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Norosarkoidoza Genel Bir Bakis
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Ozet

Sarkoidoz idiyopatik, kronik, kazeifikasyon gostermeyen graniilom olusumu ile seyreden graniilamat6z bir hastaliktir. Hemen
her organi etkileyebilmekle birlikte en sik akciger, hiler lenf nodiilii ve g6z tutulumu izlenir. Santral sinir sistemi (SSS) tutulumu
(norosarkoidoz) vakalarinin yaklasik % 5 - 15'inde gozlenir. Sarkoidozun SSS'ni etkilemesi meninkslerden infiltrasyonuna sekon-
der pakimenenijit, kranyal noropati, hidrosefali, ensefalopati ve hipotalamik fonksiyon bozuklugu ile kendini gosterir. Sinir siste-
minin herhangi bir bolgesinin etkilenebilmesi nedeni ile hastalar ¢ok farkli sikayetler ile bagvurabilirler. Klinik ve nororadyolojik
bulgular arasinda kranyal néropati, aseptik menenijit, ensefalopati, vaskilopati, ndbet, hidrosefali, kafa igi kitle, kiazmatik, hipo-
talamik veya pitiiter lezyonlar, kognitif veya psikiyatrik bulgular, multipl skleroz benzeri 6zellikler, ekstra-aksiyel kitle lezyonlari,
miyelopati, periferik néropati ve miyopati yer almaktadir. Nérosarkoidoz tanisi, 6zelikle diger sistemik bulgularin yoklugunda
oldukca gii¢ olabilmektedir. Tanida klinik bulgularin yani sira, uygun goriintiileme incelemeleri, serolojik ve histopatolojik testler
kullaniimaktadir. Ayirici tanida infektif, demiyelinizan, graniilamat6z, neoplastik ve bag dokusu hastaliklari dustintlmelidir.
Tedavisinde kortikosteroidler, sitotoksik ilaclar, immun baskilayici tedaviler ve radyoterapi yer almaktadir.
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A General Approach to Neurosarcoidosis

Abstract

Sarcoidosis is an idiopathic, chronic, granulamatous disease characterized by non-caseating granuloma, affecting almost any
organ, but primarily the lungs, hilar lymph nodes, and the eyes. The central nervous system (CNS) is affected only in about 5-
15% of cases, called neurosarcoidosis. Involvement of CNS in sarcoidosis arises from the infiltration of the meninges leading to
pachymeningitis, cranial neuropathies, hydrocephalus, encephalopathy, hypothalamic dysfunction. As any part of the nervous
system could be affected from sarcoidosis, patients could present with a wide variety of symptoms. Clinical and neuroradiological
manifestations include cranial neuropathy, aseptic meningitis, encephalopathy, vasculopathy, seizures, hydrocephalus, intracranial
mass, cranial polyneuritis, chiasmal, hypothalamic and pituitary lesions, cognitive or psychiatric manifestations, multiple sclerosis-
like features, extraaxial mass lesions called local pseudotumors, myelopathy, peripheral neuropathy and myopathy. Neurosarcoidosis
especially in the absence of systemic signs of sarcoidosis is a diagnostic challenge, which is made clinically with the aid of
appropriate imaging studies, serological evaluation and histopathological studies. Its differential diagnosis should be made with
other infectious, demyelinating, granulomatous, neoplastic, and connective tissue disorders affecting the nervous system. Treatment
includes corticosteroids, cytotoxic drugs, immunosuppressive agents and radiotherapy.

Key Words: Central nervous system; sarcoidosis; Besinier-Boeck’s disease
Cerrahpasa | Med 2006; 37: 23 - 28

TANI ve EPIDEMIiYOLOJi

arkoidoz (Besnier-Boeck Schaumann Hastalig) idiyo-
S patik, kronik, histolojik olarak kazeifikasyon gdsterme-
yen granlilamatoz lezyonlar ile sekillenen ve viicutta bir
cok organi veya sistemi etkileyebilen bir hastaliktir [1].
Primer olarak akcigerleri, hiler lenf nodiillerini ve g6z
etkilemekle birlikte, viicutta hemen her organi tutabil-
mektedir [2]. Santral sinir sisteminin (SSS) tutulmasi (noro-
sarkoidoz) olgularin sadece yaklasik % 5-15'inde goril-
mektedir [3]. Otopsi ¢alismalari SSS tutulumunun daha da
fazla olabilecegine isaret etmektedir [4].

