarinda kortikosteroidlere @la sorunlar cikarsa ikinci sira ilag olarak
klorokinin kullanilabilecgi bildiriimektedir. Kortikosteroidlere yanit vermeg ya da
steroide bgh yan etkiler cilkan norosarkoidozlu olgularda klkin ve

hidroksiklorokin alternatif ajanlar olarak onerilitedir.

En o6nemli yan etkileri gastrointestinal semptomlae retinal toksisitedir.
Hidroksiklorokinin oktiler toksisite riski klorokingdre daha diiiktr.

Klorokin  250mg/giin, hidroksiklorokin  200mg/gin ladlilabilir; alti aylik

kullanimdan sonra en az 6 ay ara verilmesi onektetbr (1,33,86).

Deri sarkoidozunda minosiklin ve doksisiklinin ydralabilecesini belirten yayinlar
vardir (13,86).

2.7.4. Sitotoksikilaclar

Sitotoksik ve immunsupressif ilaclar son yillardanneoplastik inflamatuar
hastaliklarin tedavisinde siklikla kullaniimaktadiastalgin steroide yanitsiz olmasi
ya da 6nemli steroid yan etkilerinin ¢gikmasi bglda icin balica endikasyondur. Bu
endikasyon kronik sarkoidoz icin de tarimaktadir. Steroide refrakter ya da steroid
yan etkilerini tolere edemeyen kronik olgularda BDaclarin kullanilabilecgi

belirtiimektedir.

Bu ilaclarin etkinlikleri ve yan etkileri dgsmekle birlikte ortak yan etkileri

hematolojik ve gastrointestinal toksisite; teramijeve karsinojenik etkidir.

Metotreksat (MTX); akdier deri, g6z ve norolojik tutulumda etkilidir. Biolik asit
antagonistidir.Yuksek dozlarda sitotoksik ve s@biktir; distik dozlarda ise guclu
bir antiinflamatuar ve imminmodulatdr bir ajandtastalarin yakkak Gcte ikisi
tedaviye cevap verir. Akut olgularda (<2 yil olupreid gerektiren olgular) steroidle
birlikte verildiginde alti aylik kullanimdan sonraki donemde stedndunda azalma
sazladizl  gosterilmitir. MTX icin onerilen doz haftada bir 10mg’diitk iki ay iki

haftada bir, sonra dort haftada bir tam kan kodtrdler ay karager ve bobrek
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fonksiyon testlerinin kontrolt dnerilmektedir (18,90).

Azothioprin; Azothioprin bir pirin anafmudur. idiyopatik pulmoner fibrozis dahil
bircok interstisyel akger hastaliinda steroid dozunu azaltmak icgin
kullaniimaktadir. Sarkoidozda kullanimi oldukca gedir. Ancak bu yakkami
destekleyen caima sayisi sinirhdir. En blyuk avantajl MTX'dan aatiik

hepatotoksisite yapmasidir.

Tedaviye 50mg/gin dozundastenmasi, 2-4 haftada bir 25-50mg artirilarak 100-
200mg/gun dozunda tedaviye devam edilmesi Onerileaik(33,86,91,92).

Klorambusil; alkilleyici ajanlardandir. Buk doz steroid ile kombine ediiginde iyi
sonugclar bildiriimektedir. Ancak klorambusilingdir ajanlardan daha etkili olmamasi

ve yan etkilerinin fazla olmasi nedeniyle pek teredilmemektedir (92,93).

Siklofosfamid; alkilleyici ajanlardandir. T hicrektvasyonunu ve B hicre
immunglobulin Gretimini baskilar. Refrakter nérdsasidoz tedavisinde etkilidir,
Major komplikasyonlar; notropeni, gastrointestingtayetler, hemorajik sistit ve
artmgs malignite riskidir. Ginde 100-150mg oral ya da afthda bir 1-1.5g
intraven®z olarak uygulanabilir (93,94).

2.7.5. Antisitokin Tedaviler

Sarkoidoz patofizyolojisinde sitokinler ve kemoldnlcok 6nemli yer tutmaktadir.
Sitokinlerin patogenetik roliinin aglhmasi tedavide sitokin antagonistlerinin
kullanimini gundeme getirgtir. TNF alfa sarkoidoz patogenezindeki en 6nemli
sitokinlerdendir. Bu nedenle konvansiyonel tedaeilerefrakter sarkoidozun

tedavisinde anti-TNF alfa stratejilerin yeri olau&si distinulmektedir.

TNF alfa salinimini inhibe eden Pentoksifilin 18 sarkoidozlu olguda yapilgbir

calisma olumlu sonugclar vertir.

Bir sedatif olan Talidomidin aktive monositler thrmlan TNF alfa salinimini
baskiladgl gosterilmgtir. Deri sarkoidozunda talidomid yararlidir. Texj@nik etkisi

nedeniyle ¢ok dikkatli olunmaldir.
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TNF alfa antagonisti monoklonal antikorlarin sada¥ tedavisinde yararh olgu
gorulmistr. Bu gruptan infliximabin refrakter cilt, gbz werolojik hastaliklarda
kullaniimis ve olumlu sonuglar bildirilngtir (95,96).1lac ilk iki hafta haftada iki defa
, diger dozlari 4-8 haftada bir subkutan verilir. Yapi@lgmalarda FVC de dizelme
izlenirken 6 dakika ylUrime testinde, sgan kalitesi dgerlendirmesinde, dispne
skorlamasinda herhangi bir ggklik saptanmamgtir. FVC deki dizelmenin Klinik
onemi kgkulu bulunmutur (86,95,96). Onemli yan etkisi latent tuberkiilogaktive
etmesidir. &ir konjestif kalp hastatl olanlarda artngimortalite ile beraberdir.

Etanercept ile olumlu etki gmnamanytir, hatta etanercept tedavisi sirasinda
sarkoidoz gefimi bildirilmistir. Bu ilaclarla ilgili en buyidk sorunlardan biri
tuberkuloz riskindeki argtir (33,86).

2.7.6. Dger Tedaviler

Norosarkoidozda hidrosefali ya da kitle lezyonigm cerrahi gerekebilir. Az sayida

norosarkoidozlu olguya radyoterapi uygulagimn) ancak énemli yan etkileri vardir.

Kardiyak tutulumda antiaritmikler, kalp yetme#li tedavisi, pace-maker
uygulanmasi gerekebilir .

Semptomatik hepatik sarkoidozlu olgularda ursodéok& asit ile bagarili sonuc

alinabilir.

Bronsektazi, kor pulmonale ggkn olgularda antibiotik, bronkodilator, oksijen ve
ditretik tedavi gerekir.

Son dénem organ yetmegligelisen olgular icin transplantasyon gdimilmelidir
(33,85). Tablo 2'de sarkoidozda kullanilan ajanlaozlari, kullanim endikasyonlari

ve yan etkileri verilmtir.
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Tablo 2. Sarkoidozda tedavide kullanilan ajanlar

ILAC ENDIKASY DOz YAN ETKI SPEJFIK TAK iP
ON
Prednizon/ Akut, Baslangic Kilo alimi, Kemik dansite,
Prednizolon Kronik, 40mg/gln DM,HT, OP, kansekeri/ Hb A1C,
Refraktor kronik Enfeksiyon Kilo,
5-40 mg/giin ora Kan basinci
Hydroksiklorokin Akut, 200-400 mg/gun Okdiler, Her 6-12 ayda b
Kronik oral Dokunta g6z muayenesi
Klorokin Akut, 250-500 mg/gun Okdiler, Her 6-12 ayda b
Kronik oral Dokunta g6z muayenesi
Metotrexat Kronik, 10-15 mg/haftada Lokopeni, CBC,1-3 ayda bi
Refrakter oral Bulanti, BFT ve KCFT
Hepatotoksisite
Azotioprin Kronik, 50-200 mg/gun  Bulanti, CBC, her 1-3 ayd
Refrakter oral Lokopeni, KCFT
Hepatotoksisite,
Enfeksiyon
Siklofosfamid Refrakter 5002000 mg IV Bulanti, CBC,her doz 6nce
2-4 haftada bir  16kopeni, BFT, Her ay Uurine
100-150 mg/gunEnfeksiyon, muayene,
oral hemorajik sistit,hemattride
kanser sistoskopi
Talidomid Kronik, 50-200 mg/giin | Teratojenik, Aylik gebelik testi
Refrakter oral somnolens,
konstipasyon
Infliximab Kronik, 3-5 mg/kg ki infeksiyon, Ilk dozdan 6nc
Refrakter hafta haftada ikiallerjik PPD, ilk inflizyondze
defa, sonra 1-Zeaksiyon, dikkatli olunmali

ayda bir subkutan

teratojenik
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3. MATERYAL METOD

1 Ocak 2008- 31 Aralik 2009 vyillar arasinda EesiyUniversitesi Tip Fakiltesi
Gogus Hastaliklarl Polikfiine bgvuran sarkoidoz tanisi yeni konan veya sarkoidoz
tanisiyla takip edilen hastalar gataya alindi. Camaya etik kurul onay! (Karar
no:2008-609 ) alindiktan sonraskendi. Helsinki Deklarasyonu uyarinca her hastaya
calisma ile ilgili aydinlatiimg onam formu imzalatildi. Sarkoidoz tanisi, Klinik v
radyolojik bulgular gliginde, histopatolojik olarak “nekroz icermeyen griamiattz
iltihabin gosterilmesi ve mikobakteriyel enfeksiyon dslanmasi ile konmgtur.
Mikobakteriyel enfeksiyonlar kiltir sonuclarindaeire olmamasi ile glandi.
Batin hastalardan anamnez alindi ve fizik muayeapilgh. Akciger grafisi,
sarkoidozun tani ve takibinde gerekli gorilen biyofasal parametreler(érn: serum
ACE duzeyi ve serum kalsiyum duzeyi), solunum foydes testleri, total akger
kapasitesi (TLC), karbonmonoksit diffizyon kapasittOLCO), 6 dakika yirime
testi yapildi ve St. George’s Solunum Anketi doldarak klinik degerlendirme
yapildi. Extrapulmoner tutulumu giindtren semptom ve bulgulari olan hastalar icin
konsiltasyon istendi. Gerekli gorulenlerden elittédtendi (6rn: Cranial MR, EKO)
(97,98). Tum hastalara toraks tomografisi ve/ve&iRCT cekildi. Radyolog ve
Gogus hastaliklart doktoru tarafindan ggelendirildi. Hastalarin akger grafileri

Scadding siniflamasina goére siniflandiriidi (99):
Evre 0: Radyolojik anormallik yok

Evre I: Hiler ve mediastinal lenfadenopati vargigler gérinimu normal
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Evre Il: Hiler ve mediastinal lenfadenopati ilelikite akciger tutulumu var
Evre 1l : Diffuz akciger tutulumu var, lenf bezi blyukiia yok
Evre IV: Fibrozis

Butliin hastalara ayni gun spirometri, DLCO ve botitigmografi ile TLC iceren
statik akcger volimleri 6lctldl ve 6 dakika yilrtime testi ydpilSolunum fonksiyon
testleri Sensor Medics Vmax 22 cihazi kullanilayakildi. FEV1/FVC < %70 ise
obstruktif tip, FEV1/FVC dgeri normal veya yiksek iken FVC < %80’inin altinda
ise restriktif tip, hem FEV1/FVC < %70 hem de FV@s80 olup TLC normal ise
mikst tip solunum fonksiyon bozukiu olarak dgerlendirildi. DLCO %80’nin

altinda ise azalmgiolarak kabul edildi.

