Glandular bulgular: Mukozal tutulum, agiz,

goz kurulugu Ve Deri Bulgulari

Figen Tarhan



Glanduler tutulum

« Agiz veya Goz kurulugu %98
« Agiz ve Goz kurulugu %89

« Parotis sisligi(uni-bilateral) %30



Agiz Kurulugu (Kserostomi)

Agri

Yanma

Disfaji

Tat duyunda degisiklik

Kuru gida yeme zorlugu(kraker testi)

Yutma ve konugmaya yardimci olmasi igin sivi kullanimi
Gastrodzafageal refll

Eritemli burusuk mukoza

Papillalar atrofik olan kirmizi dil
Anguler cheilitis

Gingivitis



Komplikasyonlar

 Dis Curukleri

 Oral Enfeksiyonlar(kandida)
 Laringotrekeal reflu

» Kronik ozafajit

* Kilo kaybi

* Nokturu
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* Dis cuirtklerinde hiposalivasyon yaninda disbiozis etken

* Neisseria and Porphyromonas diisiik, Veillonella yiiksek (sjogren olmayan hastalara gore)



Ayiricl Tani

llaclar

Antidepresan
Antihistaminik
Antikolinerjik
Dilretik

Noroleptikler

Sistemik Hastaliklar

Psikolojik
Radyasyon Tedavisi

Dehidratasyon

Amiloidoz
Sarkoidoz
HIV ve HCV enfeksiyonu

Kontrolsuz DM
Anksiyete

Bas boyun RT




Kseroftalmi(Kuru Go6z)

Kuruluk

rritasyon

Yabanci cisim duyarliligi

Fotofobi

Gormede bulaniklik, azalmig gorme keskinligi

Kasinti



Lissamin yesili
Rose Bengal
Floresan boyama
Schirmer testi

BUT




Komplikasyon

Korneal Ulser, perforasyon, korneal erime ve korneal yuzey kalinlagsmasi
Blefarit, ic kantusta kalin ip benzeri mukus falamentlerin birikimi
Bakteriyel veya viral keratit

Flamenter keratit

Konjuktivit

Endoltalmi



Goz Kurulugu Ayirici Tanisi

Azalan Akoz komponent formu

GOz yasi bezi inflamasyonu Sarkoidoz
Lenfoma
IgG4 sendromu
Graft Versus Host
HCV

GOz yasi bezi kanal obstruksiyonu Stevens Johnson sendromu
Okuler skatrisal pemfigoid

Yas ile iligkili glanduler fibrozis

Okuler duyu kaybina bagh refleks hiposekresyon Korneal cerrahi
Kronik kontak lens kullanimi
DM
idiopatik
ilaglar Trisiklik ve diger antidepressanlar, antihistaminikler

Buharlagsan Form

Meibom bez fonksiyon bozuklugu Akne Rosea
Seboreik Dermatit
Atopik Dermatit
Isotretionin tedavisi

Menopoz
Bozulmus goz kapagi agikhigi Tiroid oftalmopati
GOz kirpmanin azalmasi Parkinson
Okduler yuzey bozukluklari Vit A eksikligi

Topikal ilaglar ve koruyucular
Kontakt lens kullanimi
Allerjik konjuktivit




Salgi Bezi Buyumesi

« Sjogren hastalarinin %50
 Tekrarlayici ve kronik buyume
« Genellikle parotis. Sublingual, submandibular bez

 Genellikle bilateral



* USG

———— T I T S A e P O S ST
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* Sialografi

* MRI




Salgl Bezi Buyumesi Ayirici Tanisi

Sialadenosis
Sialolitiazis

Enfeksiyonlar

GPA

Sarkoidoz
malignite

IgG4 sendromu
Amiloidoz
Masseter hipertrofi
Pnomoparotit

llaclar

Sistemik hastaliklar(endokrin/metabolik, nutrisyonel, ilag) iligkili buyUk tukuruk bezi buyimesi
Tukuruk bezinin sisligi ve agrisina neden olan duktal obstruksiyon

Bakteriyel: Genellikle tek tarafli
Mikobakteriyel: ekstrapulmoner tbc nadir form
Viral akut viral parotit, kabakulak(bilateral), HIV, HCV

Parotis tutabilir(nadir, tek veya cift tarafl)
Parotis, lakrimal bez. Heerfordt sendromu: Uveit, ates, fasiyal paralizi, parotis blylimesi

