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GİRİŞ 

Sjögren sendromu (SS) egzokrin bezlerin kronik lenfositik infiltrasyonu 

ile karakterize otoimmün bir hastalıktır. Sıklıkla ağız ve göz kuruluğu ile kendini 

ortaya koyan hastalık, ayrıca bir çok organ ve sistemde egzokrin bez dışı sistemik 

belirti ve bulguları da sergileyebilmektedir. Günümüzde SS’ye ait 

etyopatogenetik mekanizmalar halen açıklığa kavuşmamıştır. Genetik yatkınlık 

zemininde tetikleyici bir faktörün hastalığı başlattığı düşünülmektedir (1) .  

İnflamasyon ve ateroskleroz gelişimi arasında anlamlı bir ilişki söz 

konusudur. C-reaktif protein (CRP), gelecekte oluşabilecek kardiyovasküler 

olayları güçlü bir biçimde öngörebilme kabiliyetine sahiptir (2). Hatta CRP’nin 

ateroskleroz oluşumuna bizzat katıldığına dair önemli veriler mevcuttur (3, 4). 

Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) gibi inflamatuvar 

romatizmal hastalıklarda hızlanmış ateroskleroz söz konusu olup, bu duruma bağlı 

olarak kardiyovasküler hastalık sıklığı artmıştır (5, 6). Ayrıca bu hastalıklarda sol 

ventrikülde diastolik fonksiyonların bozulduğunu gösteren veriler de mevcuttur 

(7-9).  

Yapılan çalışmalar diğer inflamatuvar romatolojik hastalıklarda olduğu 

gibi SS’de de hızlanmış aterosklerozun varlığını ortaya koymuştur (10, 11). Tıbbi 

literatür incelendiğinde, SS’nin kalp fonksiyonları üzerine olan etkisini inceleyen 

bir çalışma yoktur. Bu nedenle, SS’li hastalarda sol ventrikül fonksiyonlarını 

incelemeyi amaçladık.   
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GENEL BİLGİLER 

 

1. SJÖGREN SENDROMU 

 

1.1  Tarihçe ve tanım 

Ağız kuruluğu, keratit ve tükürük bezlerinde şişlik gibi çeşitli klinik 

durumlar 1800’lü yıllarda Hadden, Leber ve Mikulicz tarafından ilk kez 

tanımlanmış olsalar da, bu klinik belirtilerin sistemik bir hastalık ile ilişkilerinin 

gündeme gelmesi 1925 yılında Guogerot ile olmuştur. Takiben 1933 yılında 

İsveçli bir oftalmolog olan Sjögren, göz bulgularının sistemik bir hastalığın lokal 

bulguları olarak ortaya çıktığını tanımlamıştır. 1953 yılında  Morgan ve 

Castelman parotis bezindeki yoğun ve fokal bir lenfositik infiltrasyonun varlığını 

göstermişlerdir. SS ile ilişkili antikorların gösterilmesi ise 1960’lı yıllarda 

gerçekleşmiştir (1).  

Günümüzde SS, özellikle egzokrin bezleri tutan, yavaş ilerleyen 

inflamatuvar otoimmün bir hastalık olarak tanımlanmaktadır. Egzokrin bezlerin 

lenfositik infiltrasyonu karakteristik histopatolojik bulgusu olup, bu durum 

otoimmün epitelit olarak tanımlanmakta ve egzokrin bezlerin fonksiyon 

bozukluğu ile sonuçlanmaktadır. Hastalık her hangi bir otoimmün hastalığa eşlik 

etmiyor ise primer SS olarak tanımlanır. RA, SLE veya sistemik skleroz gibi 

inflamatuvar romatolojik hastalıkların seyrinde gelişmiş ise sekonder SS olarak 

tanımlanmaktadır (1).  
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1.2  Epidemiyoloji 

Sjögren sendromu  kadınlarda erkeklere oranla daha sıktır. Ülkemiz 

verilerine göre kadınlarda yaklaşık olarak 7.5 kat daha sık görülmektedir (12).  

Yapılan çalışmalarda hastalığın prevalansı açısından farklılıklar söz konusudur. 

Bu farklılıkların temel nedenleri, toplumlar arasındaki genetik yatkınlık zemini ve 

bunun yanı sıra prevalans hesabı için dizayn edilen ve toplum temelli 

çalışmalarda kullanılan sınıflama kriterleridir. Bu konu ile ilgili bir çok sınıflama 

kriteri geliştirilmiş olmakla beraber, en sık kullanılan iki kriter seti 1993 Avrupa 

kriterleri (13) ve 2002 Amerika-Avrupa konsensus grup (AAKG) kriterleridir (14) 

(Bakınız Bölüm 1.6). 1993 Avrupa kriterlerine göre kaba prevalalans oranı % 

0.35 – 0.60 arasında bildirilmektedir (12, 15, 16). Her iki cinsiyet için ayrı ayrı 

incelendiğinde, prevalans kadınlar için % 0.41- 1.56 arasında iken (12, 15-17), 

erkekler için % 0 – 0.25 arasında saptanmıştır (12, 15, 16). Farklı çalışmalardan 

elde edilen sonuçların detayları Tablo 1 ile özetlenmiştir.   

Ülkemizde SS prevalansının saptanmasını amacı ile yapılmış olan iki ayrı 

çalışma söz konusudur. Kabasakal ve arkadaşlarının yaptığı ve sadece kadın 

populasyonunu inceleyen çalışmada SS prevalansı 1993 Avrupa kriterlerine göre 

% 1.56 iken, 2002 Amerika-Avrupa konsensus grup kriterlerine göre % 0.72 

olarak saptanmıştır (17). İkinci çalışma Birlik ve arkadaşları tarafından yapılmış 

olup, bu çalışmada 1993 Avrupa kriterlerine göre SS prevalansı kadınlarda 

%0.58, erkeklerde %0.08, Amerika-Avrupa konsensus kriterlerine göre ise total 

prevalans %0.21 iken, kadınlarda %0.38 olarak tespit edilmiştir (12). 
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 Hastalık sıklığı kentlerden kırsal bölgelere gittikçe azalma eğilimindedir. 

Yunanistan’da romatizmal hastalıkların prevalansını inceleyen oldukça geniş bir 

çalışmada (ESORDIG), SS sıklığı kentlerde yaşayanlarda %0.26, kent 

çevrelerinde %0.15 ve kırsal alanda ise %0.07 olarak tespit edilmiştir (18).    

Hastalık insidansı ile ilgili bilgiler yetersiz olmakla beraber, Slovenya 

verilerine göre yıllık insidans 100.000’ de 3.9 olarak saptanmıştır (19). 

Yunanistan’dan yapılan bir başka çalışmada ise yaşa göre düzeltilmiş yıllık 

insidans oranı 100.000’de 5.3 olarak bildirilmiştir. Her iki cinsiyet için ayrı ayrı 

olarak hesaplandığında, bu oran kadınlar için yılda 100.000’de 10.1 iken, erkekler 

için 100.000’de 0.5 olarak saptanmıştır  (20). Hastalık kadınlarda en sık  5.-6. 

dekadlar arasında, erkeklerde ise 4.-5. dekadlar arasında ortaya çıkmaktadır (20). 

Genel olarak incelendiğinde, her iki cinsiyet için hastalığın ortaya çıkışının 4.-7. 

dekadlar arasında yoğunlaştığı dikkati çekmektedir (12, 20).   

  

Tablo 1. Çeşitli ülkelerden bildirilmiş olan Sjögren sendromu prevalansları 

* Yaşa göre düzeltilmiş prevalans 
 

 

 

 

Ülke Prevalans (%) Kriter seti Yaş aralığı Kaynak 
 Toplam Kadın Erkek    
Türkiye 0.35 0.58 0.08 Avrupa ≥ 18   (12) 
Türkiye - 1.56 - Avrupa 18-75 (17) 
İngiltere 0.35 0.41 0.25 Avrupa 18-75 (15) 
Slovenya 0.60 1.10 <0.01 Avrupa 20-84 (16) 
Yunanistan* 0.15 - - Avrupa ≥ 19 (21) 
Türkiye 0.21 0.38 0 AAKG ≥ 18 (12) 
Türkiye - 0.72 - AAKG 18-75 (17) 
Yunanistan* 0.15 0.29 - AAKG ≥ 19 (18) 
Yunanistan* 0.09 0.18 0.008 AAKG ≥ 16 (20) 
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1.3  Etyoloji ve patogenez 

Diğer otoimmün hastalıklarda olduğu gibi, günümüzde halen SS’ye neden 

olan etyopatogenetik mekanizma açıklanabilmiş değildir. Genel olarak, 

otoimmünitenin oluşumu için genetik yatkınlık zemininde tetiği çekecek bir 

çevresel faktörün varlığı yaygın kabul görmüş bir hipotezdir (22). O halde 

incelenen hastalığa özgün patogenetik yapıyı tanımlayabilmek için, o hastalığa 

yatkınlık oluşturabilecek genlerin tanımlanmasına ihtiyaç vardır. Bir çok gen türü 

otoimmün hastalıkların fizyopatolojisi içerisinde suçlanmakla beraber, bunların en 

önemlileri doku uygunluk kompleksi (major histocompatibility complex, MHC) 

olarak tanımlanan genlerdir. MHC moleküllerinin temel görevleri çeşitli peptid 

yapıdaki antijenleri T hücrelerine sunmaktır. İnsan lökosit antijen (Human 

leucocyte antigen = HLA) allelleri ile otoiimmün hastalıklar arasında var olan 

ilişki uzun yıllardır bilinmekte olup, bu bilgi T hücrelerinin de bu hastalıklarda 

önemli roller aldıklarını ortaya koymaktadır (22).  

 

1.3.1  Genetik yatkınlık: 

Maalesef günümüzde halen SS’ye özgün, yatkınlık yaratacak tek bir gen 

tanımlanmış değildir. Bununla birlikte HLA allelleri üzerine yapılmış çalışmalar 

ile anlamlı bir takım ilişkiler ortaya konulabilmiştir. Üç farklı etnik gruba ait SS 

hasta topluluğu üzerinde yapılmış bir çalışmada, Amerikalı beyazlarda HLA-

DRB1*0301-DRB3*0101-DQA1*0501-DQB1*0201, Japonlar’da HLA-

DRB1*0405-DRB4*0101-DQA1*0301-DQB1*0401 ve Çinliler’de HLA-

DRB1*0803-DQA1*0103-DQB1*0601 haplotipleri hastalığa yatkınlık ile ilişkili 
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bulunmuştur. Ayrıca bu üç ayrı etnik grupta HLA-DQB1’ in ilk kısmında yer alan 

59.- 69. pozisyonlar arasında oluşan aminoasit motifinin (EYWNSQKDILE) 

ortak olduğu tespit edilmiştir (23). HLA-DQB1*0201 ilk kısmındaki aynı 

aminoasit dizilimininin Avrupalı SS hastalarında Sjögren sendromu B (SS-B) 

antijenine karşı gelişen otoimmün yanıt ile ilişkili olduğu bulunmuştur (24). Bu 

motif alfa heliks yapısının antijen bağlayan oluğunda lokalize olması bakımından 

dikkat çekicidir (23, 24). Ayrıca, Avrupalı SS’li hastalarda bu paylaşılan 

aminoasit motifine ek olarak DQA1*501’in SS-B antijenine karşı oluşan immün 

yanıtla ilişkili olduğu belirtilmektedir (24).  Bir başka çalışmada DRB1*0301, 

DQA1*0501, ve DQB1*0201 allelini taşıyan SS’li hastaların yüksek seviyede 

CD45RO müspet delta/gamma T hücre reseptörü taşıyan hücrelere sahip oldukları 

ve bunun yanı sıra, bu hastalarda Sjögren sendromu A (SS-A) ve SS-B 

antijenlerine karşı oluşan antikorlarının daha yüksek seviyelerde olduğu ileri 

sürülmüştür (25). HLA allelleri ile ilgili çalışmalar, bu genlerin hem hastalığa 

yatkınlıkta hem de patofizyolojik süreç içerisinde etkin roller üstlendiklerini 

düşündürse de, her hangi bir allelin kesin rolü konusunda fikir yürütmek şu 

aşamada zor görünmektedir. 

 

1.3.2.  Viral etkenler: 

Genetik yatkınlık zemininde çevresel faktörlerin etkisi incelendiğinde, 

üzerinde en çok çalışılan konu virüslerin bir etyolojik faktör olarak SS 

patogenezinde rol oynayıp oynamadıklarıdır. SS için üzerinde en çok çalışılan 

virüs Ebstein Barr virüsüdür (EBV). Bir DNA virüsü olan EBV’nin genomunun 
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hem lakrimal bezde (26) hem de tükürük bezlerinde yüksek seviyede olduğu 

gözlenmiştir (26, 27). Özellikle EBV’nin tükürük bezi epitelinde saptanmış 

olması, bu virusun epitel hücrelerine yerleşerek otoimmün olayın tetiğini çektiği 

görüşüne neden olmuştur (27). Hatta lakrimal bezdeki epitel hücrelerinin yanı 

sıra, lenfositlerin çoğaldıkları alanlarda da EBV DNA sıklığında bir artış tespit 

edilmiştir (28). Bütün bu bulgulara rağmen yapılan çalışmalar çoğunlukla az 

sayıda hastayı içermekte ve tatminkar sonuçlar verememektedir. Anlamlı ilişkiler 

gösteren bu bilgilere zıt sonuçlar içeren, EBV ile SS arasında ilişki olmadığını 

öne süren çalışmalar da mevcuttur (29, 30).  