Altr dakika yurime testi Giuis Hastaliklari servisinde 30 metrelik koridor uzga
boyunca her t¢ metrede biaretlenen zeminde yapildi. Hasta rahat ve ylg@lyi
uygun giyinmesi, ilaclarini almasi ve testten 6m@&=aat icinde egzersiz yapmamasi
konusunda uyarildi. Hastaya test hakkinda bilgiildierTest sirasinda istegli
takdirde durup dinlenebilege anlatildi. 6 dakika ylrime testi famadan 6nce
oksimetre, dinlenme ihtiyaci durumunda hastanirrabilmesi icin sandalye, acil
durumlar icin tansiyon aleti ve otomatik mekanikfildelator hazir bulunduruldu.
Hasta test 6ncesi 10 dakika dinlendirildi. Testa@sicve sonrasinda kalp hizi ve
oksijen saturasyonuna bakildi. Alti dakika yurtrestit sonrasi nefes daxliBorg
dispne skalasi ile gerlendirildi ve 0O ila 10 arasi puanlandirildi (73),7

Salikla iliskili yasam kalitesi, klinik cakmalarda ge yararlik ve Uretkengin
bozulmasini gosteren yaygin olarak kullanilan ésttir. SGRQ ayirt edici (hastalar
arasindaki fakh duzeyleri ayirt edebilen) ve talayrci (hastaiiin progresyonunu
veya tedaviyle olgacak dgisiklikleri saptayabilen) 06zelliklere sahiptir (100
Hastalikla ilgili fonksiyonel kapasitesi vgkayeti ayni derecede olan hastalarin
bunlar algilamalari veya ifade etmeleri farkli wla. Yasam kalitesi olctimleri
deserlendirmelerin kiilere gore dgiskenligini en aza indirir. Hastalin gunliuk
yasama, sgliga ve iyilik hali Uzerine olan etkilerinin objektifolarak
degerlendiriimesini ve standardize edilmesinglsa (101). Hastafiin siddetini daha
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etrafli ve duyarli olarak saptamak amaciylaggeiimi stir. KOAH, astim, interstisyel
akciger hastaliklarinda ve brgektazide kullanihr (102). Semptom, aktivite ve
hastalgin gunlik yaantisina etkisinin dgerlendirildigi, U¢ kategoriden okur, bir de
tum sonuglarinin toplangh toplam skoru vardir. Aktivite bolumu, nefes dairha
sebep olabilen ya da nefes darkebebiyle kisitlanan fiziksel aktivitelerle iligiir.
Etki bélima, § mesguliyet, s&ligini kontrol altinda tutma, panik, medikal tedavi ve
yan etkileri ve gunlik yam aktiviteleri sirasinda rahatsizlik gibi faktdrleapsar.
Her hastaya St.George's solunumsaya kalite anketi yapildi. Sorular hastanin
anlayabilecgi sekilde ve her hastaya en az yirmi dakika ayrilasakuldu. Toplam
50 soru soruldu. Her bir bélim skorlari ve toplakors0’dan (kétlileme yok) 100’e
(en fazla kotulgme) kadar hesaplandi. Skorun yiksek olmasgedendirilen
alanlarda ygam kalitesinin kotl oldgunu gostermektedir. (74,102,103).
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AISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME

Tam istatistiksel analizler bilgisayar ortamindaSSP 15 programi kullanilarak
yapiimstir. Nicel deiskenlerin normal dalip dasiimadgina Shapiro-Wilk
normallik testiyle bakilngtir. ikili karsilastirmalarda, normal dalim gdsteren
veriler icin t-testi, normal dalim goéstermeyen veriler icin Mann-Whithney U testi
kullaniimistir. Coklu kasilastirmalarda, normal dalim gdsteren veriler igin Varyans
Analizi, normal dgihm gostermeyen veriler icin Kruskal Vallis cokkarsilastirma
testleri kullanilmgtir. Iliski katsayilarinin hesaplanmasinda, parametrik oletiigin
Pearson korelasyon katsayisi, parametrik olmayapiinder icin de Spearman

korelasyon katsayisi verilgtir.
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5. BULGULAR

Calsmaya Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi g8 Hastaliklari Poliklinginde

patolojik olarak grantlomatdz iltthabin gostergidi50 sarkoidoz hastasi alindi.
Hastalarin 34'0 (%68) kadin, 16's1 (%32) erkek khdin/erkek orani 2.125/1 idi.
Hastalarin yaortalamasi 43.6+13.8 yil idi. Yedi hasta (%14)ahsigara iciyordu, 30

sigara icme durumlari Tablo 3' de verigtm

Tablo 3. Cinsiyet, ya ve sigara icme durumlari

Yas Sigara icme durumu
Aktif igici Hi¢ icmemis Eski igici
Kadin (n=34)  45.1+13.2 5 (%14.7) 27 (%79.4) 2 (%5.9
Erkek (n=16) = 40.5+15.0 2 (%12.5) 3 (%18.8) 11 (9858.

Hastalar sarkoidoz acisindan aleri grafisi ile Scadding'e gore evrelegidde; bag
hasta (%10) evre 0, 10 hasta (%20) dyr29 hasta (%58) evré; alti hasta (%12)
evredll idi. Ug hastamizi evrdV olarak dgerlendirdik, fakat evreHl ve evre- IV
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gruplar kicuk oldgundan istatistiksel olarak sonuclarin anlamli ¢cigkmecisindan
evre- lll'de birlatirildi (sekil 2) .
35
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Sekil 2. Hastal&in evrelere gére gaimi

Hastalarin pulmoner semptomlari sorgul@mtia 33 hastada (%66) nefes darlB5
hastada (%70) 6ksuruk, 18 hastada (%3@lga@risi, dort hastada (%8) balgam, 22
hastada (%44) halsizlik, 9 hastada (%18) kilo kayd 16 hastada (%32) gr
semptomlar mevcuttu. Ber semptomlar; terleme carpinti, sigrial, atglenme,

cabuk yorulma ve kiltili solunumu iceriyordu (Tablo 4).

Tablo 4. Pulmoner semptomlarin giamlari

Pulmoner Nefes Oksurik Balgam = Giis Halsizlik Kilo Diger
semptomlarDarligi Agrisi Kaybi
Total 33 35 4 18 22 9 16

(n=50) (%66)  (%70) (%8)  (%36)  (%44) (%18) (%32

Ekstra pulmoner semptomlar ise sekiz hastada (%fitma nodozum, bir hastada
36



(%2) lupus pernio, iki hastada (%4) Uveit, iki taaa (%4) bobrek $§g bir olguda
(%2) norolojik tutulum, bir olguda (%2) parotis beatulumu ve 13 olguda (%26)
diger tutulumlar mevcuttu. [Rer tutulumlar ise; bir hastada ellerde distal
falankslarda retikller ekspansiyon, bir hastad&aio iki hastada kseroftalmi, iki
hastada periferik lenfadenomegali, bir hastadanigematéz dermatit, bir hastada
g6zde makulopati, bir hastada pririgo nodularislég hastada tanimlanmagruilt

lezyonlari olgturuyordu (Tablo 5).

Tablo 5. Ekstrapulmoner semptomlaringdamlari

Pulmoner Eritema Bobrek Uveit Lupus Norolojik Parotis bez Diger
semptomlar Nodozum Tasl Pernio tutulumu

Total 8 2 2 1 1 1 13
(n=50) (%16) (%4) (%4) (%2) (%2) (%2) (%26)

Yirmi alti hastanin sadece pulmoner sarkoidozu mken, geri kalan 24 hastanin
pulmoner sarkoidozuna ekstrapulmoner tutulum gi& ediyordu. Sadece pulmoner
sarkoidozu olan hastalarin altt dakika ydrime nmessa#11.54+93.02 m idi.
Ekstrapulmoner tutulumu da olan hastalarda altkikda yurime mesafesi
365.42+88.85 m saptandi. Sadece pulmoner tutulurtanlasla, beraberinde
ektrapulmoner tutulumu olan hastalarin alti dakikd@irime mesafeleri
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamligki saptanmadi (p>0.05). Hastalarin
genel oOzelliklerine gore ortalama alti dakika yUdinmesafeleri tablo 6'da

gosterilmektedir.
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KAREKTERISTIKLERI  VERILER ORTALAMA ALTI
DAKIKA YURUME
MESAFES(min-maks)
Toplam hasta sayisi 50 389.40 (120.00-570.00)
Kadin Hasta 34 356.18 (120.00-480.00)n
Erkek Hasta 16 460,00 (310,00-570,00)m

Yas

43.6 (16-73)yil

Sistemik Tedavisi
Alan

Almayan

26

24

364.62 (150.00-540.00)m¥

416.25 (120.00-570.00)m¥

Sadece Pulmoner Sarkoid

@b

411.54 (150.00-570.00)m8

Pulmoner Sarkoidoz

Ekstrapulmoner Sarkoido

24

N

365.42 (120.00-480.00)m§

BMIi(Body Massindeks)
Erkek

Kadin

27.67 (17.69-45.12)
28.55 (18.82-32.53)E

25.81 (17.69-45.12)£

a Aralarinda istatistiksel olarak anlamlgKi var (p< 0.05)

8§ Aralarinda istatistiksel olarak anlamlsKi yok (p> 0.05)

£ Aralarinda istatistiksel olarak anlamlsKi yok (p> 0.05)
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¥ Aralarinda istatistiksel olarak anlamlgkii var (p< 0.05)

Onyedi hastanin (%34) normal fizik muayene buwgumevcuttu. Altl hastada
(%12) ral, 10 hastada (%20) ronkus, sekiz hastqd@&l6) tgikardi, 15 hastada
(%30) cilt lezyonlari, bir hastada (%2) comak pakml5 hastada (%30) gdir
bulgular mevcuttu. ¥er bulgular; skolyoz, ay dede yuz, ekimoz, ellendeeket
kisithligr, Heberdan noduller, yuzde telenjiektazi, kulakirie sislik, pretibial
ddem, supraklavikular lenf nodu ve aksiller lenfioou igeriyordu.