Bening, malign

Tukuruk bezi buylumesi
Tek veya cift tarafli masseter kasinin asemptomatik buyumesi
Zorlu Gfleme sonucu agiz i¢i basinci arttiran kiside havanin parotis kanalina gegmesi

Radyoaktif iyot 131,,,,



* Lenfoma 14 kat daha sik
* (MALT)-type B sik

« RISK:

« C4 disik

* Lenfopeni

* Monoklonal gamapati

* Hipergamaglobulinemi



Kutanoz Bulgular

Sik Bulgular « Nadir Bulgular

) *  Pururitis
Kserozis
+ Vitiligo
Raynaud Fenomeni ,
» Alopesi
Kutandz Vaskulit +  Anniiler Eritem

*  Sweet sendromu

* Liken planus

*  Granulamatéz pannikalit

*  Subkorneal pustiiler dermatoz
»  Eritema elevatum Diutinum

+  Eritema multiforme benzeri lezyon, eritema nodosum benzeri lezyonlar

* Lenfomatoid papllamatozis

« Kutanoz lenfoma



Kuru Cilt(Kserozis)

* %67 S)S hastasinda

« Kasinti

* Yanma




Raynaud




Goz Kapag! Dermatit

* %40

» Spesifik degil




Annuler Eritem

%9

Eritemli, fotosensitif, yiksek kenarli, ortasi soluk, annuler

polisiklik lezyonlar
Skar ve atrofi birakmadan iyilesirler
EULAR Sjogren’s syndrome disease activity index (ESSDAI) 6gesi

%91 Anti Ro/SSA veya La/SSB +

%81 yuzde, %46 yaygin, Ust ekstremitede %34, boyun %25, alt ekstremitede %16

%100 perivaskuler lenfosittik infiltrasyon



Kutanoz Vaskulit

%5-10
Klcuk damar vaskulitleri
Palpabl ve non-palpabl purpura(%88)

Urtikeryal papdiller, noddller, digital lezyonlar, makulopapuler dékuntiler, plaklar, kutandz
Ulserler B =70 | T —

Alt ekstremite
RF + Kriyoglobulin, Anti SSA ve/veya SSB
ANCA + vaskaulit

Lokositoklastik vaskulit %90



Livedoretikularis




Lokalize Kutanoz Noduler Amiloidoz

» Bacak, kol, gogus yuz

» Genital bolge, bobrek, trekeabronsial agac, dil, meme, tukuruk bezi, vokal

kort




Rheumatology 2020;59:811-819

doi:10.1093/rh tology/kez370
RH E U MAT O L O GY Advance Ac:;ss publicat;l:ga‘l oA?Jgg)lIJste;m 9
Original article

Can artificial intelligence replace manual search for
systematic literature? Review on cutaneous
manifestations in primary Sjogren’s syndrome

Laure Orgeolet’*, Nathan Foulquier®*, Laurent Misery', Pascal Redou?,
Jacques-Olivier Pers®, Valérie Devauchelle-Pensec®* and Alain Saraux®*

* En sik deri bulgulari kutan6z vaskdulit, anniler eritem, kserozis




Angular Keilitis




TEDAVI

« Tedavi multidisipliner(Romatolog, goz hekimi, dis hekimi, dermatolog,

kadin dogum uzmani ...



ll'mli Tukuruk Bezi Disfonksiyonu
Stimule edilmis tukuruk akim orani>0.7 ml/dk

« AQiz hijyeni

* Dis hekimi kontrolu

« Dusuk nem, agiz kurulugu yapan madde ve ilaglardan sakin

Kuguk yudumlarla su i¢

» Kafein, asitli gidalardan sakin

Sinuzit, rinit gibi agiz kurulugu yapan nedenleri tedavi et.
Dis curuklerini engellemek icin alkolsliz gargara, floridli dis macunlari kullan
Sakiz , seker pastil gibi mekanik stimilanlar ve sekersiz tatlandirici kullan

Oral kandidanin erken teshisi icin hastalari egit

« Hassaam S . The Ocular Surface 26 (2022) 75-87



Orta Tukuruk Bezi Disfonksiyonu

Stimule edilmis tukuruk akim orani 0.1-0.7 mi/dk

« Cevimelin veya Pilokarpin gibi muscorinik agonistleri ile farmakolojik stimtlasyon yap
* Pilokarpin 5 mgr 4x1

