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Sarkoidoz
Sarcoidosis

Nilgln Solak Tekin

Ozet

Sarkoidoz, non-kazeifiye epiteloid granilomlarla karakterize etyolojisi
bilinmeyen multisistemik inflamatuar bir hastaliktir. Sistemik sarkoidoz-
lu hastalarin yaklasik tgte birinde degisik morfolojilerde deri bulgulari
gozlenir. Deri sarkoidozu, son derece heterojen bir klinik tabloya sahip-
tir, bu ylzden "buyuk taklit¢i” ya da “klinik bukalemun” olarak tanimlan-
maktadir. (Turk J Dermatol 2012; 6: 80-6)

Anahtar kelimeler: Sarkoidoz, kutandz, deri

Abstract

Sarcoidosis is a multisystemic, inflammatory disease of unknown etiol-
ogy that is characterized by noncaseating granulomas. Approximately,
one-third of the patients with systemic sarcoidosis are observed cuta-
neous manifestations of different morphologies. Skin sarcoidosis have
extremely heterogeneous clinical picture, so it is defined as “The Great
Imitator”or “clinical chameleon”. (Turk J Dermatol 2012; 6: 80-6)
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Ogrenme hedefleri

Deri sarkoidozunun heterojen klinigini tanimlayabilmek, epide-
miyolojisini, muhtemel etyolojik ajanlari ve deri sarkoidozunun
tedavi yaklagimlarini tartisabilmektir.

Giris

Sarkoidoz nonkazeifiye grantlomlarin varligi ile karakterize bir
multiorgan hastaligidir. Akciger, lenf bezleri ve deri en sik etkile-
nen organlardir. Hastalik genellikle bu organlardan baslar.
Genetik olarak yatkin bireylerde, bir veya birden fazla ekstrensek
antijenin inflamatuar yollarin asir aktivasyonuna neden olarak,
sarkoidal grandlomlarin olusumuna neden oldugu ddstntl-
mektedir. Calismalar mikrobiyal antijenlere ve cevresel madde-
lere maruz kalan bireylerin artmis riskine isaret etmektedir (1-4).
Hastaliga yatkinigin genetik olarak belirlendigi, cesitli genlerin
sarkoidozun prevalansini ve seyrini etkileyebilecedi bildiriimek-
tedir. Ozellikle, insan I6kosit antijeni (HLA) genleri sarkoidoz

Onemli Noktalar
- Sarkoidoz nonkazeifiye granilomlar ile belirlenir.

«  Granllomlar sarkoidoz olgularinin %60’Inda ortadan
kalkar, ancak bazi hastalarda fibrozise ilerler.

«  Ensik; deri, akciger ve lenf bezleri tutulur.

+  Genetik olarak yatkin bireylerde mikrobiyal ve gevresel
ajanlara maruziyet sonrasinda imminolojik yollarla
olustugu dustinilmektedir.

+ HLA genleri ve diger bircok gen sarkoidoza yatkinlk ve
prognozdaki farkliliklarla iliskilidir. Hastalik siddeti ve
ekstratorasik tutulum irk ve etnik farkliliklar gosterir.

+  Gorulme sikligi 25-35dir ve 6zellikle kadinlarda 45-65
yaslari arasinda iki pik yapar.

gelisimi ve seyrini etkilemektedir (1). Sistemik sarkoidozlu has-
talarin %20 ila %35 degisik formlarda deri tutulumu gosterir.
Deri lezyonlari hastaligin herhangi bir déneminde ortaya ¢ika-
bilecegi gibi genellikle baslangicindan itibaren bulunur (5).
Akciger tutulumu olgularin %90 ila %95'inde gorilmektedir. Bu
nedenle, kutan®z sarkoidoz hastalarinin ekstrakutandz hastalik
agisindan degerlendirilmeleri gerekir (6, 7). Kutandz sarkoidoz-
da standart tedavi kortikosteroidler, antimalaryaller, metotrek-
sat, tetrasiklinler ve inatgl olgularda TNF-alfa inhibitorlerini
icermektedir (1-4).