Sjögren sendromu etyopatogenezi içerisinde, insan T lenfotropik virüs-1 

(Human T lymphotrophic virus, HTLV-1) üzerinde yoğun olarak çalışılan bir 

diğer virüstür. Endemik bölgelerde, HTLV-1 seroprevalansının SS hastalarında 

anlamlı şekilde yüksek olduğu bildirilmektedir (31). Benzer şekilde, endemik 

bölgelerde görülen HTLV-1 ile ilişkili miyelopati hastalarında da SS sıklığında 

artış söz konusudur (32). HTLV-1 antikoru müspet olan SS’li hastalar ve sağlıklı 

bireylerde, periferik kan mononükleer hücrelerinin kendiliğinden çoğalımı, 

HTLV-1 antikoru menfi olanlara göre anlamlı düzeyde artmıştır (33).  HTLV-1 

antikoru müspet olan SS hastalarının tükürük bezlerinde tespit edilen viral yük, 

periferik kan mononükleer hücrelerde ölçülenden daha yüksektir. Ancak, tükürük 

bezindeki bu birikim epitel hücrelerinde olmayıp esas olarak T hücrelerindedir. 

Epitelde viral birikim bulunmaması, bu virüsün tükürük bezindeki hasar 

mekanizmasındaki rolünün bir soru işareti olarak kalmasına yol açmaktadır (34). 



 8

Hepatit C virüsü (HCV) etyolojide adı geçen diğer bir virüstür. HCV ile 

enfekte kronik hepatit veya siroz hastalarının tükürük bezi biopsilerinde SS için 

tipik  fokal lenfositik infiltrasyonlara rastlanmaktadır (35). Ayrıca kronik HCV 

enfeksiyonu sırasında da en sık görülen otoimmün hastalık SS’dir (36). Ancak, 

günümüzde HCV enfeksiyonunun SS’yi taklit mi ettiği, yoksa hastalığın tetiğini 

mi çektiği konusu tartışmalıdır. Kronik HCV enfeksiyonuna sahip bireylerde 

gözlenen SS bazı özellikleri ile primer SS’den farklılıklara sahiptir. Örneğin daha 

ileri yaşta görülür, kadın/erkek oranı nispeten daha düşüktür, anti-SS-A ve anti-

SS-B antikor sıklıklarına daha az rastlanır. Bu nedenle HCV enfeksiyonu seyrinde 

ortaya çıkan SS,  HCV ile ilişkili SS veya HCV enfeksiyonuna sekonder SS 

şeklinde tanımlanabilmektedir (37). Ayrıca en son geliştirilmiş olan AAKG 

sınıflama kriterlerinde kronik HCV enfeksiyonu bir dışlama kriteri olarak yer 

almaktadır (14). 

   

1.3.3.  Patofizyoloji: 

Patofizyolojik sürecin işleyişi genel olarak şu şekilde 

tanımlanabilmektedir. Genetik olarak yatkın bir bireyde, tetikleyici bir faktörün 

sebep olduğu hücresel harabiyet (nekroz) ve apoptoz, hastalığın patofizyolojik 

başlangıç noktası olarak kabul edilebilir. Böyle bir başlangıç noktasını, oluşan 

apoptoza bağlı yeni antijen oluşumu (neoantijen), bu yeni antijenlere karşı oluşan 

daimi otoimmün yanıt ve neticede oluşan doku hasarı izler (1). SS’li hastalarda en 

iyi bilinen oto antijenler SS-A (Ro) ve SS-B (La) proteinleridir. SS’li hastaların 

tükürük bezi biopsilerinde hem 60 kD SS-A (Ro-60) hem de SS-B’nin artmış 
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sunumları söz konusudur. Her iki antijeninde duktal hücrelerde artmış olan 

sunumları dikkat çekicidir. Bu bulgular dokuya özgün immün yanıt olarak 

yorumlanmaktadır. 52 kD SS-A’da (Ro-52) ise benzer özellik söz konusu değildir 

(38). Farklı olarak, Ro-52 apoptotik hücrelerde antikor bağlamak için hücre 

yüzeyinde bulunmaz (39). İnterferon α (IFN- α) ile uyarılmış apoptoz modelinde, 

olayın başlangıç aşamasında Ro-52 miktarında bir artış gözlenir ve bu artışı 

takiben Ro-52’nin stoplazmadan nükleusa doğru (Ro-60 ve SS-B’nin tersine) göç 

ettiği gözlenmektedir. Bu göçün apoptoz gelişmeden önce olması bu proteinin 

anti-proliferatif ve proapoptotik bir etkisinin olabileceğini akla getirmektedir (40). 

Diğer iki antijene karşı oluşan antikorlardan anti-Ro60 özgün olarak erken 

apoptotik hücrelere bağlanmakla birlikte, erken ve geç apoptoz evrelerinin her 

ikisinde de hücre yüzeyinde tespit edilebilmektedir. Anti-SS-B ise sadece geç 

apoptotik hücrelere bağlanmaktadır (39). Önemli bir diğer bulgu, deneysel olarak 

SS’li hastalardan elde edilmiş olan immunoglobulin (Ig) G tipi antikorların 

apoptoza aracılık ediyor olmasıdır. Bu antikorlar DNA’da hasar oluşturabilmekte 

ve kaspaz sistemini (kaspaz 3, 8, ve 9) uyarabilmektedir. Bu bulgu SS’de kaspaz 

aracılı apoptozun önemli bir göstergesidir (41).  

Yeni antijenlerin oluşumunu takiben gelişen olaylar, antijenin sunulması 

ve lenfositlerin olay yerine olan iştirakleridir. SS hastalarında tükürük bezi 

epitelinin antijen sunucu hücre görevi üstlendiği yönünde önemli bulgular vardır 

(42, 43). SS’li hastalarda tükürük bezi epitelinde HLA-DR sunumunda anlamlı bir 

artış söz konusudur. Bu sunum hem asiner hem de duktal epitelde meydana 

gelmektedir (42, 43). HLA DR müspet olan bu epitel hücreleri, büyük kısmı 
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yardımcı T hücre tipindeki lenfositler tarafından oluşturulan infiltratların 

etrafındaki epitel hücreleridir (43). Epitel hücrelerinin antijen sunumunda aktif 

görev üstlendikleri yönündeki bir diğer önemli bulgu ise, SS’li hastaların tükürük 

bezinde CD80 ve CD86 yüzey belirteçlerinin saptanmış olmasıdır. Bu bulguya 

esas olarak duktal hücrelerde rastlanır (42, 44). Yardımcı uyarı (ko-stimülasyon) 

olayında görevli olan bu moleküller normal tükürük bezlerinde izlenmezler. Her 

iki molekülün sunumu tükürük bezindeki inflamasyonun derecesi ile orantılı 

olarak artmakta, ciddi sialoadeniti bulunan SS’li hastalarda ise CD80 ve 

CD86’nın birlikte sunulduğu izlenmektedir (44).  

Oluşan bu olaylar neticesinde meydana gelen immün yanıtı ortama 

inflamatuvar hücrelerin göçü izlemektedir. SS’li hastaların tükürük bezlerinde 

ektopik olarak gelişen bir lenfogenez (germinal merkez benzeri oluşum) söz 

konusudur (45). Bu germinal merkez benzeri yapılar esas olarak T hücreleri, B 

hücreleri, endotel hücreleri, foliküler dentritik hücreler ve Ki-67 (+) çoğalan 

hücrelerden oluşur (46). Yoğun lenfoid birikimler içerisinde, özellikle de oluşan 

bu germinal merkez benzeri  yapılara yakın bölgelerde, intersellüler adezyon 

molekülü 1, vasküler sellüler adezyon molekülü ve bu  adezyon moleküllerinin 

ligantlarının artmış sunumları izlenmektedir. Bu bulgu adezyon moleküllerinin 

bölgeye olan lenfosit göçüne katkısını göstermektedir  (46). SS’li hastaların 

tükürük bezleri incelendiğinde hücrelerin büyük çoğunluğunun T hücreleri 

tarafından oluştuğu görülmektedir. Genel olarak T hücre sayısı, B hücre sayısının 

2.5 katı kadardır. Bu hücrelerin çoğunluğu da yardımcı/uyarıcı T hücrelerdir (47). 

Bezdeki lenfositik infiltrasyonlar infiltrasyonun yoğunluğuna göre 
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derecelendirildiğinde düşük dereceli infiltratlar çoğunlukla T hücrelerden 

oluşurken, infiltrasyonun derecesi arttıkça T lenfositlere ek olarak B 

lenfositlerinde olaya iştirak ettiği dikkati çekmektedir (45). Lenfositik 

infiltrasyonun bu olgunlaşma sürecine kemokinlerin, özellikle de CXCL13 ve 

CCL21’in katkısı önemlidir (45, 48). Her iki kemokinin sunumunda 

infiltrasyonun derecesi ile doğru orantılı bir artış gözlenmektedir (45). Ayrıca her 

iki kemokinin de lenfosit infiltrasyonu içerisinde meydana gelen B ve T hücre 

ayrımlaşmasında önemli roller üstlendikleri ve böylece lenfosit infiltrasyonunun 

başlamasına ve ilerlemesine katkıda bulundukları  düşünülmektedir (45).   Önemli 

bir nokta da, germinal merkez benzeri yapılar içerisinde anti-SS-A ve anti-SS-B 

müspet hücre sıklıklarının artmış olmasıdır. Aynı zamanda, anti-Ro52 ve anti-SS-

B antikorlarının serum seviyeleri ile tükürük bezinde tespit edilen üretimleri 

arasında güçlü bir ilişki vardır (46).   

Patofizyolojik süreç içerisinde bir çok sitokinin olaya iştirak ettiği 

gözlenmektedir. Tükürük bezi ve salgısında yapılan incelemelerde interlökin (IL) 

1α, IL-6, IL-10, tümör nekroze edici faktör (TNF) α ve IFN-γ gibi sitokinlerin 

yüksek seviyelerde olduğu tespit edilmiştir (49). Özellikle epitel hücrelerinin, 

antijen sunumunda olduğu gibi aktif inflamatuvar süreçte de etkin bir rol 

üstlendikleri izlenmektedir. Minör tükürük bezi örneklerinde epitel hücrelerinin 

IL-1, IL-6 (50) ve TNF-α (49, 50) ürettikleri gözlenmektedir. Ayrıca yine tükürük 

bezini infiltre eden CD4 (+) T hücreler tarafından IL-2, IFN-γ ve IL-10 

salgılamaktadır (49). IL-1β ve TNF-α gibi proinflamatuvar sitokinler de T 

hücreleri tarafından salgılanan diğer sitokinlerdir (50). Mevcut sitokin trafiği 



 12

içerisinde yardımcı T hücre (T hepler, Th) 1 veya 2 tipi sitokin ayırımı yapmak 

güçtür. Th1 ve Th2 tipinde sitokinlerin sunumları özellikle B hücre birikiminin 

yoğun olduğu bölgelerde gözlenmektedir. Th1 sitokin sunumu sıklıkla CD80 

sunumu ile beraberken, Th2 sitokin sunumunun ise CD86 ile beraber olduğu 

dikkat çekici bir olaydır (42). Bu sebeple CD80 ve 86’ya paralel olarak, Th1 

sitokinlerin hastalığın başlamasında ve ilerlemesinde, Th2 sitokinlerin ise daha 

çok hastalığın ilerlemesinde rol aldıkları düşünülebilir.   

Hastalığın başlaması, ilerlemesi ve otoimmün yanıtın daimi hale 

gelmesinde önemli rol oynayan bir diğer önemli faktör  B hücre aktive edici 

faktör (B cell activating factor = BAFF) dür. SS’li hastaların tükürük bezlerinde 

(51) ve serumlarında (52) BAFF seviyeleri kontrol gruplarına göre anlamlı 

düzeyde yüksektir. Tükürük bezlerindeki BAFF kaynağı hücreler duktal epitel 

hücreleri, T lenfositler ve B lenfositlerdir. B lenfositler tarafından üretilen 

BAFF’ın otokrin etkiye sahip olduğu düşünülmektedir (51). Deneysel modellerde 

hem Toll benzeri reseptör-3 aracılığı ile (Toll like receptor = TLR), hem de çift 

sarmallı RNA virüsü ile uyarım sonucunda BAFF’a ait mRNA seviyelerinde artış 

gözlenmektedir (53). Yine deneysel modellerde, SS’li hastalardan elde edilen 

tükürük bezi kültürlerinde duktal hücrelerin IFN-α ile uyarımı sonucunda BAFF 

mRNA seviyelerinde anlamlı düzeyde artışlar saptanmıştır (54). BAFF’ın 

otoimmün yanıtın daimi hale gelmesindeki rolü, BAFF sunumunun izlendiği 

hücrelerde apoptozda azalma olması ile açıklanmaktadır (55). Ayrıca serum 

BAFF seviyelerinin serum gamma globulin, anti-SS-A ve romatoid faktör (RF) 

seviyeleri ile anlamlı ilişki içerisinde olduğu saptanmıştır. Anti-SS-A, anti-SS-B 
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ve RF açısından müspet olan SS’li hastalardaki serum  BAFF düzeyleri, bu 

antikorlar açısından menfi olan hastalara göre daha yüksek seviyededir. Bu durum  

BAFF’ın otoreaktif B hücre aktivasyonunda ve antikor üretiminde önemli roller 

üstlendiği şeklinde yorumlanmaktadır (52).  

