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Norosarkoidoz: hipofiziyer-hipotalamik
tutulumiu bir olgu sunumu

Ebru Ergin Bakar (*), Deniz Selguki (*)

0ZET

Otuz sekiz yasindaki bayan hasta basagrisi ve tiim viicutta yaygin kasinti
sikayetleriyle klinigimize bagvurdu. Basagnsi etiyolojisine yonelik tetkikleri
sirasinda cekilen kraniyal manyetik rezonans goriintilemesinde hipotalamik
stipheli kitle lezyon gortiniimii ve leptomeningeal sarkoid odaklan saptandi.
Olguya Klinik, laboratuvar bulgulan ve radyolojik goriintileri esliginde noro-
sarkoidoz tanisi konuldu. Hipotalamik kitle lezyonu gériiniimiinde sarkoid
odaklari olan olgulara literatiirde oldukga nadir rastianmaktadir. Bu nedenle
vaskiiler basagrnisi etiyolojisine yonelik yapilan tetkikleri sirasinda tesadifi
olarak saptadigimiz, hipofiziyer-hipotalamik tutulumu olan, nadir gorilen
norosarkoidoz olgusunu sunmayi ve sarkoidoz hastaliginin tani ile tedavi
asamalarini gézden gegirmeyi istedik.
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SUMMARY

Neurosarcoidosis: report of a case with pituitary-hypothalamic
involvement

A 38-year-old female patient admitted to our clinics with headache and
itching in whole body. In cranial magnetic resonance imaging performed
for the investigation of headache, hypothalamic mass lesion and leptome-
ningeal sarcoid foci were detected. The diagnosis of neurosarcoidosis was
made on the basis of clinical and laboratory findings and radiological imag-
ing. Cases with sarcoid foci in the form of hypothalamic mass lesion are
very rare in the medical literature. We, thus, aimed to present our very rare
neurosarcoidosis case with pituitary-hypothalamic involvement, which we
detected incidentally during the investigation of vascular headache and to
review the diagnosis and treatment of sarcoidosis.
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Girig

Sarkoidoz 1889 yilinda tanimlanmis, solunum sis-
temi basta olmak {iizere bircok sistemi tutabilen, ka-
zeifiye olmayan, epiteloid hiicre odagi ve bu odagi
cevreleyen lenfositlerden olusan grantilomlarla ka-
rakterize bir hastaliktir (1). Sarkoidozda en sik me-
diyastinal ve periferik lenfatik sistem tutulur. Cilt
(%20-35), kardiyovaskiiler sistem (%25), goz (%25),
iskelet sistemi (%20), gastrointestinal sistem (GIS)
(%1) tutulan diger sistemlerdir (1). Hastalarin yak-
lagik %7’sinde periferik sinir sistemi (PSS) ve santral
sinir sistemi (SSS) tutulumu vardir (1). Intrakraniyal
tim yapilarin sarkoidozda tutulabilecegi bilinmek-
tedir, ancak hipofiz veya hipotalamus etkilenme sik-
lig1 tim vakalarda %0.5'dir (2). SSS tutulumlar en
sik kraniyal sinirler (%52) olmak iizere, meninksler,
beyin parankimi, hipotalamus ve hipofiz bezi, peri-
terik sinirler seklindedir. Kraniyal sinirler icinde en
sik tutulan ise fasiyal sinirdir. Klinik olarak hastalarda
kronik basagrisi, parankimatoz tutuluma baglh olarak
nobetler veya fokal norolojik bulgular, hipofiziyer in-
fundibulumun tutulumuna bagh olarak da diyabetes
insipidus (DI) gorilebilir. Optik sinirleri saran bazal
infiltrasyon varliginda, korliik gelisebilir. Sarkoidozda
nadir de olsa, tekrarlayan menenjit tablosu goriilebi-
lir. Prognozun belirlenmesinde klinik ¢nemlidir ve
mutlaka kortikosteroidler (KS) ile erken donemde te-
daviye baslanilmalidir.

Norosarkoidoz tanis1 koymak, pulmoner veya siste-
mik sarkoidoz bulgularinin goriilmedigi durumlarda
oldukga giictiir (1). Stiphelenilen olgularda rutin tet-
kiklerin disinda, serum ile beyin omurilik sivisindaki
(BOS) ACE diizeyi, norogoriintiilemeler ve Galyum
67 sintigrafisi gibi ileri tetkikler yapilmalidir (1).