Akciger grafileri incelendiinde 5 hastada (%10) normal akei grafisi, 39 hastada
(%78) hiler dolgunluk, dort hastada (%8) nodulansite arti, dort hastada (%8)
retikuler infiltrasyon, bg hastada (%10) retikilonoddler infiltrasyon, birstzala

(%2) nonhomojen dansite atiiki hastada da (%4) kardiyomegali vardi (Tab)o

Tablo 7. Akciger grafisi bulgularinin incelenmesi

Akciger Grafisi n=50 %
Normal 5 10
Hiler Dolgunluk 39 78
Retikdler infiltrasyon 4 8
Nodduler dansite 4 8
Retiktlonoduler 5 10
Infiltrasyon

Nonhomojen Dansite 1 2
Kardiyomegali 2 4
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Resim 7.Postero-anterior ak@ger grafisinde bilateral hiler dolgunluk

Bilgisayarl toraks tomografisinde; 44 hastada &Ya®ediastinal, hiler, paratrakeal,
subkarinal, aortikopulmoner, peribroyal lenfadenomegali, 18 hastada (%36)
intraparankimal nodul, dokuz hastada (%18) subplevodiil, sekiz hastada (%16)
buzlu cam, yedi hastada (%14) interstisyel infdyran, alti hastada (%12) septal
kalinlsma, dort hastada (%8) atelektazi, G¢ hastada {#@zis ve dort hastada

(%8) bunlarin dunda bulgular mevcuttu. Ber bulgular anterior mediastende
lenfadenomegali, brgral dilatasyon, traksiyon brgektazisi, apekslerde kronik

fibrotik degisiklikler idi.

Resim 8. Bilgisayarli toraks tomografisinde bilateral hilenf adenomegali
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Resim 9.Bilgisayarli toraks tomografisinde multipl peribkavaskiler

noduler gérandmler

Oniki hastada (%24) FVC%< %80, 6 hastada (%12JIFEVC < %70, 14 hastada
(%28) DLCO%< 80, 12 hastada (%24) TLC% < 80 idd&= TLC %80'nin altinda
olan u¢ hasta mevcuttu. Ug olguda (%6) sadece DR@BD'nin altinda idi. Dort
olgumuzda (%8) sadece FEV1/FVC <%70 idi. Bir hastala (%2) DLCO %80'in
altinda olmasi ve FEV1/FVC % 70'denstk olmasi birarada tespit edildi. Dort
hastada (%8) FVC%<80 ve DLCO%<80 olarak saptariki. hastada (%4)
DLCO%<80 ve TLC%<80 idi. Bir hastada (%2) FVC%<8@ ¥EV1/FVC<70
saptandi. Bir hastada (%2) FVC%<80 ve TLC%<80 hdlu Dort hastada (%8)
FVC%, DLCO ve TLC% %80'in altinda saptandi (ta®)o
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Tablo 8. Solunum fonksiyonlari normal olan ve bozuk olantalasin sayilari

n %
Normal SFT 24 48
FVC%<80 12 24
FEV1/FVC%<70 6 12
DLCO%<80 14 28
TLC%<80 12 24

Yirmiyedi hastaya (%54) tani bronkoskopik transkigal akciger biyopsisi, brog

mukoza biyopsisi veya transbgoyal igne aspirasyonu ile alinan Orneklerle
konuldu. Onalti hastaya (%32) mediastinoskopi &dei tkonuldu. Geri kalan dort
hastaya (%8) cilt biyopsisi, iki hastaya (%4) lerfdu eksizyonu, bir hastaya (%2)

karacger biyopsisi ile tani konuldu.

Hastalarin tani suresi 1-15 yil arasinda idi. @rtad 3.2+2.8 yil idi. Toplam 24 hasta
(%48) hic tedavi almangti. Yirmibir hasta (%42) sadece steroid tedavisiigh. Ug
hastaya (%6) steroidden yeterince fayda gormemnesiine siklofosfamid tedavisi
verildi. Bunlardan birinde nérolojik tutulum mevéen, geri kalan ikisi ise evre-lll
idi. Bunlardan birine ek olarak azotiopirin tedawiégerine de metotreksat tedavisi
verildi. Eklem grilari ve eritema nodozumu olan iki hastaya koisitedavisi
verildi. FEV1/FVC <70 olan hastalar oral tedavnaforlarsa inhale steroid ve/veya
inhale beta 2 mimetik verildi. Tedavi almayan hksta alti dakika yurime mesafesi
416.25+91.69 m idi. Tedavi alan hastalarin alt iklakylirime mesafesi ise
364.62+88.95 m olarak bulundu. Tedavi alan ve abmapastalarin alti dakika
yurime mesafeleri ketastirildiginda tedavi alanlar istatistiksel olarak anlamli
disUk yurada (p=0.030). Bunun nedeni tedavi alanlgoumoner sarkoidozlu

hastalari iceriyor olmasi ve semptomatik hastalaassuyor olmalari olabilir.
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Yirmit¢ hastaya ekokardiyografi yaptirildi. Onsekiastanin (%78) ekokardiyografi
sonucu normaldi. Olgularin kede (%22) ekokardiyografide patolojik bulgu
mevcuttu. Bir hastada birinci derece mitral yetrnigzlbir hastada diyastolik
fonksiyon bozuklgu, ¢ hastada pulmoner hipertansiyonu mevcut oldglaona
pulmoner arter basinclari 35mmhg - 90mmhg arasdsdgiyordu. Bu hastalarda
pulmoner arter basing yiksekhi izah edecek sarkoidoz sdihastaliklari yoktu.
Ortalama pulmoner arter basinci 90 mmhg olan dvrsarkoidoz tanisiyla takip
ettigimiz hastamiz, takiplerinde solunum arresti geksi Uzerine entube edildi. Bu
hastamizin trombositopenisi de mevcuttu. Trombpsitd sarkoidozda kotl prognoz
isaretidir. Yaklgik bir aylik mekanik ventilatorde takip edilen hasfirsatcl
enfeksiyon nedeniyle kaybedildi. Ekokardiyografionacunda patoloji saptanan
hastalarda alti dakika yurime mesafeleri ekokaghgfi sonucunda patoloji
saptanmayan hastalarla &éastirildiginda anlamli farklihk yoktu.Yudrime mesafesi
318.00£159.75 metre olarak bulundu. Bu sonuc¢ #itksel olarak anlamli gddi
(p>0.05). Karbonmonoksit diffizyon kapasitesi iskolardiyografi sonucunda
patoloji saptanan hastalarda anlamli olaraksudli  saptandi (p<0.05).
Ekokardiyografide patoloji saptanan olgularda soharfonksiyon testleri, alti dakika

yurime mesafesi ve SGRQ anketi sonuclari tablogbdémektedir.
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Tablo 9. EKO de patoloji saptanan olgularda solunum fonksiyestleri, 6DYM,
SGRQ kaglilastiriimasi

EKO Patoloji mevcut

n=5 od+sd
FVC litre 2.04+0.91
FVC% 80.80+£22.88
FEV1 litre 1.68+0.69
FEV1% 79.80+21.43
FEV1/FVC% 83.80+4.32
DLCO mmol/kPa.min 6.04+2.37
DLCO% 82.20+21.48
TLC litre 3.61+0.82
TLC% 84.00+9.62
6 DYT yurime mesafesi metre 318.00+159.75
Baslangi¢ Saturasyonu% 95.00+£3.54
Bitis Saturasyonu% 90.80+7.22
SGRQ Semptom 8.50+8.44
SGRQ Aktivite 30.33+£25.07
SGRQ Etki 13.03+6.22
SGRQ Total 18.35+10.27
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Hastalarin alti dakika ytrime mesafesinin; St. Ge'sr yagam Kkalitesi solunum
anketinin (semptom, etki, aktivite, total), solundamksiyon testleri (FEV1, FVC,
FEV1%, FVC%, FEV1/FVC, DLCO, DLCO%, TLC, TLC%) iléSpearman
korelasyonu ile ikkilerine bakildi. Alti dakika yldrime mesafesi; FVOLCO,
DLCO%, FEV1, TLC ile iyi derecede, FVC%, TLC% v&W1% ile orta derece
iliskili idi. Alti dakika yurime mesafesinin bu paramed¢rie kagilastirilmasi
istatistiksel olarak anlamliydi. FEV1/FEVC ile anada ilski saptanmadi bu da
istatistiksel olarak anlamli gadi (Tablo 10).

Tablo 10.6DYM ile solunum fonksiyon testi parametreleriki@wsilastiriimasi

Alti dk| FEV1/FVC FVC |FVC ' DLCO |DLCO FEV1 FEV1 TLC TLC%
yarame % % % %
. Litre mmol/kP Litre Litre
mesafesi
a.min
metre
Spearman |-0.060 0.648 0.350 0.715 0.570 0.609 0.334 0.6783480.

korelasyonu

p 0.679 0.000 0.013 0.000 0.000 0.018 0.016 0.000 140.
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Sekil 3 . YUrime mesafesi ile DLCO It arasindakskiyi gosteren grafik

AltI dakika yurime mesafesinin;

SGRQ semptomilikkisi yoktu ve istatistiksel

olarak anlamh dgldi. SGRQ etki, SGRQ aktivite, SGRQ total ile a#f orta
derecede ifki vardi ve istatistiksel olarak anlamliydi. Borgatas! ile arasinda

negatif orta dereceli gki mevcuttu, sonuclar istatistiksel olarak anlamliiyTablo

11).

Tablo 11. 6DYM ile SGRQ skorlarinin ve Borg skalasiningdastirilmasi

Alti dk SGRQ SGRQ SGRQ SGRQ Borg skala
yariime Semptom  Aktivite Etki Total

mesafesi

Spearman  -0.166 -0.351 -0.389 -0.350 -0.407
korelasyonu

p 0.250 0.012 0.005 0.013 0.003
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AltI dakika yirime mesafesi ile SGRQ totakklsini gosteren grafik§ekil 4)

Sekil 4. YUrime mesafesi ile SGRQ total arasindakkili

Yas ile SGRQ semptom, SGRQ etki, SGRQ aktivite ve RQGotal kagilastirildi.

Aralarinda ilgki yoktu ve istatistiksel olarak anlaml glli (Tablo 12).

Tablo 12.Yas ile SGRQ anketinin kadastiriimasi

Yas SGRQ SGRQ Aktivite SGRQ Etki SGRQ Total
Semptom

Spearman 0.034 0.094 0.141 0.108

korelasyonu

p 0.814 0.518 0.327 0.455
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Olgularimizin ortalama alti dakika yurime mesafe889.40 m (120.00-570.00),
FVC 3.16 L (1.03-5.78), FEV1 2.56 L (0.84-4.78),\FEFVC % 80.84 (56.00-
94.00), DLCO 7.94 mmol/kPa.min (1.50-14.50), TLG#AL (1.68-10.84), SGRQ
semptom 26.55 (0.00-84.17), SGRQ aktivite 31.100®3.26), SGRQ etki 18.16
(0.00-64.62), SGRQ total 23.17 (0.00-74.70),sldorg skalasi 1.46 (0-10) puan idi

(tablo 13).