Epidemiyoloji

Sarkoidoz sikhgi cografi konum, irk ve cinsiyete gére degisir.
Iskandinav tlkeleri 50-60/100.000 ile diinyanin en yiiksek preva-
lansina sahiptir (1). Amerika Birlesik Devletlerinde, hastaligin
prevalansinin 10-40/100.000 oldugu tahmin edilmektedir (1, 8).
Beyazlara gore Afrika kokenli Amerikalilarda daha yiiksek bir yillik
insidans (10-14/100.000 karsi 35-64/100.000) mevcuttur (9, 10).
Insidans kuzey Avrupa Ulkelerinde 20-64/100.000, Ispanyada
1.4/100.000, Japonyada 1.4/100.000, Afrika kokenli Amerikali
kadinlarda 30-39 yaslar arasinda 107/100.000 olarak bildirilmistir.
insidans kadinlarda erkeklerden daha yiiksektir. Hastaligin goril-
me sikhdr 25-35 ve dzellikle kadinlarda 45-65 yaslari arasinda iki
pik yapar (11).

Sarkoidozun fenotipik &zellikleri irk ve etnik farkliliklara gore
degismektedir. Beyazlar ile karsilastinldiginda, Afrika kokenli
Amerikalilar daha siddetli ve hizli ilerleyen bir hastalik seyri goste-
rirler. Toraks disi organ tutulumu ve lupus pernio, plak, nodl ve
tirnak distrofisi gibi kronik deri lezyonlari, Afrika kokenli
Amerikalilarda beyazlara gére daha siktir (1, 8). Japon hastalarin
yarisindan fazlasi g6z tutulumu gosterirken diger etnik gruplarda
sadece %10 oraninda g&z tutulumuna rastlanir. Japon hastalar



ayni zamanda en yuksek kardiak tutulum oranina sahiptirler, ki bu ytksek
mortalite ile iliskilidir. iskandinavlar diger etnik gruplardan daha sik oranda
eritema nodozum ile bagvururlar (1, 12).

Etyopatogenez

Sarkoidozdaki klasik patolojik bulgu, etrafini lenfosit, makrofaj ve fibrob-
lastlarin sardigdi, ortada epiteloid histiyosit ve nadiren Langhans tipi dev
hicrelerin bulundugu nonkaze6z grantlomadir (11).

Sarkoidozun etyopatogenezi tam olarak aciklanamamis olsa da bugin
icin bilinen; genetik olarak yatkin bireylerde ne oldugu hentz bilinme-
yen bir antijene maruziyet sonrasi antijen sunucu hucreler (makrofaj
ve dendritik hicreler) ve antijene spesifik T helper-1 lenfositler
yoluyla hiicresel immuinite, ve nonspesifik inflamatuar yanitr diizenleyen
immun effektdr hiicrelerin gelismesi ve grantloma yapisinin olusmasidir
(5,13, 14).

Sorumlu antijen olarak infeksiyoz ajanlar (mikobakteriler, streptokok tir-
leri, HHV8, HCV, HIV, vb) ve cevresel inorganik maddeler (berilyum, zir-
konyum, nikel, krom, talk, titanyum, vb) suclanmaktadir. Ayrica saghk
calisanlari, itfaiyeciler ve bazi askeri personelde goérilmesi sebebiyle
mesleksel iliskiler kurulmustur (5, 11, 15).

Genetik arastirmalarda, Avrupali olgularda HLA-1, HLA-B8 ve HLA-DR3
ile, akcigere sinirli olgularda HLA-B27 arasinda iligski saptanmistir (11).

Sarkoidoz olgularinin %60'Indan fazlasinda grantlomatéz degisiklikler 2
ile 5 yil icerisinde rezidiistiz ortadan kalkmaktadir. Ancak %10-30 olguda
hastalik kroniklesir veya fibrozise ilerler. Fibrozissiz granidlomat6z infla-
masyon geri dondstimltyken fibrozis kalici doku hasarina neden olur (1).

Kutan6z Sarkoidozun Klinik Belirtileri

Sistemik sarkoidozlu hastalarin 920 ila %35'i degisik formlarda deri tutu-
lumu gosterir. Deri lezyonlari hastaligin herhangi bir ddneminde ortaya
¢ikabilecedi gibi genellikle baslangicindan itibaren bulunur. Deri lezyon-
larindaki cesitlilik sebebiyle bu hastalik dermatolojide “blyuk taklitci”
lerden kabul edilir (5). Deri lezyonlari doku drneklerinde tipik grantlo-
manin olup olmamasina gére “spesifik” ve “nonspesifik” olarak siniflandi-
rilir. Spesifik lezyonlar; makul, papul, nodl, plak, subkutan nodl, infiltre
skar ve lupus perniodur. Nonspesifik lezyonlar; eritema nodozum, ikti-
yoz, eritema multiforme, eritrodermi, pruritus, kalsifikasyonlar ve Sweet
sendromudur (1, 3, 16). Lupus pernio ve eritema nodozum disindaki deri
lezyonlarinin prognostik bir anlami olmadigy, sistemik hastaligin yaygin-
higiyla bir korelasyon gostermedigi bilinmektedir. Eritema nodozum iyi
prognozu gdsteren bir deri bulgusuyken, lupus pernio kronik hastalik
habercisidir (17).