Bütün bu inflamatuvar sürecin sonunda egzokrin bezde ciddi hasar gelişir. 

Yapılan çalışmalarda oluşan bu hasarda, başta matriks metalloproteinaz (MMP) 9 

olmak üzere MMP’lerin (56, 57), oksidatif hasarın (58) ve ayrıca hücresel 

lizozomal enzimler olan glukozidaz ve proteazların (59) önemli rolleri olduğuna 

dair bulgular mevcuttur. Minör tükürük bezi biopsi örneklerinde hem bazal 

laminada hem de stromada artmış bir proteolitik aktivite söz konusudur. Ayrıca 

bu yapısal değişiklikler hem asiner hem de duktal hücrelerde izlenmekte, ek 

olarak tükürük salınımında azalma ile paralel bir özellik göstermektedir (57). 

 

1.4.  Klinik belirti ve bulgular   

1.4.1.  Egzokrin bez ile ilişkili belirti ve bulgular: 

Sjögren sendromlu hastalarda en sık görülen iki belirti ağız ve gözde 

kuruluktur (60, 61). Ağızda acı ya da yanma hissi, tat alma hissindeki 

değişiklikler ve yutma güçlüğü oldukça sık görülen diğer oral belirtilerdir. Benzer 

şekilde gözde kuruluk dışında gözde kaşıntı, kum ya da yabancı cisim varlığı 

hissi, gözde yorgunluk ve ışığa tahammülsüzlük sık olarak hastalar tarafından 

tarif edilebilmektedir (61). SS’li hastaların bulber konjonktivalarından alınan 

örneklerde elektron mikroskobik incelemeler ile ciddi epitel değişikliklerine 

rastlanmıştır. Bu değişiklikler, mikrovillusların sayısında azalma, 
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mikrovilluslarda yassılaşma ve sekretuvar veziküllerin sayısında anlamlı azalma 

şeklinde sıralanabilir (62).  

Parotis bezinde şişlik özellikle genç yaşta tanı konulan hastalarda önemli 

bir belirti olup sıklığı yaş ilerledikçe azalmaktadır (60). Özellikle çocukluk çağı 

SS’de parotis bezlerinde oluşan aralıklı şişlik şeklinde ortaya çıkış oldukça 

karakteristiktir ve bu hastaların büyük çoğunluğunda ilk belirti olarak ortaya çıkar 

(63). Yutma güçlüğü hastaların en azından dörtde birinde görülür (61). Yutma 

güçlüğü en sık faringeal bölge ve özofagus üst kısmında hissedilir. Yutma 

güçlüğüne neden olan gıdalar arasında en sık ekmek ve benzeri unlu gıdalar yer 

almaktadır. Hastalar sıvı gıdalarla bu durumu gidermeye çalışırlar. Yutma 

güçlüğünün temel nedeni tükürük salgısında azalma ve ayrıca manometrik olarak 

tespit edilen özofagustaki peristaltik hızda azalmadır (64). 

Egzokrin bez ile ilişkili belirtiler içerisinde incelenebilecek bir diğer belirti 

vajinal kuruluktur. Sorgulandığı zaman hastaların % 40 ına yakınında vajinal 

kuruluk olduğu saptanabilir (61). Buna bağlı olarak ağrılı cinsel ilişki bu hastalar 

için önemli bir problemdir (65). 

 

1.4.2.  Egzokrin bez dışı belirti ve bulgular: 

1. Kas ve iskelet sistemi: SS’li hastalarda eklem semptomları sık 

gözlenmekle beraber, bu semptomların tanısal açıdan özgünlüğü ve duyarlılığı 

oldukça düşüktür (66). Hastalardaki eklem ağrılarının çoğunluğu saf artralji 

şeklinde olmak üzere artrit de izlenebilmektedir. Yaklaşık olarak hastaların üçte 

ikisi artraljiden yakınırlarken, bu hastalardaki artrit oranı sadece beşte birdir.  
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Hem alt hem de üst ekstremite büyük ve küçük eklemler etkilenebilmekte ve ek 

olarak simetrik artrit gelişebilmektedir (67).  

Kas iskelet ağrılarının değerlendirilirken hastalarda fibromiyalji varlığı 

mutlaka dikkate alınmalıdır. SS’li hastalarda fibromiyalji sıklığında orta derecede 

bir artış söz konusudur. SS’li hastalarda izlenen fibromiyalji, klasik fibromiyalji 

ile oldukça benzer özelliklere sahiptir. Fibromiyaljili hastalara benzer şekilde, 

kronik yorgunluk, anksiyete ve depresyon oranlarının fibromiyaljili SS 

hastalarında da artmış olması dikkat çekici bir özelliktir (68).   

2. Cilt: SS seyri boyunca cilt ile ilgili olarak çok çeşitli belirti ve bulgular 

ile karşılaşılabilmektedir. En sık rastanılan cilt belirtisi kuruluktur. Ayrıca dudak 

köşelerinin ve göz kapaklarının dermatitleri diğer sık görülen bulgulardır. 

Hastalarda nadiren anuler eritem gelişebilir. Kutanöz vaskülit nadir olmayıp 

vakaların üçte birinde ortaya çıkmakta, lezyonların büyük çoğunluğu palpe 

edilebilen purpura şeklinde gelişmektedir (69). 

3. Böbrek: Aslında sessiz seyrettiğinden dolayı böbrek bulguları sıklıkla 

gözden kaçabilmektedir. Genel olarak bakıldığında, hastaların üçte birinde tübüler 

ve/veya glomerüler bir anormallik olduğu gözlenir. Hastaların % 20 sinde değişik 

derecelerde proteinüriye rastlanmaktadır. Bunların sadece % 5 inde günde 1,5 

gr’ın üzerinde bir proteinüri söz konusudur. Hastaların yarısından fazlasında 

sabah ölçülen idrar osmolaritesinin normalden düşük olduğu saptanır. Belirgin 

distal renal tübüler asidoz gelişim oranı % 5 olarak bildirilmektedir. Özellikle 

belirgin distal renal tübüler asidozu olanlarda hipokalemi gelişimi açısından 
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dikkatli olunmalıdır. Renal biopsi örnekleri sıklıkla tübülointerstisyel hastalığı 

ortaya koysa da, glomerüler hastalığa da  rastlanabilmektedir (70). 

4. Pulmoner: SS’li hastalarda pulmoner tutulum sıklığı yaklaşık olarak % 

10-15 arasında bildirilmiştir (60, 61, 66). Çoğu hastada akciğer tutulumuna bağlı 

dispne ve öksürük gelişmektedir. Akciğer tutulum tipi sıklıkla interstisyel ya da 

küçük hava yolu tutulumu şeklindedir. Bilgisayarlı tomografi incelemelerinde iki 

taraflı buzlu cam alanları, konsolidatif, retiküler veya nodüler opasiteler 

izlenebilir. Lezyonların histopatolojik görünümleri nonspesifik interstisyel 

pnömoni, kronik bronsiolit ve lenfositik interstisyel pnömoni şeklindedir (71, 72). 

Pulmoner tutulumu olan hastalarda en sık rastlanan muayene bulgusu 

inspiryumda duyulan rallerdir (72). SS’li hastalarda nadir de olsa pulmoner 

hipertansiyon geliştiği bildirilmektedir (73).   

5. Nörolojik: Santral sinir sistemi tutulumuna dair veriler yeterli değildir. 

Nörolojik tutulum santral veya periferik tutulum şeklinde gelişebilir. Fokal veya 

multifokal beyin tutulumları, spinal kord tutulumu, optik nörit ve bilişsel 

fonksiyonlarda bozulma  santral sinir sisteminde görülebilen bozukluklardır. 

Santral sinir sistemi tutulumu beyin, spinal kord ve optik sinir düzeyinde multipl 

sklerozu taklit edebilir. Spinal kord tutulumları akut ya da subakut transvers 

miyelit şeklinde ortaya çıkabilir. Periferik sinir sistemi tutulumu distal aksonal 

sensörimotor nöropati, saf sensörial nöropati, ve multipl nöropati tarzında 

olabilmektedir (74).  
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6. Tiroid ve Karaciğer: SS’li hastalarda tiroid fonksiyon bozuklukları % 

20 civarında bildirilmektedir. SS’li hastalar içerisinde Hashimato tiroiditi sıklığı 

normal populasyona göre anlamlı derecede daha sıktır (75).  

Sjögren sendromlu hastaların yaklaşık olarak % 9 unda karaciğer 

fonksiyonlarında kolestatik tipte bozukluk söz konusudur. Bu hastalarda anti-

mitokondrial antikor M2 bandı pozitif ise, bu bozukluğun primer bilier siroz ile 

ilişkili olma ihtimali oldukça yüksektir. SS’li hastalarda karaciğer biopsisi ile 

primer biliyer siroz sıklığı % 6.6 olarak bildirilmiştir (76). 

7. Lenfoma ve Kanser: SS’li hastalarda Hodgkin dışı lenfoma gelişim riski 

normal populasyonla kıyaslandığında anlamlı derecede artmıştır (77-79). 

Lenfoma dışı solid organ tümörlerinde ise artmış bir risk söz konusu değildir (77, 

79). SS’li hastalarda lenfoma gelişimi için risk faktörü olarak öne sürülen 

faktörler, purpura ve/veya ciltte vaskülit varlığı, kompleman C3 ve C4 

seviyelerinde düşüklük, CD4(+) T lenfosit sayısında azalma, CD8 T lenfosit 

sayısında artma, CD4/CD8 oranında düşüklük olarak sayılabilir (79).    

    

1.5. Laboratuvar incelemeleri  

1.5.1. Genel laboratuvar incelemeleri 

Hastalarda anemi ve lökopeni görülebilmekle birlikte sık değildir. 

Hastaların büyük çoğunluğunda hemoglobin değerleri normal sınırlardadır. 11 

gr/dl’nin altındaki hemoglobin konsantrasyonlarının sıklığı % 20 iken, 9 gr/dl’nin 

altında bir hemoglobin saptanma oranı ise sadece % 4 dür. Gelişen anemi sıklıkla 

normokrom normositik özellik gösterir. 4000/ mm3 ve aşağısında bir lökosit 
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sayımının görülme sıklığı ise % 15 olup, her üç seride birlikte düşüş saptanma 

sıklığı %1’dir (80).  

Sjögren sendromlu hastalarda en sık tespit edilen otoantikorlar anti 

nükleer antikor (ANA), RF, anti-SS-A ve anti-SS-B antikorlarıdır (60). 

Antikorların, hastalığın klinik ve immünolojik özellikleri üzerine etkili oldukları 

düşünülmektedir. ANA müspet SS’li hastalarda, ANA menfi hastalara göre 

Raynaud fenomeni, artralji, RF, anti-SS-A ve anti-SS-B antikor müspetliğine daha 

sık rastlanmaktadır. RF müspet hastalarda, kriyoglobulinemi ve vaskülit sıklığı 

daha yüksektir.  Ayrıca anti-SS-A ve anti-SS-B müspet hastalarda hastalığın daha 

erken yaşta başlamasının yanı sıra, parotis sintigrafisi ve tükürük bezi 

biopsilerinde anlamlı bulgu saptanma oranları, Raynaud fenomeni, periferik 

nöropati, trombositopeni ve RF  sıklıkları da antikor negatif hastalardan daha 

yüksektir (60).  SS’de tespit edilen Ig M tipi RF seviyeleri hastalık aktivitesinden 

bağımsız olarak hastalık süresince değişkenlik gösterebilmektedir (81). 

Sögren sendromlu hastaların serumlarında gama globulin düzeylerinde 

artış gözlenebilir (80). Gamma globulin artışları hastalığın henüz erken 

dönemlerinde saptanabilir ve bu artış özellikle Ig G1 alt tipinde belirgindir (82). 

Benzer şekilde monoklonal immünoglobulin artışı da söz konusu olabilir ve artış 

IgG kappa ve IgG lambda tarzındadır. Nadir olarak serbest hafif zincir artışı 

gözlenebilmektedir (80).  