Tablo 13. Hastalarin ortalama Yurime mesafesi, solunumdigok testi, DLCO,

TLC , bitis Borg skalasina gore puanlari ve SGRQ anket sonugla

Ortalama

Minimum-Maksimum

Alti Dakika Yurime Mesafesi389.40 120.00-570.00
Metre

FVC Litre 3.16 1.03-5.78
FEV1 Litre 2.56 0.84-4.78
FEV1/FVC % 80.84 56.00-94.00
DLCO mmol/kPa.min 7.94 1.50-14.50
TLC Litre 4.67 1.68-10.84
SGRQ semptom 26.55 0.00-84.17
SGRQ aktivite 31.10 0.00-93.26
SGRQ etki 18.16 0.00-64.62
SGRQ total 23.17 0.00-74.70
Bitis Borg skalasi 1.46 0-10
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Hastalar evrelerine gore FVC, FVC%, FEV1, FEV1#EV1/FVC, DLCO,
DLCO%, TLC, TLC%, yurime mesafesi, dengic saturasyonu, hjti saturasyonu,
Borg skalasi, SGRQ semptom, SGRQ etki, SGRQ a&&tive SGRQ total ile
karsilastirildi.

Evre yikseldikce FVC'de dine saptandi. FVC evre-0'da 3.77+0.49L, evre-lI'de
3.57£0.71L, evre-ll'de 3.14+1.16L, evre-lll'de 201L idi. FVC% evre-0'da
113.20+15.97, evre-I'de 96.10+11.38, evre-l'de 49518.61, evre-lll'de
62.50£17.17 idi. FEV1 evre-O'da 2.98+0.17L, evoel'2.81+1.06L, evre-ll'de
2.58+1.03L, evre-lll'de 1.67+0.83L idi. Fakat ciksmnuclar istatiksel olarak anlamli
degildi (p>0.05). FEV1% evre-O'da 105.80+14.64, ekde 90.40 +15.58, evre-
II'de 92.24+£17.52, evre-lll'de 60.17+£19.11 idi. fl@14).

Tablo 14 Evre-l, evre-ll, evre-lll ile FVC, FVC%, FEV1, BKHA%'n

karsilastiriimasi
FVC L FVC% FEV1 L FEV1%
orttss orttss orttss orttss

(min-maks) (min-maks)  (min-maks) (min-maks)

EvreO 3.77+0.49 113.20+15.97 2.98+0.17 105.80+14.64

n=5 (3.11-4.45) (93.00-137.00)(2.80-3.21) (94.00-130.00
Evre | 3.57+0.71 96.10+11.38 2.81+1.06 90.40 +15.58
n=10 (2.88-4.83) (78.00-116.00)(1.41-4.98) (64.00-111.00
Evrell  3.14£1.16 95.41+18.61 2.58+1.03 92.24+17.52

n=29 (1.49-5.78) (60.00-128.00)(1.33-4.84) (58.00-132.00

Evrelll 2.05+0.91 62.50+17.17 1.67+0.83 60.17+19.11

n=6 (1.03-3.50) (48.00-88.00) (0.84-3.18) (40.00-91.00)

DLCO, TLC, yurume mesafesi, dangic ve bitg saturasyonu evrelerle
karsilastirildi; evreler arttikgca bitiin derlerde azalma saptandi. DLCO evre-0'da

8.08+1.0mmol/kPa.min evre-l'de 9.76+1.6¥mol/kPa.min evre-ll'de
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8.13£2.79mol/kPa.min evre-llI'de 3.97+1.49mol/kPa.minidi. Evreler arasi DLCO
karsilastirildiginda evre-0 ile evre-lll, evre-l ile evre-lll, vl ile evre-1ll arasinda

istatistiksel olarak anlamli gki vardi (p=0.001)

Yurime mesafesi evre-O'da 392.00+63.80m, evre4d8.00+52.87m, evre-ll'de
398.28+96.96m, evre-lll'de 280.00+78.49 metre Klireler arasi ylirime mesafesi
karsilastirildiginda evre-0 ile evre-lll, evre-l ile evre-lll, vl ile evre-1ll arasinda

istatistiksel olarak anlamli gki vardi (p=0.012)

TLC evre-O'da 4.74+1.17 L, evre-I'de 5.02+1.30 éyre-ll'de 4.79+1.85 L, evre-
llI'de 3.49+0.97 L olarak saptandi. Evre-0 ile elifearasinda istatistiksel olarak

anlaml iliski vardi (p=0.023).

Baslangi¢c saturasyonu evre-O'da %97.00+£1.41, evre%«86.10+£1.91, evre-ll'de
%95.52+3.07, evre-lll'de %93.00+2.90 idi.

Bitis saturasyonu evre-O'da %97.20+2.95, evre-I'de %90693.60, evre-llI'de
%94.17+£3.19, evre-ll'de %78.50+1.15 idi. Evreleasa bits saturasyonu evre-0 ile
evre-lll, evre-1 ile evre-lll, evre-ll ile evredllarasinda istatistiksel olarak anlamli
iliski vardi (p=0.014)(Tablo 15).
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Tablo 15. Evre-0, evre-l, evre-ll, evre-lll ile DLCO, TLC, Yuime mesafesi,

baslangic ve bity saturasyonlarinin katastiriimasi

DLCO TLC (L) Yurime Baslangic Bitis
mmol/kPa.min mesafesi (m) Saturasyonu%Saturasyonu%
ort+ss orttss orttss orttss orttss

(min-maks) (min-maks) (min-maks)  (min-maks)  (min-maks)

Evre 0 8.08+1.07 4.74+1.17 392.00+63.80 97.00+1.41 97.20+2.95

n=5 (7.10-9.70) (3.83-6.68) (330.00-480.00)(95.00-98.00) (92.00-99.00)

Evre | 9.76+1.67 5.02+1.30 428.00+52.87 96.10+1.91 95.90+1.60

n=10 (7.90-13.50) (2.89-6.95) (360.00-480.00)(92.00-98.00) (94.00-99.00)

Evre Il 8.13+2.79 4.79+1.85 398.28+96.96 95.52+3.07 94.17+3.19

n=29  (3.40-14.50) (2.61-10.84) (120.00-570.00)(86.00-99.00) (85.00-98.00)

Evre Il 3.97+1.49 3.49+0.97 280.00+£78.49 93.00+2.90 78.50%1.15

n=6 (1.50-5.90) (1.68-4.42) (150.00-350.00)(90.00-97.00) (59.00-90.00)

SGRQ anketi sonugclari ile evreler arasgkilikarsilastirildi. SGRQ semptom evre
O'da 33.07£19.48, evre-I'de 15.90+15.50, evoell26.67+20.65, evre-lllI'de
34.12+35.15 puan, evreler arasi SGRQ semptomil&dmildi sonug istatistiksel
olarak anlamli c¢ikmadi (p=0.181). SGRQ aktiviteec0'da 34.48+30.76, evre-I'de
13.43+11.36, evre-ll'de 31.88%28.69, evre-llI'de.9%330.62 puan, evreler arasi
SGRQ aktivite kamlastirildiginda sadece evre-l ile evre-lll istatistiksel olara
anlamh yikselme saptandi (p=0.045GRQ etki evre-0'da 20.82+17.20 evre-I'de
8.5245.19, evre-lI'de 18.70£15.75, evre-ll'de 2224.51 puan idi. SGRQ etki ve
evreler kagilastirildi, sonug istatistiksel olarak anlamligidi (p=0.214). SGRQ
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total evre-0'da 26.67+19.43, evre-lI'de 11.08+5&8Te-II'de 23.52+17.92, evre-lll'de

38.69+26.71 puan elde edildi. SGRQ total ve evreldasilastirildi, sonuc¢
istatistiksel olarak anlamli gédi (p=0.084) (Tablo 16).

Tablo 16. Evre-0, evre-l, evre-ll, evre-lll ile SGRQ sempto®GRQ aktivite,
SGRQ etki ve SGRQ totalin kalastiriimasi

SGRQ SemptonSGRQ Aktivite SGRQ Etki SGRQ Total

ort+ss orttss ort+ss ort+ss

(min-maks) (min-maks) (min-maks) (min-maks)
Evre O 33.07+£19.48 34.48+30.76 20.82+17.20 26.67+19.43
n=5 (4.51-54.82)  (5.25-78.95) (0.00-41.83)  (2.29-50.32)
Evre | 15.90+15.50 13.43+11.36 8.52+5.19 11.08+5.87
n=10 (0.00-51.30)  (0.00-29.62) (0.00-15.23)  (1.46-19.13)
Evre Il 26.67+20.65 31.88+28.69 18.70+15.75  23.52+17.92
n=29 (0.00-75.74)  (0.00-87.37) (0.00-49.14)  (0.00-62.41)
Evre lll 34.12+35.15 53.96+30.62 29.41+2451  38.69+26.71
n=6 (0.00-84.17)  (11.21-93.26)  (5.51-64.62)  (7.53-74.70)
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6. TARTI SMA

Sarkoidoz birden fazla organi tutan bir hastalkaltla birlikte hastalarin %90’inda
akcigerler etkilenir. Akcger tutulumunun derecesinin belirlenmesinde en sik

kullanilan nesnel dl¢itler solunum fonksiyon taste akcger grafileridir (72,104).

Sarkoidoz her ydan ve her cinsten §yi etkilemektedir. Fakat 40 yen altindaki
kisilerde ve bazi irklarda daha fazla goriingdiei mevcuttur. En sik 20-40 wéar
arasinda gorulmektedir (1-3,13,18,30). Bazisgadlarda daha ileri yéarda da sik
gorulebilecgi bildirilmistir (1,17). Bizim hastalarimizin yeortalamasi 43.6+13.8
yil idi. Diger ulke literaturlerinin aksine bizde daha ilerislgada gorilmesinin
nedenleri etnik ve ggafi farkliliklar, tlkemizde s@ik hizmetlerinin yetersiz olmasi,
semptomlarin 6nemsenmeyerek doktora gegvuralmasi ve taninin yeterince
konulamamasi olabilir. Enver Yalniz ve arkgldan (105) yap#il bir calsmada ya
ortalamasi bizim calmamizdakine benzerdi. Kadin erkek orani 2.125/1 @diu
calsmada sarkoidoz hastgina kadinlarda daha sik rastlangidigoralmatar
(5,106,107). Turkiye'de yapilan gahalarda da bizim ¢aimamiza benzegekilde
kadinlarda daha sikti (105,106,108-115).