Sarkoidozda makdller genellikle koyu tenli kisilerin ekstremitelerinde
hipopigmente sekilde gorulurler. Papiller ve makilopaptler lezyonlar
en sik gorilen lezyon grubudur. Genellikle bas-boyun bélgesinde kirmi-
71 kahverengiden morumsu renge kadar degisken renklerde goriltrler
(Resim 1-3). Lezyonlar birlesip buytyebilir ve anndler lezyonlar olustura-
bilir. Plaklar kirmizi-kahverengi infiltre lezyonlardir ve sikatriks birakma
egilimleri vardir. (Resim 4) Genellikle bilateral simetrik sekilde ekstremite,
ylz, sacli deri, gdvde ve gluteal bodlgeye yerlesirler. Papul ve plaklar
diyaskopide elma jolesi rengi verirler (5, 13, 18).

Subkutan noduller ekstremite ve gévdede yerlesen, deri renginde 0.5-2
cm capli lezyonlardir (Darier-Roussy sarkoidozu) (Resim 5). Sistemik sar-
koidozu olan vakalarin %1.4 ila %6'sinda gézlenebilen nadir bir durum-
dur. Genellikle sistemik hastaligin baslangicinda ortaya ¢ikar ve siddetli
olmayan sistemik tutulumla iliskilidir (19).

I Solak Tekin N. Sarkoidoz. Turk J Dermatol 2012; 6: 80-6 I 81

infiltratif sikatrisyel sarkoidoz eski sikatrikslerin Gzerinden gelisebilecegi
gibi deriye uygulanan bir pikdr, tatuaj, herpes zoster infeksiyonu sonrasi
da keloidden klinik olarak ayirt edilemeyen lezyonlar gelisebilir (1, 5, 20).

Klinikte Onemli

»  Deri lezyonlan tipik granulom yapisinin varligi veya yoklugu ile
iliskili olarak “Spesifik” ya da “Nonspesifik” olarak siniflandirilir.

» Deri lezyonlarinin tipine gore siddetli sistemik tutulum riski
belirlenebilir:

o Lupus pernio kronik ve sistemik hastalik habercisidir.

o Eritema nodozum nonspesifik lezyonlarin en sik gérilenidir ve
iyi prognozla iliskilidir.

Lupus pernio sarkoidozun en karakteristik deri lezyonudur. Burun, kulak,
yanak ve dudaklarda kahverengi-mor renkte endire papul, plak veya
noddler fibrotik lezyonlar seklindedir. Lupus pernio Ust solunum yollari
(burun, oral mukoza, larinks, farinks, tikrik bezleri, tonsil ve dil) tutulumu,
pulmoner parankimal tutulum ve fibrozis, kronik Gveit ve kemik kistleri ile
iliskili olup kronik hastalik habercisi olarak kabul edilmektedir (11, 16).

Nonspesifik deri lezyonlarr icerisinde en sik goruleni eritema nodozum-
dur. Siklikla sarkoidozun akut déneminde ortaya cikar ve iyi prognozla
iliskilidir (17). Daha nadir gortlen nonspesifik deri lezyonlari; edinsel
iktiyoz, eritema multiforme, eritrodermi, pruritus, kalsifikasyonlar ve
Sweet sendromudur (1).

Lofgren sendromu; daha ¢ok Iskandinav kdkenli hastalarda gérilen sar-
koidozun akut baslangicidir. Bilateral hiler lenfadenopati, ates, artralji,
eritema nodozum ve Uveiti icerir. Bu klinik tabloyla baslayan sarkoidozun
2 yilicinde yaklasik %80 duzelme sansi vardir (21).

Heerfordt sendromu; daha ¢ok kadinlarda ve 20-40 yaslarinda gortlen;
Uveit, fasiyal paralizi, ates ve parotis bezi sismesiyle kendini gésteren bir
sarkoidoz varyantidir. Santral sinir sistemi tutulumu da bu tabloda olduk-
ca siktir (22).

