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Deri, Bobrek ve Periferik Sinir Sistemi
Tutulumu Gosteren Bir Sarkoidoz

Olgusu / A sarcoidosis Case with Skin, Kidney
and Peripheral Nervous System Involvement
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ABSTRACT

A Sarcoidosis Case with Skin, Kidney and Peripheral Nervous
System Involvement

Scientific background: Sarcoidosis is a systemic disease where the
central nervous system Is not commonly involved. Peripheral nerve
involvement is also rare. We present a sarcoidosis case with skin, kidney
and peripheric nervous system involvement, and discuss the spectrum
and mechanism for his neuropathy.

Case: 57 year-old male patient admitted with skin eruptions and
subsequent weakness in his arms and legs. Neurologic examination
revealed signs of sensory-motor polyneuropathy. An EMG examination
showed axonal sensory and motor polyneuropathy, and
mononeuropathy — multiplex  compatible  with  conduction
block/demyeliniaton. One week, later peripheral facial paralysis
developed on both sides, more severe on the left. Subsequently acute
renal failure was added. Skin and renal biopsy showed granulomatous
infiltrations and sarcoidosis was the diagnose. The patient well
responded to high dose steroid therapy.

Conclusion: Our case emphasises that sarcoidosis is able to show a
broad clinical spectrum (here skin, kidney and nervous system), and also
a wide range of peripheral nervous system involvement (distal
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symmetric axonal polyneuropathy, mononeuropathy multiplex;
segmental demyelination/conduction block). We also emphasise that
sarcoidosis must be considered in the differential diagnosis in a case
with bilateral peripheral facial paralysis

OZET

Bilimsel zemin: Sarkoidoz sistemik bir hastaliktir. Sinir sistemi tutulumu sik
dedildir. Periferik sinir tutulumu daha da nadir g&riiltr. Burada deri, bébrek
ve periferik sinir sistemi tutulumu gosteren bir sarkoidoz olgusu sunulmakta
ve hastadaki periferik ndropati 6zellikleri ve mekanizmalan tartisiimaktadir.
Olgu: 57 yasindaki erkek hasta kollarinda ve bacaklarinda dékunttler
¢lkmasi ve daha sonra kol ve bacaklarinda gugstizlik gelismesi nedeniyle
klinigimize yatirildi. Nérolojik muayenesinde sensorimotor polindropati
bulgular vardi. EMG'si aksonal sensorimotor polindropatinin yani sira
mononéropati multipleks ozellikleri gésteriyordu ve bu ikinci durum
iletim bloku ve demiyelinizasyon ile seyrediyordu. Hastada daha sonra
solda daha siddetli olmak Uzere iki tarafli periferik tipte fasiyal paralizi
gelisti. Akut bobrek yetmezligi tablosu eklendi. Deri ve babrek
biyopsileri granilomatdz infiltrasyonun varligini gésterdi ve hastaya
sarkoidoz tanisi kondu. Kortikosteroid tedavisine iyi yanit verdi ve deri,
bébrek ve nérolojik bulgulan duzeldi.

Anahtar kelimeler: sarkoidoz, periferik sinir tutulumu
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Yorum: Olgumuz sarkoidozun klinik tutulumunun genis bir spektrum
gbsterebildigini; olgumuzda oldugu gibi nérolojik tutulumun da genis
bir spektrum gésterebildigini (distal simetrik aksonal polindropati;
monondropati multipleks; segmental demiyelinizasyon/iletim  bloku)
vurgulamaktadir. Ayrica bir hastada iki tarafl periferik fasiyal paralizinin
varliginda ayinci tanida  sarkoidozun  oncelikle  distnilimesini
vurgulamak istiyoruz.

GiRiS

Sarkoidoz sistemik grantlamatéz bir hastaliktir.
Etyolojisi bilinmez. Sinir sistemi tutulumu sik degildir.
Periferik sinir sistemi tutulumu daha da seyrek
goéralar.’

Burada deri, bobrek ve periferik sinir sistemi
tutulumu ile seyreden ve elektrofizyolojik
incelemelerine gére periferik sinir sistem tutulumu
farkll ozellikler gosteren bir sarkoidoz olgusu
sunulmaktadir.

OLGU SUNUMU

57 yasindaki erkek hastanin Agustos 2007 tarihinde
kol ve bacaklarinda kirmizi mor renkli dokintuler
ortaya cikmis. Daha sonra ayak bileklerinde siglikler
olusmus. Bunlar  takiben ayaklarinda ve
bacaklarinda, ardindan el ve kollarinda gugsuzlik
baslamis. Cesitli polikliniklerde muayene olan hasta
polindropati 6n tanisi ile etyoloji arastinimak Uzere
noroloji klinigine yatirildi.

Tablo 1. Sinir iletim bulgulari

Oz ve soy gecmisinde bir dzellik yoktu.