Halen nedeni bilinmeyen hastaliklar grubundan dadarkoidozda pek cok neden
sorumlu tutulmaktadir. Interferon kullaniminagbhagelisen sarkoidoz olgusu ise son
yillarda dikkat ceken bir tablo olarak kaniza c¢ikmgtir (116,117). Bizim

hastalarimizdan HCV(+) olan ve interferon kullanikayesi olan bir hastamizda
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bronkoskopi ile alinan transbrgal biyopsi sonucu nonkazeifiye granilomat6z
iltihabi olay gelmesi sonucu hastagei bulgularla birlikte interferona Ba

sarkoidoz olarak yorumlandi.

Sigara icmeyenlerde insidansin daha yuksekgoichildirilmistir (5,110-115). Bizim
calsmamizda da literatirla uyumlu olarak hastalarin %680 hasta) hic sigara

icmemiti. Hastalarin %26's1 (13 hasta) icip birakmi

Sarkoidozun klinik belirtileri etnik kokene, hasfah siresine ve yaygigina,
tutulan organa ve granilomatdz olayin aktivitedagidir. Bizim ¢alsmamizda en
sik semptomlar solunum sistemi semptomlari idi. telasn en sik semptomlari;
hastalarda %70 oksurik, %66 nefes d@arlo44 halsizlik, %36 ggis arisi, %18
kilo kaybi, %8 balgansgikayeti vardi. Biz en sik semptom olarak Okgiiritespit
ettik. Bunu nefes dagh ve halsizlik izledi. Yalniz ve ark.(105) ile Celiaya ve
ark.(109) da yaptiklari camalarda bizim ¢cajmamiza benzegekilde 6ksurgi en

sik sikayet olarak bulmglardir. Sharma ve ark.(118) nin 106 sarkoidoz hastasi
Uzerinde yapfi calsmada kuru oksuruk (%83) ve egzersiz dispnesi (Y&6ily1k

sikayetler olarak bulunmgtur.

Sarkoidoz birgok organ ya da sistemi tutabilir. ldeganin tutulumu igin literatiirde
farkli sonuclar bildirilmektedir. Bunda, sarkoidazhastalarin buyidk bolumunin
asemptomatik olmasi nedeniyle orgatulumlarini saptamada organa yonelik 0zel

arggtirma yontemlerinin kullanilip kullaniimamasinidirdtyukttr (84,119).

Yirmidoért hastanin ekstrapulmoner tutulumu vardestEapulmoner semptom olarak
sekiz hastada (%16) eritema nodozum, iki hastadd) (@weit, iki hastada (%4)
bobrek tal, bir hastada (%2) lupus pernio, bir hastada (##plojik tutulum, bir
hastada (%2) parotis bezi tutulumu, iki hastada 2)(%eriferik lenf nodu ve 8
hastada (%16) eritema nodozumgiaiilt tutulumu mevcuttu. Her ne kadar gala
hastalari klingimizdeki tim sarkoidozlu olgulari yansitmasa darbibulgularimiz
Baughman ve ark. tarafindan 736 hasta ile yapASGITCESS cakmasinda saptanan
ekstrapulmoner bulgulara benzerdi (36). Cellkove ark. (113) ile Sipahi ve ark.'in
(111) 379 kgilik sarkoidozlu ayni hasta grubunda elde ettikleonuclarla bizim

calismamizin sonuglari benzerdi.
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Calismamizda hastalar Scadding'e (99) gore evregamk 5 hasta (%10) evre-0, 10
hasta (%20gvre-1,29 hasta (%64) evrg; alti hasta (%12) evridt idi. Bu sonuclar
evred ve evrel de Ertgrul ve ark. (102), Erdem ve ark. (110) ile Yalnie ark.
(105) calsmasinda c¢ikan sonuclara benzerdi. Biresonuclarimiz, Tuncer ve ark.
(108) ile Tabak ve ark.in (112) bulduklari sondgabenzerdi. Bizim hasta
grubumuzdaki sarkoidozlu hastalarin &@eci grafisine gore evreler ACCESS

calismasi ile benzerlik gosteriyordu (36).

Tani 27 hastaya (%54) bronkoskopi yapilarak alitransbrogiyal biyopsi, brog
mukoza biyopsi veya transbiiyal igne aspirasyonu ile alinan érneklerle konuldu.
Onalti hasta (%32) ise mediastinoskopi ile tani.ai@eri kalan hastalardan; dort
hasta (%8) cilt biyopsisi, iki hasta (%4) lenf moéksizyonu, bir hasta (%2)
karacger biyopsisi ile tani aldi. Sarkoidozlu hastalatdaisal biyopsi almak igin
ulasilabilecek en kolay yer tercih edilmelidir (120).iyBpsi gozle goérunir cilt
lezyonu, dudak mukozasi, periferik lenfadenopatilkonjonktivadan alinabilir
(5,117,120,121). Biz bronkoskopi yaptniz 43 hastanin 27'sine bronkoskopi ile
alinan biyopsi materyali ile tani koyduk. gda oranimiz %62.8 idi. Gunumizde
fiberoptik bronkoskopi ile yapilan transbkdyal biyopsi tavsiye edilen uygulamadir
(35,120). Deneyimli ellerde ve gitebilen uygun yerlerden 4-5 parca alinabilirsa tan
koyduruculgu %80-90'dan fazladir (120,122,123). Bizim galamizda
bronkoskopik yolla elde edilen materyalin tani yéiedi Tabak ve ark. (112) ile
Sipahi ve ark. (111) camasindaki ile benzerdi. Yalniz ve ark.(105) %58leRk lenf
bezi biyopsisi, Tuncer ve ark. (108) %48.9 mediastopi, Celikglu ve ark. (113)

%28 periferik lenf nodu biyopsisi ile tani koygtur.

Hastalarimizin bilgisayarli toraks tomografisinde; hastada (%88) mediastinal,
hiler, paratrakeal, subcarinal, aortikopulmonenilpensiyal lenfadenomegali, 18
hastada (%36) intraparankimal nodil, dokuz has(&elB) subplevral nodul, sekiz
hastada (%16) buzlu cam, yedi hastada (%14) idgesdtinfiltrasyon, alti hastada
(%12) septal kalinkama, dort hastada (%8) atelektazi, ticinde (%6) Zisrove dort

hastada (%8) bunlaringgnda bulgular mevcuttu. Bu bulgular; anterior metizal

lenfadenopati, brafal dilatasyon, traksiyon brgektazisi, apekslerde kronik

fibrotik degisiklikler idi. Bu calismada hastalarin toraks tomografi bulgulari, Hoca
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ve ark. (124) ileSen ve ark. (125) yaptiklar cenalarin sonuclari ile benzerdi.
Literatirde plevral mayinin sarkoidozlu hastalardaeyrek oldgundan
bahsedilmektedir (126). Bizim hastalarimizda plevrayi saptanmadi. Bu da
literattr sonuglari ile benzerdi (1-3, 13, 20, 625, 126). Bilindgi gibi sarkoidozlu
hastalarin %85'inde PPD negatiftir (18, 30, 127c&lve ark (124) %75.6, Yalniz
ve ark. (105) tarafindan %68.6 bulunan PPD negatitbu calsmada bsglangicta
yapilan PPD negatifli %94 gibi oldukc¢a yiksek oranda saptandi.

Sarkoidoz hastalarinda tedavislaena endikasyonu, en uygun tedgekli ve suresi
tartismalidir. Tedavinin targmali olmasinin en ©6nemli nedenleri; etyolojinin
bilinmemesi, spontan remisyon olagilnedeniyle tim olgulara tedavi gerekmemesi
ve uygulanan tedavi yoOntemlerinin hagtaliortadan kaldirmayip, sadece
semptomlarin kontrolint glayor olmasidir (18,128). Mutlak tedavi endikasyam]
norolojik tutulum, kardiak tutulum, ciddi aki@r tutulumu, gérmeyi tehdit eden g6z

tutulumu, hiperkalsemiyi kapsar (13,85-87).

Yamato ve ark.(129) 37 steroid tedavisi alan vdaeiavi almayan hastalarin klinik
durumlarini takip ettiklerinde, 3 ay sonra aeari grafisindeki dizelme steroid

tedavisi alanlarda daha yiksek gidau bulmylardir.

Bes calsmayi iceren ve 516 olguyu kapsayan bir metaanglizideemik KS’lerin 6-
24 ay icinde klinik ve akger grafisi bulgularini diizelti ifade edilmitir. iki
calsmada akgier fonksiyonlarinda bir dizelme izlenmezken, birlimada

diffizyon kapasitesinde duzelme belirlegtimi(130).

Rizzato ve ark.(131) sistemik KS tedavisi ile reyoisa giren olgularin %36.6’sinda
hastalgin baglangicindaki ile ayni boélgelerde tutulum goOsterergkks ettiklerini
saptamgtir. Baughman ve ark. (132)ddetli, geri dongl olmayan akg@er hasarinin
az oranda oldgunu ve kronik tedavi ihtiyaci olan olgularda, 10/gigm prednison

tedavisinin hastatin uzun dénemli kontrolu icin yeterli oldunu vurgulamglardir.

Calsmamizda %48 hastaya hi¢ tedavi verilmedi. %52 ogtetedavisi verildi. 3
hastamiz (%6) steroid tedavisingmaen progrese oldu. Steroide direncgli hastalarda
antimalaryal, sitotoksik ajanlar, nonstreoidal gwfitamatuar ajanlar gibi alternatif
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tedaviler kullanilabilir (133). Bu ajanlarla tedawn uzun dénemde toksisite ve
ispatlanmany etkileri goralmitir. Bu hastalikla micadele icin daha fazla guwenil
ve etkili tedavi gerekmektedir (133-135). Inflikaaimn refrakter sarkoidoz
tedavisinde etkili oldgu bildirilmistir (133,136,137). Baughman ve ark. (138)
akciger tutulumu olan kronik sarkoidozda infliksimab @edi ile ilgili multisentrik,
randomize, cift kor, placebo kontrollii gaha yurutmiglerdir. Bu klinik calsmada
Onceden steroid ve/veya immunsupresif tedavi salsemptomatik sarkoidozlu
hastalarda sabit doz infliksimab tedavisi ile gkeci fonksiyonlarinda istatistiksel
olarak anlamli dizelme gosterilgtir. Yee ve ark. (139) 72 yandasiddetli protein
kaybettiren enteropati, hipoalbiminemi, proksimaapati ile bgvuran sarkoidozlu
kadin hastaya yeterli prednizolon tedavisi verilmesrggmen yanit alamarglar.
Ideal kiloya 5mg/kg 2 ve 6 haftalarda infliksimalagisi ile hastanin enteropati ve
miyopati sikayetlerinde dizelme ve albimin seviyelerinde ke tespit

etmislerdir.

