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ARASTIRMA

Primer Sjogren sendromu olan 25 hastanin klinik ve
laboratuar bulgularinin degerlendirilmesi

Ayse Cefle, Ayten Yazici, Tugba Turgut

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, fg: Hastaliklart AD Romatoloji Bilim Dali, Kocaeli

Ozet

Amag: Primer Sjogren sendromu (pSS) tanisiyla
takip edilen hastalarin klinik ve laboratuar
ozelliklerini ortaya koymayr amacladik. Gereg¢ ve
Yontem: Romatoloji Poliklinigi’ne basvuran ve
Avrupa-Amerika siniflandirma Kkriterlerine gore
pSS tamis1  konulan 25 hastamin  dosyalan
retrospektif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin tamami kadin olup ortalama
yas 47.16 + 13.58 idi. Hastalarin tamaminda ag1z ve
g6z kurulugu vardi. Artralji/artrit, halsizlik, yaygin
viicut agrisi, tekrarlayan parotit ataklar1 ve kilo
kayb1 en sik goriilen bulgulardi. Romatoid faktor
(RF) % 80 ve anti-niikleer antikorlar (ANA) % 92
hastada pozitif bulundu. Hastalarin % 64’iinde
anti-Ro, %56’sinda anti-La antikorlar1 pozitif idi.
Bir hastada otoimmiin hepatit, 2’sinde primer
biliyer siroz ve 1 hastada da otoimmiin tiroidit
(Hashimoto tiroditi) tespit edildi.

Sonu¢: pSS’de agiz-goz kurulugu gibi spesifik
bulgular yaninda halsizlik, yaygin viicut agrisi,
artralji gibi nonspesifik bulgular da sik
goriilmektedir. Bu durum tamda giicliiklere sebep
olabilmektedir.
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Evaluation of clinical and laboratory
characteristic in patients with primary
sjogren’s syndrome

Objective: Evaluation of the clinical and laboratory
characteristics of patients with primary Sjogren’s
syndrome (pSS). Methods: Clinical records of 25
patients were evaluated rerospectively; all the
patients had been diagnosed with pSS according to
European-American classification.

Results: All the patients were female with a mean
age of 47.16 * 13.58 years. All of them had
keratoconjonctivitis sicca and xerostomia. The most
frequent  findings were  arthralgia/arthritis,
weakness, generalized body pain, recurring attacks
of parotitis and weight loss. Rheumatoid factor
(RF) and anti-nuclear antibodies (ANA) were

positive in 80% and 92% of the patients,
respectively. Anti-Ro and anti-La antibodies were
detected in 64% and 56% of the patients,

respectively. One patient was dignosed with
autoimmune hepatitis, two with primary biliary
cirrhosis and another one with autoimmune
thyroiditis (Hashimoto thyroiditis).

Conclusion:  In  addition  xerostomia and
keratoconjonctivitis sicca, which are the spesific
signs of pSS, non-spesific findings such as weakness
arthralgia and generalized body pain are also
frequent in this disorder.

Key Words: primary Sjogren’s syndrome

Primer Sjogren sendromu (pSS) nedeni
bilinmeyen egzokrin bezlerde lenfositik
infiltrasyona bagli olarak agiz ve goz kurulugu
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Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri
Demografik Bulgular Ort £ sd
Ortalama yas (y1l) 47.16 £ 13.58
Semtom baslangi¢ yast (yil) 43.04 £13.13
Tan1 konulma yas1 (y1l) 45.68 £13.10
Tan1 konulma siiresi (ay) 32.48 +42.88
Toplam hastalik siiresi (ay) 50.56 +43.04
Tablo 2. Hastali§in baslangi¢ bulgular:
Klinik Bulgular % (hasta sayis1)
Artralji % 44 (11)
Agiz kurulugu % 28 (7)
Yaygin viicut agrisi % 16 (4)
Artrit % 12 (3)
Go6z kurulugu % 12 (3)
Raynaud fenomeni % 8 (2)
Halsizlik % 4 (1)
Parotitis %4 (1)
Tablo 3. Hastalarin laboratuar bulgulari
Laboratuar Bulgular % (n)
Schirmer <S5mm % 100 (25)
Tiikriik bezi biyopsisi % 100 (25)
Tikriik bezi sintigrafisi % 88 (15/17)
Lokopeni (<4000/mm?) % 20 (5)
Lenfopeni (<1500/mm?*) % 20 (5)
Anemi (Hb<12gr/dl) % 24 (6)
Transaminaz yiiksekligi % 24 (6)
Hipergammaglobiilinemi % 64 (16)
ESH >50mm/s) % 56 (14)
CRP pozitifligi % 20 (5)
RF pozitifligi % 80 (20)
ANA pozitifligi % 92 (23)
Anti-Ro pozitifligi % 64 (16)
Anti-La pozitifligi % 56 (14)
bulgularina yol acan, kronik otoimmiin bir hastaligin ~ varliginda  “sekonder”  Sjogren

