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OZET

Sjogren Sendromu, keratokonjonktivitis sicca ve xerostomiye neden olan, gozyas ve tikrik
bezleri sekresyonunda azalma ile karakterize, coguniukla romatoid artrit olmak fzere bir kol-
lajen doku hastalignnin lahlaya eslik ettifi kronik enflamatuar bir hastaliktsr,

. Hast.allgm Etlyolnjm tam olarak balmmcmcktcdlr. Son yillarda otoimmun hastalikiar
g.rubuna soknﬂmu;tur

Burada ":_]ﬁgrm Sendromu tamist konulan iki olgu yaymlanmistr.

SUMMARY
TWO CASES OF SJOGREN’S SYNDROME

Sjogren’s syndrome is a chronic inflammatory disease characterized by diminished lacrimal
and salivary gland sevretion, resulting in keratoconjunctivitis sicca and xerostomia. It is associated
with collagen tissue diseasc commonly rheumatoid arthritis. |

The etiology «f Sjtgren’s syndrome is unknown exactly. Recently it is considered as a auto-
immun diseage,

In this study it has reported two cases of Sjégren’s svndrome.

GIRIS

Sjogren sendromu keratokonjonktivitis sicca ve xerostomiye neden
olan, gozyap ve tiikriik bezleri sekresyonunda azalma ile karakterize, co-
gunlukla beraberinde bir kollajen doku hastalifn bulunan, kronik enflama-
tuvar bir hastahktir (9, 14, 15).

~ Xerostomi ve keratokonjonktivitis sicca bir arada bulundugunda buna
siqca_ kompleksi denilmektedir. Sicca kompleksi olan hastalarin 9%, 50’sinde
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romatold artrit veya bagka bir kollajen doku hastaligt (Sistemik Lupus eri-
tamatozus veya skleroderma) bulunmaktadir. Romatoid artritli hastalar
arasinda yapilan degigik ¢ahgmalarda keratokonjonktivitis sicca oram 9,
15-30 arasinda degigmektedir, (%, 14, 15, 17). Parotis bezi hipertrofisi ise
vakalarm % 90’sinde bulunmaktadir (9, 14, 15, 17).

Bir kisim gahgmalarda hastalarin 9, 5’inde Hashimato t1r01d1t1 %
52’sinde primer bilier siroz, %, 35’inde de kronik aktif hepatit tesbit edil-
mugtir. Ayrica Sjogren sendromunda gastrik aklorhidri, akut pankreatit
ve erigkin tipi Coliak hastahg: tesbit edilmigtir (9, 14, 15, 17).

Hastahk 1lk defa 1888’de Hadden tarafindan tanimlanmugtir. 1892
de Mikulicz tiikriik bezlerinin de olaya katildigina dikkati ¢ekmigtir ve tablo-

ya Mikulicz Sendromu adim vermigtir. Daha sonra 1933 de Henrick Sjogren,
Sicca kompleksi olan 19 hastada hastalign klinik ve histolojik olarak tanim-
lamigtir. Bu hastalarin 13’iinde kronik artrit bulunmustur. Bu tarihten sonra
sicca kompleksi -} artrit tablosu Sjogren Sendromu olarak adlandirtlmugtir.
1953 de 1se Morgan ve Castleman Sjoégren sendromu ile Mikulicz sendro-
munun aym tablo oldugunu gostermiglerdir. (14, 15).

Hastahigin nedeni tam olarak bilinmemektedir. Avitaminoz, enfeksi-
yon, noéroendokrin bozukluklar ile allerji iizerinde durulmustur. Kaltsal
oldugu disiiniilmigtiir. Son yillarda ise otoommun hastahklar grubuna dahil
edilmistir. Doku antijenlerinden HLAB; ve HLADW; ile iligkisi oldugu tes-
bit edilmistir (2, 14, 15).

Patolojik olarak klasik lezyon, tiikriik bezi, gozyagt bezi, diger solu-
num yolu, gastroentestinal sistem ve vajinal eksokrin bezlerdeki lenfosit
ve plazma hiicre enfiltrasyonudur. Bobreklerde ve iskelet kaslarinda da len-
fosit infiltrasyonu olabilmektedir (9, 14, 15, 17).

