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Sjogren sendromunda norolojik tutulum:
Olgular temelinde gézden gecirme

Neurological involvement in sjogren's syndrome:
Literature review based on cases
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Ozet

Sjogren sendromu (SS), gbzyasi ve tikurik bezlerini tutan kronik
otoimmn vaskdlitik bir hastaliktir. SS'de santral sinir sistemi %1.5—
20, periferik sinir sistemi ise %10 oraninda etkilenebilmektedir. Bu
calismada santral sinir sisteminin farkli bélimlerinin etkilendigi SS
tanili bes kadin olgunun klinik -néroradyolojik bulgulari ile tedavi-
ye yanitlari glincel literatir bilgileri esliginde sunulmustur.
Anahtar Sozciikler: Agri; bag dokusu; gabapentin; Sjogren; vas-
kalit.

jogren sendromu (SS), gozyasi ve tikiirik bezlerini tutan

kronik otoimmdn bir hastaliktir. Prevalansi % 0,5-5 arasin-
da degismektedir. Kadinlarda erkeklere gore dokuz kez daha
siktir. SS'nin iki klinik formu vardir. Primer form; kuru g6z ve/
veya kuru agiz ile karakterizedir. Sekonder form diger bag do-
kusu hastaliklarina eslik eder. Norolojik tutulum santral ya da
periferik olabilir ve sikligi %10 ile % 60 oraninda degismekte-
dir. Norolojik tablolar; optik norit, multipl kranial néropatiler,
transvers miyelit, aseptik menenjit, ensefalomiyelit, epilepsi,
inme, polindropati ve kognitif etkilenme seklinde genis bir yel-
pazede ortaya ¢ikar. SS'de santral sinir sistemi %1.5-20, perife-
rik sinir sistemi ise %10 oraninda etkilenebilmektedir. Olgularin
%39’unda hastalik nérolojik bulgular ile baslayabilmektedir.?

Bu calismada primer ve sekonder SS tanisi olan, degisik noro-
lojik tablolar ile basvuran bes olgu sunulmustur.

Olgu Sunumu

Olgu 1 - Dort yildir SS tanisi olan 41 yasinda kadin hasta po-
liklinigimize mandibular bélgede lokalize, cene hareketleri ile
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Sjégren's syndrome (SS) is a chronic autoimmune vasculitic disease
involving the lacrimal and salivary glands. The central and peripheral
nervous system can be affected by the ratio of 1.5-20% and 10%, in
SS, respectively. In this study, clinical-neuroradiological findings and
response to treantment of five female patients with SS who were
affected by different parts of the central nervous system were pre-
sented in the context of current literature.
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artan agriile bagvurmustur. Tibbi ge¢gmisinde SS tanisinin, agiz
ve g0z kurulugu sikayeti ile gittigi romatoloji uzmanini tara-
findan Anti Ro, Anti La pozitifligi ve dudak biyopsisinde aktif
kronik lenfositik infiltrasyon saptanarak konuldugu 6grenildi.
Norolojik muayenesinde dil adiz icinde sola deviye idi ve dilin
sol yarisinda atrofi mevcuttu. Beyin manyetik rezonans goriin-
tileme (MRG)’sinde vaskdlit ile uyumlu; ak maddede ¢ok sa-
yida daginik, kui¢lik, hiperintens kontrast tutmayan lezyonlar
saptandi. Hastanin kullandigi deksametazon tedavisine gaba-
pentin eklenerek semptomatik diizelme saglandi.

Olgu 2 - iki yildir romatoid artrit (RA), Kaplan sendromu (RA
ile ilintili nodler akciger hastaligi) ve SS tanilari ile izlenen 28
yasinda kadin hasta, temporal bélgeden ceneye yayilan kro-
nik agr ile poliklinigimize bagvurdu. Noérolojik muayenede
¢ene hareketleri ile artan agn ve yukari bakis kisithiligi disinda
ozellik saptanmadi. MRG'de beyin sapi ve periventrikiler bol-
gelerde kontrast tutmayan yaygin vaskulitik lezyonlar izlendi.
Hastanin kullandigi deksametazon tedavisine gabapentin ek-
lenerek sikayetlerde kismi rahatlama saglandi.
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Tablo 1. Olgularin klinik ve radyolojik 6zellikleri

Olguno Form Yas Atipikytzagnsi Eknorolojik Dudak AntiRo-La Beyin MRG Sikka Konnetif doku
/cene agrisi bulgu biyopsisi sendromu hastaligi tanisi
1 Primer 41 + Dilde agiz icinde + + Vaskdilitik + =
sola deviasyon lezyonlar
2 Sekonder 28 + Yukari bakis + = Vaskiilitik + Romatoid artrit
kisithlgi lezyonlar
3 Sekonder 56 + Sag hemiparezi - + Vaskadlitik + Skleroderma
lezyonlar
4 Primer 68 - Kognitif + + Bazal ganglion + -
etkilenme tutulumu
5 Sekonder 43 = Kognitif + + Pakimenengial + Romatoid artrit
etkilenme tutulum

MRG: Manyetik rezonans goriintiileme.