Histopatoloji

Sarkoidozdaki klasik histopatolojik bulgu, etrafini lenfosit, makrofaj ve
fibroblastlarin sardigi, ortada epiteloid histiyosit ve nadiren Langhans
tipi dev hucrelerin bulundugu nonkazedz grantlomadir. Tipik olarak
grantlomanin cevresindeki lenfosit ve inflamatuar hicre sayisi azdir
(ciplak grantloma). Langhans tipi dev hiicreler genellikle eski lezyonlar-
da bulunur ve Schaumann ve asteroit cisimciklerini icerir. Bu histopato-
lojik bulgular sarkoidoz icin spesifik degildir. Tlberkuloz, atipik mikobak-
teri enfeksiyonlari, fungal enfeksiyonlar, yabanci cisim reaksiyonlar ve
romatoid noddller histopatolojik ayirici tanida goéz éniinde bulundurul-
malidir (11, 13, 16).

Histopatolojide Onemli

- Ortadaki epiteloid histiyosit ve Langhans tipi dev hiicrenin etrafini
lenfosit, makrofaj ve fibroblastlar sarmistir.

» Langhans tipi dev hiicreler Schaumann ve asteroit cisimciklerini
icerir.

- Histopatolojik bulgular sarkoidoza spesifik degildir.

Tani ve Degerlendirme

Sarkoidoz tanisi, uyumlu klinik ve radyolojik bulgulara ek olarak bir veya
daha fazla dokuda (deri, paratrakeal lenf nodlari, tikrik bezleri) non-
kazeifiye grantlom yapisinin gosterilmesiyle konur. Deri belirtileri olan
olgularda, sistemik tutulum acisindan &zellikle akcigerler, gz, karaciger
ve kalp degerlendirilmelidir (23). Cesitli serilerde tani esnasinda hastala-



rn %30-50'sinin asemptomatik oldugu, ancak hastalarin tama yakininda
3 yilicinde i¢ organ tutulumunun gelistigi bildirilmektedir (24).

Akcigerler degerlendirilirken, akciger radyografisinde hiler ve/veya
paratrakeal lenf nodlar, parankim degisikligi olsun olmasin sarkoidoz
tanisini destekler. Bronkoskopik muayene ile transbronsiyal lenf nodu
biyopsisi ve bronkoalveoler lavaj (BAL) yapilabilir. BALda CD4/CD8 orani-
nin 3.5'un Gzerinde olmasi sarkoidozu destekler. Bilgisayarli tomografi
atipik klinik ve radyolojik bulgular varsa, malignite ve komplikasyondan
stipheleniliyorsa yapilabilir. Akciger fonksiyon testleri ile vital kapasite,
rezidUel volim ve total akciger kapasitesindeki azalma gosterilebilir.
Gallium-67 tarama sintigrafisi ile ylizde panda (parotis ve lakrimal gland-
larda gallium tutulumu ile olusan goriintl) ve goguste lambda (bilateral
hiler lenf nodlarinda gallium tutulumu ile olusan gértntd) gérindmani
gostermek ozellikle tanida zorlanilan olgularda uygulanabilir (11).

Tanida Onemli
» Deri belirtileri olan olgularda akciger, g6z, karaciger ve kalp
degerlendirilmelidir.
- Tuberkilin deri testi negatifligi belirlenebilir (Gecikmis tip hiper-
sensitivite reaksiyonlarinda azalma).
«  Akciger grafisinde hiler ve/veya paratrakeal lenf nodlari sarkoidoz
tanisini destekler.
- Tanida zorlanilan olgularda destek bulgulari;
° Bronkoalveolar lavajda CD4/CD8 oraninin 3.5'un tizerinde olmasi.
° Gallium-67 tarama sintigrafisinde; parotis ve lakrimal bezlerde
gallium tutulumu (Panda gériniimii), gogtiste bilateral hiler
lenf nodlarinda gallium tutulumu (Lambda gorinimd) izlenir.
»  Hiperkalsemi ve ACE yuksekligi gortlebilir.

Hastalarin sikayeti olmasa bile biyomikroskopla g6z muayenesi, karaci-
ger tutulumu agisindan karaciger fonksiyon testleri, kardiyak tutulum
acisindan ise elektrokardiyografi, Holter izlemi ve Doppler ekokardiyog-
rafi yapilmalidir (5, 24).

