KOLLAJEN DOKU HASTALIKLARI
Konnektif doku hastaliklar1 klinik spektrumu oldukga genis, etyolojisi bilinmeyen, ¢esitli organ ve
dokulardaki bag dokusunu tutan bir grup hastaliktir. Selliiler komponentlere kars1 antikorlar olusur.

LUPUS ERITEMATOZUS
Lupus eritematozus (LE) deriyi ve tiim i¢ organlari tutabilen, en sik 20-40 yaslarinda, kadinlarda 3-
6 kat daha sik goriilen ve etiyolojisi tam olarak bilinmeyen bir hastaliktr.

Akut kutanoz lupus eritematozus: Lokalize tip AKLE klasik ‘’Kelebek rash veya Malar rash”
seklinde goriiliir. LE spektrumunun %30-50'sin1 meydana getirir. Tipik olarak malar ve nazal
bolgede yerlesen, parlak kirmizi, keskin sinirly, yilizeyel veya deriden hafif kabarik plak seklindedir.
Yiiz, alin, boyun V bolgesi tutulabilir. Yiizde yaygin 6dem eslik edebilir. Tirnak ¢evresinde eritem
ve telenjiektaziler olabilir. Postinflamatuar hipo-hiperpigmentasyon gozlenebilir. Sekonder
bakteriyel enfeksiyonlar ile komplike olmadik¢a skar olusmaz. Sistemik tutulumun yansimasi
oldugu i¢in 6nem tasir. Ciddi morbidite ve potansiyel mortalite riski vardir. SLE kriterleri agisindan
degerlendirilmesi gerekir.

Subakut kutandz lupus eritematozus: LE spektrumunun %10-15'ini meydana getirir. Hastalarin
1/3’tinde American College of Rheumatology’nin tani kriterlerine gére SLE bulunur. Ciddi i¢ organ
tutulumu (%10-15) ¢ok nadirdir. G6giis, sirtin iist kismi, boyun, omuz ve kollarin ekstansor
ylizeyleri gibi daha ¢ok gilines goren yerleri tutar. Fotosensitivite vardir. Lezyonlar yaygin ve
simetrik bir dagilim gosterir. Kiiglik, eritemli, hafif¢ce skuamli papiiler halinde baslar, sonra eritemli
papiiler lezyonlar iizerinde gelisen skuam nedeniyle psoriaziform olarak adlandirilir. Diger bir tipi
ise kirmizi-mor renkte, ¢cevresi kabarik ve skuamli, ortasi iyilesmeye egilimli, anniiler plaklardir. Bu
plaklar birleserek polisiklik desenler olusturabilir. Direkt immiinfloresan inceleme pozitif olabilir.
ANA, Anti-Ro/SS-A ve Anti-La/SS-B antikorlar1 pozitiftir. Tanida biopsi, lupus bant testi ve
serolojik testler onemlidir.

Kronik kutandz lupus eritematozus: Tipler: Klasik, mukozal, hipertrofik, lupus profundus, chilblain,
likenoid, lupus tumidus.

Lezyonlar daha ¢ok yanaklar, burun, alin, sa¢l deri, kulaklar, boyun V bolgesi, kollarm
ekstansorleri, yiizde yerlesir. “’¢ivi belirtisi, kedi dili veya hali benzeri uzantilar” lezyon tizerindeki
krut kaldirildiginda krutun altinda gozlenebilir. Hastaligin uzun siiren lezyonlarmnin diger bir
komplikasyonu kalsinozis kutistir. Nadiren kronik skatrisyel lezyonlar {izerinde skuamoz hiicreli
karsinom gelisebilir. %5 oral mukoza tutulabilir. Tirnak tutulumunda kirmizi lunula, comaklagma,
paronisi, yuksiik tirnak, l6konisi striata, onikolizis goriilebilir. DLE ve SLE arasindaki iligki
tartigmalidir. Hastalarin %5’ inde zaman i¢inde SLE gelisebilir. SLE’li hastalarin Y4’ iinde de DLE
bulunur. DLE'li hastalarda SLE gelisme riskini etkileyen faktorler: Diffii skatrissiz alopesi,
jeneralize LAP, periungal telenjiektazi, Raynaud fenomeni, SKLE/AKLE lezyonlarinin bulunmasi,
aciklanamayan anemi, belirgin l16kopeni, sedimentasyon yiiksekligi (>50mm/h), yiiksek titrede
ANA, anti-DNA pozitifligidir. DLE tanis1 klinik, serolojik inceleme, histopatoloji, direkt
immiinfloresan(DIF) incelemelerle kesinlestirilir.