« Cevimelin 30 mgr 3x1

« Hassaam S . The Ocular Surface 26 (2022) 75-87



Siddetli Tukuruk Bezi Disfonksiyonu
Stimule edilmis tukuruk akim orani

<0.1 ml/ dk

« Jel, sprey, gargara tukuruk preperatlari

» Ekstraglanduler bulgular veya birlikte glanduler bulgular Rtx

« Hassaam S . The Ocular Surface 26 (2022) 75-87



* Elektrostimulasyon&plesebo agiz kurulugunda rahatlama,
tukuruk salgisinda artis

 Talal N et. al. Rheum Int. 1992:m12-43-5



* Interferon alfa ile tedaviden sonra tukurik akisi artti

Al Hamad A. et. al. Oral Dis 2019:25:1027-47.
« Garlapati K. et. allmmunotoxicol 2019;41:312-8.



Akupunktur

» 26 hasta
« RCT
« Akupuktur &plesebo
« Tukuruk akisinda kisa ve uzun vade artis
« Almeida Pdel V, et.al. Dent Pract 2008; 9:72-80.

« 10 RCT sistematik bir incelemesi, hiposalivasyon/kserostomi tedavisi

olarak akupunktur lehine veya aleyhine yeterli kanit bulamadi.

» Assy Z, Brand HS. et.al. BMC Compl Alternative Med 2018;18:57.



Goz Kurulugu

* Hijyen
» GOz kirpma hareketini azaltan tum aktivitelerden uzak dur.
« Kuru, tozlu ortamlardan uzak dur

« GOz yasinl azaltan ilaclardan kacgin



Hafif Goz Kurulugu

Tetikleyen faktorlerden uzaklasalim(kuru rizgarh ortamlar, sigara ve kirli ortamlar, ilaclar....
Odalarda nemlendirici.

Gozler uzerine sicak kompres

Operasyon oncesi goz icin yaglayici krem ve goz kapaklarini bantlamak
Koruyucu gozluk

Genis capli kontakt lens

Hafif semptomlarda yilda bir oftalmalog muayenesi



« Birinci basamak suni goz yasi ve yagli merhem

« GOz damlalari ihtiyaca gore verilir ama duzenli kullanmasi daha iyi

sonuclar

Clinical >
IMMONOLOGY

Sjogren's syndrome from the perspective of ophthalmology

Eric Kuklinski, Penny A. Asbell




Orta Siddette Goz Kurulugu

Oftalmik krem kalin okuler yuzeyi korur, gece yatmadan 6nce
Topikal KS

Oral doksisiklin

NSAE damlalar

Tear
Topikal eritromisin, azitromisin Drainage
Topikal CyA+ Topikal KS Duct

Oral pilokarpin veya cevimelin

Elektrik/kimyasal stimulasyon
Punctum
Plug

Punktal tikag (gecici)
Skleral kontak lens, interpalpabl fissur veya korneal greft
Mukolitik

Gdz kapag tedavileri (intens puls 1sin tedavi, vektoral termal pulsasyon tedavisi. ..



Siddetli Goz Kurulugu

« Otolog serum
o Skleral kontak lensler
» Punktal tikag(kalici)

« GOz kapag! operasyonu
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Long-term Outcome of Punctal Cauterization in the Management
of Ocular Surface Diseases

Yvonne Wang, MD', Jimena Tatiana Carreno-Galeano, MD', Rohan Bir Singh, MD', Reza
Dana, MD MPH MSc', Jia Yin, MD PhD MPH1

1-Massachusetts Eye and Ear, Department of Ophthalmology, Harvard Medical School, Boston,
MA 02114, USA

80 hasta 27 ay
%51 semptomlarda iyilesme
%21 rekanalizasyon

Komp: agri, sislik



CLINICAL SCIENCE

Effectiveness of Autologous Serum Eye Drops Combined
With Punctal Plugs for the Treatment of Sjogren
Syndrome-Related Dry Eye

Ying Liu, MD,* Masatoshi Hirayama, MD, PhD,* Xin Cui, MD, MPH,} Samuel Connell,*
Tetsuya Kawakita, MD, PhD,* and Kazuo Tsubota, MD*

* Punktal plak+ otolog serum etkinligi arttiriyor



« Diquafosol goz kurulugu objektif ve subjektif bulgularinda iyilesme

s  Nam K et. al. Ophthalmic Res 2019;61:188-98.