Ahindig Tarih: 22 Eylil 2005

Yazisma Adresi (Address): Dog. Dr. Sevtap Sipahi Demirkok
Siibyan Mektep Sok. No: 14 /2

34149 Yesilkdy - Istanbul

E-posta: sevtap_sipahi@yahoo.com

http://www.ctf.edu.tr/dergi/online/2006v37/s1/d1.pdf

Sarkoidozun sistemik bulgularr arasinda bilateral hiler
lenf adenopati, yaygin pulmoner infiltrasyon, deri lezyon-
lari, gbz ve karaciger gibi diger organ tutulumlari yer al-
maktadir [3]. Ekstrakranyal bulgularin yoklugunda néro-
sarkoidoz tanisi oldukga giictiir [3]. Norosarkoidozun, has-
talarin yaklasik % 70'inde sistemik hastaliklarinin ilk iki
yilinda gelistigi izlenmistir [2,5]. Ancak tek basina SSS tu-
tulumu sadece birkag olgu bildirilerinde yer alacak kadar
ender goriilmektedir [2,6]. Sistemik bulgularin eslik etme-
digi nérosarkoidoz hastalarinin, tiim Sarkoidoz hastalarinin
% 3'lni olusturdugu bildirilmistir [6,7]. Norolojik bulgular
ender olmakla birlikte Sarkoidoz hastalarinda oldukga yiik-
sek morbidite ve mortalite nedenini olusturmaktadir [2].

Sarkoidoz tiim diinyada goriilmektedir ve herhangi bir
irk ya da etnik segicilik g6stermemektedir [8]. Sarkoidoz
tiim yaslarda goriilebilmekle birlikte 33 - 44 yaslari arasindaki
genc eriskinlerde daha siktir [2,5,9]. insidansi Avrupa'da
20-50/100.000 olarak bildirilmekte, Afrikalt Amerikan’larda
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ve Kuzey Avrupali’larda daha sik oldugu 6ne siirtilmektedir
[5,9]. Hastalik kadinlarda erkeklerden daha sik goriilip
[9], gbz ve SSS tutulumu da kadinlarda daha siktir [8]. Noro-
sarkoidozun tiim sarkoidozlu hastalarin yaklasik % 5-15'
inde bulundugu bildirilmekte ancak genel poptilasyondaki
sikliginin cok daha az oldugu tahmin edilmektedir [4,5,7].

ETYOLOJi

Sarkoidozun sebebi bilinmemektedir. Genetik etkenler,
muhtemelen major histokompatibilite kompleks ya da
komplement reseptor gen yolu ile yatkinhk olusturmaktadir
[9]. Buiyiik ihtimalle Sarkoidoz, genetik yatkinligi bulunan
bireylerde, bilinmeyen 6zgiin gevresel faktorlere maruz
kalinmasi sonucu ortaya ¢tkmaktadir [10].

Daha onceden belirtildigi tizere T lenfositlerinin Myco-
bacterium ve Propionibacteriumla kargilagmasinin bir ne-
den olarak gosterilmesi, glinimiizde halen ispatlanmayi
beklemektedir [11,12]. Elimizdeki kanitlar T hiicresi yerle-
simi ve fonksiyonu arasinda bir denge problemi oldugunu
ve bu durumun artmis hiicresel immiin cevaba yol actigini
gostermektedir [1,13]. inflamatuar cevap, sinir sistemi de
dahil olmak lizere tiim organlarda 6zellikle tiimér nekroz
faktori ao'nin (TNF - o) rol aldigi fibroz ve graniilom olu-
sumuna ilerlemektedir [14].

Sarkoidozun sinir sistemi lzerindeki etkileri ok yonli-
dir. Meniksler, beyin parenkimi, periferik sinirler ve spinal
kord tutulabilmektedir [15,16]. Norosarkoidozun temelde
leptomeninjial ve vaskiiler oldugu kabul edilmektedir [7].
Kan beyin bariyerinin bozulmasi graniilamat6z enfiltratin
beyin parenkimine gegmesine ve perivaskdler tutuluma
(media ve adventisyanin dig ylizeyleri) ve vaskdilit tablosuna
neden olmaktadir [7,8]. Ek olarak, multipl graniilomlar ile
intra-aksiyel kitleler de olusabilmektedir [7]. Sarkoidozun
onemli bir bulgusu olan nekrotizan 6zellik tagimayan gra-
niilomlar, epiteloid makrofajlar, lenfositler, monositler ve
fibroblastlardan olusmaktadir [8,17]. Zamanla damar ¢eper-
lerindeki kalinlagma fibroz olusumuna yol agmaktadir [8].