Sarkoidoz hastalarinda periferik dokularda grantlom olusturmak Uzere
toplanan T lenfositler ve monositler nedeniyle gecikmis tip hipersensiti-
vite reaksiyonlarinda azalma ortaya c¢ikar. Bu “tiiberkiilin deri testi” ile
gosterilebilir. Tanida yardimcr diger bir test “Kveim-Siltzbach testi"dir.
Tarihi Gnemi olan bu test rutinde kullaniimamaktadir (11).

Sarkoidal histiyositlerdeki kalsitriol sentezindeki artis nedeniyle kalsiyum
metabolizmasinda dedisim olmaktadir. Hiperkalsemi, hiperkalsitri ve
nefrolitiyazis sarkoidoz olgularinda gorulebilen bulgulardir (1, 11, 24).

Sarkoidal grantlomlardan salinan“angiotensin converting enzim” (ACE) hasta-
larin %40-80'inde serum ACE seviyesini normalin %50'sinin Uzerine ¢ikarir (4).

Hemogramda anemi, lenfopeni, 16kopeni, eozinofili ve sedimentasyon
yUksekligi gorulebilir (24).

Ayirici Tani

Sarkoidoz deri bulgularinin zenginligi nedeniyle dermatolojide “buytik
taklit¢i” veya “klinik bukalemun” olarak kabul edilmektedir. Lezyonlarin
tipine ve yerlesim yerine gore ayirici tanida akilda tutulmasi gereken pek
cok hastalik vardir (5).

Makulopapdler lezyonlar; ksantelazma, akne, granllomatdz rozase, tri-
koepitelyoma, sifiliz, polimorf isik erlipsiyonu, lupus eritematozus, seba-
se adenom, liken planus, siringoma, grandloma anulare, lupus miliaris
disseminatus fasiei ve granllomatdz periorifisiyal dermatit, lokalize
yabanci cisim reaksiyonu, tatuajin indikledigi granilomatdz reaksiyon
ile ayirici taniya girer (13).

82 I SOlak Tekin N. Sarkoidoz. Turk J Dermatol 2012; 6: 80-6 I N R

Sarkoidoz....Klinik Bukalemun
Sarkoidoz dermatolojide “buyiik taklitci” hastaliklardan biridir.

Deri lezyonlarinin tipine ve lokalizasyonuna gore ¢ok sayida dermato-
zla ayiric1 taniya girer.

Plaklar; lupus vulgaris, nekrobiyozis lipoidika, morfea, lepra, laysmanya-
zis, liken planus, numuler ekzema, kutandz T ve B hiicreli lenfoma, Kaposi
sarkoma, sekonder sifiliz ve eritema giratum repens ile benzerlik goste-
rebilir. Anuler ve serpinjindz plaklar; grantloma andlare, aktinik grantlo-
ma, anuler elastolitik dev hucreli grantloma ve malignitelerden ayirt
edilmelidir (25).

Noddler lezyonlarda; tiberkiloz, derin mantar infeksiyonlari, kutane
metastatik lezyonlar, melanom, epidermoid kist, lipom, romatoid nodul-
ler ve eritema indiratum akilda tutulmalidir (1, 25).

infiltratif sikatrisyel sarkoidoz klinik olarak keloidden ayirdedilemeyebilir (5).

Sarkoidozun en karakteristik deri lezyonu olan lupus pernio yerlesim
yerine gore degisik hastaliklarla ayirici taniya girer. Buruna lokalize oldu-
gunda; lupus eritematozus, benign ve malign lenfositik infiltrat ve rinofi-
ma, kulak lobuna yerlestiginde lepra akilda tutulmalidir. Nadir gérilen
mutilan lupus pernio ise malign pleomorfik lenfoma, Wegener grantlo-
matozu ve tersiyer sifilizden ayirt edilmelidir (13, 25).

Sacl deri sarkoidozu; alopesi areata ve seboreik dermatiti andiran eri-
temli, hafif skuamli skarsiz alopesik plaklar seklinde gorulebilecegi gibi,
lupus eritematozus , liken pilanopilaris, psddopelad ve alopesi neoplas-
tikadan ayrnimi zor yapilan sikatriksli progressif alopesi seklinde de gori-
lebilir (1, 25).

Hipopigmente makullerin ayirici tanisinda; postinflamatuar hipopig-
mentasyon, pitriyazis alba, pitriyazis likenoides kronika, mikozis fungoi-
des, pitriyazis versikolor, laysmanyazis, sifiliz, lepra, vitiligo ve idiyopatik
guttat hipomelanozis distntlmelidir (13).

Ayrica sarkoidozda nadir de olsa Ulser, iktiyoz, eritroderma, psoriasis ve
morfea benzeri lezyonlar, alt ekstremitelerde 6dem olabilecedi unutul-
mamalidir (4).

