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Background and Design.- It is well-known that patients with sarcoidosis haw 
humeral immunologic abnormalities. Increases in serum immunglobulins and 
some autoantibodies as antinuclear antibody and rheumatoid factor haw been 
reported. In a wide variety of autoimmune and non-autoimmune disorders, 
occurance of antiphosholipid antibodies haw been detected. Our purpose was 
to evaluate the relationship between the occurence of antiphospholipid 
antibodies (APL-Ab) and sarcoidosis. lgG and lgM APL-Ab were estimated by 
enzyme linked immunoabsorbent assay (ELISA) in 26 untreated sarcoidosis 
patients (with a mean age of 45.2±16.8) whose diagnosis were established 
with histopathological and clinicoradiologic findings as well as 12 healthy 
controls (with a mean age of 45±15. 7). 

Results.- No significant correlation was obsen.ed between serum ALP-Ab lewl 
and sarcoidosis but only 4 of the 26 sarcoidosis patients who had skin lesions 
and eritema nodosum showed either pozitiw lgG or pozitiw lgM APL-Ab. 

Conclusion.- This preliminary study suggets that further studies are needed to 
assess the relationship between skin lesions and APL-Ab lewls in patients 
with sarcoidosis. 

Sipahi S, Bilir M, Ozbakir F, Yanardag H, ~agatay T. The 
importance of antiphospholipid antibodies - a preliminary study. 
Cerrahpa§a J Med 1999; 30 (2): 175-178. 

Sarkoidoz sebebi bilimneyen viicuchm tfun organlarnn tutabilen 
histopatolojik o1arak nonkaz.eifiye epidermoid histiositli granillasyon 

dokusumm o~mas1 i1e karakteme bir hastahktir. 1 

Sarkoidoz hastahgmda irrnniinolojik bozukluk1ann oldugu eskiden beri 

bilimnektedir.2 Ce~itli yaym1arda serum irmnmglobulinleri, antiniikleer 
antikorlar, romatoid fuktOr ve antilenfosit antikor seviyelerinde a~ 

bild~tir. 3-5 Bu antikorlann sarkoidoz hastabgmdaki klinik onemi ise haJa 
ta~ma konusudur. 

Bir9ok yaymda, otoirmnm, infuksiyon ve tromboembolik hastabk1arda, 
hiicre membran yapismda buhman fosfolipidlere kar~1 antikor o~tugu 

bild~tir. 6•
7 

Bu nedenle, 9a~marrnzda sarkoidoz hastabgmda, antifosfolipid antikor 
(AFL-A) seviyeleri ve hastabgm klinik oz.ellikleriyle arasmdaki ~kiyi 

saptamak ama9~tir. 

GEREC VE YCNTEMLER 

Randomire olarak sec;:ilmi~, 20 kadm, 6 erkek toplam 26 sarkoidoz hastasmda ve 4 
erkek, 8 kadm, toplam 12 saghkhkontrolde lgM ve IgGcinsinden serumantifosfolipid 
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antikor (AFL-A) diizeylerine balak!L Sarlroidoz tams1, her hastada organ 
biyopsilerinde nonkazeifiye epiteloid histiositli graniilasyon dokusunun saptanmas1 
ile konuldu. Hastalarm hepsinde !ant transbron~ial biyopsi ile konuldu. Yalmz 4 
hastada hem transbron~ial biyopsi hem de cilt biyopsisi pozitifti. Kortikosteroid alan 
hastalar, antikor yapll!Dllm engellemmsi olaslhg1 dii~iiniilerek \:~madan ytkarttld1. 
Hastalarm ya~ ortalamalan 45.2±16.8, saghkh kontrollerin ya~ ortalarnalan 45±15.7 idi. 
Radyolojik smrllandrrmaya gore 26 sarlroidoz hastasmm 3'ii evre I (Bilateral hiler 
adenopati), 4'ii evre II (Bilateral hiler adenopatHparenkim infiltrasyonu),19'ii evre III 
(yalmz parenkint infiltrasyonu) olarak dagilim gosterdi. Hastalann ba~lang)\:tan 

itibaren ortalama takip siireleri 24 ayd1. Bu donem sonunda evre I ve evre II'deki 7 
hastanm 5'inde lezyonlarm tiimiiyle kayboldugu gozlendi Diger hastalarda akciger 
grafilerindeki lezyonlar persiste etti. 

Fosfulipidlere ~' olu~an IgG ve IgM antikorlan enzime bagh bir immun absorban 
deney metodu ile olyiildii. Bu bir solid fuz EUSA yontemi olup, "sandwich" 
prensibine dayanarak yaptlrrn§tir. Kullanilan mikrotitre plaklarmm kuyucuklan 
safla~ttrtlrrn§ sigir fosfolipidi ile kap~tir: ilk a~amada, diliie ed~ serum 
iimekleri ve kontroller fosfolipid I antifosfolipid kompleksi olu~turmak iizere fosfolipid 
antijeni kaph mikrokuyucuklann ~ine inkiibe ed~tir. Baglanmamt(I bile~ikler ise 
yikanarak attlrrn§ tir. 