KLINiK OZELLIKLER

Tim norosarkoidoz hastalarinda zaman iginde ekstra-
norolojik bulgular gelisse de, izole nérolojik tutulum, en-
der olarak olgu sunumlari seklinde bildirilmektedir [18,19].
Bu olgularda diger taniya yardimci bulgularin olmamasi
norosarkoidoz tanisini gliclestirmekte ve geg tani ya da
yanlis tani konmasina neden olmaktadir. Sarkoidoz beyin
ve spinal kordun parenkimini, sinir koklerini, leptomeninks-
leri, Dura mater’i ve gevresindeki kemik dokusunu etkileye-
bilmektedir [9]. SSS sarkoidozu meninkslerin infiltrasyonu
sonucu pakimenenijit, kranyal noropati, hidrosefali, ense-
falopati veya hipotalamik fonksiyon bozuklugu ile sonugla-
nabilmektedir [20]. Norosarkoidoz tutulumunun bildirildig;
bolgeler arasinda parafalsin, konveksite, sfenoid kanat ve
serebellopontin agida yerlesen meninksler serebrum, hipo-
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talamus, pituiter bez ve optik sinir yerlesimli intra-aksiyel
serebral kitle lezyonlari ve izole intra-aksiyel beyin tutu-
lumu yer almaktadir [3]. Spinal kord lezyonlari spinal kord-
norosarkoidozu seklinde tanimlandiriimakta ve radikiilopati,
periferik néropati, monondritis multiplekse yol agmaktadir.
Ozellikle ilerlemis evrelerde kas tutulumu goriilebilmek-
tedir [3,20]. Sinir sisteminin bu ¢ok ¢esitli tutulumlarina
ve granllomlarin buylkliglne bagli olarak hastalar bir
cok farkli sikayet ile bagvurabilmektedirler [2, 10]. Ayrica
norosarkoidozun baglangici ve seyri de subakut veya kro-
nik olabilmektedir. Akut baglangi¢ gosteren norolojik has-
talik izole kranyal noropati veya aseptik menenijit tablosu
ile presente olurken, kronik seyri genellikle parenkimal
tutulum, hidrosefali veya periferik sinir sitem bulgulari ile
sekillenmektedir [21].

Yukarida 0zetlendigi Gzere lezyon lokalizasyonu ile
iliskili olarak, norosarkoidozun klinigi kranyal néropati
(% 50 - 75; yiiz felci % 25 - 50), intrakranyal kitle (% 10-20),
ensefalopati / vaskiilopati (% 5 - 10), ndbetler (% 5 - 10), hid-
rosefali (% 10), kiazmatik, hipotalamik ve pituiter lezyonlar,
kognitif veya psikiyatrik semptomlar, multipl skleroz (MS)
benzeri seyir (% 5), ekstramediiller veya intra-mediiller spi-
nal kanal tutulumuna ait belirtiler, Kauda equina sendromu
(< % 5), noropati / Gullain-Barré sendromu (% 15) ve mi-
yopati / polimiyozit (% 15) gibi oldukca genis bir spektruma
sahip olabilir [1,7,8,18,21,22].