Hastaligin baglangici genellikle dérdiincii ile altinc1 dekadlar arasinda
olmakla birlikte, ender de olsa ¢ocuklarda da bildirilmigtir (16). Kadinlar-
da siktir.

Goz tutulmas: genellikle bilateral olmakla birlikte, bir gozdeki bulgu-
lar digerinden agir olabilir. Hastalarda baglangigta gozde yabanci cisim his-
si, kaginti, yanma, batma, kizarma, fotofobi, daha ileri dénemlerde g6z ka-
paginda hareket giigliigii, ptozis gibi yakinmalar vardir. Hastalar bazen
aglarken gozyagy gelmedigini séylerler. Rutin oftalmolojik muayenede erken
dénemde hicbir patolojik bulguya rastlanmayabilir. Hastalik ilerledikce
alt goz kapag: kenarindaki gozyas geridi kaybolur, kornea ve konjonktiva
matlagir, korneada interpalpebral aralikta daha yogun olmak iizere punk-
tat lezyonlar ve flamanlar goriilebilir. Gozyag: filmi olagandan daha yogun-
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dur ve cogunlukla icinde artik epitel hiicreleri ve mukus icerir. Konjonk-.
tivada cekilince sakiz gibi uzayan mukoid sekresyon vardir (5). Kerato-
konjonktivitis sicca’li gbzlerde sekonder enfeksiyonlar oldukca siktir. Hasta-
lar stk sik konjonktivit, blefarit gecirirler. Hatta bazen sekonder enfeksiyon
tablosu daha afr basarak primer tabloyu gizleyebilir.

Tiikritk bezlerinin hastalifa tutulmasi ile agiz kurulugu, cigneme, yut-
ma ve konugma bozuklugu, dil iizerindeki papillalarda azalma, agiz koge-
sinde fissurlar ortaya gikar. Daha ileride agiz mukozasinda iilserasyonlar
gorillebilir.

Artrit, vakalann 9; 50’sinde hastaliga katlr. K linik bulgular, labora-
tuvar ve rontgen bulgulan ile klasik romatoid artrit tablosu vardir. Kalan
% 90 olguda diger kollajen hastahklar diigtiniiimelidir. (4, 15, 17).

Akcigerlerde mukoz salgy yetersizligine bagh olarak tekrarlayan bron-
sit ve pnomoni ortaya gikabilir. Zamanla kronik interstisycl akciger fibro-
zu gehgebilir (2, 9, 13).

Diger sistemlerde, perikardit, renal asidoz, periferik veya kranial no-
ropati, ozellikle trigeminal nevralj, ciltte kuruluk ve terleme azalmasi, sag
kurulugu, alopecia, %; 20 vakada da Reynaud Fenomeni, allerjik 1lag reak-
siyonlari, vulva ve vajinada kuruluk, yameci agn ve kasint, lenfadenopats,
splenomegali, hepatomegali bulunabilir. Servikal veya diger lenf biiyiime-
lerinde malign lenfoma agisindan dikkath olunmalidir,

Laboratuvar tetkiklerinde normokrom, normositler anemu (%, 295),
lokopeni (%, 30), cozinofili (%, 25) ve sedimantasyon viiksckhigi (%5 90)
bulunur., CRP (+)'dir, Hastalarin ¢, 50’sinde gencllikle tiim 1immunglo-
bulin siniflarinda artigla karakterize hipergamaglobulinemi vardir. Ozellik-
le glomeriiulonefrit ve pseudolenfomali hastalarda cryoglobulinem bulu-
nabilir.

% 90 olguda romatoid faktér (+)’dir. %, 15-20°sinde LE hiicres:,
o5 70’inde ise ANA bulunabilir (2,9,15,17).