Sonra peroksidaz ~aretli IgG ve IgM antikorlan substrat olarak kaynaklara ilave 
ed~tir. Substratm ilavesinden sonra (azino-ben:zthia:roline sulfonate), son 
inkiibasyon a~amas1 olarak NaOH ile reaksiyon durdurulnn~tur. Mikrotitre okuyucu 
ile optik absorbans 492 nm'de okunnru~tur. Kontrol olarak 12 saghkh e~kinden elde 
edilen serumiimekleri kullantlrrn§ttr. 12 saghkh e~kinden ahnan her bir serumm optik 
absorbans1 olyiildii. 12 serumm herbirinin cut-off indeksi, her bireyin serumunun, 
optik absorbansmm, kontrol serummun optik absorbansma biiliinmesiyle elde 
ed~tir. Bu degerlerden ortalama ±3 SD degerleri normal degerlerin iist limiti olarak 
belirlendi. Bu metodu kullanarak normal degerlerin iist smirm1 a~an cut-off indeksleri 
pozitif olarak kabul edildi Omeklerin sonuylari, standart egriden GPL iinitesi olarak 
elde ed~tir. IgG AFL-A iyin serum titresi 9 GPW/ml, lgM AFL-A iyin ise 5 
MPLU/ml normalin iist smir degeri olarak normal kabul ed~tir. Bu nedenle 
ya~manm biyoistatistik analizinde ki-kare testi kullantlmas1 uygun goriiln:ii~tiir. 

BULGULAR 

26 sarkoidoz has1asmm 4'iinde IgG AFL-A veya IgM AFL-A ya da her 
ikisi birden pozitifti (% 15.3). 12 saghkh kontrol olgusunun hi;birinde AFL­
A pozitifligi tespit edihredi Bir erkek sarkoidozlu hastada hem IgG AFL­
A, hem IgM AFL-A pozitifligi, diger bir erkek hastada yalmz IgG AFL-A 
pozititligi, iki kadm hastanm birinde IgG AFL-A, birinde ise IgM AFL-A 
pozitifligi saptandJ. (Tablo Q. Antifusfulipid antik.or seviyeleri yiiksek buhman 
4 hastanm, 3'iinde eritema nodosum,1 'inde sarkoidoza ait cilt tut:ulumu 
saptandL Deney grubu ile kontrol grubu arasmda IgG ile IgM AFL-A 
diiz.eyleri arasmda an1amh bir furk g0zlenm:di (lgG AFL-A i9in p>0.2, IgM 
AFL-A ~in p>0.3). 
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Tablo J. Hasta ve K'ontrol Orubundaki Antifosrolipid Antikor DeJcrleri 

Hasia Kontrol 

Say1 AfL.A lgM AFL·A lgG AFl.·A lgM AFl.·A lgG 
( <.S MPl.0/ml) (<9GPL0/ml) (<5 MPl.0/ml) (<9GPL0/ml) 

2.5 8.6 0 .0 1.8 
2 1:2• 0.4 0.2 I. I 
3 3.5 5 0.5 1.5 
4 3.5 1.9 2 2.4 

5 4.8 19.2• 0.8 1.5 

6 4.5 2.3 0.0 2.8 
7 3.5 1.5 0.3 1.5 
8 0.9 0.4 0.1 3.4 
9 2.4 1.9 2 2.5 
10 0.2 I. I 1.2 2 
II 2 2.4 1.5 3 
12 5,3• 11.2·· o.o 1.3 
13 1.2 o.s 
14 3 2.9 

15 0 2.2 

16 3.7 4.8 

17 4.8 5.5 
18 3.5 3 

19 2.S 2 

20 3.4 12.s• 
21 0.8 2.2 

22 3 2.9 

23 1.8 2 .2 
24 3.5 3 

25 4 5.2 

26 3 1.5 

• NonnaHn ilSti.indcki lgG ve/,•cya lgM AfL..A dcgerlcri 

TARTIJMA 

lwp adodan o~ biHj:ikn>JdMjo. 11 Bu antikarlar, JgG -ve JgM 
• • .. ... .... i;..:.1 ......_, ... ~ .. ;,:...,.:.~• ..,_.,_ .... 2. "" ...._.,,,,-...;..... 