VII. sinir felcinin nérosarkoidozun en sik kranyal sinir
tutulumu oldugu bildirilmekle beraber [21,23] bu konudaki
bazi yeni ¢alismalar [10,11] gorsel bozukluklarin ve op-
tik sinir tutulumunun daha sik olabilecegini bildirmektedir.
Diger kranyal sinirler ise (Ill, IV, V, VI, IX ve X) daha ender
olarak etkilenmektedirler [4,18,21]. Sarkoidozun optik si-
nir tutulumu optik basin graniilomu, papilédem (artmis
kafa igi basinca sekonder), iskemik optik néropati, komp-
resif 6n veya retrobulbar optik néropati, optik atrofi ve
uzun sureli uveit ve retinal perifilebite bagli optik neovas-
kilarizasyon seklinde olabilmektedir [1,7]. Optik sinirlerin
intra-aksiyel kisimlari ve optik kiazma da nérosarkoidoz
tutulum olabilir. Pituiter / parakiazmatik tutuluma bagli
veya optik trakt lezyonlari sonucunda gérme alan kayiplar
ortaya ¢ikabilir [1, 4]. Pupilla anomalileri de nrosarkoidoz-
da bildirilmistir. Muhtemel patolojinin orta beyinde veya
silier ganglionda olabilecegi distiniilmektedir [4]. Asemp-
tomatik optik sinir tutulumu anormal gorsel uyandiriimig
potansiyeller ile de ortaya koyulabilir [4]. Genel olarak
kranyal sinirlerin tutulumunun sinirlerin subaraknoid
boslukta ekstra-aksiyel seyirleri esnasinda meninksleri
gecerken, buradaki lokal siiregten etkilenmeleri sonucu
oldugu distinilmektedir. Daha ender olmakla birlikte, hi-
potalamus veya pituiter bezin tutulumu sonucu asiri su-
sama ve politri ile sekillenen diabetes insipidus goriile-
bilmektedir [9]. Hidrosefali bir diger ender bulgudur [9].
Nobetler norosarkoidoz olgularinda % 14 - 22 oraninda
goriilmekte ve kotl prognoz isareti olarak kabul edilmek-
tedir [18,24]. Bazi serilerde nobetler oldukga yiiksek morta-
lite ile iliskili bulunmakla birlikte, kétii prognoz nébetlere



neden olan Ornegin hidrosefali veya kitlesel lezyon gibi
altta yatan tutuluma bagh da olabilir [18,24]. Spinal kord
tutulumu hastalarin % 1'inden daha azinda gérilmektedir,
siklikla servikal bolgede multipl spinal seviyeleri tutma
egilimindedir [18]. Spinal kord tutulumu klinik olarak alt
ekstremite gligstizligl ve miyelopatinin diger 6zgiin olma-
yan bulgulari ile presente olmaktadir [9].

Periferik sinirlerin tutulumu hastalarin % 20 - 40'nda
gorilmektedir [10,23]. Epindral ve perinoral granilomdan
kaynaklandigr distiniilmekle birlikte, bazen vaskiilit ve
demiyelinizasyonun da eslik ettigi goriilmektedir [10,23].
Kranyal olmayan periferik néropati, yama tarzinda néropati
veya monondrit, interkostal norit, akut Gullain-Barré send-
romu, kronik duyusal motor, motor veya saf duyusal néro-
pati seklinde kendini gosterebilmektedir [21,25]. Multipl-
kranyal ve kranyal olmayan néropatiler birlikte de gorii-
lebilmektedir [21].

MR BULGULARI

Kranyal manyetik rezonans (MR) incelemesi nérosar-
koidoz tanisinda oldukca 6nemli bir yer tutmaktadir. Kesin
ya da muhtemel nérosarkoidoz tanisi alan hastalarin yak-
lasik % 70 - 90'unda kranyal MR'da patolojik bulgular
izlenmektedir [10,11]. Norosarkoidoz icin MR'in hassa-
siyeti yaklasik % 82 - 97 olarak bildirilmektedir [7,26]. MR'
in yiksek hassasiyetine karsin, 6zellikle néroendokrin
bozuklugu veya kranyal noropatileri olan hastalarda olmak
lizere, % 40 - 50 hastada kranyal MR'de anormal bulgu
izlenmeyebilir [18]. Kafa igi sarkoid kitleleri MR'da T1-
agirhiklr incelemelerde izointens, T2- agirlikli incelemelerde
hipointens olarak izlenir, lezyon ve meninkslerde kontrast
tutulumu sikhkla eslik eder [4,27]. Kontrast tutan beyin
lezyonlari olan hastalarin siklikla nébet ile kendini goster-
digi bildirilmistir [27]. T2- agirlikli incelemelerde bildirilen
en sik parenkimal anomali hiperintens olarak izlenebilen
multipl kontrast tutmayan periventrikiiler beyaz madde
lezyonlaridir [9].