Tedavi

Sarkoidoz tedavisinde temel amag; hastalik aktivitesini baskilamak, prog-
resyon ylzinden gelisecek hasarlari dnlemek ve semptomatik diizelme
saglamaktir. Buglin icin tim dinyada kutandz sarkoidoz icin kabul edil-
mis standart tedaviler kortikosteroidler, antimalaryaller ve metotreksattir.
Standart tedavilere verilen cevabin degiskenligi ve potansiyel yan etkiler
sebebiyle alternatif tedavi yaklasimlari vardir. Tablo 1'de kutanéz sarkoi-
dozda kullanilan tedaviler 6zetlenmistir (26-29).

Kortikosteroidler: immiinsupresif ve antiinflamatuar etkileri ile grani-
loma formasyonunu inhibe eden kortikosteroidler topikal, intralezyonel
veya sistemik olarak kullanilabilirler. Lokalize kiigUk papul ve plaklarda
glclu topikal steroidler veya 2-10 mg/mL triamsinolon asetonid intra-
lezyonel olarak uygulanabilir. Kronik ve cevapsiz olgularda sistemik
prednizon 20-40 mg/gun baslanip 4-6 hafta kullandiktan sonra klinik
cevaba gore haftalar/aylar icinde doz dusurdlerek kesilir (26).

Antimalaryaller: Graniloma formasyonunun ilk asamasi olan antijen
isleme ve sunma asamasina etkili olan antimalaryaller kuratif olmaktan
cok supresif etkilidirler. Klorokin 250-500 mg/gtin ve hidroksiklorokin
200-400 mg/gin kullaniimaktadir. Bu ajanlarin potansiyel oftalmolojik
yan etkileri sebebiyle tedaviye baslarken ve her 6 ayda bir g6z muayene-
si onerilmektedir (27).



Tablo 1. Kutan6z sarkoidozda tedavi (26-29)

ilag
Kortikosteroidler

Topikal/intralezyonel

Prednizon
Antimalaryaller

Doz

20 mg-40 mg/gln

Klorokin 250-500 mg/giin
Hidroksiklorokin 200-400 mg/giin
Metotreksat 10-15 mg/hafta
Tetrasiklinler
Minosiklin 200 mg/giin
Doksisiklin 200 mg/gtin
Mikofenolat mofetil 30-45 mg/kg/giin
Pentoksifilin 3x400 mg/guin
Talidomid 50-200 mg/giin
Leflunomid ilk 3 giin 100 mg/giin sonra 10 mg/giin
Takrolimus Topikal
isotretinoin 0.4-1.3 mg/kg/giin
Anti-TNF ajanlar
infliksimab 5 mg/kg IV (0-2 ve sonraki her 4-8
haftada bir)
Adalimumab 40 mg subkutan (her 1-2 haftada bir)
Klorambusil 4-12 mg/gin
Siklosporin 100-600 ng/mL serum diizeyi
Melatonin 20 mg/giin
Allopurinol 100-300 mg/guin
Fototerapi PUVA veya UVA

Lazer tedavisi

Kozmetik olarak
anlamsa ya da asemptomatik

Kozmetik olarak anlamh ya da semptomatik |

Swnarli, hafif-orta hastalik “aygen, ciod) sekil bozukluu
olugturan hastahk ya da kupus pernio
ise

Tedavi gerekli defjil
Sigtermnik
[ vopika ya ca "2
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Sekil 1. Kutano6z sarkoidozun algoritmik tedavisi (1)

Metotreksat: Antiinflamatuar etki ile grantloma olusumunu inhibe
eder. Steroide direncli olgularda ikinci secenektir. Haftada 10-15 mg sek-
linde 6 ay ile 2 yil arasinda kullanilir. Kronik fasiyal grantlomatoz lezyonlar
ve ekstrafasiyal Ulseratif lezyonlar metotreksata iyi yanit verirler (28).

Hem metotreksat hem de antimalaryaller kortikosteroidlerle kombine
kullanilabilir (26-28).
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Resim 1. Alin ve sol g6z alti i¢ kisimda eritemli papular lezyonlar

Resim 2. Alinda eritemli papul ve plaklar

Tetrasiklinler: Antiinflamatuar &zellikleriyle minosiklin ve doksisiklin
200 mg/giin dozunda kullanilmistir. Etkili olabilmeleri icin 2 yilin Gzerin-
de kullanilmalarr gerektigi bildirilmistir (26).