Olgu 3 - On yildir SS ve skleroderma tanisiile izlenen 56 yasin-
daki kadin hastanin tibbi kayitlarinda Anti Ro (+), Anti La (+),
ANA (+), Anti sentromer antikor (+) idi. Sag mandibular bélge-
de agr ve sag viicut yarisinda bir yil icerisinde yavas yavas ge-
lisen gli¢ kaybi yakinmasi ile basvurdu. Nérolojik muayenede
sag Ust ve alt ekstremitelerde 3/5 duizeyinde kas glict kaybi
saptandi. Beyin MRG'de sol frontal subkortikal bélgelerde ha-
kim iki yanh kronik iskemik gliotik degisikliler izlendi. Hastanin
kullandigi deksametazon ve kolsisin tedavisine, asetilsalisilik
asit ve gabapentin eklenerek, fizyoterapi dnerildi.

Olgu 4 - On yildir SS tanisiyla izlenen 68 yasinda kadin has-
ta, unutkanhk yakinmasi poliklinigimize basvurdu. Hastanin
SS tanisi sicca fenomeni, Anti Ro, anti La pozitifligi, dudak
biyopsisinde aktif lenfositik kronik infiltrasyon ile tanisi dog-
rulanmisti. Kisa mental durum testi hafif bilissel bozukluga
isaret ediyordu (27/30 puan Uzerinden). Bellek ve dikkat ku-
suru mevcuttu. Norolojik muayenede govde ataksisi saptandi.
Beyin MRG’' de T2 ‘de yaygin subkortikal vaskiilitik lezyonlar ve
bazal gangliyonlar bélgesinde hipointensiteler saptandi.

Olgu 5 - Unutkanlik yakinmasi ile néroloji poliklinigine basvu-
ran 43 yasinda kadin hastanin bes yildir RA ve SS tanilari ile iz-
lendigi 6grenildi. Tibbi kayitlarinda sicca fenomeni (+), Anti Ro
(4), Anti La (+), romatoid faktor 48 1U/ml, dudak biyopsisinde
aktif lenfositik kronik infiltrasyon saptandigr gorildi. Muaye-
nede ylruticu islevlerde ve bellekte kismi bozulma saptandi.
Gunlik islevlerini kendisi yuritmekteydi. Kisa mental durum
testi hafif bilissel bozukluga isaret ediyordu (26/30 puan Uze-
rinden). Beyin MRG'de pakimenenjial kalinlasma tespit edildi.

Olgularin genel 6zellikleri Tablo 1'de 6zetlenmistir (Tablo 1).

Tartisma

Sjogren sendromu (SS), sadece ekzokrin bezlerin tutulumun-
dan, sistemik organ tutulumlarina yol acabilen formlara kadar
genis bir yelpazede ortaya cikabilmektedir. Ekstraglandiler
bulgularin nedeni yol actigi lenfositik vaskulittir."

Hastaligin tanisi ve siniflandiriimasina yonelik kabul goren
son Olcitler; 2016'da Amerikan Romatoloji Birligi ve Avrupa

Romatoloji Birligi (ACR/EULAR) tarafinda belirlenen ve bulgu-
larin agirhk derecelerinin hesaplandidi sette yer almaktadir.
Buna gore agirlik skoru >4 olan olgularda SS tanisi koyulmasi
Onerilmistir. Tikurik bezi biyopsisi ve anti SS-A Ro, La agirlik
derecesi en yiiksek olan faktorler olarak dikkat cekmektedir.®!
Periferik ve santral sinir sisteminde daginik nérolojik bulgulara
neden olan bu hastaligin patojenezinde iki hipotez ileri stiril-
mektedir. Birincisi, sinir sisteminin mononukleer hicrelerle
infiltrasyonu, ikincisi ise anti-Ro ve antinéronal antikorlarla ili-
sikili vaskulopatidir.

Primer SS'de; Tip A (Ro) ve Tip B (La) plazmada yiikselen oto-
antikorlardir. Erken donemde %20-30, ge¢ dénemde %62-80
oraninda pozitif bulunurlar. Sistemik lupus eritematosus, ro-
matoid artrit, primer sistemik skleroz ve primer bilyer siroz gibi
diger otoimmiin hastaliklarda da bu antikorlar pozitif buluna-
bilmektedir.® Bizim hastalarimiz ge¢ dénem SS hastalaridir ve
%80 oraninda bu antikorlar pozitif bulunmustur.

SS tanisinda sikka sendromu olan hastalarin tikirik ve goz-
yasl bezlerinde periduktal lefositik infiltrasyon saptanmasi
histopatolojik bir isarettir ve duyarlihgr %63-94, 6zgulligi
%61-100 olarak belirtilmistir. Tukiirlik bezi biyopsisinde fokus
skoru agisindan standart degerlendirmeler 6nem tasimakta-
dir® Olgu 4'te sekonder SS hastamizda dudak biyopsisinde
fokus skoru <1 saptanmistir.