Leptomeninjial tutulum nérosarkoidozun en tipik bul-
gusu olarak bildirilmektedir (% 40) ve siklikla fokal veya
yaygin kalinlasma ve T1 - agirlikli incelemelerde kontrast
tutulum gosteren nodul veya plak seklindedir [7, 9]. Dor-
diinci ventrikilde gecisin ttkanmasi ya da sorumlu alanlar-
da Beyin-Omurilik Sivisinin (BOS) emiliminin bozulmasina
sekonder hidrosefali de goriilebilir [7]. Dural tutulum tipik
olarak bag agrisi ya da kranyal sinir basisi ile ortaya ¢gikar
ve MR'da fokal kitle ya da yaygin kalinlasma seklinde
izlenir [9]. Hipotalamik ve infundibular tutulum siklikla
baziler leptomeninjial tutulum ile birliktedir, nadiren izole
karsilagilan bir bulgudur [9].

Kranyal sinir tutulumu da leptomeninjial tutulum ile
birlikte ya da izole bir bulgu olarak gorilebilir. Klinik ola-
rak en sik fasiyal sinir tutulumu bildirilmekle birlikte, radyo-
lojik incelemelerde en sik g6zlenen kranyal sinir tutulumu
optik sinire aittir [9,27]. Etkilenme kiazma seviyesinde ya
da intraorbital seviyede, bilateral veya unilateral olabilir
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[9]. Oldukca ender bir sarkoidoz bulgusu olan intra-
mediiller sarkoidoz siklikla servikal ya da Ust torasik spinal
kordta fliziform genisleme veya atrofi seklinde gorilir.
T2- agirhklr incelemelerde hiperintens, T1- agirlikli ince-
lemelerde hipointensdir ve yama tarzinda kontrast tuttugu
izlenir [8]. Ekstrameddiller intradural lezyonlar leptomenin-
jial sarkoidoz infiltrasyonuna bagli olusmaktadirlar [9].
Kemik dokunun etkilenmesi enderdir [28]. Goriintiileme
bulgulari genellikle multipl hipointens T1 ve hiperintens
T2 lezyonlari seklindedir, kontrast tutarlar, ya da T1 ve T2
agirlikli incelemelerde sklerotik sinirlari iyi belirlenmis
litik lezyonlar olarak izlenebilirler [9].

TANI

Norosarkoidoz tanisi 6zellikle sistemik bulgularin yok-
lugunda oldukga giictir. Tani klinik olarak, uygun goriin-
tlileme yontemlerinin, bazi olgularda ise serolojik ve his-
topatolojik calismalarin yardimi ile konmaktadir [1].

Norosarkoidoz igin yaygin olarak kabul gormiis ve ge-
cerliligi onaylanmis tani siniflama kriterleri yakin bir za-
mana kadar bulunmamakta. Giderek artan oranlarda MR
ve diger laboratuar yontemlerinin kullaniimasi ve bu tani-
sal yontemlerin hastalik kriterleri arasinda yer edinmesi
yol gostericidir. Zajicek ve ark. [11] patolojik, klinik ve
laboratuar agidan degerlendirdikleri genis olgu serilerine
ait retrospektif bir data temelinde, nérosarkoidoz igin tani
kriterlerini belirlemisler, 'kesin', 'muhtemel’ ve 'olasi' n6-
rosar koidoz kavramlarini olusturmuslardir (Tablo 1).

Tablo 1. Norosarkoidozda tani kriterleri [11].

. 'Kesin' nérosarkoidoz tanist icin

. Norosarkoidoz dustindiren klinik bulgular

. Diger olasi nedenlerin dislanmasi

. Santral sinir sistemi biyopsisi ile mikobakteria ve graniiloma
neden olabilecek diger durumlarin yoklugunda sarkoidoz tu-
tulumunun gosterilmesi gereklidir. 'Pozitif histoloji' santral
kazeifikasyonun eslik etmedigi, epiteloid hiicrelerin ve makro-
fajlarin bulundugu tipik granilom olusumu ve granilom cev-
resinde lenfosit, plazma ve mast hiicrelerinden olusan bag
dokusu reaksiyonu varligi ile sekillenmektedir.