Parotis biiyiimesi sialografi veya sintigrafi ile tesbit edilebilir. Sialo-
grafide radyoopak maddenin parotis bezi igindeki dut manzarasinda punktat
dagihm tipiktir. '

Keratokonjonktivitis Sicca’min tanisinda kullanilan en yaygin yontem
Schirmer testidir. Alt kapagin dig 1 /3’iine konan filtre kagidinin 5 dakika-
da 5 mm. nin altinda 1slanmas: patolojik kabul edilir ve tanida ¢ok deger-
lidir. Ancak Schirmer testinin yalanci negatif sonuglan sik oldugu gibi ba-
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zen normal bir gézyas: sekresyonuna ragmen KKS bulunabilir. Bu durum-
da KKS’nin patogenezinde yiizey epitelinin intrensek bir anomalisinin rol
oynadifit soylenmektedir (5). Tamida kullanilan diger bir yontem gozyap
par¢alanma zamanidir. Gozyagnin fluorescein ile boyanmasindan sonra
10 saniyeden daha kisa bir siirede parcalanmas: stabil olmayan bir gozyagn
filmini gosterir.

Son yillarda tamida kullanilan ¢ok degerli bir yontem konjonktivanin
impression sitolojisidir. Yiizeysel anesteziden sonra konjonktiva iizerinc
Milipor filtre kagidinin bastinhp kaldinimas: ile konjonktiva epitel hiicre-
lerinin yiizeyel katlarinin kolayca filtre kagidi lizerine alinmast miimkiin-
diir. Boylece filtre kagidi hematoxilen ve PAS ile boyanarak konjonktiva
epitelinin yapist incelenebilir (7, 12, 13, 18). Aynica KKS’h hastalarda goz-
yaginda lizozim miktar azalmugtir (11). -

Sicca kompleksi lenfoma, lenfositik lésemi ve sarkoidozda da goriile-
bileceginden bu hastaliklarla ayirici tanist yapilmahdur. |

Konservatif tedavi genellikle yeterlidir. KKS’nin tedavisinde suni géz-
yaglant kullamlir. Son yillarda kornea iizerinde devamlihigi olduk¢a uzun
olan soliisyonlar ve jeller iiretilmistir. Bunlarin giinde 4-5 kez damlatilmast
¢ogu hastada yeterli olmaktadir. Aynca hastaya sekonder enfeksiyon ris-
kinin azaltilmas: icin oftalmik hijyen kurallarina uymas: énerilir.

Bu tedbirlerin yeterli olmadigt durumlarda punktumlarn silikon ti-
kagla tikanmasi, evde nemli bir ortam saglanmasi, sigara dumanindan kag:-
nilmasi ve actk havada ozellikle riizgarli ortamda yanlan kapali, koruyucu
gozliik takilmas: tavsiye edilir (11). Bu 6nlemlerle kontrol altina alinamayan
olgularda kolinerjik ilaglarla, gozyag stimiilasyonu, bandaj kontakt lens-
ler uygulanabilir veya tarsorafi yapilabilir. Mukoid sekresyonun fazla oldugu
durumlarda asetilsistein damlalar: ile mukus sekresyonu azaltilabilir. Son
yillarda agir olgularda hergiin fornikslere yerlestirilen hidroxipropil sellii-
6z insertler (Lacrisert) kullamlmaktadir (8).

Xerostomi i¢in bol sivi alinmasi, gekersiz jiklet ¢cignenmesi onerilebilir.
Ayrica 9%, 1-2’lik metilseliiloz agiz kurulugu igin kullamlabiltr.

Sicca kompleksi varligt artrit veya diger kollajen doku hastaliginin te-
mel tedavisini degigtirmez.

Romatord artrit i¢in nonsteroid antienflamatuvar droglar, steroidler,
uzun etkili ilaglar (altin tuzlari, Kloroquin, D-penicilamin, immunosup-
resif ve immunostimiilanlar) kullamlabilir (2, 9, 14, 15, 17).
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Olgn |:

Olgumuz 43 yaginda ev kadini. N.T. (Prot: 6557-88). Eklecmlerindc
agn, sighk, gekil bozuklugu, hareket kisithligi, sabah tutuklugu ile poh-
kliniimize miiracaat cden hastanin 10 yildir gikavetleri mevcut. Bu 10 yil
icinde kortizon, penisilin, Augementin gibi ilaclar kullanmig, zaman zaman
1yilik donemleri olmug, 4 y1l 6nce goz kurulugu, 1 vildan beri agiz kurulugu
sikayetlert baglamus.