•
1•w•wa IUD&1'¥ai ~w. ..,.!!!!!:!™'°au" .....,tata. uu w: WfA.JA¥ .... 

karp ob•m an11•m11rc1an ~ r;m.9 Semmla mi!DsmJPil 
mdmr1mm ~ ~ baallhldar. aine1a& q,m ed• "'"'°SIB 
Fllf,1 )8§la gr.l9irilcn akit &eJdmmskiiltr J.eete'Nrm, 10-12 mv i1e qki1i 

M:k~Dlv.13 dClin '\\l1l lrombozlm1> Vrmk °" hlBllllklm \'C cilt 'Ye 

giS.z •m olm aadmilo.z wbJm olmlk ~.14.17 B1llllD bu 
hutaJklam Y""""•, 9el'llDla mi!Dai>]im f!1t1lcorlm ~ bnhwm, 
m:ak bunu 119~ habangi bir et1k eden J.eete'!p bn\wmidfJ 
o~ blli•••ti. Piiw amifi>d>liD! &ldDt am!romi olaak 
,, ........ 4 bu otuJuda 811rhkJo artmycl w wDl.z Clon:ilomr, tdmlrll)a 
~. ll'oirbodopeni w ~rol>jic ~ llod\khn 
b"i••ektec&. 6,1 :au "'""*lmi bif!Dimle amii>smJP ~Ji .. m 
apmyacak orlU: bZ etyopatosr:mz )\)br. Bugllm kadar mkoidoz 'Ye 

adii>d>fpil aidlmlm eremJa!ri ~ ilce):;'m arapnmJor <''kbtt9a 
lar6 ta)'lladr. 
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siiren ve ekstratorasik tutuhnnu olan sarkoidoz olgulannda antifusfulipid 

antik:or diizeylerinin yiiksek oldugu bild~tir. 18 Diger bir 9ab§mada ise 
de~ik hastahk gruplarmdan 106 q;ide AFLA diizeyleri 9~~t:Jr. (SLE, 
JRA, fibromyalji sarkoidoz, dennatomyozit ve sklerodenm). Bu hastalarm 

7'si sarkoidoz olgusu olup, 2'sinde AFL-A diizeyi yiiksek bulunmu§tur. 19 

Bilindigi gib~ sarkoidoz bastahgmda prim:r antifusfulipid antik:or 
sendronnmdaki gibi arteriyel ve venCiz trorrbozlar ve tekrarlayan d~iikler 
g0riilrrerrektedir. Nitekirn 9ah,mamrz.da yer a1an sarkoidoz olgularmdaki 
antifusfulipid antik:or diizeylerinin kontrol grubuna g0re herhangi bir mrkhhk 
g0sterrredigi sap~t:Jr. Buna ~ihk biitiin olgularda arasmda AFL-A 
diizeyi yiiksek buhman olgularm dordiinden ~iinde eritema nodozum, 
birinde ise cilt tutuhnnu b~u dikkati 9e~tir. Yaptlan bir 9ah,mada, 
hem.er ~ekilde, deri ve g0z lezyonu buhman sarkoidoz olgularmda IgM 

antifusfulipid antik:or diizeylerinin yiiksek oldugu g0s~tir. 17 

Sarkoidozdaki cilt lezyonlan ile AFL-A diizeyleri arasmdaki ~ 
aydmlatdabihnesi i9in daha ~ basta gruplarnnn yer aldJgJ. 9~malara 
gereksinirn vardir. 

CzET 

Sarkoidoz hastaligmcla lnnmral immunolojik boznkluklann oldugu 
bilinmektedir. Nitekim, sennn immiinglobulinlerinde ve antiniikleer antik:or, 
romatoid fuktOr gibi otoantik:orlarda ~ bir9ok yaymda bildirilmeytir. 

Bir9ok otoimmun ve otoimmiin olmayan hastahkta antifusfulipid diizeyinde 
~ tespit edi!rm>tir. Bu nedenle, 9~mamrz.da sarkoidoz hastahgt ile 
antifusfulipid antik:orlan arasmdaki ~ incelerrek a1!1a9lanch. Sarkoidoz 
tams1 bistopatolojik ve kliniko-radyolojik bulgularla ko~ 26 sarkoidoz 
hastas1 (ya~ ortalamalan; 45.2±16.8) ile 12 sagbkh kontrolde (ya~ 

ortalamalan, 45±15.7) enzim bagh immunabsorban deneyi (Elisa) ile IgG ve 
IgM antifusfulipid antik:or diizeyleri saptand1 

Antifusfulipid antik:or diizeyleri ile sarkoidoz hastahgt arasmda an1amh 
derecede bir ~ki saptanmadt Ancak cilt lezyonlan ve eritema nodosumu 
buhman 26 sarkoidoz hastasmm 4'iinde IgG ve/veya IgM antifusfulipid 
antik:or diizeyleri yiiksek buhmdu 

Bu prelirniner 9ab§ma, sarkoidozda cilt tutuhnnu buhman olgularla, 
antifusfulipid antik:or pozitifligi arasmdaki ~kinin aydmlattlmas1 i9in ~ 
9apta 9aleymalara gereksinirn oldugunu d~iindiirtmlktedir. 
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