Mikofenolat mofetil: Mikofenolat mofetil (MMF) diger sistemik tedavilere
direngli kutandz ve sistemik sarkoidozu olan hastalarda 30-45 mg/kg/gun
dozda kullaniimis ve 3 ila 6 ay icerisinde hastalikta %70-%90 oraninda diizel-
me oldugu bildirilmistir. MMFin sarkoidoza bagl Gveit, ndrosarkoidoz ve
renal sarkoidozda da basariyla kullanildigi bildiriimektedir (1).



Resim 3. Kulakta eritemli papular lezyonlar

Resim 4. G6z kapagi iizerinde eritemli papular ve sikatriks belirlenen
lezyonlar (Dokuz Eyliil Universitesi arsivinden alinmistir)

Pentoksifilin: TNF-g, IL-12 ve IFN-y inhibisyonu yaptidi bilinen pentok-
sifilin ginde 3 kez 400 mg seklinde kullanilmistir. Pulmoner sarkoidozlu
hastalarda yapilan bir ¢alismada, 25 mg/kg/gin dozunda 6 ayda hasta-
larin cogunda etkili olmustur. Steroidlerle de kombine olarak kullanilabi-
len pentoksifilinin kutan®z sarkoidozda etkisini gostermek icin daha
genis ¢calismalara ihtiyag vardir (30).

Talidomid: TNF-a ve IFN-y inhibisyonu yapan talidomid 50-200 mg/
glin dozda uygulanmis ve hastalarin cogunda etkili bulunmustur (26).

Leflunomid: Romatoid artritte FDA onayi olan bu ilag pirimidin sentez
inhibitdruddr. Sarkoidozda sinirli sayida yapilan calismalarda ilk 3 gin
100mg/giin sonraki ginler 10 mg/giin veya 20 mg/gun seklinde uygu-
lanmis, olumlu yanitlar alinmistir (26-29).
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Resim 5. Her iki kolda ¢ok sayida subkutan nodiil

Takrolimus: Kutanz sarkoidozda topikal takrolimusun basariyla kulla-
nildigr bildirilmistir (26).

isotretinoin: Retinoidlerin T hiicre aracil immiin cevabi suprese ettikle-
ri bilinmektedir. Olgu sunumlari seklinde olan yayinlarda isotretinoinin
0.4-1.3 mg/kg/giin dozunda 6 ay ya da daha uzun sure kullanimla fayda-
I oldugu bildirilmistir (26, 27).

Anti-TNF-a ajanlar: infliksimab ve Adalimumab direkt TNF-a'ya kars
gelistirilmis monoklonal antikorlardir. Bu iki ajan hem sistemik hem de
kutandz sarkoidozda basariyla kullanilmaktadir. TNF-a reseptér antago-
nisti olan etanerseptin sarkoidoz tedavisinde etkili olmadigi bildirilmek-
tedir (26, 27).

Klorambusil: DNA ve RNA sentezini durduran bir alkilleyici ajan olan
klorambusil 4-12 mg/giin dozunda basariyla kullanilmistir. Ancak bu olgu-
larda ozellikle hematolojik malignite ve infeksiyon riskinde artis, herpes
zoster ve fatal herpes simpleks infeksiyonu rapor edilmistir (26-29).

Siklosporin: Tek basina veya steroidlerle kombine edilerek denenmistir.
Ancak etkinligi ile ilgili birbirine zit raporlar ve yan etkileri sebebiyle kul-
lanimi sinirhidir (27).

Melatonin: 20 mg/gln dozunda 8-12 aylik uygulama ile yararli oldugu
bildirilmistir. Ancak ilacin kesimini izleyen giinlerde niks gelismistir (31).

Allopurinol: 100-300 mg/gun seklinde kutandz sarkoidozda kullanil-
mistir. Etkinligi ile ilgili birbiriyle celisen raporlar bulunmaktadir (26).

Tedavide Anahtar Noktalar

»  Lokalize ve deriye sinirl hafif hastalikta yerel ve intralezyonel ste-
roidler birinci basamak tedavidir.

»  Oral kortikosteroidler hizla ilerleyen veya yerel tedaviye yanit ver-
meyen lezyonlarda tercih edilir.

« Anti-inflamatuar ve immunsupresif ajanlar monoterapi veya
sistemik kortikosteroidlere adjuvan olarak kullanilirlar.

«  TNF-alfa inhibitorleri direncli deri sarkoidozunda yararlidir.