O TN =

. 'Muhtemel’ norosarkoidozis tanisi icin

. Norosarkoidoz dustindiren klinik bulgular

. Diger olasi nedenlerin diglanmasi

. SSS inflamasyonunu distindiiren laboratuar bulgulart (BOS'da
protein veya oligoklonal bant artisi, MR'da inflamatuar lez-

yonlar) ve

d. Sistemik sarkoidozun pozitif histolojik bulgulari, pozitif Kveim

testi veya su gostergelerin en az iki ya da daha fazlasinin es-

lik etmesi gereklidir: galyum sintigrafisi, serumda artmis ACE

diizeyi ve akciger grafisi bulgulari.

aT Y N

3. 'Olasi’ nérosarkoidoz
Norosarkoidozun tiim klinik bulgularina sahip olan ve alternatif
tanilarin dislandig, ancak yukarida bahsedilen kriterleri karsi-
lamayan hastalar i¢in kullanilmaktadir.
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Histopatolojik olarak kazeifikasyon gostermeyen granii-
lom varligi tantyi koydurur. Kontrast tutulumu biyopsi yapi-
lacak bolge acisindan yol gostericidir [1,9]. Ender olarak
kafa iginde kitle lezyonu ile ortaya ¢ikan olgularda, eger
genis laboratuar ve radyolojik incelemeler ile SSS disinda
sarkoidoz tutulumu gosterilemezse, tani ancak biyopsi ile
konabilmektedir [2]. Ayrica, norosarkoidozun genis sempto-
matolojisi bir cok serebral patolojiyi ayirici tani igine almakta,
tantyr oldukga giiclestirmekte, meninjial veya serebral bi-
yopsiyi gerekli kilmaktadir [18].

Sistemik hastaligin histolojik olarak gosterilemedigi
olgularda, akciger bilgisayarli tomografi incelemesi bilateral
hiler lenfadenopati ve/veya parenkim tutulumunu gostere-
bilir [1]. Ancak taninin dogrulanabilmesi igin transbronsial
biyopsi ve bronkoalveolar lavaj sivisi incelemelerinin yapil-
masinin dnemi biyktir. Tim vicut galyum taramasi has-
talarin ancak % 5'inden daha azinda SSS'nde artmis 'tutulum’
gosterir, ancak SSS tutulumu olan hastalarin % 45'inde sis-
temik tutulumu gosterebilmesi nedeni ile degerlidir [9,11].
ACE % 5 - 80 hastada anormal derecede yiiksek bulunur
[3, 9, 22]. Dale ve O'Brian [29] norosarkoidoz hastalarinin
BOS'nda yiiksek ACE seviyelerinin bulunmasinin diisiik
hassasiyete sahip oldugunu [% 24] ancak 6zgiinligiiniin
yiksek oldugunu (% 95) gostermislerdir. Periferik kanda
artmis ACE seviyesi sarkoidozda hastalik aktivitesini gos-
termektedir ancak tek bagsina yeterli bir tanisal kriter olarak
kabul edilmemektedir [1].

BOS anomalileri arasinda 6zgtin olmamakla birlikte,
artmig protein diizeyi ve lenfositoz yer alir [9]. Hastalarin
yaklasik tgte birinde SSS'de immiinoglobulin ve/veya
oligoklonal Ig bandi tiretilmektedir [10]. Hafif 6kositoz,
artmig sedimentasyon hizi ve eozinofili eslik edebilir [30].
Hiperkalsemi, hiperkalsitiri ve artmis imminoglobulin di-
zeyleri de ¢ok ender olmayarak gorilebilir [8]. Gorsel, i-
sitsel veya somatosensoriyal uyandirilmis potansiyeller op-
tik sinir, VII1. sinir ve spinal kord tutulumu olan hastalarda
anormal bulgu verebilir [8]. Sinir ileti calismalari néropatinin
degerlendirilmesinde yardimci olabilmektedir [8]. Kazeifi-
kasyon gostermeyen graniilomlar ise ender olarak sinir bi-
yopsilerinde gosterilebilir [21].

