Makaleler, vak’a observasyonlar: :

A. U. Tip Fakiiltesi II. Dahiliye Klinmigi
SISTEMIK LUPUS ERYTHEMATOSUS

Dr. Cavit Sokmen *

Kollajen doku hastaliklar (Collagénosis) istikbal hastahgidir. Ya-
ni kesretleri gittikge artmaktadir. Bu sinif altinda miitalaa edilen has-
tahklarin adedi 4 tanedir: 1) Lupus Erythematosus, 2) Dermatomi-
yosit, 3) Sklerodermi, 4) Polyarteritis (periarteritis nodosa).

Bazi miiellifler ‘“‘rhumatoid arthritis”’, romatizma hummasi,
serum hastaligi, allerjik purpura, Loeffler sendromu, obliterant trom-
boanjeit, subakut bakteriel endokarditi ve diger bazilar1 kronik poli-
miyositi, Wegener granulomatosis’i, Weber-Christian hastaligini, sk-
leroderma adultorum ve temporal arteriti bu gurub igerisine sokarlar.

Garp memleketlerinde kollajen doku hastaliklarinin bizden daha
fazla oldugu goriiliiyor.

Klinigimizde 1957-60 senesi arasi L. E. hiicresi bulunarak veya
biopsi neticeleri ile teshisi kat’ilesen L. E. vakalar1 3 tanedir. Bunlar-
dan ikisi kadin biri erkektir. Kadin hastalardan biri 39, digeri 26 ya-
sinda, erkek hasta ise 42 yagindadir. Vakalarin ikisinde L. E. hiicresi
bulunmusg, bir tanesinde cilt biopsisi ile teshis konulmugtur. 1957 sene-
sinden 1960 senesi Ekim ayina kadar klinikte 6165 hasta yatmugtir.

Vakalarin kisa miisahedeleri :
Vak’a I. — 26 yaginda kadin (S. U.) Mengenli (Bolu). 17/9/1960

tarihinde gezici oynak agrilari, ayagindaki kirmiziliklar, sternum arka-
sindaki agr1 ve goz kararmasi gikayetleri ile klinigimize yatirildi. Hasta
sik sik anjin olurmus. Bir sene 6nce el bileklerinde agri baglamig, daha
sonra ategi yiikselmis, agrilar dirsek ve omuzlarina yayilirmig, bilek-
lerinde findik cesametinde sert agrili nodiiller tesekkiil etmis, bu sika-
yetlerle miiracaat ettigi hastanede romatizma teghisi ile tedavi edilip
salahla taburcu edilmig. Bir miiddet sonra ayak bileklerinde agr1 ve
giglikler, alt1 ay 6ncede ayaginda kirmiziliklar olmug. Bunlar bir miid-
det sonra kaybolmusgsa da 3 ay evvel gene tekrarlamig. Gezici oynak
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agnilan ve ayagindaki kirmizihklardan dolay: 25/6/1960 tarihinde kli-
nigimize yatarak Lupus erythematosus (L. E.) teshisi konmug ve 25
giinliik Cortison, aspirin tedavisi yapilip, daha sonra bunlara atebrin
de eklenip salah ile taburcu edilmig. Hastamin yapilan fizik muayene-
sinde T. A. 165/105 mm Hg., ateg 39. C, nabiz 120, kilo 56, boy 156
cm., deri soluk, géz kapaklarinda hafif giglik, akciger kaidelerinde sub-
matite ve tek tiik sukrepitan raller tesbit edildi. Kalpte zirvede birinci
dereceden sistolik sufl ve P2 sert bulundu. Karin bombe, yan akintilar
silinmig, karaciger costa kenarin1 § parmak geciyor, yumusak diiz ve
agrili; bobrekler palpasyonla hassas. Sol dirsckte findik cesametinde
bir sertlik mevcut olup basmakla agrili. Bacaklarda .petesiler ve
gode birakan 6dem var; ayak bilekleri hareketle agrili. Eritrosit
2.230.000 Hb. 9 45, lokosit 2.800, sedimentasyon bir saatte 150 mm.
Daha sonra yapilan kontrolda eritrosit 2.980.000, Hb. 9%, 63, lokosit
4.600, sedimentasyon bir saatte 75 mm.; lokosit formiiliinde eo. 2,
stab. 4, seg. 72, len. 22. Idrar dansitesi 1010-1017, protid miktar
litrede 2-3 g. arasinda, sedimentinde ilk muayenede 3-4 lSkosit, 3-4
eritrosit, ikinci muayenede 20-25 16kosit, 2-4 critrosit ve nadir graniil6
silindir bulundu. Kanda iki defa L. E. hiicresi arandi ve her defa-
sinda + -+ bulundu. Kan proteinleri otal %, 7.00-6.25 g., alblimin
% 2.20-2.00 g., globulin %, 4.80-4.25 g. arasinda tesbit edildi. Protein
elektroforezinde albumin 9, 1.80 g., Alfal G. 9 0.4 g., alfaz G. %, 0.4
g., beta G. 9%, 0.72 g., gamma G. %, 2.80 g. Total biliritbin %, o.10
mg., endirekt 9, o0.10 mg. Timol bulaniklik 18 U., Takata-ara 1-7,
cadmium -+ + -, cinko siilfat g0 U. Daha sonra yapilan tetkikte timol
bulaniklik 2 U., Takata-ara 1, cadmium -+, ginko siilfat 10 U. Muhte-
lif tarihlerde yapilan azotemi 9, 20-93.5-93.8-159 mg. Kolesterolemi
% 255 mg. Plazma potasyumu %, 3.7 mEq. Kan kiiltiiriinde pyoc-
yaneus iiredi. Gurup aglutinasyonu ve melitensis menfi. Wassermann
antikomplemanter. Go6z dibi ve akciger grafisi normal, E. K. G. de
siniizal tagikardi tesbit edildi.