Biz de u¢ hastamizin steroidini kesip siklofosfamtddavisi verdik. Bu
hastalarimizdan birinin norolojik tutulumu mevcuyttliger iki hastamiz evre-lll idi.
Evre-lll olan hastamizin biri siklofosfamid tedswiden fayda gordi. Ber evre-lll
hastamiz siklofosfamidden fayda gormedi. Biz ddosilsfamidi kesip azotiopirin
tedavisi baladik. Tedavi sonrasi hastanin semptomlarinda agakcger fonksiyon
testlerinde duzelme, 6 dakika ylrime mesafesindenazgorildu. Bu sonuglarimiz
literattrle benzerdi (90-92). Ber olgumuza metotreksat tedavisi verdik. Eklem
agrilari ve eritema nodozumu olan iki hastaya sterak olarak kolsin tedavisi
verildi. FEV1/FVC% <70 olan veya Oksirigikayeti olan hastalarimiza oral tedavi
almiyorlarsa inhale steroid veya beta2 agonisthsraerildi (85-89,130,131).

Alti hastamizda (%12) solunum fonksiyon testindstalksiyon (FEV1/FVC% <70)
tespit edildi. Oniki olguda (%24) restriktif tip Yf/©%<80) solunum fonksiyon
bozuklygu mevcuttu. Ondort hastada (%28) DLCO%<80, 12au#s({%24) TLC%
%80 altinda bulundu. Yirmidort olgumuzda (%48) nafmolunum fonksiyon testi
tespit edildi. Sonucglarimiz Baran ve ark.(122) biddri sonuclarla benzerdi. Hoca
ve ark. (124) elde ettikleri sonuclar; %50.9 FE¥d50.9 FVC, %29.1 FEV1/FVC ve
%65.1 DLCO beklenen derin %80’inin altinda bulunnyur . Bu calsmanin
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sonuclar ile Hoca ve arkadarinin (124) sonuclari kanlastirildiginda, bizim
calsmamizda SFT'de bozukluk saptanan hasta dahai.afed ve ark. (125)
sonuglari ise bizim sonuglarimiza goére daha azabastSFT bozukiu elde
ettiklerini ifade ediyorlardi.

Tdm olgularimiza solunum fonksiyon testleriyle agiin alti dakika ytriime testi
yapildi. Yarime mesafeleri, fangic ve bity saturasyonlari kaydedildi. Bjtiborg
skoru kaydedildi. Elde efiimiz sonuclar toplam ortalama ve evrelere gore
siniflandirildi. Ortalama yurime mesafesi 389.40893idi. Erkek hastalarin
ortalama yurime mesafesi 460.00+70.33 metre, khdstalarin ortalama yiriime
mesafesi 356.18+84.02 metre idi. Kadin ve erke&lasindaki 6DYM istatistiksel
olarak anlamhydi (p< 0.05). Kadin hastalar erkelsthlara gére daha kisa yurime
mesafesine sahiptiler. Literatlirde de kadinlarinigne mesafeleri erkeklere kiyasla
kisa idi (74-77,140). Enright ve ark. (78) cinsiygén, &irlik ve boy uzunlgunun
6DYT icin bazimsiz risk faktorleri olarak saptagtardir. Baughman ve ark. (75) 142
sarkoidozlu hastada 6DYM'ni %51 hastada >400m batdérakat bu ¢cajmada
yurime mesafeleri evrelere gore siniflandirlmgumiTUrkiye'de sarkoidoz ile ilgili
yapilan cakmalarda alti dakika yuriime testi kullaniimaini
(111,112,114,115,122,124,125,141). g&i interstisyel akger hastaliklarinda
kullaniimis olan alti dakikalik ylriime testinin sarkoidozdall&mmina ilgkin
calismalar sinirli sayidadir.

Altr dakika yirime testinin interstisyel aker hastaliklarinda hem mortalite
tahmininde hem de tedaviye yanitin izlenmesindanfaolduysu ¢ssitli calismalarda
ortaya konmustur (70,140,142,143). Sarkoidozda ndisp siddeti ile akcger
fonksiyonlari ve g@us rontgenleri arasinda oransal biglaatidan s6z edebilmek
zordur. Bu durum, kismen, sarkoidozun c¢ok odaklr bastalik olmasindan
kaynaklanmaktadir. Dispne ve egzersiz kapasitdsize@a akcger fonksiyonlarindan
degsil baska pek cok faktérden etkilenir (36,74). Egzersistitedeki dgisikler,
akciger fonksiyonlari, kardiak durum, solunum kas giiskelet kas gicu vgiksek
seviyede sirklle olan TNF alfa da dahil birgcoktéaklen etkilenmektedir. Bu ylizden
diger interstisyel hastaliklardan farkli olarak mu#tiesmik bir hastalik olan

sarkoidozda farkli prognostik gere sahiptir (74,75). Baughman ve ark. (74) alti
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dakika yurume testi ile sarkoidozlu hastalardgikadurumunu dgerlendirmede
guvenilir bir sekilde kullanilabilecgini yazmstir. Bu testte en sik kaydedilen gbs
altt dakikalik yurime mesafesidir (73-76). Sarkaido pek cok olguda testin
anormal oldgu gorulmigtar. Sarkoidoz, klasik olarak restriktif bir aker hastagi
olarak kabul edilir. Bu nedenle egzersiz testinozudmasi ak@er hacimlerindeki
azalmayi ve 6zellikle karbon monoksid difiizyon ksifesindeki (DLCO) azalmayi
yansitmaktadir. Bu durum genellikle @a olmakla birlikte, kgkusuz ki akater
fonksiyonlarinda hafif bir azalma ve normal alem filmleri olan ancak yine de
egzersiz kapasitesinde azalma olan bazi hastalarda. Bunun nedenlerinden biri
hastalarda, sarkoidoz ile birlikte kicuk hava wyolldastalgl ve hava yolu
tikanikhiginin da bulunmasidir (74). Yeager ve ark. (144fsténin bizzat kendisinin
bildirdigi dispne ile akgier fonksiyon testlerini ve akger rontgenlerini
karsilastirdilar ve akaker rontgenlerindeki patolojinin derecesi arttik¢aspde
sikliginin ve siddetinin arttgini gorduler. Yine ayni yazarlar, zorlu vital kapas
azaldikca dispne silginin vesiddetinin arttgini saptadilar. Ancak bu arada, aesi
rontgenleri ve zorlu vital kapasiteleri normal giduhalde anlamli derecede dispnesi
olan bir grup hastanin da olglinu fark ettiler. Ayni cajmada yine bazi hastalarda
zorlu vital kapasite diilk iken, dispnenin yalnizcaga ve yagun bir egzersiz

sonrasinda ortaya ¢lktibazi hastalarda da gozlendi.

Kadikar ve ark. (145) gercekladikleri retropsektif caimada, sarkoidozlu
hastalari kapsamayans@é akciger hastaliklarinda, akger transplantasyonu icin en
uygun zamani belirledi. Alti dakika yuriime mesafes400m'nin tzerinde olmasini

transplant icin belirte¢ olarak kullanilabileéo® gostermglerdir.

Diger interstisyel akger hastaliklarinda alti dakikalik ylrime mesafesiBD0
metreden kisa olmasi yuksek mortalite ile birligtdugu bildirilmistir (74,142).Biz

de calgmamizda sarkoidozlu hastalarin evreleri ile altkikle  yurime testi
arasindaki igkiyi inceledik ve s@lik durumunu dgerlendirmede kullanilip
kullanilamayacgina baktik. Bu ¢agmada alti dakika yurime testinin sarkoidozu
olan hastalarda takip parametresi olarak veglilsadurumunu dgerlendirmede
guvenli bir sekilde kullanilabilecgini gosterdik. Bizim cablmamizda evre-0 olan

hastalarda ortalama yirime mesafesi 392.00+63.80emevre-l1 olan hastalarda
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428.00+£52.87 metre, evre-ll olan hastalarda 39886 metre ve evre-lll olan
hastalarda ise 280.00£78.49 metre idi. g@ahmizda hastadin evresi birden Uce
yukseldikge yurime mesafesi azaliyordu. Hastalevresi ile ylrime mesafesi
arasindaki i§ki istatistiksel olarak da anlaml ¢ikti (p< 0.08)miiki hastada (%44)
yurime mesafesi 400 metrenin altinda idi. Bunlaginden bg olgunun (%10)
yurime mesafesi 300 metrenin altinda idi. 300 metraltinda yuriyen 5 olgudan;
iki olgu evre-lll, Gi¢ olgu evre-1l idi. 400 metra altinda yirtuyen 22 olgudan; bir
hasta (%4.5) evre-0, U¢ hasta (%13.6) evre-l, dstah(%54.5) evre-ll, alti hasta
(%27.3) evre-lll idi. Sekiz hastamizin Bisaturasyonlari < %90 bulundu, bunlarin
hepsinin yarime mesafesi 400 metrenin altinda Edjzersiz testinin bozulmasi
akciger hacimlerindeki azalmayr ve Ozellikle karbon mksid diflizyon
kapasitesindeki azalmayi yansitmaktadir (141,4431146). Altl dakika yurime
mesafesi ile FEV1 L, FVC L ve DLC@mol/kPa.minkarsilastirildi ve aralarinda iyi
derece ilgkili bulundu. Bu sonuglarimiz Baughman ve arkgatanin (75) bulduklari
sonugclarla benzer idi. TLC L ile iyi derecedesklli idi. Ayni zamanda yurime
mesafesi ile bil saturasyonu arasinda orta derecegle giaptandi.

Bu calsmada DLCO testinin 6 dakika yurime mesafesi ile igoklerecede korele
oldugunu tespit ettik. Turkiye literatirinde bu iki tasic sarkoidozlu hastalarda
karsilastirilmamstir. Baughman ve ark. (75) da sadece 6 dakika yériestinin
SGRQ ile FVC L ile korelasyonuna baltm.