Hastanin yapilan muayencsinde temporomandibuler eklemde harcket
kisithhig: ve agn, her iki el metakarpofalengeal cklemde simetnk gishk, inter-
osstz kaslarda atrofi, ulnar deviasyon, proximal interfalengial eklemlerde
simetrik giglik, 5.’nci parmakta kugu boynu deformitesi, dizlerde genu val-
guz deformitesi, her iki dizde minimal efiizyon, her iki ayakta Hallux val-
gus deformitesi, her iki ayak ikinci parmakta ¢eki¢ parmak deformitesi
tespit edildi. Ayrica her iki omuzda deltoid atrofisi, agri, harcket kisithhg,
dirscklerde agri ve kisith hareket tespit edildi. '

- 4 yildan beri g6z gikayetleri bulunan hastanin yapilan rutin oftalmolo-
jik muayenesinde her iki korneanin yaygin punktat boya aldif ve sagda
daha ileri olmak iizere bilateral flamentoz keratiti oldugu goriildii. 2 saat-
te bir damlattirilan suni gbéz yag ile kornca flamalanlan olduk¢a azalan
hastaya Schirmer testi uyguland: vc her iki gézde sekresyonun 0 mm., goz-
yast parcalanma zamanminin 1 sn. oldugu gozlendi. Impression sitolojisin-
de konjonktivada Goblet hiicrelerinin bulunmadign goriildii.

- KBB muayenesinde parotis hipertrofisi tespit edildi.

- Lenfadenepaﬁ, hepatosplenomegali bulunmad.
Nfirolojik muayenede ozellik yoktu.
Diger sistem muavenelerinde de bir 6zellik bulunamad.

Laboratuvar tetkiklerde CRP (-4 -+ 4+ +) RF (4 + < ), sedi-
mantasyon 131 mm/saat Hct: 2,30, Hb: 7.9 bulundu. Serum demiri ve
demir baglama kapasitesi normal sinirlarda idi. Immunelcktroforezinde
lg G, M ve A’nin normal degerlerin iizeirinde oldugu gorilda: Ig G: 36.8
gr/lt, Ig M: 14.14 gr/lt, Ig A: 4.85 gr/lt. Lokosit formiliinde bir ézellik
voktu. Karaciger fonksiyon testleri normal bulundu. Idrar tahlilinde bir
ozellik yoktu. El grafilerinde kistik olusumlar, proximal interfalengial ve
metakarpofalengeal cklemlerde daralma, cl bilegi (6zellikle navikiiler) ve
karp kemiklerinde degigik biiyiikliiklerde crozyonlar, 2. ve 3. metakarpo-
falengial cklemdc subliiksasyonlar tespit cdildi. Ayak grafisinde bilateral
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hallux valgus, proximal mterfalengial cklemlerde, eklem araliginda daral-
ma ve kistik degigiklikler tespit edildi.

(ekilen sialografide parotis bezinde radyoopak maddenin punktat
dagihm dikkati ¢ekti (Resim 1).

Akciger grafisinde herhangt bir patolojt tespit edilemedi.

Olgu 1I:

Olgumuz 39 yaginda ev hanum H.Q. (Prot: 40-89). Sikayeti el ve ayak-
larinda halsizlik. 3 y1l 6nce ayak bilcklerinde ve topuklarinda agn baglamg
] vil sonra tiim cklem yerlerine agrilar yayilmig. Poliklinigimize miiracaat
ctmeden 1 yil once de ellerinde agn sishk ve sabah tutuklugu baglamig. Bu
sire igerisinde ¢esith antienflamatuar ilaglar ve kortizon kullanmug. llac-
lart kullandig: siire agrilarinda hafifleme olmug. Hasta tetkik ve tedavi icin
Fraik Tedavi ve Rehabilitasyon Servisine yatirilda.