Hipotalamik kitle lezyonu goriinlimiinde sarkoid
odaklar1 olan olgulara literatiirde oldukca nadir rast-
lanmaktadir. Bu yazida hipofiziyer-hipotalamik tutu-
lumu olan bir nérosarkoidoz olgusu nadir goriilmesi
nedeniyle sunulmustur.

247



Olgu Sunumu

Otuz sekiz yasinda bayan hasta, klinigimize 7 yildir
ayda bir siklikla ortaya c¢ikan, tek tarafli, zonklayici,
eforla artan, bulant1 ve kusmanin eslik ettigi, uykusuz-
luk, soguk/sicak ile tetiklenen, analjezik almadiginda
24 saat, alirsa 3-4 saat siiren, tipik aurasiz migreni di-
stindiiren vaskiiler karakterde basagrisi ve tim viicutta
yaygin Kasint1 sikayetleriyle basvurdu. Oz ge¢misinde
9 yasinda traktorden, 12 yasinda agactan disme Oy-
kiisti vardi. Fizik muayenesinde tiim viicudunda yay-
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Sekil 1. Kontrasth T1 agirlikli sagittal manyetik rezonans
goriintiilemede frontalde, kraniyoservikal bileskede kontrast tutulumu
g0steren, nodiler granilomatéz lezyonlar
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Sekil 3. Kontrastli T1 agirlikli sagittal manyetik rezonans
goruntilemede frontal lobda multipl kontrast tutan noduler lezyonlar
ve pons gevresinde leptomeningeal kalinlasma
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gin eritemli lezyonlar (semptomatik dermografizm)
ve depigmente makiiller (vitiligo) saptandi. Norolojik
muayenesi bilateral postiiral tremor disinda normaldi.
Lokopeni (Beyaz kiire sayist 2900-3600/mm?) disinda
laboratuvar degerleri normaldi. Basagrisi etiyolojisi
arastirilirken ¢ekilen kraniyal manyetik rezonans go-
rintilemede (MRG) hipotalamik stipheli kitle gori-
niimi olmasi izerine hipofiz-hipotalamus MRG cekil-
di ve leptomeningeal sarkoid odaklar goriildi. (Sekil
1,2,3,4,5). TDT negatif, serum ACE diizeyi (48.60)

Sekil 2. Kontrasth T1 agirlikli sagittal manyetik rezonans
gorintulemede supraserebellar sisternada ve kraniyoservikal
bileskede kontrast tutulumu gésteren, noduler leptomeningeal
sarkoidler
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Sekil 4. Kontrasth T1 agirlikli sagittal manyetik rezonans
goruntlilemede anteriyor parasellar alanda ve kraniyoservikal
bileskede nodiler kontrast tutan lezyonlar ve hipotalamik bolgede,
hipotalamus-hipofiziyer hattin infiltrasyonuna bagh kontrast tutulumu
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Sekil 5. Aksiyal flair manyetik rezonans gérintilemede parasellar
alanda, bazal meninkslerde kalinlasma

normaldi. Hasta onay vermediginden lomber ponk-
siyon yapilamadi ve BOS ACE diizeyi oOlcililemedi.
Akciger grafilerinde hilar lenfadenopati (LAP) vardu.
Bu nedenle cekilen toraks BT’de mediyastende ¢ok
sayida patolojik boyutlarda lenf bezi saptandi. Lenf
bezleri sag paratrakeal alanda 2 cm, prevaskiiler alan-
da 2.5 cm, koronel alanda 3 cm, sol hilar yerlesimde
1 cm ¢apinda olup, patolojik boyutta idi, ancak akci-
ger parankim alanlarinda aktif infiltrasyon izlenmedi.
Mediyasten disinda sol aksiller bolgede 1.5 cm ¢apin-
da nodiiler tarzda, sag aksiller bolgede milimetrik bo-
yutlarda lenf bezleri vardi. Solunum fonksiyon testleri
normaldi. Bronkoalveolar lavaj (BAL) yapildi ve CD4:
%75, CDS8: %8, CD4/CD8: 9.3 diizeyleri artmis olarak
bulundu. Olguda deri, GIS, kardiyovaskiiler sistem ve
g0z muayenelerinde sistemik sarkoidoz bulgusu yok-
tu. Goguis Hastaliklar1 AD ile birlikte degerlendirilen
hastada mevcut klinik tablo sarkoidoz ile uyumlu bu-
lundu, evreleme i¢in skalen lenf nodu biyopsisi yapil-
mast Onerildi. Ancak olgu, biyopsiyi kabul etmedi ve
zaman kaybedilmeden 1000 mg/giin dozunda puls KS
tedavisi 5 giin siire ile uygulandi. Puls tedavi bitimin-
de oral steroid onerilerek taburcu edildi. Bir ay sonra
olguya telefon ile ulasildi ve sikayetlerinin tamamen
gectigi 6grenildi.