hastaliktir. Gozyas1 ve tiikriik bezleri disinda
diger egzokrin bezler, akciger, bobrek, kan
damarlarin1 da etkileyebilmekte ve norolojik,
gastrointestinal hematolojik bulgular
goriilebilmektedir. Hastaligin  tek  basina
bulunmasi1 “primer” Sjogren sendromu olarak
tamimlanirken eslik eden baska bir otoimmiin

sendromu tanimi kullanilir. Hastalik kadinlarda
erkeklere gore daha sik (9/1) gorilmektedir
(1,2,3). Baslangi¢ yas1 da genellikle 4. ve 6.
dekatlara rastlar. Yapilan c¢alismalarda pSS
prevelanst % 0.6 ile % 4 arasinda bildirilmistir
(3-6).
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Bu calismada Romatoloji Poliklinigi’nde takip
edilen pSS’li hastalarin demografik, klinik ve
laboratuar 6zellikleri degerlendirildi.

Gere¢ ve Yontem

Kocaeli  Universitesi Tip  Fakiiltesi I¢
Hastaliklar1 AD Romatoloji Poliklinigi’ne 2001-
2007 wyillar1 arasinda basvuran ve Avrupa-
Amerika siniflandirma kriterlerine (7) gore
primer Sjogren sendromu tanist konulan 25
hastanin dosyalar1 standart protokolle retrospektif
olarak gozden gecirildi. Tiim hastalarin klinik ve
laboratuar ozellikleri kaydedildi. Hastalarin hig
birinde baska bir otoimmun hastalik bulgusu
yoktu ve tamaminda anti-HCV, anti-HIV testleri
negatif idi.

Klinik ve laboratuar bulgularinin sikligi igin
ylizde oranlarina bakildi. Klinik ve laboratuar
bulgular1 arasindaki iligki i¢in Pearson ve ki-kare
kullanildi.

Bulgular

Hastalarin tamami kadin olup ortalama yas
47.16 £ 13.58 (20-86 yas aras1), semptomlarin
baslama yas1 43.04 + 13.13 (20- 82 yas arasi,
medyan 42) ve tani konulma yas1 45.68 + 13.10
(21-82 yas arasi, medyan 45) bulundu.
Semptomlarin baslangict ile tan1 konulmasi
arasinda gegen siire 32.48 + 42.88 ay (3-180 ay
arasi, medyan 12) ve toplam hastalik siiresi 50.56
+ 43.04 ay (4-182 ay arasi, medyan 36) idi (Tablo
1).

Hastalarin prezentasyon bulgularina
bakildiginda en sik bagvuru sikayeti artralji idi
(%44). Agiz kurulugu ve goz kurulugu nedeniyle
basvuru sikligr sirasiyla %28 ve %12 olarak

bulundu. Hastalarin %16’sinda yaygin viicut
agrisi, %I12’sinde artrit, %8’inde Raynaud
fenomeni ve %4’lnde tekrarlayan parotit

baslangi¢ bulgusu idi.

Hastalarin takipleri boyunca goriilen kiimiilatif
klinik bulgularina bakildiginda agiz ve goz
kurulugu biitiin hastalarda vardi. Bunu artralji (%
68), halsizlik (% 32), tekrarlayan parotis sisligi
(%28), yaygin viicut agris1 (% 28) artrit (% 20),
kilo kaybr (% 20) ve Raynaud fenomeni (%S8)
izledi (Tablo 2). Hastalarin tamaminda Schirmer
testi pozitif idi ve tlkrilk bezi biyopsisinde
lenfositik  infiltrasyon vardi. Tikrik bezi
sintigrafisi yapilabilen 17 hastanin 15’inde (%88)
azalmis aktivite saptandi (Tablo 3). Toraks BT
incelemesi yapilan hastalarin 4’iinde patolojik
boyuta wulagsmayan mediastinal lenfadenopati
tespit edildi. Batin ultrasonografisi tiim hastalara
yapildi ve birinde paraaortik lenfadenopati
(patolojik boyutta olmayan) saptandi. Karaciger

enzim yiksekligi olan 6 hastanin 1’inde
otoimmiin hepatit, 2’sinde de primer biliyer siroz
tespit edildi (biyopsi ve serolojik bulgular ile).
Ayrica tiroid stimulan hormon diizeyleri yliksek
ve anti-tiroid antikorlar1 pozitif olan 1 hastada
otoimmiin tiroidit (Hashimoto tiroditi) mevcuttu.
Diger hastalarda tiroid hormon diizeyleri
normaldi ve bu hastalarda tiroid otoantikorlarina
bakilmamisti. Hig¢bir hastada wvaskiilit, lenfoma,
nefropati ve noropati tespit edilmedi.