Hastamn yapilan muayenesinde her iki el bileginde minimal agri mev-
cuttu. Sighik, kizarikhk, sicaklik artigi, efftizyon ve harcket kisithhigt yoktu.
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Her iki elde II. ve III. metakarpofalcngeal cklemde ve IV, PIP cklemde
hipertrofl mevcuttu. Minimal agri ve hareket kisitlihg mevcuttu. Her iki
dirsekte gighk, kizarikbk, sicakbik artigp, hareket kisithhign ve agn voktu.
Olekranon c¢ikinti1 ve stiloid gikinti basmakla agrili idi.

Diger sistem muayenelerinde bir 6zellik bulunmadi. Norolojik muaye-
nesl normaldi.

Goziinden herhangi bir gikaycti olmayan hastanin yapilan rutin of-
talmolojtk muayenesinde patolojik bulguya rastlanmadi. Ancak Schirmer
testinin sagda 6 mm., solda 2 mm. bulunmas lizerine, kornea cpitel, fluor-
escein e bovandiginda her iki korneanmm punktat ve boya aldigr ve gozyasi
parcalanma zamanmin sagda 1 sn. solda 2 sn. oldugu gériildi. Impresion
sitolojisinde  konjonktivada Goblet hiicrelerinin savisinda azalma dikkau
cekti. Bunun iizerine hastanin tekrar sorgulamasi vapildiginda 15 gilinden
beri agizda kurulugu tespit edilerck KBB konsiiltasyonu istendi.

KBB muayenesinde parotis hipertrofisi tespit edilerek sialograt: one-
rildi. Laboratuvar tetkikleri: Sed: 55/mm ‘saat, CRP: (- + < - -1, RF:
(+ 4 + +), Hemoglobin: 5.8 gr. Htc: °, 26 Lokosit: 7000/ mm’ Trom-
bosit: 205.000 /mm? Serum Fc ¥ ve Fev+ baglama kapasitest kit olmadigin-
dan dolay:r bakilamads.

Lokosit formilinde bir 6zellik yoktu, Karaciger fonksiyon testlerr nor-
mal degerlerde bulundu. Total bilirubin normal degerlerde idi. Idrar tah-
lilinde bir ézellik yoktu. Immunelcktroforezinde Ig, A, G, ve M'in normal
degerlerin iizerinde oldugu goriildii: Ig A: 5.15 g/1, 1g G: 31.5 g/1, Ig M.
3.19 g/l

Radyolojik tetkikte: Her iki el grafisinde karp kemiklenmnde mimimal
crozif degisiklikler, her iki ayak grafisinde, epin calcanci meveuttu. Akager
erafisinde herhangi bir patolojik bulgu tesbit edilmedi.

Sialografide parotis bezinde radyoopak maddenin punktat dagilim
dikkati ¢ekti.

TARTISMA

Sjogren sendromu keratokonjonktivitis sicca ve Xerostomive bir kolla-
jen doku hastaliginin cglik ctti§i bir sendromdur.

1933 de goz hastaliklart arasinda Sjogren sendromu sikhigi 172000 ola-
rak saptanmigtir. Ancak tam yontemlerinin geligmesi tle hastahgm bilinen-
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den daha sik oldugu anlagilmigtir. Romatoid artritli hastalarin 9, 15-25'inde
Sjogren sendromu saptanmaktadir. Romatoid artritli hastalarin 9, 10-15°-
inde g6z kurulugu, gozde kuruluk olan hastalarin 9 50’sinde S_]ogren send-
romunun diger belirtileri vardir (2, 15, 17).

Sicca kompleksi bazen scnelerce ayni sekilde kaldiktan sonra tabloya
bir kollajen doku hastalifn 1lave olurken, bazen de romatoid artrit veya
bagka bir kollajen doku hastalig1 seyrinde seneler sonra ortaya ¢ikabilmek-

tedir, (2, 15, 17).