AYIRICI TANI

Klinik olarak, norosarkoidozun SSS'ni etkileyen diger
tim enfektif, demiyelinizan, graniilomat6z, neoplastik ve
bag dokusu hastaliklarindan ayirici tanisi yapiimalhdir [18].
Bir ¢cok ayirici tani arasinda norosifilis, néroborreliozis,
HIV (Human Immunodeficiency Virus) infeksiyonu, tokso-
plasmozis, bruselloz, multipl skleroz, lenfositik hipofizit,
pakimenenjit, Whipple's hastaligi, lenfoma, germ hiicreli
timorler, kraniyofarinjiom, SSS'nin izole anjiiti, primer SSS
neoplazmlari, Behget hastalig, Vogt - Koyanagi - Harada
hastaligi, Sjogren sendromu, Sistemik Lupus Eritematozis
ve disiik BOS basincina bagh patolojik kontrast tutulumu
yer almaktadir [8]. Bilinen sistemik sarkoidozu olan ve
norolojik sikayetleri gelisen hastada da infeksiyon ve neo-
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plazi gibi diger hastaliklarin ekarte edilmesi gerekmektedir
[8]. Nitekim, sarkoidozda lenfoproliferatif hastaliklar ve
Hodgkin hastaliginin noddiler sklerozan formu dahil olmak
tizere diger malignitelerin gelisme riski artmaktadir [18].
Sistemik sarkoidozun varliginda, beraberinde eslik eden
MS varligi cok kolay ayirt edilemeyebilir. Gligstzlik, pare-
zi, parestezi, diplopi ve disartri gibi bulgular nérosarkoi-
dozda da gorilebilmektedir [9,18]. Norosarkoidozda gori-
len multiplak madde lezyonlari MS “plaklari”na olduk¢a
benzemektedir ancak kontrast tutulumu kalicidir [11].

Sarkoidozun kitlesel lezyonlarinda goriilen hipointens
T2 lezyonlari [9], bir ok metastaz ya da lenfomada goriilen
bulgulara cok benzemektedir. Leptomeninjial tutulum sik-
likla tiiberkiiloz veya lenfomadan ayirilmayacak derecede
benzerdir [7,9]. izole optik sinir tutulumunun ayiric tanisin-
da optik norit ve optik sinir gliomlari ya da menejiomlari
yer almaktadir [9,11]. intramediiller sarkoidozun genis ayiri-
c1 tani listesi arasinda neoplazmlar, multipl skleroz ve mantar
infeksiyonlari yer alir. Ekstramediiller sarkoidozun ayirici
tanist menenjiom, sinir kilifi timérleri, lenfoma, karsinomat6z
metastaz, klorom, hemanjioperisitom ve diger graniilomattz
hastaliklar ile yapilmalidir [9]. Sklerotik kemik lezyonlar
blastik metastazlar, miyelom, lenfoma ve tiiberkiloz ile
karisabilir [9]. Granitlamatdz lezyonlardaki epiteloid hiicre-
ler tarafindan Uretilen ACE infeksiyonlar, diabetes mellitus,
maligniteler, silikozis, siroz gibi [4,9] ya da hiperkalsemi,
hiperkalsitiri, artmis imminoglobulinler ve anerji gibi bazi
patolojik durumlarda da artabilir [8]. Norosarkoidozda or-
taya gikan BOS anomalileri de subakut menenjit veya ma-
lignite durumlarinda goriilebilmektedir [3,8,30].

TEDAVI

Norosarkoidoz tedavisi hakkindaki bilgiler genellikle
olgu sunumlarindan elde edilmistir. Mevcut tedavi sece-
nekleri arasinda kortikosteroidler, sitotoksik ajanlar, immii-
noslipresan ajanlar ve radyoterapi yer almaktadir [1,2,3,7,
10,18,21]. Kortikosteroid tedavisi kontra endikasyonun
olmadigi durumlarda ilk segenek ilag olarak tavsiye edil-
mektedir [1,7]. Bazi hastalarda oldukga erken yanit alin-
masina karsin, bazi hastalarda uzun sireli tedaviye ihtiyag
duyulmaktadir [7]. Steroid tedavisi siklikla yiiksek dozlarda
baslanir ve klinik yanit elde edildikten sonra goreceli sekil-
de doz azaltilir [21]. ilk hafta prednizon dozu genellikle
0.5 - 1.0 mg/ kg / giin seklindedir. Kranyal noropatiler ve
asepitik menenjit olgularinda ikinci hafta boyunca go-
receli azaltilir [8]. Periferik néropati ya da miyopati olgulari
kortikosteroid tedavisine daha hizli yanit verirler ancak
siklikla tedavinin uzun stire devam ettirilmesini gerektirir.
Asemptomatik ventrikiiler genisleme, genellikle tedavi ge-
rektirmez. Hafif, semptomatik hidrosefali, kortikosteroid
tedavisine iyi yanit vermekle birlikte tedavinin uzun sureli
devami gerekmektedir. Hayati tehdit edici hidrosefali veya
kortikosteroid tedavisine direncli olgularda ventrikiler sant
operasyonlari uygulanabilir [8].