Vak’a 2.—39 'yasinda kadin (N. A.), Kochisarl. 9/3/1957 tarihin-
de karnindaki ve her iki bogriindeki agr1 ve halsizlik sikayetleri ile kli-
nigimize yatirildi. Bir sene 6nce boynunda sonradan delinerek cerahat
akan bir giglik olmus. Yara yeri 4 ay sonra kapanmigsa da ateg ve hal-
sizlik devam etmig. Son giinlerde karminda ve her iki bogriinde agn-
lar olmug. Hastanin yapilan fizik muayenesinde T. A. 95/65 mm Hg.,
ates 37-38. C, nabiz 74, yiiziin giines géren kisimlarinda eritemler,
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gogiis ve karin derisinde yer yer pigmentasyon, boyunda evvelce ge-
¢irilmig adenit fistiil sikatrisleri tesbit edildi. Akcigerlerde her iki kai-
dede vibrasyonda azalma, submatite ve seyrek olarak sukrepitan ral-
ler, kalpte zirvede hafif sistolik -sufl! bulundu. Karin hafif bombe,
traube kapali ve karacifer ‘‘palpable”. Eritrosit 1.680.000, Hb.
% 58, 16kosit 4.400, 16kosit formiiliinde eo. 1, seg. 65, len. 33, mono.
1, sedimentasyon bir saatte 120 mm.; idrar ve gaita normal, burun
ifrazinda Hansen basili menfi ve akciger grafisinde sag hilus dolgun
bulundu. Hastaya cilt biopsisi ile L. E. teshisi kondu.