Tartisma

Sarkoidozun 20-40 yaslar arasinda ve kadinlar-
da erkeklere oranla goriilme siklif1 fazladir (1,3,4).
Olgumuz kadin cinsiyette olup, 38 yasinda idi.

Bilateral hilar LAP 2/3 olguda izlenmektedir ve
%90 oraninda akciger grafilerinde patoloji vardir.
Olgumuzun akciger grafisinde hilar LAP, toraks BT’de
mediyastende ¢cok sayida patolojik boyutlarda lenf
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bezleri, mediyasten disinda sol aksiller ve sag aksiller
bolgelerde nodiiler tarzda lenf bezleri vardi, ancak pa-
rankim infiltrasyonu yoktu. Hastalarin %7’sinde SSS
tutulumu mevcuttur (5). En sik leptomeningeal taba-
kalar, 6zellikle de bazal sisternler, hipotalamus, optik
kiazma ve infundibular bolge tutulur. Hipofiziyer tu-
tulum, tiim vakalarda %0.5 oraninda sella yerlesimli
kitle veya yalanc kitle gortintimleri olarak karsimiza
¢ikabilir (2). Olgumuzda GIS, deri ve goz gibi diger sis-
tem tutulumlarina rastlanmadi, ancak oldukca nadir
goriilen SSS ve hipofiziyer-hipotalamik aks tutulumu
vardi. Kraniyal MRG ve sonrasinda cekilen hipofiz
MRG'lerinde kitle gortintimiindeki sarkoid odaklarin
gosterilmesi sonrasi diger sistemleri taramaya yonelik
ileri tetkikleri planlandi.

Klinik olarak SSS tutulumu varliginda %24 oranin-
da meningeal tutulum gorildigi bildirilmistir (1,3).
Norosarkoidozda meningeal tabakalarin, ozellikle de
duranin tutulumuna bagl olarak hastalarda kronik
basagrisi, parankim tutulumuna bagli olarak ndbetler
veya fokal norolojik bulgular, hipofiziyer infundibu-
lumun tutulumunda DI goriilebilir, nadir durumlar-
da ise ek olarak panhipopitiiiterizm bulgularn izlene-
bilmektedir (6-8). Bizim olgumuzun klinigimize bas-
vuru nedeni vaskdler 6zellik gosteren kronik basagrist
idi. Kraniyal MRG’de leptomeningeal tutulumlar ve
sarkoid odaklar1 izlendi, ancak panhipopitiiterizm
bulgular: veya DI saptanmadi.

Sarkoidoz tanisinda laboratuvar bulgular1 nonspesi-
fiktir. Kan sayiminda 16kopeni (%5-10) ve anemi (%4)
goriilebilir. Olgumuzda tekrarlanan incelemelerle ke-
sinligi saptanan belirgin 16kopeni vardi. Sarkoid gra-
niilomlardan ACE sentezlenmesi ve viicut sivilarina
yayillmasi nedeniyle serum ve BOS’da ACE seviyele-
rinin hastalarin %70-80 kadarinda arttig1 izlenmekle
birlikte, serum ACE seviyesindeki ytikseklikler, aktif
histoplazmozis ve diger graniilomatéz hastaliklar-
da da gorilebilir ve bu nedenle spesifik degildir. Bir
baska 6nemli bulgu olan serum ACE diizeyinin nor-
mal olmasi da, taniy1 ekarte ettirmez (9). Literatiirde
serum ACE diizeyi normal olan izole SSS sarkoidozlu
olgu ornekleri bulunmaktadir (10). Olgumuzda serum
ACE diizeyi normal bulundu, ancak bu degerin normal
olmasi taniy1 ekarte ettirmediginden, yaklasitmimizda
degisiklik olmadi (9,10). Sarkoidozlu hastalarin %2-15
kadar kiciik bir grubunda D vitaminine karst artmis
hassasiyetten dolay1 hiperkalsemi ve %15-40 oranin-
da da hiperkalsitiri saptanmaktadir (1,11). Olgumuzun
serum Kalsiyum degeri ve 24 saatlik idrarda kalsiyum
atilimi normal olarak saptandi.