Standart serolojik testler (anti-SS-A, SS-B) tlikiirlik bezi biyop-
sisine gore daha az duyarhdir. Tiklrik bezi biyopsisinin, ste-
roid kullanmadan ve ileri atrofik degisiklikler olmadan 6nce
yapilmasi anlamhdir. Tanida parotis sintigrafisi, sialografi ve
uyarilmamis tukurik salgisi testleri taniyr desteklese de giin-
lik pratikte rutin olarak uygulanmamaktadir. Pozitif tikiiriik
bezi biyopsisi (Evre 3—-4 inflamasyon) ve klinik bulgular SS ta-
nisi koymada en etkin yontemler olarak belirtilmektedir.'-

Escudero ve ark. SS'de santral sinir sistemi bulgulari olarak
kronik bas agrisi %52, temporomandibuler eklem agrisini ise
%80 oraninda bildirilmislerdir.® Bizim de ilk ti¢ olgumuzda
mandibuler bélgede belirgin agrilar mevcuttu. Ayirici tani igin
temporomandibuler eklem grafisi cekildi. Ancak olgularda be-
lirgin eklem dejenerasyonu gosterilemedi. Beyin MRG tetkiki
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ile de sekonder bas agrisi olmadigi gosterildi. Agri; atipik ylz
agrisi olarak yorumlandi. Olgularimizin t¢lnin agrisi da litera-
tar ile uyumlu olarak” gabapentine yanit verdi.

Birnbaum ve ark. SS olgularinda farkli sesmptomlar olarak otal-
ji, fasial glicstizlik ve hemifasial spazm tanimlamistir. Otaljinin
7 ve 8. ci siniri etkileyen noropatik agriya bagl oldugunu be-
lirtmistir.® Olgu 1'de izole 12. sinir etkilenimi bulgusu (dilde
deviasyon), Olgu 2'de yukar bakis kisithhgi ve Olgu 3'te sag
hemiparezi saptanmistir. Ancak hicbir hastada beyin goriin-
tileme bulgusu ile klinik bulgu arasinda net baglanti kurula-
mamistir. Bu durum altta yatan mikrovakdler lenfositik infilt-
rasyonun MRG'ye yansiyacak kadar biiyiik olmamasi seklinde
yorumlanmistir.

Hipertrofik pakimenenjit nadir bir hastalik olup, dura materin
diffiz veya bolgesel kalinlasmasidir. Kan damarlarina ve sinir-
lere basi yaparak kranial sinir felcleri, ataksi, oftalmik komp-
likasyonlara yol acabilir. infeksiyon, malignite ve otoimmiin
hastaliklara bagh olarak gelisebilir veya idiyopatik olabilir.
Sjogren sendromu ile birlikte ¢cok nadir gorilir. Olgu 5'te pa-
kimenengial tutulum MRG'de go&sterilmistir.

Bilissel fonksiyonlarda etkilenme SS hastalarinda %44-50
oranlarinda bildirilmistir. Yirtittic fonksiyonlar, isleyen bellek,
gorsel ve sozel bellek, gorsel mekansal algilama, reaksiyon za-
mani gibi bilissel fonksiyonlarda bozulma gosterilmistir. Meka-
nizma olarak kiiciik damarlarda immun aracilikli inflamasyon
ve kronik inflamatuar hticrelerle beyin dokusunun infiltrasyo-
nu ileri strtlmustir." Olgu 4 ve Olgu 5 bilissel etkilenme ile
basvurmuslardir. Bilissel degerlendirmede hafif bilissel bozuk-
luk saptanmustir.

Primer SS'de beyin MRG'de ak madde lezyonlari %49 oranin-
da gorilebilmektedir. En yaygin saptanan lezyonlar; ventrikiil
etrafinda ve subkortikal beyaz maddede, ayri ayr bazen bir-
lesmis olarak hiper yada hipointens lezyonlar olarak tanimlan-
mistir®'% Bizim olgularimizdan ilk tGg¢linde iskemik natirde,
izole ve birlesik subkortikal, periventrikiler hiperintens T2 lez-
yonlari saptanmistir. Olgu 4'te bazal gangliyonlarda simetrik
hipointesite saptanmistir.

Sonuc olarak SS seyri sirasinda, nérolojik bulgularin ortaya ¢ik-
ma orani yiiksektir. Ozellikle atipik bas agrisi ve bilissel bozul-
ma olgularda siktir. Agrinin gabapentine yanit verdigi akilda

tutulmalidir. Daha ¢ok olgu iceren genis serilerin ayrintili de-
gerlendirmelerine ihtiyacg vardir.

Cikar catigsmasi: Bildirilmemistir.
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