Fizik muayenede kan basinc:: 140/80 mm Hg,
ates: 36°C. Kol ve bacaklarinda eritemli papilo
noduler lezyonlar mevcuttu.

Norolojik muayene: Kraniyal sinirler normaldi. Dort
ekstremitede gui¢ kaybi vardi (distallerde gug 2-3/5;
proksimallerde 4/5 duzeyinde). Derin tendon
refleksleri Ustte hipoaktif, altta alinmiyordu. Dirsek
ve diz hizasina kadar simetrik eldiven-corap tarzinda
his kaybi vardi. Plantar yanitlar bilateral fleksordd.

Laboratuvar: Tam idrar normal, sedimentasyon:
30 mm/saat, glukoz, lipid profili, karaciger fonksiyon
testleri, elektrolitler normal sinirlarda idi. Ure:
38 mg/dl, kreatin: 2.1 mg/dl, Ca: 10.5 mg/dl, P: 2.2
mg/dl, kollajen doku gostergeleri normaldi.
Kardiyolipin 1gG, IgM, p ANCA, c ANCA, PSA
normaldi. Akciger grafisi, toraks, abdominal ve
kraniyal BT normaldi. Abdominal ultrasonografide
bébrek eko paterni artmisti. LP: protein 85 mg/dl,
glukoz 85 mg/dl (es zamanli kan sekeri: 142 ma/dl),
oligoklonal band negatifti.

EMG'de alt ekstremite kaslarinda yaygin
denervasyon aktivitesi vardi. Sinir iletim hizlar Ustte
hafif-orta derecede yavasti. Birlesik kas aksiyon
potansiyel (BKAP) amplitidleri azalmis ya da
normalin alt sinirnda idi. Ayrica sag mediyan, sol

Sinir Latans (ms) Hiz (m/s) Amplitid

sag Sol Sag Sol Sag Sol
Median Motor
Bilek-APB 3.8 3.8 5.5 mV 6 mv
Dirsek-Bilek 25 43 4.6 mV
Median F yy*
Median Duyusal
Bilek- 2.Parmak 3.3 3.2 48 42 17 nv 8.7 uv
Ulnaris Motor
Bilek ADM 3.9 6.8 4 mV 5 mV
Dirsek-Bilek 41 23 0.6 mV
Dirsek Usti-Dirsek alti
Ulnar F Yy
Ulnaris Duyusal
Bilek 5.Parmak 3.6 2.9 40 38 6.2 nv 8.7 uv
Peroneal Motor
Bilek- EDB 6.1 ¥y 0.9 mv
Kap.Fib.-Bilek 23 0.2 mV
Sural vy

* yy: yanit yok
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ulnar ve sag peroneal sinirde motor iletim hizi ileri
derecede yavastl. BKAP amplitidd sol ulnar sinir
dirsek dizeyinde %88; sag peroneal sinir diz
hizasinda %77 oraninda azalmisti (Tablo 1). Bu
bulgular aksonal sensori-motor polinéropatinin yani
sira demiyelinizasyon ve iletim bloku ile seyreden
monondropati multipleks olarak yorumlandi.

Deri lezyonlarindan yapilan biyopside nonkazedz
granUlomatoz infiltrasyon goruldd (Sekil 1a).

Sekil 1a. Deri biyopsisinde, dermisde 3 adet ve okla isaretli kil
follikalinin hemen altinda devaminda 1 adet nonkazeifiye granulomlar
yildizlarla cevrelenmistir (HE x 30).

Yatisinin 1. haftasinda 6nce sol tarafta periferik tipte
fasiyal paralizi gelisti. Birka¢ gln sonra sag
orbikilaris okuli kasinda zayiflik ortaya giktl. Fasiyal
sinir EMG incelemesi solda siddetli olmak Czere
bilateral aksonal dejenerasyon ile seyreden tutulum
gosterdi (Tablo 2).

Hiperkalsemi tablosunda degisiklik olmadi. Zaman

zaman atesi oluyordu ve geceleri karin agrisindan
sikayet ediyordu. Kreatin dederleri progresif artis

Tablo 2. Fasiyal EMG bulgulari

DL (ms) Amplitiid (mV)
Sol Fasiyalis
Tragus-o.okdli 4.1 0.3
Tragus-o.oris Yanit yok
Sag Fasiyalis
Tragus-o.okli 2.9 1.2
Tragus-0.0ris 33 1

Sol orbiklaris okiili ve oriste yaygin denervasyon aktivitesi, disiik amplitidii ileri seyrelme.
Sag orhikilaris okUli ve oriste denervasyon aktivitesi yok. Maksimal kasi ile hafif seyrelme.