Bir diğer önemli bulgu SS’li hastalarda kriyoglobulinemi varlığıdır. Bu 

artışın çoğunluğu mikst tipte monoklonal IgM kappa/poliklonal IgG tarafından 

oluşturulmaktadır (83). SS’de izlenen kryoglobulinemi lökositoklastik vaskülit, 
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kompleman seviyelerinde düşüklük ve HCV infeksiyonu varlığı ile sıkı ilişki 

içerisindedir. Bu sebeple kriyoglobulin düzeyi yüksek SS’li hastalarda anti-HCV 

antikorunun araştırılması önerilmektedir (83).  

 

1.5.2.  Özel testler 

Sjögren sendromunun tanısında çoğu kez bir takım özel testlere ihtiyaç 

duyulmaktadır. Göz kuruluğunun tespitinde kullanılanlar testler: Schirmer testi, 

Rose bengal testi, göz yaşı kırılma zamanı testidir. Anestezisiz yapılan Schirmer 

testinin 5 dk’da 5 mm’nin altında  olması ve Rose bengal skorunun 4 ve üzerinde 

olması SS için anlamlıdır (13, 14). Ağız kuruluğu objektif olarak sialometri ile 

ölçülmektedir. Tükürük salgısının toplanması şeklinde, uyarılı ya da uyarısız 

şekilde yapılabilir (1). Uyarısız tükürük salgısının  15 dakikada 1,5 ml’nin altında 

saptanması anlamlıdır (13, 14). Tükürük bezlerinin değerlendirilmesi çeşitli 

şekillerde yapılabilir. Tükürük bezi kanallarının anatomik olarak 

değerlendirilmesi sialografi ile yapılır. Sialografide ana tükürük kanallarında 

herhangi bir tıkanıklık olmaksızın benekli, kaviter ya da destrüktif tarzda yaygın 

sialektazi varlığı SS için anlamlıdır (14). Fonksiyonel değerlendirme ise nükleer 

sintigrafi aracılığı ile yapılmaktadır. Tükürük sintigrafisinde radyonüklitin 

tükürük bezi içerisine alımında gecikme, bez içerisinde yoğunlaşmasında azalma 

ve/veya atılımında gecikme SS için anlamlı bulgular olarak kabul edilmektedir 

(14). Histopatolojik değerlendirme alt dudaktan alınan tükürük bezi biopsisi ile 

yapılır. Normal görünümlü alt dudak mukazası altından alınan tükürük bezinde, 4 

mm2’lik alandaki mononükleer hücre odaklarının (fokus) sayısı değerlendirilir. 
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Fokus, en az 50 mononükleer hücrenin bir araya toplanmasına verilen isimdir. 

Fokus skorunun 1 ve üzerinde olması SS için anlamlı kabul edilir (13, 14).    

  

1.6.  Tanı ve sınıflama 

Sjögren sendromunun tanısı, hastada mevcut olan klinik ve laboratuvar 

bulguların bir arada varlığı ile konulur. Bugüne kadar yayınlanmış olan kriterler 

yapılacak çalışmalarda belirli standartların yakalanması amacı ile 

oluşturulmaktadır. Tanı amaçlı olmadıklarından dolayı bu kriterler sınıflandırma 

kriterleri olarak adlandırılır. Ancak tanısal yaklaşım için yol gösterici olmaları 

açısından önemlidirler. Çalışmalarda yaygın olarak kullanılan ve en son 

geliştirilmiş olan 2 kriter grubu 1993 Avrupa ve 2002 AAKG kriterleridir (13, 

14).  

1993 Avrupa kriterleri  (Tablo 2) (13) bir ön kriter tarzında olup, bu kriter 

grubunda otoantikor kriteri için RF ve ANA dikkate alınmayıp, yalnızca anti-SS-

A veya anti-SS-B varlığı serolojik kriter olarak kabul edildiğinde, 6 kriterden 4 

kriterin bulunması SS sınıflaması için daha yüksek özgüllük ve duyarlılığa sahip 

olduğu belirtilmiştir (özgüllük % 94, duyarlılık % 93,5).  

2002 AAKG kriterleri (14) temelde aynı kriterler üzerinden 

düzenlenmiştir.  AAKG kriterlerinin Avrupa kriterlerinden farklılıkları şu şekilde 

sıralanabilir:  

1. Otoantikor olarak sadece anti-SS-A ve/veya anti-SS-B varlığı serolojik 

kriter olarak tavsiye edilmiştir.  
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2. Histopatolojik (tükürük bezi biopsisinde fokus skoru ≥ 1) veya serolojik 

kriterlerden (Anti-SS-A ve/veya anti-SS-B) birinin olması şartı ile 6 kriterden 

4’ünün varlığı kesin SS olarak sınıflandırılmıştır (özgüllük % 95.2, duyarlılık % 

89.5). Ayrıca 4 objektif kriterden (3.-6. kriterler) (Tablo 2) üçünün bulunması da  

kesin SS olarak sınıflandırılmıştır (özgüllük % 95.2, duyarlılık %84.2).  

3. 1993 Avrupa kriterlerindeki dışlanma kriterlerine ek olarak HCV 

enfeksiyonu, geçmişe ait baş veya boyuna radyoterapi ve antikolinerjik ilaç 

tedavileri birer dışlanma kriteri olarak eklenmiştir (14).  

 

Tablo 2. 1993 Avrupa SS sınıflama kriterleri 
1.Okuler semptomlar : 3’ünden en az bir tanesinin varlığı 
   a) Üç aydan uzun süredir, her gün olan dirençli göz kuruluğu  
   b) Aralıklı oluşan gözde kum varlığı hissi 
   c) Günde 3 defadan fazla yapay göz yaşı kullanımı ihtiyacı 
 
2. Oral semptomlar: 3’ünden en az bir tanesinin varlığı 
   a) Üç aydan uzun süredir her gün olan ağız kuruluğu hissi 
   b) Erişkin çağda oluşan aralıklı ya da dirençli tükürük bezi şişliği 
   c) Kuru gıdaları yutabilmek için sık su içme ihtiyacı 
 
3. Okuler bulgular: Aşağıdaki 2 testten en az 1 tanesinde olumlu sonuç 
   a) Schirmer I testi (5 dk’da 5 mm’nin altı)  
   b) Rose bengal skoru ( van Bijsterveld skorlama sistemine göre 4 ve üstü) 
 
4. Histolojik özellikler 
 Minör tükürük bezi biopsisinde fokus skorunun 1 ve üzerinde olması (Fokus en az 50 adet 
mononükleer hücrenin bir araya toplanması olup, fokus skoru 4 mm2’lik alandaki fokus sayısıdır 
 
5. Tükürük bezi tutulumu: Aşağıdaki 3 testten en az birinde olumlu sonuç 
   a) Tükürük sintigrafisi 
   b) Parotis sialografi 
   c) Uyarısız tükürük salgısı (15 dk’da 1.5 ml’nin altı) 
 
6. Otoantikorlar: Aşağıdaki otoantikorlardan en az bir tanesinin varlığı  
   a) anti-ssA ve anti-ssB 
   b) Anti nükleer antikor 
   c) Romatoid factor 
 
Dışlanma kriterleri: Eşlik eden lenfoma, kazanışmış immün yetmezlik sendromu, sarkoidoz, 
graft versus host hastalığı 
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2002 AAKG kriterlerinde “olası SS” tanımlaması yapılmamıştır. 1993 

Avrupa kriterlerinde, 6 kriterden 3’ünün bulunması oldukça yüksek bir duyarlılığa 

(% 99.1) sahip iken, özgüllük oranı (% 57.8) ise düşük  bulunmuştur. Bu sebeple, 

6 kriterden 3’üne sahip hastaların “olası SS” olarak sınıflandırılması 

önerilmektedir (13).   

Epidemiyolojik veriler incelendiğinde, 1993 Avrupa kriterlerine göre 

saptanan prevalans oranlarının, 2002 AAKG kriterlerine göre saptanan prevalans 

oranlarından yaklaşık olarak 1.5 - 2 kat daha fazla olduğu gözlenmektedir (12, 

17). Özgüllük ve duyarlılık verileri göz önüne alındığında, 1993 Avrupa 

kriterlerinin özgüllüğünün AAKG kriterlerine benzer, duyarlılığının ise daha 

yüksek olduğu gözlenmektedir(13, 14). 

 

1.7. Tedavi 

Sjögren sendromunda oluşan ağız ve göz kuruluğunda yapay göz yaşı 

kullanımı ve bazen de yapay tükürük preperatlarının kullanımı dışında, egzokrin 

bezlerin uyarımı ile semptomatik fayda sağlayan ilaçlar da kullanılabilmektedir. 

Örneğin pilokarpin, tükürük bezi üzerindeki muskarinik 3 reseptörlerine 

bağlanarak tükürük salgısının artmasını sağlar. Günde 4 defa 5 mg dozunda oral 

yolla alınan pilokarpin ağız ve göz kuruluğu semptomlarının azalmasında 

etkindir. Bununla birlikte cilt kuruluğu, vajinal kuruluk ve nazal kurulukta da 

düzelme sağlayabilmektedir. En sık görülen yan etkileri terleme ve yüzde ateş 

basması ve kızarıklıktır (84). Bir diğer muskarinik agonist cemiveline’dir. 

Muskarinik asetil kolin reseptörleri aracılığı ile etkisini gösterir. 30 mg, günde 3 
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defa alınan dozda pilokarpine benzer şekilde kuruluk semptomlarını giderebilme 

özelliğine sahiptir. En sık izlenen yan etkileri baş ağrısı, terleme artışı, karın ağrısı 

ve bulantıdır (85).  

Günümüzde SS’de hastalığın seyrini değiştirebilecek bir tedavi henüz 

bulunamamıştır. Hastalığın tedavisinde sıklıkla kullanılan hidroksiklorokin ile 

ilgili veriler çelişkilidir. Oldukça az hastayı içeren prospektif, çift kör, plasebo 

kontrollü ve çapraz dizaynlı bir çalışmada, günde 400 mg dozunda verilen 

hidroksiklorokinin klinik ve laboratuvar olarak etkinliği gösterilememiştir (86). 

Ancak başka bir çalışmada günde 200 mg dozundaki hidroksiklorokinin eritrosit 

sedimantasyon hızı (ESH), IgA, IgG ve RF düzeylerinde anlamlı düşüş sağlandığı 

ve bu şekilde lenfoproliferasyon üzerinde etkili olabileceği öne sürülmüştür (87).  

Kortikosteroidler ile ilgili veriler de son derece yetersizdir. Serum Ig 

düzeyine göre doz ayarlaması yapılmış bir çalışmada, 10, 20 ve 30 mg dozunda 

prednisolon tedavisinin azalan dozlarda uygulanmasını takiben, tükürük 

salgısında artış sağlandığı, Ig ve antikor düzeylerinde ise anlamlı azalmalar elde 

edildiği belirtilmektedir. Bu bulguların yanı sıra, ağız kuruluğu ve çok su içme 

ihtiyacı gibi subjektif yakınmalarda da anlamlı düzelmeler olduğu belirtilmektedir 

(88). Aslında kortikosteroid tedavisi özellikle de yüksek dozlarda, hastalık ile 

ilişkili organ tutulumlarının tedavisinde daha sıklıkla başvurulan bir yöntem 

olarak bilinmektedir. Örnek olarak SS seyri esnasında açığa çıkan interstisyel 

nefrit (89), miyelopati (90) veya sistemik vaskülit (91) gibi durumlarda pulse 

metil prednisolonun siklofosfamid ile birlikte veya yalnız başına kullanıldığı olgu 

sunumları ile bildirilmiştir. 
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İmmunosüpresif bir ilaç olan azathioprine ile yapılmış küçük çaplı plasebo 

kontrollü bir çalışmada, azathioprine’in SS’de etkinliği gösterilememişitir (92). 

IFN ile ilgili birkaç çalışma ile olumlu sonuçlar elde edilmiştir. Parenteral 

uygulanan IFN α ile tükürük salgısında artış (93), oral olarak uygulanan IFN α ile 

de hem tükürük salgısında artış hem de kuruluğa ait semptomlarda düzelme elde 

edilebilmiştir (94). Ayrıca oral IFN α tedavisi sırasında yapılmış olan seri tükürük 

bezi biopsilerinde lenfosit infiltrasyonunun azaldığı belirtilmektedir (95). TNF α 

inhibitörlerinden etanercept (96, 97) ve infliksimab (98) ile yapılan çalışmalarda, 

bu ilaçların SS’de etkin olmadıkları belirtilmektedir.  