Olgumuzda sarkoidoz tanisinda 6nemli oranda tani
degeri olan TDT sonucu, literatiirle uyumlu olarak
negatifti. Uygulanmasi zaman alan, giincelligini kay-
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betmis bir test olan Kweim testini ise, antijenini elde
etmenin zor olmasi ve sonucun taniya yardimci ola-
mayabilecegi nedenleriyle uygulamadik.

Sarkoidozda BAL sivisinin Ozellikleri, CD4/CD8 oranin-
daki artis ile birlikte olan lenfositik alveolit olarak bildi-
rilmektedir. CD4/CD8 oraninin >3.5 olmasi durumunda
ozgulligiin %93 oldugu bildirilmistir (12). Olgumuzun
BAL sonucu CD4: %75, CD8: %8, CD4/CD8: 9.3 (>3.5)
aktif sarkoidozla uyumlu olarak bulundu.

Kraniyal MRG ile hipotalamik-hipofiziyer aksin
infiltran lezyonlari, serebral parankimal kitleler, lep-
tomeningeal lezyonlar, fokal ak madde lezyonlar
saptanabilir, ayn1 zamanda geri doniisimli ve do-
nisiimsiiz lezyonlar ayirt edilebilir (13). Lezyonlar
MRG calismalarinda T1 agirlikli kesitlerde genellikle
kortikal gri maddeye gore hafif hipointens veya izo-
intens karakterde izlenirken, T2 agirlikli kesitlerde
sinyal intensiteleri oldukca degiskenlik gostermek-
tedir. Norosarkoidoz siiphesi olan hastalara intrave-
noz Gadolinium uygulanmasi sonrasit lezyonlarin
yogun kontrast tutulumu gostermesi, gizli kalabile-
cek lezyonlarin goriilebilmesi ac¢isindan Onemlidir
(3,4,6,10). Olgumuzun kraniyal MRG'de izlenen hi-
potalamik kitle lezyonu gortintimi ve kontrast tutan
leptomeningeal odaklar1 noérosarkoidoz ile uyumlu
olarak bulundu.

Norosarkoidoz tanisi, pulmoner veya sistemik sar-
koidoz bulgularinin goriilmedigi durumlarda oldukca
glctiir ve meningeal tabakalardan, serebral dokudan
biyopsi alinmasi gerekli olabilir (3,4). Olgumuza skalen
lenf nodu biyopsisi yapmak ve klinik, laboratuvar ve
radyolojik olarak koydugumuz tanimizi desteklemek
istedik. Olgu biyopsiyi kabul etmedi, zaman kaybedil-
meden puls KS tedavisi baslandi. Puls tedavi bitiminde
oral idame tedavisine gecilerek hasta taburcu edildi.
Bir ay sonra olguya telefon ile ulasildi ve sikayetlerinin
tamamen gectigi 6grenildi. Bu olgumuzda da gordigi-
miiz ve bilinen bir gercek sarkoidoz vakalarinda erken
donemde KS tedavisine baslanilmasi gerektigidir (1).
Olgularin KS tedavisini tolere edememeleri halinde, ya
da doz azaltilmasi sirasinda siklosporin kullanilmasi da
secenekler arasindadir (14). Tedavi en az 6 ay, ortala-
ma 3-5 yil siirdiiriilmelidir. Ugte bir olguda tedavinin
kesilmesinden aylar-yillar sonra niiks goriiliir. Izole
kitle lezyonlarinin KS tedavisine yaniti cok daha iyidir.
Menenijitli olgularda yiiksek dozda KS tedavisine yanit
alinamaz ise, total beyin irradiyasyonu denenmis ve
semptomatik iyilesme sagladig1, yan etkilerin minimal
oldugu belirtilmistir (15).

Prognozu belirlemede klinik onemlidir. Ates, eri-
tema nodozum, poliartrit ve hilar LAP iyi prognoz;
kemik tutulumu, lupus pernio, kronik hiperkalsemi
ve kronik pulmoner sarkoidoz ise kotii prognoz be-
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lirtisidir ve tiim hastalarin %1-6’s1 kaybedilir (16).
Olgumuz bu yonden degerlendirildiginde, kotii prog-
noz belirtisi olan iskelet sistemi ve cilt tutulumu ile
kronik hiperkalsemi saptanmazken, iyi prognoz gos-
tergelerinden olan hilar LAP’leri vardi.

Bu yazida aurasiz migren semptomlariyla basvuran
olgunun sunularak, bu zeminde norosarkoidoz has-
taliginin tan1 ve tedavi asamalarinin tekrar gozden
gecirilmesi amaclanmagtir.
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