Fototerapi: PUVA hipopigmente makuler lezyonlarda ve sarkoidoz
eritrodermisinde basariyla kullaniimistir. UVAT generalize lezyonlari olan
bir olguda ve alin lokalizasyonlu bir olguda kullaniimis tam remisyon
bildirilmistir (26-29).



Lazer tedavisi: Farkli lazer tiplerinin kullanimiyla ilgili celiskili raporlar
bulunmaktadir (26).

Cerrahi tedavi: Sarkoidal derilezyonlarinin cerrahi olarak ¢ikarilmasi nadiren
yapilir. Tedaviye direngli, siddetli sekil bozan lezyonlar rekonstriiksiyona veya
cerrahi eksizyon ve flep cevirmeye ihtiyac duyabilirler (32, 33).

Sarkoidozun tedavisinde algoritmik bir yaklagim dtstndlmelidir (Sekil 1).
Ozgun lezyonlarinin belirlendigi olgularda lezyonlar kozmetik olarak
sorun olusturmuyor ya da asemptomatik ise tedavi yapilmayabilir. Ancak
semptomatik ve kozmetik sorun yaratan lezyonlarin varliginda, yayginhk
ve siddet dederlendirilir. Hastalik sinirli, hafif ya da orta siddette ise yerel
kortikosteroidlerin uygulanmasi 6nerilir. Bu olgularda yerel tedaviye
yanit alinamadigi takdirde antimalaryal veya metotreksat ya da tetrasik-
linler uygulanabilmektedir. Bu ajanlarin dontsiminden de yanit alina-
madiysa sistemik kortikosteroidlere gegilebilmektedir.

Yaygin ve siddetli olgularda veya lupus pernio belirlenen olgularda sistemik
kortikosteroidler ve yardimci ajanlarin kullanimi énerilmektedir. Sistemik
kortikosteroidlere kontrendikasyon durumlarinda antimalaryaller veya
metotreksat yada mikofenolat mofetil uygulanmasi glindeme gelebilir.
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. Sarkoidoz hastaligi genellikle hangi organdan baslar?
a. Akciger, deri ve/veya lenf bezleri

b. Kalp

c. Bobrek

d. Dalak

e. Karaciger

Asagidakilerden hangisi sarkoidoz histopatolojisinde yoktur?

a. Langhans tipi dev hiicre

b. Schaumann ve asteroit cisimcikler

¢. Grantloma gevresinde yogun lenfosit ve inflamatuar hiicre
d. Ciplak grantloma

e. Epiteloid histiyosit

. Sarkoidoz igin en yUksek prevalans nerdedir?
a. Glney Afrika Ulkeleri

b. iskandinav tlkeleri

c. Japonya

d. Ispanya

e. Beyaz Amerikalilar

. GOz tutulumu hangi toplumda daha sik goraltr?
a. Afrika kokenli Amerikalilar

b. Iskandinavyalilar

. Japon

d. Ispanyol

e. Beyaz Amerikalilar

@)

. Deri sarkoidozu sistemik sarkoidozlu hastalarda hangi siklik-

Asagidakilerden hangisi sarkoidozun spesifik deri belirtile-
rinden degildir?

a. Papul

b. Lupus pernio

c. Subkutan nodul

d. Eritema nodozum

e. Infiltre skar

Asagidakilerden hangisi sarkoidoz tanisini desteklemez?

a. Non-kazeifiye grantlom

b. Bilateral hiler lenfadenopati

c. Bronkoalveoler lavajda CD4/CD8 oraninin 3.5'un Uzerin-
de olmasi

d. Hipokalsemi

e. Serum ACE yuksekligi

ta goralur? 9. Lokalize ve deriye sinirli sarkoidozda birinci basamak tedavi nedir?
a. %10 a. Topikal ve intralezyonel steroidler
b. %20-%35 b. Oral kortikosteroidler
C. %50-%65 c. Antimalaryaller
d. %75 d. Metotreksat
e. %95 e. Tetrasiklin
. Asagidaki sarkoidoz tiplerinden hangisinin prognozu en 10, Asagidakilerden hangisi sarkoidozun sistemik tedavisinde
iyidir? kullanilmaz?
a. Lofgren sendromu a. Prednizon

b. Lupus pernio

c. Norosarkoidoz

d. Heerfordt sendromu
e. Kalp sarkoidozu

b. Hidroksiklorokin
c. Pentoksifilin

d. infliksimab

e. Bleomisin
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