 

2. İNFLAMASYON, ROMATİZMAL HASTALIKLAR ve KALP 

2.1.  İnflamasyon ve kalp 

Günümüzde kardiyovasküler olaylar ile CRP arasında önemli bir ilişkinin 

varlığı oldukça iyi bilinmektedir. Gelecekte oluşabilecek kardiyovasküler olayları 

öngörebilmesi bakımından CRP oldukça güçlü bir göstergedir (2). Ayrıca 

CRP’nin bu özelliğinin çok düşük dansiteli lipoproteine atfedilenden daha güçlü 

olduğu saptanmıştır. CRP seviyesindeki artış ve kardiyovasküler olaylar arasında 

saptanan önemli ilişki, Framingham risk skorunda kullanılan klasik 

kardiyovasküler risk faktörlerinden bağımsız bir biçimde ön plana çıkmaktadır 

(2). CRP’nin ateroskleroz oluşumunda da aktif rol aldığına dair bulgular 

mevcuttur. Bunlardan bir tanesi, köpüksü hücre oluşumunda CRP’nin aktif 

aracılığıdır. CRP ile çok düşük dansiteli lipoprotein arasında gerçekleşen seçici 

bir bağlanmanın varlığı deneysel olarak saptanmış bir bulgudur (4). Yine deneysel 



 25

olarak makrofajların makropinositoz yolu ile çok düşük yoğunluklu lipoproteini 

hücre içerisine alımında CRP ye ihtiyaç duyduğu gösterilmiştir. CRP 

yoğunluğunun düşük seviyelerde olması ile makrofajlar içerisinde çok düşük 

yoğunluklu lipoprotein veziküllerinin oluşumunda önemli ölçüde azalma olduğu 

tespit edilmektedir (3).  

CRP dışında, serum IL-1β, IL-8 ve TNF-α seviyelerinin de, kararsız 

anginalı hastalarda erken dönemde yüksek seviyelerde olduğu tespit edilmiştir 

(99). Ayrıca IL-6 düzeyleri hem kararlı hem de kararsız anginalı hastalarda 

kontrol gruplarına göre daha yüksek seviyelere ulaşmaktadır (100). Kararsız 

anginalı hastalarda ve ayrıca ölüme neden olan ya da ölümcül olmayan miyokard 

infarktüsü gelişen hastalarda, antiinflamatuvar özellikte bir sitokin olan IL-10 

seviyelerinin daha düşük, proinflamatuvar bir sitokin olan IL-8’in ise daha yüksek 

seviyelerde olduğu tespit edilmiştir (101). Bu durum inflamasyonun kronik bir 

süreç içerisinde kardiyovasküler hastalıklara yol açmasının yanında, akut olarak 

da kardiyovasküler olay gelişiminde önemli roller üstlendiğini göstermektedir. 

Benzer şekilde, geniş çaplı araştırmalar ile akut miyokard infarktüsünün kış 

mevsimlerinde yaz mevsimlerine kıyasla daha fazla izlendiği gösterilmiştir (102). 

Bu bulguyu destekler tarzda, influenza virüsüne karşı yapılan aşılama miyokard 

infarktüsü gelişiminde risk azalması ile ilişkili bulunmuştur (103). Akut 

enfeksiyonların miyokard infarktüsü riskinde geçici bir artış yarattığı öne 

sürülmektedir. Sistemik solunum yolu enfeksiyonu geçiren hastalarda, 

enfeksiyonun ilk 3 gününde miyokard infarktüsü riski yaklaşık olarak 5 kat 

artmakta ve ilerleyen haftalar içerisinde bu risk giderek azalmaktadır (104). 
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Otopsi örneklerinde, akut infeksiyon tanılı hastaların aterosklerotik koroner 

arterlerinde, adventisyada makrofaj ve T hücre sayıları, aterosklerotik plak 

içerisinde de dendritik hücre sayılarının artmış olduğu gösterilmiştir (105).  

 

2.2.  Romatizma ve kalp 

Romatoid artrit ve SLE, kardiyovasküler hastalık gelişimi açısından 

üzerinde yoğun olarak çalışılmış olan 2 önemli inflamatuvar romatizmal 

hastalıktır. RA ve SLE’li hastalarda, özellikle hızlanmış ateroskleroza bağlı olarak 

kardiyovasküler hastalık ve ölüm sıklığı artmıştır (5, 6). SLE’li genç kadınlarda, 

aynı yaş grubu ile kıyaslandığında hastaneye yatış riskleri, akut miyokard 

infarktüsü için 2.3 kat, kalp yetmezliği için 3.8 kat ve serebrovasküler olay için 2 

kat daha fazladır (6). RA’lı kadınlarda miyokard infarktüsü geçirme riski normal 

topluma göre 2 kat artmıştır (5).  Genç ve orta yaştaki RA’lı kadın hastalarda 

endotel fonksiyon bozukluğunun bir göstergesi olan akım aracılıklı 

vazodilatasyonda bozulma söz konusudur (106). Benzer durum menopoza 

girmemiş olan SLE hastaları için de geçerlidir (107). RA’da oturmuş hastalığı 

olanlarda, koroner arter kalsifikasyonun sıklık ve siddeti erken hastalığı olanlara 

göre daha fazladır. Bu durum uzamış hastalık süresinin ateroskleroz sürecinde 

etkin roller üstlendiğinin bir göstergesi olabilir (108). RA’lı hastalarda yoğun 

inflamatuvar sürece ek olarak, vaskülit ve akciğer hastalığı gibi eklem dışı 

tutulumlar kardiyovasküler ölüm için önemli bağımsız risk faktörleri olarak öne 

sürülmektedir (109). Şiş eklem sayısının dahi RA’da kardiyovasküler ölümü 

öngörmede bağımsız bir belirteç olduğu öne sürülmüştür (110). Toplum temelli 
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çalışmalardaki bulgulara benzer şekilde, inflamatuvar poliartritli hastalarda da 

başlangıç CRP değerleri kardiyovasküler ölümleri öngörmede anlamlı bir belirteç 

olarak karşımıza çıkmaktadır. CRP’ye atfedilen bu değerin diğer hastalık 

aktivitesi belirteçlerinden bağımsız olması, kardiyovasküler hastalık 

patogenezinde direkt olarak olarak rol aldığını düşündürmektedir (111). Bu 

bulguları destekler nitelikte, zaman içerisinde hastalık seyrini değiştiren ilaçların 

RA tedavisinde kullanım sıklığının artması ile kardiyovasküler ölüm oranlarında 

da anlamlı bir azalmanın meydana geldiği izlenmektedir (112). 

Konjestif kalp yetmezliği, RA’lı hastalarda normal topluma göre daha 

yüksek sıklıklarda gözlenmektedir. Toplum temelli bir çalışmada RA’lı hastalarda 

RA’sı olmayan bireylere göre konjestif kalp yetmezliği riskinin, iskemik kalp 

hastalığı ve klasik kardiyovasküler risk faktörlerinden bağımsız bir biçimde 

yaklaşık olarak 2 kat arttığı saptanmıştır. Yine aynı çalışmada 30 yıllık takip 

sonucunda RA’lı hastaların üçte birinde konjestif kalp yetmezliği geliştiği 

bildirilmektedir (113). Yüksek duyarlıklı CRP, sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu 

ile birlikte kalp yetmezlikli hastalarında kötü sonuçları öngörmede anlamlı bir 

belirteç olarak saptanmaktadır. Bu durum kalp yetmezliğinin siddetinin 

belirlenmesinde inflamasyonun katkısının önemini vurgulamaktadır (114).     

 

3. EKOKARDİYOGRAFİ VE KLİNİK KULLANIMI 

Ekokardiyografi ses dalgaları üzerinden elde edilen kayıtlar sayesinde 

kalbi yapısal ve fonksiyonel olarak değerlendirebilen bir görüntüleme yöntemidir. 

Günümüzde ekokardiyografi olmazsa olmaz kabul edilen bilgiler sunmakta ve bu 
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özelliği nedeniyle kardiyoloji pratiğinde elektrokardiyografiden sonra en sık 

kullanılan ikinci tanısal araç olarak kendisine yer bulmaktadır (115) 

Günümüzde 2 boyutlu ekokardiyografi M-mod ekokardiyografinin yerini 

almış olsa da, halen M-mod ekokardiyografi tam bir ultrasonografik 

değerlendirme açısından oldukça kullanışlıdır. Hem 2 boyutlu hem de M-mod 

ekokardiyografi, kalbin yapı ve hareketleri bakımından ayrıntılı bilgiler 

vermektedir, ancak bu yöntemler ile kan akımı hakkında doğrudan bilgi elde 

edilmesi mümkün değildir. İki boyutlu ekokardiyografi ile, kan akımı ile ilgili 

saptanabilecek patolojilerin (örneğin kapaklara ait kaçaklar, kalp içi şantlar gibi) 

ancak dolaylı bulguları saptanabilir. Ekokardiyografi için son derece önemli 

eksiklik yaratan bu durum, Doppler görüntülerin kullanımı ile giderilebilmiştir. 

Doppler tekniği, ilk olarak bir fizikçi olan Johann Christian Doppler tarafından 

tanımlanmıştır. Prensip olarak eritrositlerden yansıyan ses dalgalarının 

frekanslarındaki değişimleri ölçen bu yöntem ile kan akımının yönü ve hızı 

hesaplanabilmektedir (115). Ekokardiyografinin gelişim süreci içerisindeki bir 

diğer yenilik ise, doku düzeyinde Doppler kayıtlarının elde edilebilir oluşudur. 

Aslında klasik Doppler görüntüleme ile doku Doppler görüntüleme teknikleri 

benzer prensip üzerinden çalışmaktadır. Klasik Doppler ile eritrositlerden elde 

edilen yüksek frekanslı ve düşük şiddetteki sinyaller ölçülürken, doku Doppler ile 

miyokardial dokudan elde edilen düşük frekanslı ve yüksek şiddetteki sinyaller 

ölçülmektedir (116).  
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3.1. Sistolik fonksiyonların değerlendirilmesi: 

Bu amaçla Ejeksiyon fraksiyonu (EF) oldukça sık kullanılan bir ölçümdür. 

Sol ventrikülün sistolik ve diastolik hacimleri üzerinden hesaplanır.  EF = 

(Diastol sonu hacim – sistol sonu hacim/ diastol sonu hacim) x 100 formülü ile 

hesaplanmaktadır (117). 

Doku Doppler ekokardiyografi ile sistolik fonksiyonların 

değerlendirilmesinde kullanılan ölçüm ise mitral kapağa ait sistolik hızdır (Sm). 

Bu ölçüm kalp kateterizasyonu ile elde edilen sistolik fonksiyon ölçümleri ile 

güçlü korelasyona sahiptir (118). Sistol esnasında mitral kapak hareketinden elde 

edilen hız (mitral kapak kapanması) 7.5 cm/sn’nin üzerinde olduğunda, sol 

ventrikül fonksiyonlarının normal olduğu tahmin edilebilmektedir (% 79 

duyarlılık ve % 88 özgüllük) (119). 

 

3.2.  Diastolik fonksiyonların değerlendirilmesi: 

M-mod ve 2 boyutlu ekokardiyografi incelemeleri ile elde edilebilen bir 

takım bulgular ışığında diastolik fonksiyon bozukluğundan sadece süphe 

edilebilir. Bu incelemelerde diastolik fonksiyon bozukluğundan kuşkulandıracak 

bulgular arasında sol ventrikül hipertrofisi, sol ventrikül kavitesinde genişleme ve 

segmenter duvar hareket bozuklukları sayılabilir. Bunlarla ilave olarak, sol 

ventrikül hacmi, kütlesi ve fonksiyonunun hem nitelik hem de nicelik olarak 

değerlendirilmesi oldukça önemlidir. Bu anlamda interventriküler septum 

kalınlığı, posterior duvar kalınlığı ve sol ventrikülün diastol sonu çapı 

ölçülmelidir. Örneğin mitral kapakta kaçak ya da darlık olmayan hastalarda, sol 
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atrium çapında saptanacak bir genişleme, sol ventrikül doluş basıncındaki kronik 

bir genişlemenin ve dolayısı ile de diastolik fonksiyon bozukluğunun bir belirtisi 

olabilmektedir (120).  

Diastolik fonksiyonları Doppler ekokardiyografi ile değerlendirirken, 

mitral kapaktan geçen akım üzerinden elde edilen kayıtlar esas alınır. E dalgası 

(E) erken zirve diastolik  transmitral doluş hızının ölçümü olup, sol ventrikülün 

hızlı doluş döneminin doppler kaydıdır. Sol ventrikül basıncının artması ile E 

dalgasında ilerleyici bir azalma izlenir. Bu hızdaki azalma peryodu  E dalgasının 

yavaşlama zamanı (deselerasyon zamanı = DZ) olarak ifade edilmekte olup, E 

dalgasının zirve yaptığı nokta ile yine E dalgasının sıfır noktasına indiği nokta 

arasında geçen zamandır. A dalgası (A) ise atrial sistolün Doppler kaydı olup, geç 

diastolik transmitral doluş hızını ifade eder. (Resim 1). Normal koşullar altında 

sağlıklı bireylerde E/A oranı 1 den büyüktür (120). E/A oranının 1 den küçük 

olması diastolik fonksiyonlarda bozulmanın göstergesi olarak kabul edilmektedir 

(Resim 2) (121). Ancak yaş artışı ile birlikte izovolümetrik relaksasyon zamanı 

(İRZ) uzamakta, DZ ve E/A oranında ise azalma meydana gelmektedir (122, 123). 