Tedavide tiim LE’li hastalar giinesten korunmali ve yliksek koruma faktorli glinesten koruyuculari
hergiin kullanmali ve bu konuda hastalar mutlaka egitilmelidir. Lokal olarak potent veya
siiperpotent topikal kortikosteroidlerin kullanim1 faydalidir. En etkili lokal tedavi lezyon igine
kortikosteroid enjeksiyonudur. Topikal kalsindrin inhibitérleri, topikal imiquimod vs de
kullanilabilir. Sistemik tedavi olarak antimalaryaller kullanilir. Lokal tedaviye direngli hastalarin
%75 inde etkilidir. Hidroksiklorokin retinal toksisite riski nedeniyle 4-6 ayda bir g6z konsiiltasyonu
istenerek kullanilir. 8-12 haftada yanit alinmazsa klorokin difosfat 250mg/giin dozu ile degistirilir.
Sigara igenlerde etkinligi diiser. Sistemik steroidlerin ise deriye sinirli LE’de kullanimindan
kacmilmalidir. Siddetli ve semptomatik deri hastaligi olanlarda, alevlenmeleri tedavi etmek i¢in 20-
40mg/giin dozunda kullanilabilir.



DERMATOMYOZIT

Dermatomyozit ¢izgili kaslari etkileyen, inflamatuar idiopatik myopatidir. i¢ organ tutulumu ve
kronik kutandz deri bulgulari ile karakterize otoimmiin bir hastaliktir. Kadinlarda 2 kat daha siktir.
40-60 yas araliginda goriiliir. Deri bulgular1 olmaksizin sadece kas tutulumu polimyozit olarak
adlandirilir. DM’in tipik deri belirtilerinin olmasina ragmen kas tutulumunun olmamasma da
Amyopatik DM denir. Klinik+histolojik olarak= Klasik DM.

Heliotrop ras DM’in erken bulgusu olabilir ve genellikle sistemik hastaligin aktivasyonu ile iligki
gosterir. Kasintili ve kabuklu pembe yamalar, 6dem, pembemsi-mor(heliotrop) renk degisikligi veya
biiller goriiliir. Odem ve pembemsi-mor renk deriden ¢ok alttaki ¢izgili kas olan orbicularis
oculi’nin enflamasyonuna baglidir. Gottron papiilleri tipik olarak 2-10 mm ¢apinda, morumsu
eritemli, bazen hafif skuamli, yassi papiiller seklindedir. Metakarpofalengeal, interfalalangeal
eklemler, bazen el parmaklarinin yan yiizlerinde, ayak parmaklarinin dorsal kisimlarinda gézlenir.
Gottron belirtisi ise diz, dirsek ve eklem yerlerinde simetrik makiiler viyolose eritem seklindeki
eriipsiyonlardir. Fotosensitivite DM'in 6nemli bir 6zelligidir. Poikiloderma vaskiilare atrofikans ise
kol ekstansor yiizleri, boyun V’si, sirt {ist kisim, uyluk iist lateralleri tutar. Omuz kavsagi, kolar ve
boyunda, sert, hafif gode birakan 6dem goriilebilir. Buna eslik eden eritem ve pullanma “’Sal
belirtisi” olarak bilinir. Kalsifikasyon jiivenil DM’li hastalarin yarisindan fazlasinda deri, kas ve
subkutan dokuda gozlenirken yetigkinlerin %15’ inde goriiliir. Proksimal kaslarda giigsiizliik olabilir.
Kas tutulumu simetriktir, omuz kusagi disinda pelvik bolge ve ellerde tutulabilir. Sistemik
tutulumlar: artrit, atralji, pulmoner, kardiyak, renal ve GIS tutulumu olabilir. Eriskin
DM/polimyozitte malignite riski artmistir ve %10-50'dir. Cocuklarda atmus risk yoktur. En sik over,
AC, meme, mide ca goriilii. DM/PM’te miyozit aktivitesini gosteren en spesifik ve sensitif gosterge
serum kreatin fosfokinaz diizeyidir. Aldolaz, AST, ALT, LDH artmis olabilir. Anti-Jo-1 antikoru
ozellikle akciger fibroznunun varliginda pozitif olup ANA negatif PM’li hastalarda %20-30
pozitiftir. Anti-SRP (anti sinyal tanima partikiilii); %35 (+), akut baslangicli, tedaviye cevabi kotii ve
kardiyak komplikasyonlar1 olan ciddi PM olgularinda pozitiftir. Anti-Mi2 antiniikleer bir antikor
olup o6zellikle DM’te %10-20 oraninda gozlenir ve iyi prognozu gosterir. Tan1 i¢in hastalarda kas
biopsisi, deri biopsisi, EMG ve kas enzimleri istenmelidir.