Hastalarin laboratuar degerlerine bakildiginda 6
hastada (% 24) anemi saptanmis olup yapilan ileri
tetkiklerinde 5’inin demir eksikligi, 1 tanesinin
de kronik hastalig1 anemisi ile uyumlu oldugu

goriildii. Hastalarin % 20’sinde 16kopeni, %
20’sinde lenfopeni saptandi. Hastalarm %
64’tinde protein elektroforezinde poliklonal

gammapati tespit edildi. Eritrosit sedimentasyon
hizi (ESH) % 56 hastada 50mm/s iizerinde
bulunurken C-reaktif protein (CRP, normal
deger:<0.5 mg/dl) % 20 hastada yiiksekti.
Romatoid faktér (RF, normal deger:<20 1U/ml) %
80 ve anti-niikleer antikorlar (ANA) % 92 hastada
pozitif bulundu. Hastalarin % 64’iinde anti-Ro,
%56’sinda anti-La antikorlar1 pozitif idi. Ayrica
karaciger enzimleri yiiksek olan alt1 hastada anti-
mikrozomal antikor (AMA) bakildi ve hastalarin
3’iinde pozitif bulundu (Tablo 3). Hastalarin %
96’s1  klorokin, % 75’1 diisiik/orta doz
kortikosteroid  kullanmakta olup 6 hasta
azatiyoprin almaktaydi.

Klinik ve laboratuar bulgular arasindaki iliski
incelendiginde artritle CRP pozitifligi arasinda
anlamli  bir iliski bulundu (%40 ve %15,
p=0.046). Diger parametreler arasinda anlamli bir
iligki saptanmadi.

Tartisma

Avrupa ilkelerinde sik goriilen bag dokusu
hastaliklarindan biri olan pSS’nin prevelanst %
0.6-4 arasinda bildirilmektedir (2,3,4). Ancak
hastaligin baglangicinin tanimindaki giigliikler ve
baslangi¢ ile tan1 arasinda gegen siirenin
uzunlugu epidemiyolojik calismalari
gliglestirmektedir. Tan1 konmadan once genellikle
hafif yakinmalar ve oOzgilil olmayan klinik
bulgularla seyreden egzokrin glandlarla sinirlt bir
donem s6z konusu olup bu siire genellikle 8-10
yil siirebilmektedir (8,9). Tiirk ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada hastaligin baslangi¢ bulgular
ile tan1 arasinda gegen siire ortalama 5.7 yil
olarak bildirilmistir (10). Bu ¢alismada baslangig-
tan1 arasinda gecen siire ortalama 32 ay olarak
bulunmustur.  Gondran  ve  arkadaslarinin
calismalarinda ise taniya kadar gecen siire
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kadinlarda 31 ay, erkeklerde 38.9 ay olarak
bildirilmistir (2).

Hastaligin baslangic1 genellikle agiz ve goz
kurulugunun basladigt donem olarak kabul
edilmekle birlikte konstitiisyonel bulgular veya
hipokalemik periyodik paralizi gibi bdbrek
tutulumu bulgularmin da kuruluk bulgularina
onciilik edebilecegi bildirilmektedir. Sjogren
sendromunda ekstraglandiiler sistemik bulgularin
goriilme siklig1 yaklasik tigte bir oranindadir (8).
Kas-iskelet sistemi bulgular: artralji, ¢ogunluklar
non-erozif artrit, bazen Jaccoud artropatisine yol
acabilen tenosinovit, miyalji ve hafif enzim
yiiksekliginin eslik edebildigi miyozit seklindedir
(11). Kassan ve ark. tarafindan artralji/artrit orani
%353, miyalji oran1 %22 olarak bildirilirken (9),
Horvath ve ark. kendi kohortlarinda kadin
hastalarda % 7 oraninda miyozit, % 42 oraninda
poliartrit oldugunu bildirmektedir (12). Bu
caligmadaki olgularin {gte ikisinde artralji,
yaklasik beste birinde de artrit bulgulan
mevcuttu. Hastalarimizin yaklasik dortte birinde
yaygin viicut agrisi vardi.