Doku Doppler ekokardiyografi ile diastolik fonksiyonlar 

değerlendirilirken sol ventrikül doluşu esnasında oluşan mitral kapağın (m) 

hareketinden elde edilen Doppler kayıtları kullanılır. Doppler ekokardiyografide 

olduğu gibi, sol ventrikülün erken doluş döneminde elde edilen dalga Em dalgası, 

diastolün geç döneminde oluşan atrial kontraksiyona bağlı oluşan dalga ise Am 

dalgası olarak ifade edilmektedir. Normal bireylerde Em dalgası 8 cm/sn’den 
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daha büyüktür. Bu değer 8 cm/sn’nin altına indiğinde sol ventrikül 

relaksasyonunda bir bozukluk olduğundan söz edilir (Resim 2) (120).  

 

 

 

 

 

 
Resim 1. Doppler ekokardiyografide mitral kapaktan geçen akım 
hızlarının şematik gösterimi. E dalgası: Erken zirve diastolik transmitral 
doluş hızı, A dalgası: Atrial sistol ile oluşan geç diastolik transmitral doluş 
hızı (120) 
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Resim 2.  Klasik ve doku Doppler ekokardiyografi traseleri (120). 
a. Normal görünüm (E>A). 
b. Anormal relaksasyon (E<A). 

 

Klasik ve doku Doppler ekokardiyografi karşılaştırıldığında, doku Doppler 

ekokardiyografinin diastolik fonksiyon bozukluğunun tespiti ve derecesinin 

belirlenmesinde  daha duyarlı bir yöntem olduğu bildirilmiştir (124). 
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GEREÇ VE YÖNTEMLER 

 

Hasta ve kontrol grupları 

Çalışmaya Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı  

Romatoloji Bilim Dalı tarafından SS tanısı ile takip edilen ve tümü kadınlardan 

oluşan 28 hasta alındı. Bu hastaların 2 yıldan uzun süredir takip edilmelerine 

rağmen, SS dışında bir romatolojik tanı almadıkları gözlendi. 20 hasta AAKG 

kriterlerine (14) göre  “kesin SS” olarak sınıflandırıldı.  Sekiz hasta ise 1993 

Avrupa kriterlerine göre “olası SS” olarak sınıflandırıldı (13). Olası SS olarak 

sınıflandırılan hastaların klinik ve laboratuvar özellikleri Tablo 3’de verilmiştir. 

 

Tablo 3. Olası SS hastalarına ait klinik ve laboratuvar özellikler 
Hasta Oral 

semptom 
Oküler 

semptom 
Schirmer 

testi 
ANA Anti-

SS-A 
Anti-
SS-B 

RF Tükürük bezi 
biopsisi 

1 (+) (+) (-) (+) (-) (-) (+) (-) 
2 (+) (+) (+) (+) (-) (-) (-) (-) 

3 (+) (-) (+) (+) (+) (-) (+) (-) 

4 (+) (-) (-) (+) (+) (+) (+) (-) 

5 (-) (+) (+) (+) (+) (-) (+) (-) 

6 (+) (-) (-) (+) (+) (-) (+) (+) 

7 (+) (-) (-) (+) (+) (-) (+) (+) 

8 (+) (-) (-) (+) (-) (-) (+) (+) 
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  Sistolik ve/veya diastolik kalp fonksiyonlarını etkileyebileceğinden 

dolayı aşağıdaki durumları taşıyan hastalar çalışmaya dahil edilmedi.  Bu 

durumlar; 

1. Diabetes mellitus varlığı 

2. Hipertansiyon varlığı 

3. Tanı konulmuş aterosklerotik kalp hastalığı, geçirilmiş akut 

koroner sendrom varlığı 

4. Klinik olarak kalp yetmezliği varlığı 

5. Hipertansiyon olmayıpta başka nedenlerle, örneğin Raynaud 

fenomeni gibi bir durum sonucu kalsiyum kanal blokeri , anjitensin dönüştürücü 

enzim inhibitörü ya da aritmi nedeniyle beta bloker tedavilerinden herhangi birini 

alıyor olmak.  

Kontrol grubu için tümü kadınlardan oluşan, herhangi bir kardiyak şikayet 

tariflemeyen ve elektrokardiyografi incelemesi tamamen normal olan 28 sağlıklı 

gönüllü çalışmaya dahil edildi.  

 

Kardiyak fonksiyonların değerlendirilmesi 

Hem hasta hem de kontrol grubu, sistolik ve diastolik kalp fonksiyonları 

açısından, ekokardiyografi konusunda deneyimli tek bir kardiyolog tarafından 

ayrıntılı ekokardiyografi ile değerlendirildi. Ekokardiyografik değerlendirme 

transtorasik olarak yapıldı. İki boyutlu, renkli akım, spektral ve pulsed dalga 

Doppler ekokardiyografi incelemeleri ve ayrıca doku Doppler ekokardiyografi 

incelemeleri çalışma içerisine dahil edildi. Tüm ekokardiyografik incelemeler 2.5-



 35

3.5 MHz dönüştürücü proba sahip GE-Vingmed Vivid 7 sistem (GE-Vingmed 

Ultrasound AS, Horten, Norvay) ekokardiyografi cihazi ile gerçekleştirildi. 

İncelemeler yan yatış pozisyonunda iken yapıldı. M-mod traseler 50 mm/sn 

hızında, Doppler traseleri ise 100 mm/sn hızında kaydedildi. Her bir değişken için 

3 kardiyak döngüye ait ölçümlerin ortalaması alındı. Kalp boşluklarının çapları ve 

duvar kalınlıkları parasternal uzun aks görüntüleme ile elde edilen M-mod 

kayıtlarından ölçülerek elde edildi (125). Sol ventrikül sistolik fonksiyonunun 

değerlendirilmesi için M-mod kayıtları kullanılarak, sol ventrikül EF (125) ve 

ayrıca doku Doppler görüntüleme ile lateral mitral kapakçıktan Sm ölçümü 

yapıldı (126).  Sol ventrikül diastolik fonksiyonların değerlendirilmesinde, apikal 

4 boşluk görüntüleme ile Doppler kayıtları esas alındı ve ölçümler mitral 

kapakçıkların uç kısımlarından geçen kan akımı üzerinden yapıldı. Bu şekilde 

diastolik fonksiyon ölçütleri olarak; E, A, DZ ve İRZ ölçümleri elde edildi. Doku 

Doppler incelemede ise yine aynı şekilde apikal 4 boşluk görüntüleme ile mitral 

lateral kapakçıktan Em  ve Am, ve IRZm değerleri elde edildi (121). Tüm 

ekokardiyografik ölçümler için gözlemci-içi değişkenlik oranı % 5’in altında idi 

(127). Ek olarak hem klasik hem de doku doppler görüntüleme ile sol ventrikül 

sistolik ejeksiyon zamanı (EZ ve EZm) ve izovolumetrik kontraksiyon zamanları 

(İKZ ve İKZm) elde edilerek her bir hasta için bir miyokardial performans indeksi 

(MPİ) ve Tei indeksleri hesaplandı. MPİ hesabında (a-b)/b formülü kullanıldı. 

Buradaki a değişkeni İKZm, EZm ve İRZm toplamı olup, b değişkeni ise Sm’yi 

ifade etmektedir (128). Tei indeksi hesabında ise İKZ ile İRZ toplamlarının EZ’ye 

olan oranı kullanıldı (128). 
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İstatistiksel analiz: 

Sonuçlar ortalama ± standart sapma (ort±SS) veya ortanca (alt ve üst 

değerler)  olarak verildi. Kesin SS ve kontrol grupları arası karşılaştırmalarda, 

eritrosit sedimantasyon hızı (ESH) hariç sürekli değişkenlerin tümü normal 

dağılıma uyduğu için, tüm karşılaştırmalarda  Student t testi kullanıldı. ESH ise, 

normal dağılıma uymadığından dolayı gruplar arasında Mann-Whitney U testi 

kullanılarak karşılaştırıldı. E/A oranı < 1 olan denek sıklığının kesin SS ve kontrol 

grubu arasında karşılaştırılmasında ki-kare testi kullanıldı. Bu iki grup arasında 

bağımsız değişken ilişkilerinin incelenmesinde doğrusal regresyon analizi 

kullanıldı.  Olası SS ve kontrol grubu karşılaştırmalarında ise, olası SS 

grubundaki hasta sayısının az olması nedeniyle sürekli değişkenlerin tümünün 

karşılaştırılmasında Mann Whitney U testi kullanıldı. Bu iki grupta E/A oranı < 1 

olan denek sıklıkları Fisherin exact testi kullanılarak karşılaştırıldı. Olası SS 

grubunda hasta sayısının az olması sebebi ile verilerin normal dağılıma uygun 

olmadığı düşünülerek, bu grupta bağımsız değişken ilişkilerinin incelenmesinde 

doğrusal regresyon analizi uygulanmadı. 0.05’in altında tespit edilen p 

değerlerinin istatistiksel olarak anlamlı olduğu kabul edildi. 
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BULGULAR 

 

1. Hasta ve kontrol gruplarına ait özellikler 

Hem kesin SS hem de olası SS grupları, kontrol grubu ile 

karşılaştırıldıklarında, gruplar arasında yaş,  sistolik ve diastolik kan basınçları 

açısından anlamlı fark saptanmadı. ESH ise, hem kesin hem de olası SS grubunda, 

kontrol grubuna oranla anlamlı düzeyde daha yüksekti. Sonuçlar Tablo 4’de 

verilmiştir. 

 

Tablo 4. Kesin SS, olası SS ve kontrol gruplarına ait özellikler 
Ort ± SS Kesin SS (20) Kontrol (28) p 

Yaş (yıl)  48 ± 11 46 ± 10 0.47 

ESH (mm/saat)*  17 (4-74) 8 (2-21) <0.001 

Sistolik kan basıncı (mmHg) 111 ± 11 115 ± 12 0.21 

Diastolik kan basıncı (mmHg) 74.8 ± 8 74 ± 8 0.96 

Ortanca (alt – üst değer) Olası SS (n: 8) Kontrol (n: 28) p 

Yaş (yıl)  46 (32-55) 45 (29-64) 0.86 

ESH (mm/saat)  15 (9-68) 8 (2-21) <0.01 

Sistolik kan basıncı (mmHg) 120 (100-130) 120 (90-130) 0.81 

Diastolik kan basıncı (mmHg) 80 (60-80) 80 (60-85) 0.87 

*ESH değeri kesin SS ve kontrol grupları arasındaki karşılaştırmada ortanca (alt – üst değer) 
olarak verilmiştir 
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Kesin ve olası SS gruplarına ait diğer klinik ve laboratuvar özellikler 

Tablo 5’de verilmiştir. 

 

Tablo 5: Kesin ve olası SS gruplarına ait laboratuvar ve klinik  özellikler 
(veriler n (%) olarak verilmiştir). 
Kesin SS grubu (n=28) 

Oral semptom  19 (95) ANA testi (+) 19 (95) 

Oküler semptom 18 (90) RF testi (+) 11 (55) 

Artralji 16 (80) Anti-SS-A testi (+) 15 (75) 

Artrit 4 (20) Anti-SS-B testi (+) 8 (40) 

Raynaud fenomeni 7 (35) Schirmer testi (+)* 17 (85) 

Vaskülit 0 Biopsi (Fokus skoru ≥ 1 ) 16 (80) 

Organ tutulumu 0   

Olası SS grubu (n=8) 

Oral semptom  7 (87.5) ANA testi (+) 8 (100) 

Oküler semptom 3 (37.5) RF testi (+) 6 (75) 

Artralji 7 (87.5) Anti-SS-A testi (+) 4 (50) 

Artrit 4 (50) Anti-SS-B testi (+)  1 (12.5) 

Raynaud fenomeni 5 (62.5) Schirmer testi (+)* 3 (37.5) 

Vaskülit 0 Biopsi (Fokus skoru ≥ 1 ) 3 (37.5) 

Organ tutulumu 0   

* Schirmer testinde 5mm / 5 dk’nın altındaki değerler müspet olarak kabul edildi. 

 

2. Sol ventrikül fiziksel ölçümlerinin değerlendirilmesi 

M-Mod ekokardiyografi ile elde edilen fiziksel ölçümler Tablo 6’da 

verilmiştir. Kesin SS grubunda, ortalama arka duvar kalınlığı kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha büyüktü. Ortalama 

sistol sonu çap ve septum kalınlığı kesin SS grubunda daha büyük bulunmakla 

birlikte, aradaki farklar istatistiksel anlamlılık düzeyine ulaşmadı. Ortalama 

diastol sonu çap ve sol ventrikül kütlesi ise kesin SS ve kontrol grupları arasında 
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benzerdi.  Olası SS grubu ile kontrol grubu karşılaştırıldığında, ortanca sistol sonu 

çap olası SS grubunda daha büyüktü, ancak aradaki fark istatistiksel anlamlılık 

düzeyine ulaşmadı. Diğer bulgular ise, olası SS ve kontrol grupları arasında 

benzerdi. 