Bohan ve Peter kriterleri

Proksimal simetrik, ilerleyici, kas gili¢siizliigii

Kas biopsisinde miyozit

EMG’de miyopatik degisiklikler

Serum kas enzimlerinin yiiksekligi

Karakteristik deri lezyonlar1 (heliotrop ras, Gottron papiileri vs.)

Tedavi: Hastalar UV 1s1gindan korunmalidir. Dinlenme ve yeterli protein igeren diyet alimi kas
tutulumunun diizelmesi ac¢isindan 6nem tasir. Kortikosteroidler sistemik tedavide ilk basamaktir.
Hastalari %50’sinden fazlasinda prognozu ve yasam kalitesini iylestirmektedir. Erken baglanmasi
prognozu olumlu etkiler. 1mg/kg 6 ay i¢cinde dozu yarila, yaklasik 2 yil kullanilir. Metotreksat:
steroide cevap vermeyen hastalarda ilk tercih edilecek ajandir. Haftalik diistik doz kullanilir.
Azathiopiirin, siklofosfamid, siklosporin, klorambusil mikofenolat mofetil, IVIG, TNF-a
inhibitdrleri kullanilan diger ilaglardir. Deri lezyonlariin tedavisi oldukga zordur. Steroid ve/veya
immiinsiipresifler ile miyozitte cevap alinirken kutandz lezyonlar siklikla direnglidir. Topikal
steroidler, topikal immiinmodiilatorler kullanilabilir. Hidroksiklorokin, mtx, dapson, retinoidler
kullanilabilir.

Koti prognozla iligkili faktorler: Progresif hastalik, ileri yas, malignite, kardiyak tutulum,
interstisyel ac hastaligi, disfaji, tan1 ve tedavide gecikme.

DM’in prognozu PM’e gore daha 1yidir. Kas tutulumu olmayanlarda prognoz iyidir ve steroid
tedavisi gerekmez. Mortalite %25'tir.



SKLERODERMA

Skleroderma etyolojisi tam olarak bilinmeyen mikrovaskiiler sistem ve konnektif dokuyu etkileyen
kronik bir hastaliktir. Sistemik Skleroz (Progresif SS) ve diffliz kutandz SS: Diffiiz deri tutulumu ve
erken viseral tutulum olarak ayrilir. Sinirh kutan6z SS: Yiiz ve {ist ekstremitelerin distal kisimlari
tutulur. Erken donemde viseral tutulum yoktur.