Son zamanlarda atamacilar kullanilmakta olan tani ve izlem yontenmin,
sarkoidozlu hastalarda gozlenen coklu organ tgkauni iyi yansitamadh kanaatine
vardilar. Bu nedenle bu atamacilar, sarkoidozlu hastalar i¢in spesifik baglik
durumu ile ilgkili anket gelistirme cabasina gimislerdir. Sarkoidozda gdzlenen
semptomlar ile yasam kalitesinin kdastirildigi ayrintili bir calismada Michielsen
ve ark.(146) bitkinlik ya da yorgunluk hissinin,sgan kalitesinde cesitli acilardan
meydana gelen deimleri dnceden gostermek acisindan en 6nemli sampto
oldugunu belirlediler . Bunun igin géli anketler kullaniimg. Yasam kalitesi kginin
kendi s&lik durumu hakkindaki subjektif duncelerini ifade eder. Bunlardan
bazilari;  Michielsen ve ark.(146) ile Vries vek.§t47) Quality of life (QOL),

Baughman ve ark.(75) Saint George Solunum Anketaktivite ile iliskili olan
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kismi (SGRQ-A) ve Yorgunluk Berlendirme Skoru FAS (Fatigue Assessment
Score), Cox ve ark.(148) <akla ilgili hayat kalite anket{HRQL) (bu SGRQ'in
kisaltiimg formudur) ve mental gak scalas! kullanmglardir. Biz de ¢camamizda
SGRQ kullandik. Baughman ve ark.(75) yaptiklarisgahda SRGQ'In FAS ve
dispne skorlamasi ile ylksek derecede korele goidigin sadece 6DYM SGRQ
Uzerinden dgerlendirilmisti. SGRQ hastagin siddetini daha etrafli ve duyarh
olarak saptamak amaciyla gélilmistir. SGRQ balangicta obstruktif akger
hastaliklar icin gedtirilmi stir. Fakat daha sonra pulmoner hipertansiyon, sdozo
interstisyel akgier hastaliklari, romatolojik hastaliklar ve kalpstaiklari gibi
bircok hastaliklarda kullaniimaya ganmstir (75,149,150). SGRQ hastalgin
hastanin gunluk wantisini, sghgini ve mutluligunu ne oOlclde etkilegini
degerlendirmeye olanak gkar. Her biri kendi iginde ayri hesaplanan t¢ bolimden v
birde toplamdan okwyordu; semptom, aktivite, etki ve total. Sifir neitkmel sglk
durumunu, 100Gse en koétl sdik durumunu belirtirDiger yaam kalite anketlerine

gore daha standardize ofgludisintlmektedir (101).

Cox ve arkadgdarinin (149) kronik sarkoidozlu hastalarda yaptrkl calsmada
ortalama SGRQ total skoru 44 olarak tespit edinBaughman ve ark. (75)
calismasinda sarkoidozlu 117 hastada 20 puan, 84 lzadtaghuan Uzerinde rapor

edilmis.

Calismamizda ortalama SGRQ semptom 26.55 puan, orta®BirQ Aktivite 31.10
puan, ortalama SGRQ Etki 18.16 puan, ortalama SG&& 23.17 puan idi.
Evrelere gore hesaplagnda ise; SGRQ semptom; evre-0'de 33.07+£19.48;|kae
15.90£15.50, evre- ll'de 26.67+20.65, evre-lII'de12+35.15 puan, SGRQ aktivite
evre-0'de 34.48+30.76, evre-I'de 13.43+11.36 ehde-131.88+28.69, evre-lll'de
53.96%£30.62 puan, SGRQ etki evre-0'de 20.82+1£2@&-I'de 8.52+5.19 evre-ll'de
18.70£15.75, evre-llI'de 29.41+24.51 puan, SGRQltoevre-0'de 26.67+19.43,
evre-I'de 11.08+5.87, evre-lI'de 23.52+17.92, diifde 38.69+26.71 puan elde
edildi. Biz Cox ve ark. ile Baughman ve ark. yafatrk calsmalardan daha guk
puanlar elde ettik. Alti dakika yirime mesafesi IB®GRQ semptom ginda dier

komponentleri arasinda anlamli negatif korelasyalrdu.

Ayni sekilde FVC L, FEV1 L ve DLCQOnmol/kPa.minle SGRQ tim komponentleri
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arasinda anlamli negatif korelasyon vardi.

SGRQ'in ya ile korelasyonunda anlamh sonu¢ elde edilmedis Wa yurime
mesafesi arasinda anlamli korelasyon saptandy, &aDYT'inde bg&msiz risk
faktoru olarak kabul edilngiir (77).

Sonug olarak; sarkoidoz en sik gagileri tutan sistemik bir hastaliktir. Kadinlarda
ve bazi irklarda daha sik gortulmektedir. Sarkoidkager tutulumu olan hastalarda
s&lik durumunun dgerlendirilmesinde rutin kullanilan solunum fonksytestlerine
ilave olarak 6 dakika ylurime testi Onerilen birtiesSolunum fonksiyon testleri
normal olanlarda dahi ylrime mesafesi azalgqkabilir. 6 dakika ylrime testi
egzersiz kapasitesini objektif olarak goOsteren ftasttir. Uygulamasi kolaydir.
Sarkoidozlu hastalara solunum fonksiyonlargimia, hastagin hastalarin gunlik
yasantisini ve sgligini ne olglde etkiledini anlamak icin spesifik bir ghk durumu

ile iligkili bir anket kullaniimasini éneriyoruz.
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7. SONUCLAR

* Patolojik olarak sarkoidoz tanisi olan 50 hastasgealya alindi. Hastalarin
34'0 (%68) kadin, 16'si (%32) erkek idi.

* Olgularin  %14'u hala sigara igiyor, %60'1 hi¢ igmg %26'sI de i¢r3i ve
birakmsti.

» Akciger grafisi ile Scadding'e gore evrelegidde; bg hasta (%10) evre-0,
10 hasta (%20) evre-29 hasta(%58) evri¢; alti hasta (%12) evrit idi.

* Yirmi alti hastanin sadece pulmoner tutulumu veh2étanin beraberinde

bagka sistem tutulumlari mevcuttu.

 Hastalarin pulmoner semptomlari sorgul@nala %66 hastada nefes darli
%70 hastada oksurik, %36 hastadgigoarisi, %8 hastada balgam, %44 hastada
halsizlik, %18 hastada kilo kaybi mevcuttu.

» Ekstra pulmoner semptomlar ise sekiz hastada (%fi@®ma nodozum, bir
hastada (%2) lupus pernio, iki hastada (%4) Uvdithastada (%4) bobrek ¢ bir

hastada (%2) norolojik tutulum ve bir hastada (g&@)potis tutulumu mevcuttu.
* Diger ekstrapulmoner bulgulari; bir hastada ellerdstatli falankslarda
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retikiler ekspansiyon, iki hasta ellerde ve ayaldanyyma, bir hastada glokom, iki
hastada kseroftalmi, iki hastada periferik lenfameagali, bir hastada granilomattz
dermatit, bir hastada prurigo nodularis ve dortdds tanimlanmamcilt lezyonlari

olusturuyordu.

* Fizik muayene bulgularinda; 15 hastanin (%30) mbrificik muayene
bulgulari mevcuttu. Alti hastada (%12) ral, 10 hdsat (%20) ronkus, sekiz hastada
(%16) tgikardi, 17 hastada (%34) cilt lezyonlari, bir hastg%2) comak parmak

vardi.

* Bunlarin dginda daha az gorulen bulgular; skolyoz, ay deddiyakimoz,
ellerde hareket kisitlgi, haberdan noduller, karpal tinel sendromu, g6zde
makulopati, ylizde telenjiektazi, kulak onunglgik, pretibial 6dem, supraklavikular

lenf nodu ve aksiller lenf nodu idi.

* Yirmidort hastada normal SFT bulgulari mevcuttu.ikbDrhastada (%24)
FVC%< %80, 6 hastada (%12) FEV1/FVC < %70, 14dus1(%28) DLCO%< 80,
12 hastada (%24) TLC% < 80 idi.

« Uc hastada (%6) sadece DLCO%<80, iki hastada sa€€86 < %80, bir
hastada hem obstriktif hem restriktif patern mewcuytani mikst tip solunum

fonksiyon bozuklgu mevcuttu.

» Ortalama alti dakika yiurime mesafeleri 389.40 r20(Q0-570.00), FVC
3.16 L (1.03-5.78), FEV1 2.56 L (0.84-4.78), FEWI(F % 80.84 (56.00-94.00),
DLCO 7.94 mmol/kPa.min (1.50-14.50), TLC 4.67 L68-10.84), SGRQ semptom
26.55 (0.00-84.17), SGRQ aktivite 31.10 (0.00-83.5GRQ etki 18.16 (0.00-
64.62), SGRQ total 23.17 (0.00-74.70), pbiRorg skalas! 1.46(0-10) puan idi.

* AltI dakika yurime mesafesi; FVC L, DLC@mol/kPa.min DLCO%, FEV1
L ile iyi derecede, FVC% ve FEV1% ile orta derédcgkili idi (p<0.05).

* Alti dakika yirime mesafesi; SGRQ semptom ilefzagrece ilgkiliydi ve
istatistiksel olarak anlamli gadi. SGRQ etki, SGRQ aktivite, SGRQ total ile
negatif orta derecedegki vardi ve istatistiksel olarak anlamliyg<Q.05).
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* Yas ile 6 dakika yUurime mesafesi arasinda negatif detacede iki vardi.

Bu da istatistiksel olarak anlamliygh<0.05).

* Yas ile SGRQ semptom, SGRQ etki, SGRQ aktivite ve R®Gtotal
karsilastirildi. Aralarinda ilgki yoktu ve istatistiksel olarak anlaml glkli.

» Hastalarin ortalama alti dakika yurime mesafelg$.£80 m (120.00-570.00)
idi.

« YUrime mesafesi evre-0'da 392.00+63.80m, evred2&00+52.87m, evre-
I'de 398.28+96.96m, evre-llI'de 280.00+78.49 meite Evreler arasi yurime
mesafesi katlastirildiginda evre-0 ile evre-lll, evre-l ile evre-lll, el ile evre-lll

arasinda istatistiksel olarak anlamlgkii vardi (p=0.012)

* DLCO mmol/kPa.min evre-O'da 8.08+1.07, evre-Bdé6+1.67, evre-llI'de
8.13+2.79, evre-llI'de 3.97+1.49 idi. Evreler ara@LCO mmol/kPa.min
karsilastirildiginda evre-0 ile evre-lll, evre-l ile evre-lll, vl ile evre-1ll arasinda

istatistiksel olarak anlamli gki vardi (p=0.001)

* TLC L evre-O'da 4.74%1.17, evre-I'de 5.02+1.30redl'de 4.79+1.85, evre-
[II'de 3.49+0.97 olarak saptandi. Evre-0O ile eutedrasinda istatistiksel olarak

anlaml iliski vardi (p=0.023).

* Bitis saturasyonu% evre-O'da 97.20%£2.95, evre-I'de 93.80, evre-ll'de
94.174£3.19, evre-llI'de 78.50+1.15 idi. Evreler sarditis saturasyonu evre-0 ile
evre-lll, evre-1 ile evre-lll, evre-ll ile evredllarasinda istatistiksel olarak anlamli
iliski vardi (p=0.014).