Kuru goze ait semptomlar bazen atipik olabilmektedir. Gozyagt filmi-
nin fonksivonlarim1 ve yapisimi aragtirmada kullanilan testlerin oftalmoloji-
de rutin muayene yontemlerinin icinde olmamasi géz yay problemlerinin
siklikla gézden kagmasina neden olmaktadir, (10). Bu nedenle kuru gézden
sipheclenilen her hastada sikayeti olmasa da Schirmer testi, korneanin
fluorescein ile boyanmasi, gézyagi parcalanma zamani ihmal edilmemel
ve bu testlerde giliphelenilirse ayirict tanida gok oncmll olan konjunktiva
sitolojisine bagvurulmahdir.

Sjogren sendromlu hastalarda intraokiiler cerrahiden sonra punktat
keratit (14) ve hatta perforasyona kadar giden steril kornea ulkuslar bildi-
rilmigtir (3). Bu nedenle hastaligin tanisinin konmas: ve cerrahi girisim ya-~
pilmadan 6nce ve yapildiktan sonra muhtemel komplikasyonlarn énlemek
icin dikkatli bir tedavinin uygulanmas: gerekir.

Olgularimizin ilkinde romatoid artrit hikayest 10 yildan ber: varken
4 yildir goz kurulugu ve bir yildan beri de agiz kurulugu yakinmasi olmass,
Sjogren sendromunun romatoid artrit scyrinde ortaya ¢iktigimi diiglindiir-
mektedir. |

Ikinci olgumuzda isc romatoid artrit hikayesl ii¢ senedir mevcuttu.
Hastada kuru gozii diigiindiirecek tipik bir sikayet olmamasina ragmen
Schirmer testi uygulandi. Fluroscein ile boyanarak kornea epiteli incelendi
ve parcalanma zamanina bakildi. Tim testler hastada kuru géz oldugunu
gosterdi. Ancak heniiz agir bir KKS tablosuna doniigmemis olan bu durum,
hastanin ancmnezinde 6nemli bir 6zellik olmamasina neden oldu.

Aym hastada 15 giinden beri mevcut olan agiz kurulugu sikayeti, an-
cak 1kinct kez sorgulamada ortaya gikanlabildi. Bunun tizerine istenen KBB
konsiiltasyonunda hastada parotis hipertrofisi bulunup sialografi onerildi.
Sralografi tetkikindeki tipik goriiniim dikkati ¢ekti.

Her 1ki hasta ARA kriterlerine gore romatoid artrit bulgulanini goster-
mekte 1dl. G6z ve KBB bulgularinin tabloya katilmas: ile Sjtgren sendro-
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mu tanist iizerinde duruldu. Ancak ayiricr tanida ozellikle malign olaylar-
dan ve sarkoidozdan ayird edilmesi gerekirdi. Hastalarin akcigerlerindc
dinlemekle bir dzellik saptanmadi. Akciger grafilerinde de bir 6zellik yoktu.
Immun elektroforezdc 1se hipergammaglobulinemi tesbit edildi. Malignite
1¢in IgM fraksiyonunda diigme ve RF titrasyonunda azalma olmasi gerekli
idi (2, 4, 15). Bu ozellikleri neden: ile hastalara romatoid artrit 4 kerato-
konjonktivitis sicca ve xerostomi bulgulan ile kesin Sjégren sendromu tani-
st konuldu.

Daha oncelers oftalmolojide tam y6ntemlerinin cok kisith olmasi ne-
deni ile ancak xerostomi ve romatoid artrit bulgulari ¢ok belirgin oldugunda
sendromun tanimnabtlmesi, uzun yillar ¢ok az sayida olgunun bildirilmesi
(1, 6), hastaligin sik rastlanmadi@ izlemin1 uyandirmigtir. Oysa ki son yil-
larda muayene ve tam yontemlerinin ¢ok geligtirilmesi bu sendromun cok
daha erken ve kolay taminmasi olanaginmi vermistir.

Bu nedenle tiim hekim arkadaglarimizin romatoid artrit veya bagka
bir kollajen doku hastahginda mutlaka, gstkayeti olsun ya da olmasin dik-
katli bir g6z ve KBB muayenesi yaptirmasimin, aym sekilde agiz veya géz
kurulugu olan hastalarin da kollajen doku hastaligr ozellikle romatoid art-
rit acisindan aragtinimasimn gerekh oldugu kanmisindaviz.
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