Lokalize morfea (Lokalize skleroderma, sinirli skleroderma) Sebebi bilinmeyen, derinin lokalize
sklerozudur. Siklikla 20-50 yas, bayanlarda siktir. Lineer lezyonlar ¢ocuklarda daha siktir. Raynaud
fenomeni olmaz. Kozmetik ve fonksiyonel deformite gozlenir. Plak morfea vakalarin %50’°sinden
fazlasini olusturur. Klasik lezyon, sessiz baglayan eritemat6z, 6demli, oval veya yuvarlak bir plaktir.
Plagin kenarlar1 viyolose renkte olup ortasi parlak fildisi beyazi rengindedir. Ortas1 zamanla
sklerotik, sikatris benzeri bir hal alir. Genellikle asemptomatiktir. Plak iizerinde killarda ve ter
bezlerinde kayip vardir. Lezyonun biiyiikliigii 1-30 cm arasinda olup tek veya ¢ok sayida ve
asimetrik lezyonlar gdzlenir. Govde tutulumu (karm, meme {istii ve femoral bolge) ekstremiteler
gore daha siktir. Lezyon 3-5 yil siiren aktif donemden sonra geriler. Lezyonun periferindeki lila
renkli aktif kenar kayboldugunda lezyon da geriler. Cogunlukla hiperpigmentasyon ve hafif atrofi
birakir. Guttat morfea genellikle gdvde iist kisimda ve ensede gozlenir. 2-10mm boyutlarinda, ¢ok
sayida, damla benzeri, tebesir beyazi renginde lezyonlardir. Jeneralize morfeada ise morfea
plaklarinin birlesmesiyle veya multipl plaklarin yedi anatomik bolgeden(bas-boyun, gévde 6ne ve
arka yiiz, 4 ekstremite) en az ikisinde goriilmesiyle tan1 konur. Yaygin deri tutulmasina ragmen i¢
organ tutulumu yoktur. Biilloz morfea: Plaklarda gergin, subepidermal biil olusumu goriilebilir.
Lineer morfea: Dermis ve subkutan dokuyu tutan, bazen kas ve kemige yayilan lineer
endiirasyonlarla karakterizedir. Tiim morfelarin % 20°sidir. Cocuklarda ve genglerde daha siktir. En
sik alt ekstremiteler tutulur. Derin dokularm tutulmasi nedeniyle ekstremitelerde kisaliga, siddetli
atrofiye ve kontraktiirlere yol acabilir. En coup de sabre (balta yarig1) yiiz ve sacli deriyi etkileyen,
kili¢c darbesine benzedigi icin bu adin verildigi 6zel bir varyanttir. Alinda paramediyan yerlesimli,
unilateral, deprese lineer morfea lezyonudur. Alopesi, okuler,dental ve norolojik komplikasyonlar
goriilebilir. Derin morfea: Derin dermis, subkutan doku, faysa ve yiizeyel kas dokusunun tutuldugu
diffiiz lezyonlarla karakterizedir. Lab: ANA %45-80 (+), anti dsDNA, anti histon (+), RF (+) Anti-
topoizomeraz | (anti-scl70) ¢ocukluktaki morfeada %2-3 pozitif, eriskinlerde negatif tir. Tant:
Klinik ve histopatolojik inceleme ile konulur.

Tedavi: Nelendiriciler, topikal ve sistemik anti-pruritikler semptomatik rahatlama saglar. Fizik
tedavi: kontraktiirler i¢in kullanilir. Giiclii topikal ve intralezyonle steroidler 6zellikle erken evrede
kullanilirlar. Vitamin-D analoglart: topikal kalsipotrion %0.005 3ay kullanimi yararli bulunmustur.
Imiquimod, topikal takrolimus kullanilabilir. Fototerapi; UVA, Dar bant UVB kullanilabilir. Oral ve
IV steroid: lineer, derin ve generalize tiplerde 1-2mg/giin yararhidir. Metotrexate eriskinlerde
haftalik 15-25mg, ¢cocuklarda 0.3-0.6 mg dozda kullanilir. Antimalaryallar kullanilabilir.

Sistemik sklerozis (progresif sistemik sklerozis)

Deri, bag dokus ve i¢ organlarda diffiiz skleroza yol agan kronik seyirli, kétii prognozlu bir
otoimmiin hastaliktir. Nadirdir ve genellikle 30-50 yaslar1 arasinda goriiliir. Olgularin %3’
cocuklardir. Kadinlarda 3-9 kat daha siktir.

Smirli SS: Olgularin %60’ 11 olusturan bu hastaligin baslangic1 ve seyri yavastir. Yillardir var olan
Raynaud fenomeni vardir. Deri tutulumu eller, yiiz, ayaklar ve 6n kollara lokalizedir (akral
tutulum).

CREST sendromu: Kalsinozis, Reynaud, esofagus tutulumu, sklerodaktili, telenjiektaziler
Gastrointestinal tutulum, gec baslangigli hipertansiyon olabilir. Antisentromer antikor %70-80
pozitiftir.

RAYNAUD FENOMENI

Emosyonal stress veya sogukla ekstremitelerin distal boliimlerinde kiigiik arterlerin episodik
vasospazm ataklaridir. Klasik olarak dnce solukluk, takiben siyanoz ve kizariklik olusur. Tipik
olarak, vazospazmin akut episodlarinda kan akimi engellendiginde parmaklarda beyazlasma,



desatiire hemoglobinin lokal toplanmasina bagli siyanoz ve kan akimimin tekrar saglanmasima bagl
kirmizi bir renk olusumu gozlenir. Etkilenen parmaklarda uyusukluk, parestezi veya agri olabilir.
Raynaud ataklarinda fazlar 10-15 dakika siirer ve toplam 30-60 dakika i¢inde atak sonlanir.