Vak’a 3.—42 yaginda erkek (M. F.), Afyonlu. 15/12/1959 tarihinde
mafsallarindaki agr1 ve sislik, bag agnsi, yiiziindeki yaralar, halsizlik
ve zayiflama gikayetleri ile klinigimize yatirildi. 1.5 sene énce mafsal-
larindaki agn, yiiziindeki yara ve halsizlik gikiyetleri ile klinigimize
yatirihip L. E. teshisi konup cortison, aspirin, vitamin ve antianemik
tedavi tatbik edilip arzusu iizerine taburcu olmus. Hasta daha evvel
sitma, kizamik ve apandisit ameliyati gegirmis. Fizik muayenesinde
T. A. 115/80 mm Hg., ateg 36.2-39. C, kilo 64, boy 173 cm.; yapist
zayif ve her iki temporal boélgede lupus discoid, viicudiin muhtelif
yerlerinde pigmentasyon ve kalpte zirvede hafif sistolik sufl tesbit
edildi. Epigastrium palpasyonla agrili, bacaklarda gode birakan 6dem
mevcut. Eritrosit 2.170.000, Hb. 9, 44, l6kosit §.000, 16kosit formiilii
normal; sedimentasyon bir saatte 120 mm.; idrar dansitesi 1010-1016
arasinda, protid litrede 2 g., sedimentinde mebzul 18kosit, 6-7 erit-
rosit ve 1-2 graniilo silindir tesbit edildi. Kan proteinleri total 9,
5.46-4.70 g., albumin 9, 3.57-2.65 g., globulin %, 1.89-2.05 g. Muh-
telif tarihlerde yapilan azotemi 9, 144.5-115-340-204-151 mg. olarak
bulundu. Karaciger fonksiyon testleri normal, kanda potasyum, 6.32
mEq.; sodyum, 161 mEq.; Klor, 97.4 mEq., wassermann menfi,
kanama testleri normal, kanda L. E. hiicresi + -+ 4+, mide suyu
normasit, safra tubajinda B safrasinda mebzul boyasiz 16kosit mevcut
olup yapilan kiiltirde proteus iiredi, mide ve safra kesesi filimleri
normal, kafa grafisinde sag frontal siniis kapal, E. K. G. de voltaj
diigiikliigii tesbit edildi. Hastaya psikiatri kliniginde psikopati ve né-
ropati teshisi konuldu.

MONAKASA

Lupus erythematosus mubhtelif klinik tablolar gésteren bir hasta-
liktir. Romatizma, nefroz, muhtelif sekilde anemiler, trombopenik
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purpura, kalp (Libman-Sacks endokarditi, miyokardit, perikardit),
plevra-akciger hastalig: (pneumonitis) seklinde seyir ederek bu organ-
larin ayri hastaliklar1 zannedilebilir. Ategli zamaninda Malta hum-
mas1 bagta gelmcek lizere infcksiyon teshisi konur, 11k devrinde idrarda
kiimeler halinde, fazla, 16kosit goriiliir ve piyelonefrit zan edilir. Cilt
lezyonu vakalarin ancak yiizde ellisinde goriiliir. “anxiete”, hafiza
kaybi, halusinasyon, obsesyon, paranoid reaksiyon tarzinda mental
bozukluklar, diplopi, “nystagmus”, hemipleji, polinevrit gibi neuro-
lojik belirtiler goriilebilir. Hipertansiyon da bulunan beyaz goz dibi
lekeleri bunda da bulunabilir. Bulanti, kusma, kanh ishal gibi hazim
sistemi belirtileri oldugu gibi, pankreatit arazlar veya siddetli karin
agrilari goriilebilir; giddetli karin agrilan yiiziinden hastalar ameli-
yata sevk edilebilir. Vak’alarin 15-20 9%, sinde dalak biiyiikliigi gorii-
lir, mevzii veya umumfi lenfa bezi biiyiikliikleri miigahede edilebilir.

Lokopeni, kanda gamma globulin yiiksekligi, sedimentasyon yiik-
sekligi, kanda fibrinojen artmasy, sifiliz serolojik teamiillerinin yalanci
olarak miispet bulunmas: teshis igin kiymetli belirtilerdir.

Hastalik “exacerbation” ve remisyonlarla senelerce siirer; bazan
“fulminant” bir tablo ile kisa bir miiddet iginde 6ldiiriir. Goriildiigii
safhaya gore akut, subakut, kronik sekiller tarif edilir. Hastalik muh-
telif klinik gekilleri ile baglar ve teshisten evvel.5-10-15 sene gecebilir.
(1). Baz1 ilag ve enfeksiyonlar hastalig: aktive eder. Hipertansiyonda
kullanilan “hydralazine” 600 mg. in iistiinde 12 aydan fazla bir miid-
detle kullanilirsa ekseriya bobrek belirtileri harig, aynmi tabloyu husule
getirir ve ilac1 birakmakla diizelir.