",



Omega 3 veya Omega 6 Yag asitleri

« 34 RCT sistematik derleme;kuru goz hastaligi icin omega 3

kullaniminda potansiyel etki var

« Kuru gozde Omega 3 YA pleseboya ustunlugu yok

Downie . et. Al Cochrane Database Syst Rev 2019;12:CD011016.
Asbell P. et. al. N Engl J Med 2018;378:1681-90.



Clinical Ophthalmology Dove

3 ORIGINAL RESEARCH

Meibomian gland dysfunction patients with
novel Sjogren’s syndrome biomarkers benefit
significantly from a single vectored thermal
pulsation procedure: a retrospective analysis

* Meibom bez fonksiyon bozuklugu olan hastalar

8 haftalik tedavi bazale gore semptomlarda iyilesme



Diger Tedaviler

 Elektrositumulasyon

 Varenicline ile kimyasal stimulasyon

| R, 7 g




Kortikosteroid

* Glanduler buyime engellemede yararli

* Prednisolon (30 mg /gun asiri) 6 ay sonra tukurtk bezi, goz yasi bezi

fonksiyonunda tukuruk bezi histopatolojisinde pleseboya gore farklilik yok

+ Fox PC. Etal. Clin Exp Rheumatol 1993;11:14956.



Hidroksiklorokin

e Annuler eritem etkili

Research

Original Investigation

Effects of Hydroxychloroquine on Symptomatic Improvement
in Primary Sjégren Syndrome
The JOQUER Randomized Clinical Trial

Jacques-Eric Gottenberg, MD, PhD; Philippe Ravaud, MD, PhD; Xavier Puéchal, MD, PhD; Véronique Le Guern, MD; Jean Sibilia, MD;

e Sikka Uzerine etkili degil



Metotraxate

* 1 yillik pilot calisma

« Agiz kurulugu, goz kurulugu subjektif semptomlari, artralji , artrit,

parotis bezi buyumesi, purpura yanit var

« Agiz ve goz kurulugu objektif bulgularda duzelme yok

« Skopouli F .et. al. Clin Exp Rheumatol 1996;14:5558.



Leflunomide

« 35 RA+ sekonder S5jS& 35 RA

* GOz kurulugu semptomlarinin siddetlenmesi

* Thanou-Stavraki A. et. al. Semin Arthritis Rheum 2008;37:27392.



Mikofenelat Mofetil

e 6 ay 1440 mgr/gun MMF
« AQiz ve goz kurulugunun objektif bulgularinda dizelme yok

« Hipergamaglobulinemi ve RF dusme, kompleman ve WBC yukselme

*  Willeke P,. Et. Al Arthritis Res Ther 2007;9:R115.



Siklosporin A

 CyA 5 mgr/kgr/gun 6 ay
« Agiz kurulugu subjektif bulgularda duzelme

« Agiz ve goz kurulugu objektif bulgulari, goz kurulugu subjektif bulgularinda

duzelme yok

* Drosos A et. al. Scand J Rheumatol Suppl 1986;61:24611 9.



Rituxumab

« RCT, primer sonlanim ol¢utu olan hasta tarafindan bildirilen kuruluk ve

yorgunlugun azaltiimasi karsilanmadi

« Bowman S,. et. alArthritis Rheumatol 2017:69:1440(1 50.



Rituxumab

 Orta siddette agiz kurulugu tukuruk akim hizinda olumlu etki

« Tukuruk bez fonksiyonu ve agiz kurulugunda olumlu etki

« Al Hamad A. et. Al. Oral Dis 2019;25:1027-47.

» Gueros LA et. Al. Oral Dis 2019;25(Suppl 1):102-10.



Belimumab

« Tukuruk akimi, schirmer testi, dudak biopsisi fokus skoru degismedi

« Parotis sisligi, artralji, artrit gerileme serum immunglobulin ve RF de

dusme

* Thanou-Stavraki A. . Semin Arthritis Rheum 2008;37:273(1 92.



Abadacept

» Tukuruk bezi patolojisinde iyilesme

 Tukuruk akiminda iyilesme

* Tsuboi H et. al. Modern Rheumatol 2016;26:8919.
* Thompson G et. al. Chest 2018;153:e413.