 

Tablo 6. Kesin SS, olası SS ve kontrol gruplarına ait M-mod ekokardiyografi 
bulguları. 
(Ort±SS) Kesin SS (n:20) Kontrol (n:28) P 

Diastol sonu çap (mm) 45.8±2.9 45±3.9 0.47 

Sistol sonu çap (mm) 29.1±2.7 27.6±2,9 0.07 

Septum kalınlığı (mm) 10±1.6 9.3±0.8 0.06 

Arka duvar kalınlığı (mm) 9.3±1.7 8.3±1.2 0.03 

Sol ventrikül kütlesi (gr) 163.2±31 156.5±38.9 0.53 

Ortanca (alt - üst değer) Olası SS (n: 8) Kontrol (n: 28) P 

Diastol sonu çap (mm) 46 (41-53) 46 (3 -51) 0.24 

Sistol sonu çap (mm) 30 (26-33) 27.5 (20-35) 0.07 

Septum kalınlığı (mm) 9 (8-11) 9.5 (8-10) 0.95 

Arka duvar kalınlığı (mm) 8 (7-11) 8 (6-10) 0.59 

Sol ventrikül kütlesi (gr) 163 (126-293) 158 (85-221) 0.29 

 
 

 

3. Sistolik fonksiyonların değerlendirilmesi: 

Sistolik fonksiyon ölçütleri olan EF ve Sm değerleri Tablo 7’de 

verilmiştir. Ortalama EF, kesin SS grubunda kontrol grubuna oranla daha 

düşüktü, ancak aradaki fark istatistiksel anlamlılık düzeyine ulaşmadı. Ortalama 

Sm iki grup arasında benzerdi. Olası SS ile kontrol grubu karşılaştırıldığında ise, 

her iki sistolik fonksiyon ölçütü de gruplar arasında benzerdi.   
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Tablo 7. Kesin SS, olası SS ve kontrol gruplarında sistolik fonksiyon 
bulguları 
(Ort±SS) Kesin SS (n:28) Kontrol (n:28) P 

Ejeksiyon fraksiyonu (%) 71.8±7.7 75.5±7.0 0.09 

Sm (cm/sn) 10.1±1.9 10.2±1.8 0.83 

Ortanca (alt - üst değer) Olası SS (n: 8) Kontrol (n: 28) P 

Ejeksiyon fraksiyonu (%) 76 (59-81) 75.5 (61-89) 0.55 

Sm (cm/sn) 10 (6-14) 10 (7-13) 0.43 

 

 

 4. Diastolik fonksiyonların değerlendirilmesi 

Klasik Doppler ekokardiyografi diastolik fonksiyon bulguları: 

Klasik Doppler ekokardiyografi diastolik fonksiyon ölçütleri Tablo 8’de 

verilmiştir. Ortalama E değeri ve E/A oranı, kesin SS grubunda kontrol grubuna 

göre anlamlı derecede daha düşük bulundu. Ortalama A değeri, DZ ve İRZ ise bu 

iki grup arasında benzer saptandı. E/A oranı <1 olan denek sıklığı, kesin SS 

grubunda kontrol grubuna oranla anlamlı düzeyde daha yüksekti. Olası SS grubu 

ile kontrol grubu karşılaştırıldığında, ortanca E değeri olası SS grubunda anlamlı 

düzeyde daha düşüktü. Ortanca E/A oranı  ise olası SS grubunda, kontrol grubuna 

oranla daha düşük olmakla beraber, gruplar arasında saptanan fark istatistiksel 

anlamlılık düzeyine ulaşmadı. Ortanca A değeri, E/A oranı < 1 denek sıklığı, 

ortanca DZ ve İRZ  ise olası SS ve kontrol grupları arasında benzer bulundu.  

 

 

 

 



 41

Tablo 8. Kesin SS, olası SS ve kontrol gruplarında klasik Doppler 
ekokardiyografi diastolik fonksiyon bulguları 
(Ort±SS)   Kesin SS (n:20) Kontrol (n:28) P 

E (cm/sn) 75.4±16.9 89.9±20.6 0.01 

A (cm/sn) 70.9±15.6 66.6±16.6 0.38 

E/A (cm/sn) 1.1±0.5 1.4±0.3 0.03 

E/A <1 * 9 (45) 2 (7.1) <0.01 

DZ (ms) 162.1±82.7 159.3±29.6 0.86 

İRZ (ms) 87.9±24.1 85.9±10.9 0.75 

[ortanca (alt-üst değerler)] Olası SS (n: 8) Kontrol (n: 28) P 

E  (cm/sn) 70 (41-106) 86 (65-143) 0.04 

A  (cm/sn) 64 (49-93) 64 (42-106) 0.95 

E/A  (cm/sn) 1.1 (0.4-1.7) 1.3 (0.9-2) 0.09 

E/A <1* 1 (12.5) 2 (7.1) 0.54 

DZ  (ms) 169 (58-308) 157 (103-207) 0.91 

İRZ  (ms) 72 (46-102) 87 (66-110) 0.09 

*E/A <1, n  (%) olarak verilmiştir. 
 
 

Doku Doppler ekokardiyografi diastolik fonksiyon bulguları: 

Doku Doppler ekokardiyografi diastolik fonksiyon bulguları Tablo 9’da 

verilmiştir. Kesin SS grubunda, ortalama Em değeri kontrol grubuna oranla daha 

düşük saptandı, ancak gruplar arsındaki bu fark istatistiksel anlamlılık düzeyine 

ulaşmadı. Kesin SS grubunda ortalama Am değeri anlamlı düzeyde daha yüksek, 

ortalama (E/A)m oranı ise anlamlı düzeyde daha düşüktü. Ortalama İRZm ise iki 

grup arasında benzer saptandı. 

Olası SS grubu ile kontrol grubu karşılaştırıldığında ise, doku Doppler 

diastolik fonksiyon ölçütlerinin tümünün iki grup arasında benzer olduğu 

bulundu.  
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Tablo 9. Kesin SS, olası SS ve kontrol gruplarında doku Doppler 
ekokardiyografi diastolik fonksiyon bulguları 
(Ort±SS) Kesin SS (n:20) Kontrol (n:28) P 

Em (cm/sn) 12.8±3.4 14.6±3.4 0.07 

Am (cm/sn) 11.1±2.9 8.4±1.9 <0.001 

(E/A)m 1.2±0.5 1.8±0.6 0.001 

İRZm (ms) 56.3±20.5 57.7±17.6 0.80 

[ortanca (alt-üst değerler)] Olası  SS (n: 8) Kontrol (n: 28) P 

Em (cm/sn) 13 (10-17) 15 (9-22) 0.39 

Am (cm/sn) 9 (5-14) 9 (5-13) 0.69 

(E/A)m 1.6 (0.7-2.4) 1.7 (1-3.5) 0.68 

İRZm (ms) 59 (28-89) 55 (29-99) 0.72 

   

 

5. Miyokardiyal performansın değerlendirilmesi 

Klasik Doppler ekokardiyografi (Tei indeksi) ve doku Doppler 

ekokardiyografi (MPİ) miyokardiyal performans ölçütleri Tablo 10’da verilmiştir. 

Miyokardiyal performans ölçütlerinde, hem kesin SS hem de olası SS ile kontrol 

grubu arasında anlamlı fark bulunmadı.  

 

Tablo 10. Kesin SS, olası SS ve kontrol gruplarında miyokardiyal 
performans indeksleri  
(Ort±SS)   Kesin SS (n:20) Kontrol (n:28) p 

Tei indeksi  0.5±0.1 0.6±0.1 0.69 

MPİ 63.9±14.3 57.5±17.1 0.17 

[ortanca (alt-üst değerler)] Olası SS (n: 8) Kontrol (n: 28) p 

Tei indeksi  0.5 (0.3-0.7) 0.6 (0.4-0.7) 0.25 

MPİ 64 (52-100) 58 (20-96) 0.14 
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 6. Doğrusal regresyon analizi sonuçları 

Kesin SS ve kontrol grubu ile yapılan doğrusal regresyon analizine ait 

sonuçlar Tablo 11’de verilmiştir. Bu analizde, klasik Doppler ölçümlerinden E, A 

ve E/A, doku Doppler ölçümlerinden ise Em, Am ve (E/A)m bağımlı değişkenler, 

yaş, diastolik kan basıncı, SS ve kontrol grupları ise bağımsız değişkenler olarak 

analize alınmıştır. Sonuçlar, SS grubunda kontrol grubuna oranla anlamlı düzeyde 

düşük bulunan E değerinin, yaş ve diastolik kan basıncından bağımsız olduğunu 

desteklemiştir.  İki grup arasında saptanmış olan E/A oranındaki anlamlı farkın ise 

bu analiz ile kaybolduğu, ancak istatistiksel anlamlılık düzeyine oldukça yakın 

olduğu saptanmıştır. Yine bu analizin sonuçlarına göre, doku Doppler ölçümleri 

incelendiğinde, SS grubunda kontrol grubuna oranla Am değerinin anlamlı 

düzeyde yüksek, (E/A)m oranının ise anlamlı düzeyde düşük oluşunun, yaş ve 

diastolik kan basınçlarından bağımsız olduğu desteklenmiştir.   

 

Tablo 11. Doğrusal regresyon analizi sonuçları 
 B sabiti Standart hata t değeri p 

Klasik Doppler ekokardiyografi 
E -13.6 5.7 -2.4 0.02 

A 3.73 4.8 0.8 0.44 

E/A -0.21 0.1 -1.9 0.05 

Doku Doppler Ekokardiyografi 

Em -1.7 0.9 -1.7 0.10 

Am 2.6 0.7 3.7 0.001 

(E/A)m -0.5 0.2 -3.4 0.001 
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TARTIŞMA ve SONUÇ 

Bu çalışmada, SS’li kadın hastalarda sistolik ve diastolik kalp 

fonksiyonları ayrıntılı ekokardiyografi ve nispeten yeni bir yöntem olan doku 

Doppler ekokardiyografi ile değerlendirilmiştir. Değerlendirme neticesinde klinik 

olarak kalp yetmezliği olmayan SS’li hastalarda, diastolik kalp fonksiyonlarının 

sağlıklı bireylere oranla kötü yönde etkilendiği saptanmıştır. 

 Daha önceden yayınlanmış çalışmalara bakıldığında, kronik inflamatuar 

hastalıklar ile diastolik kalp fonksiyonlarında bozukluk arasında anlamlı ilişkiler 

saptandığı görülmektedir (7-9, 127, 129). Çalışmamızın sonuçları ile uyumlu 

biçimde, kronik inflamatuvar bir hastalık olan RA’da klinik kardiyovasküler 

hastalık belirtileri olmadan diastolik kalp fonksiyonlarında bozukluklar söz 

konusudur (8, 9). Bir diğer inflamatuvar romatolojik hastalık olan sistemik lupus 

eritematozus için de benzer bir durum söz konusudur (7). Hem RA hem de SLE 

için kardiyovasküler mortalitenin normal topluma kıyasla arttığı bilinen önemli 

bir gerçektir (109, 130). Ayrıca RA’lı hastalarda, normal toplum ile 

kıyaslandığında konjestif kalp yetmezliğinde anlamlı bir artış söz konusudur. 

Ortaya çıkan bu artış geleneksel kardiyovasküler risk faktörleri ve klinik olarak 

tespit edilmiş iskemik kalp hastalıklarından bağımsızsızdır (113).  

İnflamatuvar romatolojik hastalıklarda, kalp fonksiyonlarında gelişen 

bozulma için öne sürülen ana mekanizmanın inflamasyon olduğu 

düşünülmektedir (131). Sağlıklı erkeklerde başlangıç CRP düzeylerinin yüksek 

olması diğer kardiyovasküler risk faktörlerinden bağımsız olarak miyokard 

infarktüsü, iskemik inme (132) ve periferik arter hastalığı gelişim riskinde artış ile 
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ilişkili bulunmuştur (133). Çalışmalar, inflamasyon ve ateroskleroz arasındaki 

ilişkiyi aydınlatmakla kalmayıp, hem RA hem de SLE’de hızlanmış ateroskleroz 

varlığını göstermişlerdir (134-136). 

 Tıbbi literatür incelendiğinde, SS’de kalp fonksiyonlarını ayrıntılı 

inceleyen bir çalışmaya rastlanmamaktadır. Ancak, SS ile hızlanmış ateroskleroz 

ilişkisine yer veren yayınlar göze çarpmaktadır. Rachapalli ve arkadaşları 

tarafından yakın zamanda yayınlanmış bir çalışmada, SS’li hastalarda hızlanmış 

aterosklerozun bir göstergesi kabul edilen brakial arter indeksi değerlendirilmiştir 

(10). Araştırmacılar özellikle uzun süreli (10 yıldan fazla) hastalığı olan SS’li 

hastalarda brakial arter indeksinin kontrol grubunda tespit edilenden daha düşük 

olduğunu saptamışlardır (10). Bir diğer çalışmada Vaudo ve arkadaşları, SS’li 

hastalarda hem karotis arter hem de femoral arter intima media kalınlığında 

normal bireylere göre anlamlı bir artış olduğunu göstermişlerdir (11). Ayrıca bu 

çalışmada, anti-SS-A ve lökopeni varlığı intima-media kalınlığındaki artış ile 

ilişkili bulunmuştur. Bu durum, araştırmacılar tarafından immün sistemdeki 

fonksiyon bozukluklarının ateroskleroz patogenezinde rol alabileceği şeklinde 

yorumlanmıştır (11). Özellikle karotis intima-media ölçümünün gelecekte 

oluşabilecek kardiyovasküler hastalıkları öngörme açısından önemli bir belirteç 

olduğu bildirilmektedir (137). Bu bilgilerin tümü dolaylı da olsa SS’li hastalarda 

kardiyak fonksiyonlarda bozulma olasılığını akla getirmektedir.  