Teshiste iki biiyiik yardimc1 vardir: 1- Kanda L. E. hiicresinin
bulunmasi, 2- Histolojik tetkik (biopsi).

Lupus erythematosus da L. E. hiicrelerinin goriilmesi bu hasta-
i1 autoimmiin hastaliklar gurubuna sokar. Lupuslu hastalarin ka-
ninda L. E. faktérii (Haserick’in plazma faktorii) denilen spesifik bir
“auto-anticorps” mevcuttur. Puseler sirasinda ve gamma globulinde
oturan bu antikor ‘‘desoxyribonucléase’ gibi 16kositlerin niivelerine
tesir ederek niiveleri dejenere eder ve hiicre 6liir. Bu hiicreler saglam
diger poliniikleerler tarafindan fagosite edilerek L. E. hiicresi (Harg-
raves hiicresi) meydana ¢ikar. Atake olan hiicre ekseriya poliniikleer,
bazan monosit, nadiren lenfosittir. Giemsa boyas: ile fagosite olan
kitle siklamen-pembe renkte goriiliir; ve diger hastaliklarda goriilen
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basit fagositoz hiicrelerinden (Tart-cells) bunlarda goriilen fagosite
niivelerin mavi-menekge rengi ile ayirt edilir.

L. E. fenomeni oldukca spesifiktir. Lakin izole vak’alar halinde
pernisiydz anemi, herpetiform dermatit, l6semi, milyer tiiberkiiloz,
glomerulo nefritte ve aktif kronik hepatitde de gortilmiistiir (2, 3).

L. E. hiicresinin aranmas1 hususi usullere miiracaat: icap ettirir.
Klinigimizde “Rotation” usuliinii (4, 5) tatbik etmedigimiz zaman pek
nadir L. E. hiicresi gordiigiimiiz halde bu usulle daha sik gérmekte-
yiz. Bu siklik garp kliniklerinde bulunan dereceyi bulmamsur. Bir
senedir laboratuvarimizda bu usulii tatbik ettik. 6165 hasta arasinda
ancak iki lupus vakas: gordiik ve bunlarda L. E. hiicresi tesbit ettik.
“Rotation” usuliinde esas heparinli kam santrifiije etmeden evvel
30 dakika, dakikada 60 defa donen bir motorla déndiirmekten iba-
rettir,

L. E. de dalak, cilt, cilt alts dokusu, adele, lenfa bezi ve bébrek
biopsileri teshise yardim eder. Histolojik olarak bag dokusunda fib-
rinoid degigiklikler, 16kosit inf iltriasyonu goriiliir. Kapillerde hemoraji,
arteriolde kalinlasma ve trombusler goriilebilir. Dalakta periarteriel
fibrosis, bobrekte glomeriillerin tel yumag: seklini almasi (Wire-loop
lesion), lenf diigiimlerinde fokal nekrozlar gériilir. Kalp, bobrek ve
lenfa dokusunda hematoxylin cisimleri (Gross cisimleri) bulunur.
Hematoxylin cisimleri hemen tekmil visserlerin biiyiik damarlar
intimasinda goriilir. Mengeinin' niive ve bazi hiicrelerin (monosit,
histiosit) dejeneresansindan ileri gelen bazofil cisimler oldugu kabul
edilmektedir. Hiicreler kromatin sebekesini kaybedip homojen bir
sekil alarak hematoxyline ile menekse renginde boyanan striiktiiri
olmayan ig seklinde veya yuvarlak cisimler seklinde goriliirler. 10
mikron ile birkac yiiz mikron biiyiikliigii arasindadirlar. Feulgen ile
boyanmalar1 asit desoxyriboniikleik’i ihtiva ettigini gostermektedir;
endokart vejetasyonlarinda ve miyokartda pek fazladirlar.