* SGRQ anketi sonuclari ile evreler arasikilikarsilastirildi. SGRQ semptom
evre O'da 33.07£19.48, evre-I'de 15.90+15.50e-¢Nde 26.67+20.65, evre-lil'de
34.12+35.15 puan, evreler arasi SGRQ semptomilégdmildi sonug istatistiksel
olarak anlamli c¢ikmadi (p=0.181). SGRQ aktiviteec0'da 34.48+30.76, evre-I'de
13.43£11.36, evre-lI'de 31.88+28.69, evre-llI'de.9%6330.62 puan, evreler arasi
SGRQ aktivite kamlastirildiginda sadece evre-l ile evre-lll istatistiksel olara
anlamh yikselme saptandi (p=0.045GRQ etki evre-O'da 20.82+17.20 evre-I'de
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8.5215.19, evre-lI'de 18.70£15.75, evre-ll'de 2224.51 puan idi. SGRQ etki ve
evreler kagilastirildi, sonug istatistiksel olarak anlamligidi (p=0.214). SGRQ
total evre-0'da 26.67+£19.43, evre-lI'de 11.08+5&RTe-1I'de 23.52+17.92, evre-lll'de
38.69£26.71 puan elde edildi. SGRQ total ve evreldasilastinldi, sonug
istatistiksel olarak anlamli g@adi (p=0.084)

» Solunum fonksiyon testleri normal olanlarda dahilyiie mesafesi azalgmi
cikabilir.

» 6 dakika yurtime testi egzersiz kapasitesini olfjekdrak gosteren bir testtir.

® Sarkoidoz olan hastalardagbk durumunun dgerlendiriimesinde rutin
kullanilan solunum fonksiyon testlerine ilave olag dakika yuriime testi onerilen
bir testtir. Solunum fonksiyon testleri normal demda dahi yurime mesafesi
azalms cikabilir. 6 dakika ylUriime testi egzersiz kapasiteobjektif olarak gosteren
bir testtir. Uygulamasi kolaydir. Sarkoidozlu h#stda hastafin,  gunluk
yasantilarini ve sgigini ne Olgude etkiledini anlamak igin spesifik bir ghk

durumu ile ilgkili bir anket kullanilmasi éneriyoruz.
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SARKOIDOZ CALI SMASINDA HASTA KAYIT FORMU

Adi: Soyad Cinsiyet:
Meslek: sra Telefon:
Alt hastalg!: Devamli kullargdilaclar:

Aile hikatesi: Dosya Narasi:

Gelis sikayeti:

FM:

Pulmoner semptomlar:ND, oksurukgyi$ arisi v.s.
Ekstrapulmoner semptomlar:EN, atralji,uveit v.s.

Akciger Grafisi:

Toraks CT:

SFT: FVC: FVC%: FEV1: FEY%6: FEV1/FVC%:
DLCO:

DLCO%:

TLC:

TLC%:

6 DK yurime testi:

Baslangi¢ Sat: Bitat:

Bitis Borg skoru: Yurime suresi:
Tani yontemi:

Tani siresi:

Aldig! tedavi:

St. George’s Respiratory anketi:

Semptom: Aktivite : Etki:

PPD:
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Yurime mesafesi:

Total:



ST. GEORGE’'S RESHRATORY QUESTIONNAIRE (SOLUNUM SISTEMI

ANKETI)
BIiRINCi KISIM
Bu bolumde son 1 sene icinde alam hastaliinizin ne durumda olgunu
tanimlayacak sorular yer almaktadir.
Haftanin | Haftanin Ayda | Sadece Hichir
hemen ¢ogu gunl | Birkag | Usuttigim | zaman
her giini gln zaman
Son bir yil icindeki 6kslurme
sikhgim:
Son bir yil icindeki balgam ¢ikarma
sikhgim:
Son bir yil icindeki nefes dagh
durumum:
Son bir yil icinde g@simde
hissettgim hirilti-higilti sikhgr:
Son bir yil icinde ka¢ defa ¢ok ciddi3’den 3 2 1 Hig
veya sizde sikinti yaratan gis | fazla
hastalgl gecirdiniz ? (Atak sayisi)
En uzun atginiz ne kadar sirdii ? | 1 hafta| 3 veyadahg 1 veya 2| 1 glnden
veya dahal fazla giin gln az
(Eger ciddi bir atak| uzun
gecirmediyseniz 7. soruya geciniz.)
Son bir yilda, haftada ortalama ka@ gin| 1 veya 2| 3 veya 4| Hemen her| Her gin
gin géis hastafiiniz ile ilgili | (Haftanin | giinG rahat giind gunu rahat| rahattim
hichir problem olmadan rahat gyr'er 9und| gegirdim | rahat gegirdim
gecirdiniz? rahatsiz) gecirdim
Gogsimde hirilti-hyilti varsa bu| Evet Hayir
daha ziyade sabahlari oluyor.
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IKINCI KISIM

BOLUM-1

9- Akciger hastalginiz ile ilgili durumu nasil degerlendiriyorsunuz ?
1. En 6nemli problemim

2. Bana fazla problem yaratiyor

3. Bana az problem yaratiyor

4. Hi¢ problem yaratmiyor

10- Eger bir iste ¢alisiyorsaniz gagidakilerden birini i saretleyiniz.

1. Akciger hastafiim nedeni ile is hayatim tamamen sona erdi

2. Akciger hastaliim nedeni ile isimi yapmam zogka veya isimi dgistirdim
3. Akciger hastalgim isimi etkilemiyor

BOLUM-2

Bugulnlerde sizde nefes darfi yapan hareketlerle ilgili sorulardir. Her madde

icin size uygun olan “ D@ru” veya “Yanli §” kutusunu i saretleyiniz.
11- Otururken veya yatarken

O Dogru OYanls

12-Yikanirken veya giyinirken

O Daogru O Yanls

13- Ev icinde dolairken

O Dogru Oyanls
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14- Disarida duiz yolda yurirken

O Dagru OYanls

15- Merdiven ¢ikarken

O Dogru Oyanls

16- Yokus yukari cikarken

O Dagru OYanls

17- Spor yaparken

Dogru O Yanlg

BOLUM-3

Bugunlerde olan 6ksurik ve nefes darfiinizla ilgili sorulari icermektedir.
18- Oksiirdigiimde canim aciyor

O Dogru O Yanls

19- Okstirmek beni yoruyor

O Daogru OYanls

20- Konusunca nefes nefese kaliyorum

O Dogru OYanls

21- One gilince nefes nefese kaliyorum

O Dagru O Yanyi

22- Okslriik veya nefes daglm nedeni ile uykum boliintyor

O Dogru Oyanls
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23- Cok kolay yoruluyorum

O Dagru OYanls

BOLUM-4

Bugunlerde akciger hastalginizin sizin Gzerinizdeki etkileri ile ilgili sorulardir.
24- Oksurigim veya solunum sikintim topluluk icinde utanmaradeam oluyor
O Daogru O Yanls

25- Akciger sikayetlerim yakin ¢evremi, (aile, arkag&omsu) rahatsiz ediyor
O Dogru O Yanlg

26- Nefes alamaghm zaman page kapiliyorum veya ¢ok korkuyorum

O Daogru O Yanh

27-Akciger hastalgimi kontrol altinda tutamaghmi distiniyorum

O Dagru O Yanls

28- Akcigerlerimin daha iyi olagani ummuyorum

O Daogru O Yanls

29- Akciger hastaliim nedeni ilege yaramaz ve gugsuz biri oldum

O Dogru O Yanlg

30- Egzersiz yapmaktan kaciniyorum (tehlikeli olaica distiniyorum)

O Daogru O Yanlg

31-Hersey icin ¢ok fazla efor gerekiyor

O Dogru O Yanlg
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BOLUM-5

Eger herhangi bir tedavi almiyorsaniz bu béluma atlayniz ve 6. Bélime geginiz.
32- Tedavimin faydasini gérmiyorum

O Dogru O Yanlg

33-ilaclarimi bakalarinin yaninda kullanmaktan ¢ekiniyorum
O Dagru O Yanlg

34- Tedavimin bazi hpolmayan yan etkilerini hissediyorum
O Dogru O Yanlg

35- Tedavim yaantimi biyuk 6lgtde etkiliyor

O Dagru O Yanlg

BOLUM-6

Nefes darlginiz nedeni ile hareketlerinizin nesekilde kisitlandigi konusundaki

sorulari icermektedir.

36- Nefes darkginiz nedeni ileyikanmak veya giyinmek uzun zamanimi aliyor
O Dagru O Yanlg

37- Banyo yapamiyorum veya glalamiyorum ya da bunlar uzun zamanimi ahlyor
O Dasru O Yanls

38- Diger insanlardan daha yavgluriyorum veya dinlenmek icin durmak zorunda

kalilyorum

O Dagru O Yanlg
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39- Ev isi gibi faaliyetler uzun zamanimi aliyor veya dinteek icin durmak zorunda

kaliyorum
O Dagru O Yanls

40- Bir kat merdiven c¢ikarken yaygikmak veya dinlenmek zorunda kaliyorum
O Dogru O Yanlg

41- Acele edersem veya hizli yarirsem durup dinlenreja yavalamak zorunda

kalilyorum
O Dagru O Yanls

42-Yokus yukari ¢ikarken, merdivenden yukar yukitken, cicek ekmek gibi kolay

bahce isleriyle grasirken, dans ederken veya golf oynarken zorlantyorum
O Dagru O Yanlg

43- Agir yik tgirken bahce kazarken, saatte 5-6 km hizla yuriurnkawsg tempoda

kosarken, tenis oynarken veya ytizerken zorlantyorum,
O Dogru O Yanlg

44- Cok air yuk tssirken, air isler yaparken, k@rken bisiklete binerken, hizli

ylzerken veya spor yaparken zorlaniyorum

O Dogru O Yanlg
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BOLUM-7

Akciger hastalginizin gunlik yasaminiz tzerinde nasil etki yaptini égrenmek
istiyoruz. “Dogru” yaniti verdi giniz durumlarin, nefes darliginiz nedeni ile sizi

etkileyen faaliyetler oldugunu unutmayiniz.

45- Spor yapamiyorum(oyun oynayamam)

O Dasru O Yanls

46- Sosyal etkinliklere katilamiyorum (daveglence)
O Dagru O Yanls

47-Aligveris icin disariya ¢itkamiyorum

O Dasru O Yanqi

48- Ev isi yapamiyorum

O Dagru O Yanlg

49- Yatgsimdan, koltgumdan daha uzak yere gidemiyorum
O Daogru O Yanlg

50- Simdi, akciger hastalginizin sizi nasil etkiledgini en iyi ifade eden ctumleyi
isaretleyiniz. Sadece bir secergisaretleyiniz.

1. Hastalgima r&men yapmak istedim herseyi yapabiliyorum.
2. Hastalgim nedeni ile yapmak istegim bir yada ikiseyi yapamiyorum.
3. Hastalgim nedeni ile yapmak istediklerimin @anu yapamiyorum.

4. Hastalgim nedeni ile yapmak istegdlim hicbir seyi yapamiyorum
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