Çalışmamız, diastolik fonksiyonlar açısından klasik Doppler 

ekokardiyografi değerlendirmesinde, diastolik fonksiyon ölçütlerinden E değeri 

ve E/A oranının SS’li hastalarda kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde düşük 
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olduğunu ortaya koymuştur. Diğer bir diastolik fonksiyon ölçütü olan A değeri ise 

gruplar arasında benzer saptanmıştır. Ayrıca doku Doppler ekokardiyografi 

değerlendirmesinde (E/A)m değeri klasik Doppler ekokardiyografi bulgularına 

benzer sekilde hasta grubunda anlamlı olarak daha düşüktü. Em değeri ise hasta 

grubunda daha düşük bulundu, bu fark istatistiksel olarak anlamlı düzeye 

ulaşamadı, ancak anlamlılık sınırına oldukça yakındı. Am değeri ise hasta 

grubunda anlamlı olarak daha yüksek bulundu. Ancak bir diğer önemli nokta, sol 

ventrikül diastolik fonksiyonlarında, yaş artışı ile birlikte fizyolojik olarak 

ilerleyici bir kötüleşme meydana geldiğidir (122). Bu durum, tüm diastolik 

fonksiyon ölçütleri (E, A, E/A) için geçerlidir. Çalışmamızda her ne kadar iki 

grup arasında anlamlı yaş farkı olmasa da, biz diastolik fonksiyonlarda saptanan 

farkları, yaştan ve ek olarakta diastolik kan basıncından arındırmak sureti ile 

inceledik. Gruplar arasındaki karşılaştırmalarda olduğu gibi, klasik Doppler 

ekokardiyografi ölçümlerindeki E ile, doku Doppler ekokardiyografi 

ölçümlerindeki Am ve (E/A)m ile SS arasında var olan ilişkinin yaştan 

arındırıldığında da anlamlı olduğunu tespit ettik. Sonuç olarak çalışmamızda 

bulunan farkların yaştan bağımsız olduğu bu analiz ile desteklenmiştir (Tablo 9). 

Bu bulgular literatür verileri ile birlikte değerlendirildiğinde, SS’li hastalarda 

diastolik fonksiyonların kötü yönde etkilendiğini düşündürmektedir (121, 138, 

139). Hem iskemik kalp hastalığı hem de hipertansiyon gibi kalp fonksiyonlarını 

direkt olarak etkileyen klinik durumlarda, Em değeri ve (E/A)m oranında oluşan 

düşüş diastolik fonksiyon bozukluğu için iyi birer belirteç olarak saptanmıştır 

(138, 139). SS’ye klinik ve immünolojik açıdan benzerlikler gösteren RA ve SLE, 
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bu konuda  SS ile karşılaştırılabilirliği mümkün iki farklı hastalık olarak 

düşünülebilir. Literatür verileri incelendiğinde her iki hastalıkta da diastolik 

fonksiyonlarda bozukluk olduğuna dair önemli veriler mevcuttur. Arslan ve 

arkadaşlarının yaptıkları çalışmada, RA’lı hastalarda E ve Em değerleri ile birlikte 

E/A ve (E/A)m oranlarını kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde düşük 

bulmuşlardır (9). Klasik ve doku Doppler ekokardiyografi karşılaştırıldığında, 

doku Doppler ekokardiyografinin diastolik fonksiyon bozukluğunun tespitinde ve 

derecesinin belirlenmesinde daha duyarlı bir yöntem olduğu saptanmıştır (124). 

Bu bilgi ile uyumlu olarak bir başka RA çalışmasında, klasik Doppler 

ekokardiyografik E, A değerleri ve E/A oranı RA ve kontrol grubu arasında 

benzer olmasına rağmen, 2 grubun doku Doppler ekokardiyografi ölçümlerde 

farklılaştığı gözlenmiştir (8). Bu çalışmadaki doku Doppler ölçümleri, diastolik 

fonksiyonlarda bozulmayı bizim çalışmamızdakine benzer şekilde tespit etmiştir. 

Yani hasta grubunda Am değeri yüksek ve (E/A)m oranı ise düşük bulunmuştur 

(8). Sol ventrikül diastolik fonksiyonları açısından SLE hastaları için de benzer 

sonuçlar bildirilmektedir. Bu benzerlik özellikle doku Doppler ekokardiyografi 

ölçümlerinde göze çarpmaktadır. E değeri, A değeri ve E/A oranı açısından SLE 

ve kontrol grubu benzer iken, SLE’li hastalarda Am oranının yüksek, (E/A)m 

oranının ise düşük olduğu saptanmıştır (7). Bu sonuçlar çalışmamızda elde edilen 

sonuçlarla oldukça uyumludur.  Çalışmamızda ayrıca E/A < 1 olan denek 

sıklıkları karşılaştırılmış olup,  E/A < 1 olan denek sıklığının hasta grubunda 

anlamlı şekilde yüksek olduğu saptanmıştır. E/A oranının < 1 olması  diastolik 

fonksiyonlarda bozulmayı gösteren bir diğer önemli belirteçtir (121). Bu durum 
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sol ventrikülün gecikmiş relaksasyonuna işaret eder ve Kanada konsensus grubu 

tarafından rutin ekokardiyografik incelemeler içerisine dahil edilmiştir (121).  

Sol ventrikül sistolik fonksiyonları incelendiğinde, ejeksiyon 

fraksiyonunun hasta grubunda daha düşük olduğu, ancak istatistiksel anlamlılık 

düzeyine ulaşmadığı saptandı. Doku Doppler ekokardiyografi sistolik fonksiyon 

ölçütü olan Sm de iki grup arasında benzerdi. Çalışmamızda elde edilen sonuca 

benzer şekilde,  Wialowska ve arkadaşları, SLE hastalarında doku Doppler 

sistolik fonksiyon ölçütü olan Sm’yi, hasta ve kontrol grubunda farksız bulurken, 

bir başka M-mod ekokardiyografi sistolik fonksiyon ölçütü olan fraksiyonel 

kısalmayı SLE grubunda düşük bulmuşlardır (7).  Bu bulgulardan yola çıkarak, 

SS’li hastalarda sistolik fonksiyonları değerlendirebilmek için daha çok hasta 

içeren, daha büyük çalışmalara ihtiyaç olduğu düşünmekteyiz.  

Olası SS olarak sınıflandırdığımız hastalar ile kontrol grubu arasında, 

klasik doku Doppler ekokardiyografiye ait E değeri dışında, özellikle de doku 

Doppler ekokardiyografi düzeyinde herhangi bir anlamlı farka rastlanmamıştır. 

Bu durum 2 nedene bağlanabilir. Birinci neden, olası SS grubunun oldukça az 

sayıda hastadan oluşması ve buna bağlı olarak istatistiksel gücün düşük  olması 

şeklinde yorumlanabilir. İkinci neden ise, bu hastaların henüz SS’nin erken 

dönemini temsil ediyor olma olasılığıdır. Böylece patofizyolojik sürecin tam 

olarak oturmamış olduğu bu grupta, kardiyak etkilenmenin de tam 

olmayacağından söz etmek mümkün olabilir. Bununla birlikte kesin kanı için 

daha fazla hasta ile yapılacak çalışmalara ihtiyaç olduğu açıktır. Çünkü bu 
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hastaların uzun dönem takipleri içerisinde başka bir romatolojik hastalığa da 

faklılaşmadıkları tarafımızca gözlenmiş bir durumdur.     

Bir diğer önemli nokta, saptanan bu bulguların SS’ye özgü olup 

olmadığıdır. Çalışmamızın en önemli kısıtlayıcı noktası bir başka inflamatuvar 

romatolojik hastalığın  kontrol grubu olarak çalışmaya dahil edilmemiş olmasıdır. 

Buna rağmen, literatür verileri incelendiğinde immünolojik ve klinik açıdan SS’ye 

benzemeyen diğer inflamatuvar romatolojik hastalıklarda da diastolik 

fonksiyonlarda bozulma olduğu gözlenmektedir (127, 129, 140). Ailesel Akdeniz 

ateşi ve Behçet hastalığına ait veriler incelendiğinde, her iki hastalıkta da sol 

ventrikül relaksasyon zamanlarının uzadığı (127, 129), ayrıca Behçet hastalarında, 

kontrol grubu ile karşılaştırıldığında E, Em değerleri ve (E/A)m oranının azaldığı 

izlenmektedir (140). Bu bulgular birlikte ele alındığında, hastalığın özgün 

etkisinden çok, inflamatuvar sürecin olayda önemli rol üstlendiği kanaatine 

varılmaktadır.  

Sonuç olarak, SS’li kadın hastalarda diastolik kalp fonksiyonları, klinik 

düzeyde kalp yetmezliği belirtileri olmaksızın kötü yönde etkilenmiş 

görünmektedir. Bu durum, büyük olasılıkla diğer inflamatuvar romatolojik 

hastalıklardakine benzer özellikte gerçekleşmektedir. Bu şekilde, klinik düzeye 

ulaşmamış olan patolojik sürecin ayrıntılı ekokardiyografi ile erken tespiti, ileride 

ortaya çıkabilecek klinik kalp yetmezliğinin önüne geçilebilmesi açısından son 

derece önemlidir. 
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ÖZET 

Sjögren sendromu (SS) egzokrin bezlerin kronik lenfositik infiltrasyonu 

ile karakterize otoimmün bir hastalıktır. Tıbbi literatür incelendiğinde, SS’nin 

kalp fonksiyonları üzerine olan etkisini inceleyen bir çalışma yoktur. Bu nedenle, 

SS’li hastalarda sol ventrikül fonksiyonlarını incelemeyi amaçladık.  Çalışmaya, 

SS tanısı ile takip edilen ve tümü kadınlardan oluşan 28 hasta alındı. 20 hasta 

Avrupa Amerika konsensus grup kriterlerine göre  “kesin SS” olarak 

sınıflandırıldı.  Sekiz hasta ise 1993 Avrupa kriterlerine göre “olası SS” olarak 

sınıflandırıldı. Hem hasta hem de kontrol grubu sistolik ve diastolik kalp 

fonksiyonları açısından, klasik (ejeksiyon fraksiyonu, E, A, E/A) ve doku Doppler 

(Sm, Em, Am, (E/A)m) ekokardiyografi ile değerlendirildi. Ortalama ejeksiyon 

fraksiyonu, kesin SS grubunda kontrol grubuna oranla daha düşük bulundu, ancak 

aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı düzeye ulaşmadı. Ortalama Sm değeri 

kesin SS ve kontrol grupları arasında benzerdi. Ortalama E değeri ve E/A oranı 

kesin SS grubunda kontrol grubuna oranla anlamlı düzeyde daha düşüktü. E/A 

oranı < 1 olan denek sıklığı, kesin SS grubunda kontrol grubuna oranla anlamlı 

düzeyde daha yüksekti. Kesin SS grubu kontrol grubu ile karşılaştırıldığında, 

ortalama Am değeri anlamlı olarak yüksek iken, ortalama (E/A)m oranı anlamlı 

düzeyde düşük saptandı. E değeri haricinde tüm ekokardiyografik ölçümler olası 

SS ve kontrol grubu arasında benzerdi. Sonuç olarak, SS’li kadın hastalarda 

diastolik kalp fonksiyonları, klinik düzeyde kalp yetmezliği belirtileri olmaksızın 

kötü yönde etkilenmiş görünmektedir.  
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SUMMARY 

Sjogren’s syndrome is an autoimmune disease characterized by chronic 

lymphocytic infiltration of the exocrine glands. To the best of our knowledge, left 

ventricle functions in SS patients have not been studied previously. We aimed to 

investigate the left ventricle functions in SS patients. Twentyeight women were 

included in the study. Twenty of them were classified as definite SS according to 

the European - American consensus criteria, and 8 of them were classified as 

probable SS according to the preliminary European criteria. We evaluated the 

diastolic and systolic left ventricle functions with classical (ejection fraction, E, 

A) and tissue Doppler (Sm, Em, Am) echocardiography.  Mean ejection fraction 

was lower in the definite SS patients compared to the control group but this did 

not reach statistically significance.  Mean Sm was similar between groups. Mean 

E value and E/A ratio were significantly lower in the definite SS patients when 

compared to the control group. Frequency of subjects who had E/A ratio <1 was 

significantly higher in the definite SS group compared to the control group. Mean 

Am value was significantly higher and mean (E/A)m ratio was significantly lower 

in the definite SS patients compared to the control group. However, 

echocardiographic measurements were similar between probable SS and control 

group except for the E value. Median E value was significantly lower in the 

probable SS group compared to the control group. In conclusion, diastolic 

functions in SS patients who have no sign of heart failure seem to be adversely 

affected, this is more marked among definite SS patients compared to probable SS 

patients.  
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