EULAR recommendations for the management of
Sjogren’s syndrome with topical and
systemic therapies

Manuel Ramos-Casals © " Pilar Brito-Zerdn,>* Stefano Bombardieri,*

Hendrika Bootsma,” Salvatore De Vita,® Thomas Dorer @ ,” Benjamin A Fisher © ,%°
Jacques-Eric Gottenberg, '° Gabriela Hernandez-Molina @ ,"" Agnes Kocher @ ,'%"3
Belchin Kostov, "' Aike A. Kruize,"® Thomas Mandl, '’ Wan-Fai Ng,’w

Soledad Retamozo,””*" Raphaéle Seror,“#** Yehuda Shoenfeld, "’

Antoni Sisé-Almirall @ ,'*?® Athanasios G. Tzioufas,’’ Claudio Vitali,*®

Simon Bowman,*® Xavier Mariette,*>*> On behalf of the EULAR-Sjdgren Syndrome
Task Force Group

Ramos-Casals M, et al. Ann Rheum Dis 2020;79:3—18. doi:10.1136/annrheumdis-2019-216114



Genel Oneriler

* A- Sjogren sendromlu hastalara multidisipliner bir yaklasim izlenerek
uzmanlik merekezlerinde ve bu merkezlere yakin igbirligi icinde

yonetiimelidir.

* B- Kuruluk icin ilk yaklagim, topikal tedaviler kullanilarak

semptomatik rahatlama olmahdir

» C-Sistemik tedaviler aktif sistemik hastaligin tedavisi icin

dasunulmelidir.



AGIZ KURULUGU

Diger etiolojileri

GLANDULER
FONKSIYONLARI
DEGERELENDIR

v

disla
\ 4
STIMULE EDiLI\_I!EM!§ T_[]KURUK
AKIMI OLGUMU
> 0.1mL/dk > 0.1mL/dk
l
STUMULE TUKURUK
AKIMI
> 0.7 mL/dk 0.1-0.7 mL/dk

Normal/ilimli disfonksiyon Grade I-Il Sc

Ihml disfonksiyon grade Il Sc

g B

< 0.1 mL/dk

Siddetli disfonksiyon grade IV Sc

1 B

B




\ 4

P

_________ 4 Tukaruk yerine

Farmakolojik —Olmayan Stimulasyon
koyma

+ Cevapsiz/intolerans L
|

Farmakolojik

Cevapsiz/intolerans St| mu |asy0n
TE DAVI Cevapsiz/intolerans
YAKLASIMI
Mukolitik
Kurtarma tedavisi Koleretik

Elektrostimulasyon




GOZ KURULUGU

| ——

i‘ """"""""" - Diger etiyolojileri disla
STEP 1
v v
<5 25
[ 1
v OYHi v
GLANDULER ﬁ—l L i
FONKSIYON <33 >33* <33 >33*
DEGERLENDI i} {}
RILMESI Hastalik siddeti icin ek~ €—— Bozulmus korneal duyarlilik
kriterler
Hayir Evet Hayir Evet
iddetli —OI ‘ K’
P s o >| Siddetli KCS [




4 4

Suni goz yasi+merhem

+
Topikal KS ***

Yanitsiz/intolerans

‘ Topikal CyA

TEDAVI Yanitsiz/intolerans l
YAKLASIMI

Serum g6z damlasi

Yanitsiz/intolerans l

Oral muskarinik agonist

kurtarma Tedavisi Tikag takma




GLANDULER TUTULUM

)

KRONIK

AKUT
Enfeksiyon
disla
Isthine | Semptomatik* 5
20a-ine | KS Dusun(0-3) 3 | — "
preeeeee = L2 Yanitsiz ‘
Rescue RTX,BLM 412b

*NSAE: 3-5 gunden kisa

v

inflamatuar olmayan
nedenleri digla(malignite,
diger hastaliklar)



KUTANOZ TUTULUM

l

Annuler Eritem

l

Kutanoz Vaskaulit

'

Sinirli

1st-
line

Topikal KS

Yanitsiz

! |

Yiuksek ESSDAI(Diffuz

Difflz Orta ESSDAI
(Sinirli Purpura) purpura, iskemik/i]lser)
I Yanitsiz
15t | Ko velveya KS(0-3 1st- 3 |4 IT"="===x > ot KS(0.5-1) 4
line Q velveya KS(0-3) |)| 4 line KS@©-3) |4 line
2nd- Oral IS veya
line RTX* 1b
f"'d’ Diger Anrimalaryalleri 5
ne | disin+/-KS(0.5-1)
- —" CY P+/-
Krioglobulinemik Rescue Dext 4
vaskilit digi
nedenleri disla