Optik tutulumun kortikosteroidlere cevabi degiskendir



[11]. Bazi direngli olgularda, basi etkisi olan graniilomun
cerrahi olarak cikartilmasi oldukga etkili olabilmektedir
[18]. Spinal kord tutulumu olan hastalarda optimal tedavi
heniiz belirsizdir ancak kortikosteroidler ile belirgin diizel-
me ve uzun siireli remisyon oldugunu bildiren olgu sunum-
lart bulunmaktadir [18].

Kortikosteroidler klasik pulmoner veya okiiler tutuluma
kiyasla primer SSS hastaliginda daha az etkilidirler ve no-
rolojik semptomlarin gerilemesi ancak birkag ay icinde
gerceklesir [2,3,30]. Kortikosteroid tedavisine iyi yanit
veren hastalar genellikle iyi bir prognoz gosterirler, hasta-
larin Gicte ikisinden fazlasi tam ya da tama yakin remisyon
gosterir [2,10]. Ne yazik ki, uzun dénem takiplerde hasta-
larin yaklagik % 40'nda semptomlar tekrar gelisir [2]. Ozel-
likle kitlesel lezyon ya da hidrosefali seklinde goriilen
intrakranyal nérosarkoidozun daha malign seyrettigi ve
daha sik ataklarla seyrettigi distiniilmektedir [2,6]. Has-
taligin agir seyretmesi, sik ataklar ya da kortikosteroidlerin
yan etkileri nedeni ile immiinosupresan ajanlar veya radyo-
terapi gibi diger tedavi seceneklerine ihtiya¢ duyulmaktadir
[7]. Alternatif tedavi secenekleri arasinda metotreksat, sik-
lofosfamid gibi kemoterapétik ajanlar, azotiyopirin, siklos-
porin A gibi imminosupresan ilaglar ve tim beyin radyo-
terapisi yer almaktadir [1,2,3,7,10,18,21]. Daha nadir o-
larak klorokin, hidroksiklorokin, pentoksifilin, talidomid
ve infliksimab da diger tedavi segenekleri arasindadir [8,
21]. Bununla birlikte, herhangi bir immiinosupresan ajanin
ya da radyoterapinin kullanilmasi ile ilgili kontrolli galis-
malar bulunmamaktadir [2]. Olgu sunumlarinda steroidler
ile birlikte immiinosupresan ajanlarin kullanilmasi halinde
tek basina steroid verilen olgulara kiyasla daha erken ya-
nit elde edildigi bildirilmektedir [3]. Radyoterapi ise ste-
roidler ve immiinosupresan ajanlarin etkili olmadigi olgu-
larda distindlebilir [3]. Ayrica, tedavinin yan etkileri en
kisa zamanda ¢oziilmeli, egzersiz ve diyet programlari
diizenlenmelidir. Gerektiginde rehabilitasyon hizmeti ve-
rilmelidir. Endokrinolojik bozuklugun tedavisi de esdeger
onem tasimalidir. Yine bu hastalarda depresyon ender de-
gildir ve uygun sekilde tedavi edilmelidir [8].

PROGNOZ

Hastalarin yaklagik tgte ikisi monofazik nérolojik bo-
zukluk gosterir. Bunlarin arasinda kranyal noéropati ve a-
septik menenjit en iyi prognoza sahiptir. Hastalarin yak-
lasik % 90't tam diizelme gosterir [21]. Ancak, kranyal
noropatili hastalarda daha sik olmakla birlikte hastalarin
yaklasik % 32' sinde rekiirrens gorilir [21,25].

Kronik norosarkoidozda [7] ve spinal kord sarkoidozun-
da 6zellikle de intramediiller lezyonlarda kotii prognoz
gozlenir [18]. Periferik sinir sistemi tutulumunda, polira-
dikilit ve akut miyopati steroidlere iyi yanit verme egili-
mindedir ancak bazi olgularda yavas ilerleyici seyir goste-
ren periferik néropati veya kronik miyopati izlenebilir [21].
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