Diffiiz SS: Ani baslangicli ve hizli seyirlidir. Baslangi¢ bulgular1 Raynaud fenomeni ve el ve
ayaklarda gode birakmayan 6dem, poliartikiiler, simetrik sinovit, tenosinovittir. Trunkal ve akral
tutulum gozlenir. Erken ve ciddi visseral tutulum vardir. Intersitisyel akciger hastaligi, bobrek
tutulumu, diffiiz GI tutulum, kardiyak tutulum olabilir. Anti-topoizomeraz (anti-scl 70)
antikorlar1%30 pozitiftir.

Sistemik sklerodermada deri hastaliginin 3 fazi:

Odematdz faz: gode birakmayan ddem ve eritem nedeniyle deri kalin, sis ve kizariktir. Yiizde
maske goriiniimii, el parmaklarinda sosis benzeri sislik, el hareketlerinde kisitlilik goriiliir.

Enduratif veya sklerotik faz: Deri kati, sert ve alttaki dokulara yapisik palpe edilir. Epidermis
incelmesi, dermisin kalinlagmas1 sonucu deri ¢izgileri kaybolmustur. El hareketleri iyice
kisitlanmustir.

Atrofik faz: Deri ince, ylizeyi parlak ve piiriizsiizdiir, alttaki dokulara iyice yapisiktir.Sklerodaktili
olusur. Etkilenen deri alanlarinda killar dokiilmiistiir ve anhidroz vardir. GIS tutulumu (%75-
90):deriden sonra en sik etkilenen sistemdir. Pulmoner tutulum (%70): son 15 yilda sklerodermaya
bagl 6liimlerin en sik sebebidir. Ayrica renal kardiyak, kas-iskelet sistemi, genitoiiriner sistem ve
sinir sistemi tutulumu gorilebilir.

Anti-topoizomeraz I (scl-70) %30-38, diffiiz SS spesifik sayilir ve intersitisyel pulmoner fibrozis ile
birliktelik gosterir. Anti-sentromer antikorlar1 sinirli hastalikta 6n plandadir. RNA polimeraz 111
renal tutuluma eslik eder. Diffiiz SS hastalarinda anti-RNA polimeraz I1I antikorlarmna sahip olanlar
en iy1 yasam siiresine sahiptir. U3-RNP(fibrillarin) pulmoner HT ve diffliz SS hastalarda pozitiftir
ve kotii prognozu gosterir. Anti-U1-RNP mikst kolajen doku hastaligi i¢in bir belirtegtir ancak
Sistemik skleroderma ve SLE’de de goriilebilir.

TANI
Amerikan Romatoloji Birliginin tani kriterleri
Tani i¢in bir major veya 2 mindr kritere ithtiya¢ vardir

Major kriter: deride simetrik kalinlagma, sikilagsma ve sertlesme, metakarpofalangeal veya
metatarsofalangeal eklem proksimallerini tutar

Minor kriterler: sklerodaktili, dijital ¢okiik sikatrisler, parmak ucu pulpa atrofisi veya kayba,
bilateral bazal pulmoner fibrozis
Tedavi: Sklerodermanin tedavisi oldukca giictiir. Kullanilan ajanlar 3 baglik altinda incelenebilir.

Vazodilatator ilaglar: Vazospazmi azaltmak ve periferal dolasimi diizeltmek i¢in kullanilir. RF
tedavisinde ana ilaclardir. Nifedipin ve diltiazem kullanilabilir.

Immiinsiipresif ilaglar: MTX, siklosporin, siklofosfamid
Antifibrotik ajanlar: D-Penisilamin Kolsisin,fototerapi

Prognoz: Kollajen doku hastaliklar1 i¢inde en siddetlisi ve mortalitesi en yiiksek olanmidur.

Hastalar 3-6 ayda bir hastalik aktivitesi ve progresyonu yoniinden takip edilmelidir.

Kaynak
Andrews' Deri Hastaliklar1 Klinik Dermatoloji