gosterdi. Hizli gelisen glomertlonefrit dustndlerek
bobrek biyopsisi yapildi. Deri biyopsisinde oldugu
gibi burada da nonkazedz grantlomatéz infiltrasyon
goruldu, ayrica glomerdllerde mezensiyal matriks ve
hicre artisi, notrofil infiltrasyonundan olusan immun
proliferatif glomerilonefrit goérindmi  dikkati
cekmekteydi (Sekil 1b, c ve d). Bébrek biyopsisinde,
az sayida glomertl olmasi nedeniyle direkt

immunfloresan inceleme yapilamadi. Hasta nefroloji
bélimine nakledildi. Sarkoidoz tanisiyla hastaya
kortikosteroid tedavisi baslandi. 3 gin stre ile 1000
ma/gin IV metilprednizolon ve devaminda 1 mg/kg
metilprednizolon verildi. Hastanin deri bulgulan
tamamen kayboldu. Ekstremitelerdeki gug kaybi
duzeldi. Kalsiyum degeri 8.4e kadar distu, kreatin

Sekil 1b. Bobrek biyopsisinde altta interstisyel yerlesimli nonkazeifiye 1
adet granulom (yildizlarla cevrili alan). Ust sol késede 1 adet glomertl
(okla isaretl)) ve orta kisimda tubultsler gortilmektedir (HE x 75)

Sekil 1c. Bobrek biyopsisinde, bir interstisyel granulomun daha yakindan
gdranuma. Yildizlarla cevrelenmistir (HE x 150).
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Sekil 1d. Bobrek biyopsisinde glomertillerde mezangial matriks ve hiicre
artist ile notrofil infiltrasyonu; imman proliferatif glomerulonefrit
goranima (HE x 300).

degerleri progresif olarak diserek normal sinirlara
ulastl. Daha sonra steroid dozu haftalik olarak
azaltildi. Halen metilprednizolon 16 mg/gln
kullaniyor.

Hasta taburcu edildikten sonra takip edildi. En son
yapilan norolojik muayenesinde (Ocak 2008) motor
defisit saptanmadi. Sag fasiyal sinir tamamen
dizelmisti, sol orbiktlaris okdli kasinda bir miktar
glgsuzluk vardr fakat gozini yumabiliyordu.
Yapilan kontrol EMG’de mediyan motor ve duyusal;
ulnar duyusal iletimler normal, ulnar motor iletim
normalin hafif altinda, blok %24; peroneal motor
iletim hizi orta derecede yavaslamis, blok yoktu.
Fasiyal EMG'de sag fasiyal sinir normal, sol fasiyal
sinir uyarimi ile M. O. Okdli ve Oris'ten dustk
amplittudlt yanit cikiyordu.

TARTISMA

Sarkoidozda sinir sistemi tutulumu olgularin
%5'inde goéralur.? Klinik goérintmleri kraniyal
noropati, meningeal tutulum, ensefalit, miyelopati,
periferik noropati, miyopati,>® epileptik ndébetler*
seklinde olabilir. Olgumuzda hastalik deri
dokuntdleri ile baslayip ardindan noéropati tablosu

gelistiginden, baslangicta kollajen doku hastaligina
bagl vaskulitik noropati olabilecedini dustnduk.
Etyoloji arastirilirken laboratuvar 6zelliklerinden
dolayi (hiperkalsemi) sarkoidozdan da stphelenildi.
Hem deri hem de bdbrek biyopsisinde histopatolojik
olarak nonkazedz granlilomatdz infiltrasyonun
gorulmesiyle tani kesinlesti.

Sinir sistemi tutulumu olan sarkoidoz olgularinin
%15-18'inde periferik noropati goértlir.? En sik
rastlanan sekli distal simetrik aksonal sensori-motor
polindropatidir.” Ayrica poliradikilopati, Guillain-
Barre ya da monond&ropati multipleks seklinde
ortaya c¢ikabilir.® Periferik tutulumun mekanizmasi
nekrotizan arterit ve iskemik sinir lezyonuna bagl
aksonal dejenerasyondur.® Sarkoidozda periferik
sinir tutulumu nadir olarak grantlamatéz kitlenin
ekstra ndral basisina da bagl olabilir.®

Olgumuz distal simetrik sensori-motor polindropati
klinigi gosteriyordu ve EMG bulgular aksonal
dejenerasyona uyuyordu.