“Hematoxylin” cisimleri bir istatistie gére 35 vak’anin 21’inde,
diger istatistife gore 31 vak’anin 34’tinde goriilmugtiir.

L. E. hiicresi McGhee Harvey ve arkadaglarina gore vak’alarin
8o 9, sinde miisahede edilmektedir.

L. E. tedavisinde diger kollajen doku hastaliklarinda oldugu gibi
miiessir ilac steroidlerdir. Sterotd tedavisi ile klinik belirtilerde ekse-
riya salah elde etmek kabildir. Orta siddette vak’alarda Cortisone giin-
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de 300 mg., Hydrocortisone 200-250 mg., Prednisone 40-60 mg. kul-
lanilir. Steroidler uzun kullamilirsa peptik iilserlere kargi antikoliner-
Jjik ve antasit ilaglar verilmeli ve hastaya sik yemek yedirmelidir; So-
dium azaltilmali ve agizdan potassium verilmelidir. Steroid tedavi-
sinde baslangi¢ dozu birkag giin devam edildikten sonra bir fayda gé-
riilmezse fayda goriiliinceye kadar tedrici olarak yiiksek doza cikilir.
Biiytik belirtiler kaybolunca tedrici olarak doz indirilir. Hormon te-
davisi laboratuvar neticelerine gére olmayip klinik belirtelere gére
ayarlanir. Hormon esas hastaliga tesir etmeyip iltihab1 azaltir. Asil
hastalik kendiliginden remisyon gésterirse o zaman ya steroid tedavisi
kesilir veya az miktarda devam edilir.

Hafif vak’alarda ve uzun miiddet steroid tedavisi gérenlerde ateb-
rine, Chloroquine gibi malarya ilaglar: kullanilir. Atebrine bir hafta
giinde 3 defa o.10 g. yemeklerden sonra verilir. Tesir etmezse tedricen
glnde 600 mg. a c¢ikilir. Atebrinin tesiri bilhassa cilt ve mafsal lezyon-
larinadir. Chloroquinc giinde 500-750 mg. olarak 1-4 halta verilip
sonra 250 mg. “‘entretien” doz olarak devam edilir. Chloroquine bu
giin atebrinden fazla kullanilmaktadir ve daha az toksik oldugu gorii-
liiyor. Dermatite iyi gelir (50-75 %,). Ilac1 biraktiktan sonra hastaligin
tekrar baglama nisbeti fazladir. Kemik iliginde ciddi hasar yapan bir
ilactir. :

Nitrogen mustard da (20 mg. intravendz) kullanilmaktadir.

Kullanilan diger ilaglar semptomatiktir. Agrilara kargt analje-
zikler, mafsal tezahiirlerine kargt “Salicyl” miirekkepleri, dolagim yet-
mezligine karg1 digital ve tuzsuz rejim, komplike olan enfeksiyonlara
kars1 antibiotikler, anemiye karg transfiizyon, nefrotik sendroma kargt
yiiksek proteinli rejim ve sodium tahdidi, elektrolit tanzimi.

L. E. bir hassasiyet hastalig1 olarak da kabul edildiginden liizum-
suz ila¢lardan sakinilmalidir. '

HovLAsa

1957 senesi bagindan 1960 senesi Ekim ayimin bidayetine kadar
Ikinci I¢ Hastaliklar1 Kliniginde g adet L. E. vakas: tesbit edilmigtir.
Garp memleketlerine nazaran bizim memlekette L. E. vak’alarinin
daha az oldugunu zan ediyoruz. L. E. hiicresinin meydana cikaril-
masinda “Rotation” metodu faydahdir.

Hastaligin klinik ve ldboratuvar bulgulan yazilmigtir.
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SUMMARY

Three cases of “The Disseminated Lupﬁs Erythematosis” have
been obsereved in Ankara University-II Medigal Division, since the
begining of 1957 until first part of October 1960. We assume that
the incidence of the disease is less in frequency in Turkey than in
Western-Countries. The “—Rotation-Methode” is one of the best
technics of choice in the determining of “LE-Cell Phenomena”. The
clinical and the laboratory findings are reported.
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