Raynaud fenomeni, pSS’li olgularin igte
birinde goriilebilmektedir. Kraus ve ark. Raynaud
fenomeninin ekstraglandiiler bulgularla olan
iligkisini aragtirmis ve nonerozif artrit, vaskiilit
ve akciger fibrozisinin Raynaud fenomeni
tanimlanmayan olgularda daha sik oldugunu
bildirmistir  (13). Primer SS’de Raynaud
fenomeni goriilme orant Horvath ve
arkadaslarinin 432 kadin pSS igeren
kohortlarinda % 30 (12), Gondran ve
arkadaglarinin 377 kadin hastadan olusan
kohortlarinda ise % 42 olarak bildirilmistir (2).
Bunun yaninda Garcia-Carrasco ve arkadaslarinin
320 hastalik gruplarinda Raynaud fenomeni
sikligt % 13 olarak belirtilmistir (14). Bu
caligmada ise hastalarimizin % 8’inde Raynaud
fenomeni mevcuttu. Caligmamizdaki oranin diger
caligmalara gore diisiik olmast hasta sayimizin az
olmasindan kaynaklanmis olabilir.

Trakeobrongial mukozanmn kuruluguna bagl
olarak pSS’de kuru Oksiirlikten interstisyel
akciger hastaligina kadar degisebilen solunum
yollart  ve  akciger  tutulumu  bulgular
goriilebilmektedir (15). Primer SS’de bdbrek
tutulumunun en sik sekli asidifikasyon bozuklugu
olup olgularin {iigte birinde goriiliir; intertisyel
nefrit gorilme sikligi ise % 10°dur (16).
Olgularimizin higbirinde akciger ve bobrek
tutulumuna rastlanilmadi.

Primer SS’de %10-20 oraninda periferik duysal
veya motor-duysal polindropati
goriilebilmektedir. Epilepsi, transvers miyelopati
gibi santral sinir sistemi tutulumu bulgular1 da

bildirilmistir ~ (17,18). Calismamizda
hastada noropatiye ait bir bulgu saptanmadi.
Lenfoproliferatif hastalik gortilme sikliginin
pSS’li hastalarda saglikli popiilasyona gore daha
yiiksek oldugu, genel olarak pSS’li olgularda % 6
oraninda  artmig  lenfoma  riski  oldugu
bildirilmektedir (19,20,21). Hasta grubumuzda 4
hastada mediastinal ve bir hastada paraaortik
lenfadenopati saptanmis olmasina ragmen higbiri
patolojik boyutta degildi ve hicbir hastada
lenfoproliferatif hastalik tespit edilmedi. Bu
durum hastalik  siiresinin  yeterince  uzun
olmamasindan kaynaklanmig olabilir.
Calismamizda bir hastada otoimmiin hepatit, 2
hastada primer biliyer siroz ve bir hasta da
otoimmdiin tiroidit tespit edildi. Kassan ve ark.
pSS’de yaklagik %7 oraninda karaciger tutulumu
bildirmislerdir (9). Horvath ve ark. kohortunda
ise kadin hastalarda % 2 primer biliyer siroz, % 7

higbir

oraninda da otoimmiin tiroidit saptandigi
bildirilmistir (12).
Ionnadis ve ark. 2002°de yayinladiklari

calismada pSS’li hastalarin %80.5’inde ANA,
%48.2’sinde anti-Ro, %26.7’sinde ise anti-La
antikor pozitifligi ve %51.7 oraninda RF
pozitifligi bildirmislerdir (21). Gondran ve ark.
kohortunda ise ANA %76, anti-Ro %46, anti-La
%31, RF ise %43 oraninda pozitif saptanmigtir
(2). Buna karsin 2008’de Horvath ve
arkadaglarinin ¢aligmasinda anti-Ro ve anti-La
pozitiflik oranlar1 bu iki calismadan daha yiiksek
bildirilirken (sirastyla %80 ve %49), ANA ve RF
oranlar1 daha diisiik saptanmistir (sirasiyla %63
ve %24) (12). Bu c¢alismada ise ANA, anti-Ro,
anti-La ve RF pozitifligi sirasiyla %92, %64,
%56 ve %80 olarak bulunmustur.

Sonug¢ olarak, pSS agiz ve goz kurulugu gibi
hastaligi akla getirecek bulgularla prezente
olabilecegi gibi artrit, Raynaud fenomeni gibi
diger otoimmun hastaliklarla ayiric1  tani
gerektiren semptomlarla da karsimiza cikabilir.
Dahasi artralji, yaygin viicut agrisi, kilo kaybi,
halsizlik gibi nonspesifik ve kolayca taninmasini
gliglestiren sikayetler yillarca hastaligmm tek
bulgusu olabilir. Bu nedenle hastaligin klinik
bulgularini tanimak ve gerekli hastalarda seroloji
ve diger ileri tetkiklerle hastaliga tani koymak
uygun olacaktir.
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