Ancak olgumuzun EMG bulgulari  ayrica
monondropati multipleks varligini da gosteriyordu
ve bu tutulum demiyelinizasyon ve iletim bloku ile
seyrediyordu, ctinkti sag mediyan, sol ulnar ve sag
peroneal sinir motor hizlari ileri derecede
yavaslamisti, ulnar sinirde dirsek dUzeyinde,
peroneal sinirde diz hizasinda iletim bloku vardi
(Tablo 1). Said’in 11 olguluk serisinde yalnizca bir
olguda iletim bloku vardi. Yazarlar bu durumun
daha once bildiriimedigini belirtmektedir.> lletim
bloku sinir demetlerinin fokal demiyelinizasyonunu
gosterir. Bu nedenle buradaki blok inflamatuvar
grantlomun invazyonu ile aciklanmuistir.®

Olgumuzdaki asimetrik sinir tutulumu (sag mediyan ve
sol ulnar sinir motor iletim hizlarinda ileri yavaslama)
monondropati  multipleks  olarak  dustnulda.
Sarkoidoza bagli mononéropati multipleks olgulari
literatUrde bildirilmistir.>¢" Olgumuzdaki ilging durum
ayni hastada farkli 6zelliklerin bir arada bulunmasiydi.
Said makalesinde hastaligin genis spektrum
ozelliginden bahsetmektedir.®
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Olgumuzda bir stre sonra tabloya bilateral fasiyal
paralizi  eklendi. Fasiyal paralizi klinik ve
elektrofizyolojik olarak solda daha siddetli olmak
Uzere asimetrik idi. Tutulum aksonal dejenerasyon
ile seyrediyordu.

Sarkoidozda sinir sistemi tutulumu gb&steren
olgularda kraniyal néropati gortlebilir. En sik tutulan
fasiyal sinirdir.%® Norosarkoidoz olgularinda siklikla
tek norolojik bulgu oldugu belirtilmistir.?

Her ne kadar klasik kitaplarda iki tarafli fasiyal
paralizi varliginda oncelikle sarkoidoz distniilmesi
gerektigi belirtilse de' sinir sistemi tutulumunun cok
nadir; periferik sinir tutulumunun daha da nadir
olmasi nedeniyle klinik pratikte sarkoidoza bagli
bilateral fasiyal paralizi ile karsilasmak olagan bir
durum degildir. Ama yine de gorultyor ki eger bir
hastada iki tarafli fasiyal paralizi olusmussa dncelikle
sarkoidoz dtstnultp arastirilmalidir.

Sarkoidoz en cok akcigerleri tutar, deri tutulumu da
siktir.® Olgumuzda hastalik deri tutulumu ile baslayip
diger bulgularla devam etti. Olgumuzda akciger
tutulumu yoktu.

Sarkoidozda serumda ACE (Anjiotensin Converting
Enzyme) dizeyi vyikselebilir.' Teknik nedenle
olgumuzda bakilamadi. Fakat tanisal degerinin sinirli
oldugu da bildirilmistir.®

Olgumuzda mekanizmalar grantlomatéz infiltrasyon
ve granllomatoz vaskulite sekonder néropati olmali,
cUnkd immin stpresif tedaviye yanit verdi. Kraniyal
ve periferik noéropati olgular tedaviye iyi yanit
vermektedir.?*

Said'in 3475 vakalik polinéropati serisinde etyolojide
sarkoidoz %0.31 olarak saptanmistir.® Ancak nadir
olmasina ragmen tedavi edilebilir bir noropati
nedeni oldugu hatirlanmalidir.

Sarkoidozda bobrek tutulumu klinik olarak dnemli
ancak nadir bir durumdur. Sorumlu faktorler siklikla
hiperkalsemi ve hiperkalstridir. Bazen grantlomattz

interstisiyel nefrit, glomerller hastalik (membrandz
glomerulonefrit, fokal segmental glomerilonefrit,
IgA glomerilonefrit) ya da obstriktif Gropati
seklinde tutulum da goérdlebilir. Bazi olgularda iki ya
da fazla tutulum birarada olabilir.® Olgumuzdaki
renal tutulum birden fazla faktorle iliskili olabilir.
Bunlar; hiperkalsemi ve grantlomatdz interstisiyel
nefrit basta olmak Uzere biyopside de gorildigi
tzere immun proliferatif glomertlonefrit olabilir.

Kortikosteroid tedavisi renal tutulumdan sorumlu
tum faktorlere etkili olmaktadir. Olgumuzda
kortikosteroid tedavisinden sonra, diyaliz sinirna
ulasmis renal fonksiyon kaybi diyalize gerek
kalmadan tamamen duzelmistir. Gec¢ tedavi
basarisizliga yol acabilir cinki bazi olgularda
kresentik glomertlonefrit gelisebilir.”"? Olgumuzda
tedaviye erken baslanmasi ve yuUksek dozlarda
verilmesi kresentik glomertlonefrite doéntstmi
engellemis olabilir.

Sonu¢ olarak olgumuz sarkoidozun  klinik
tutulumunun genis bir spektrum gosterebildigini
(burada deri, periferik sinir sistemi ve bdbrekler),
norolojik tutulumun da olgumuzda oldugu gibi
genis bir spektrum gosterebildigini (distal simetrik
aksonal polindropati; monondropati multipleks;
segmental demiyelinizasyon/iletim bloku)
vurgulamaktadir.
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