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SUMMARY
Mixed Connective Tissue Disease

Mixed connective tissue disease is a syndrome that has over-
lapping features with other connective tissue disease, includ-
ing SLE, systemic sclerosis, and rheumatoid arthritis. Women
are affected more commanly than men (7-8).

A 32 year old woman with the diagnosis of rheumatoid arthri-
tis was admitted to our clinic with progresive muscle weak-
ness for a month. Dermatomyositis diagnosed with electro-
physiological evaluation and muscle biopsy. Rhumatoid
arthritis which is a connective tissue disease associated with
inflammatory myositis in our patient. So we discussed a
patient with mixed connective tissue disease.
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Konnektif doku hastaliklart; otoimmiin inflamatuar ya-
nit, 6zellikle de nekrotizan vaskiilitlerin s6zkonusu ol-
dugu genis bir yelpaze gosteren hastaliklar toplulugu-
dur. Direkt norolojik komplikasyonlar1 olabildigi gibi
organ tutulumlarina sekonder veya tedaviye sekonder
de etkilenimleri goriilebilir. Santral sinir sistemi (SSS)
tutulumlari, kognitif ve davranis degisiklikleri veya fo-
kal norolojik bulgularla ortaya ¢ikar. Bunun yanisira,
noropati veya miyopati olarak periferik tutulum da gos-
terirler. Periferik tutulumlardan inflamatuar miyopatinin
bagka bir konnektif doku hastalig1 ile tek bir bireyde
toplandig1 tabloya ise Mikst Konnektif Doku Hastalig1
(MKDH) denir. Biz de burada MKDH’na 6rnek bir ol-
gumuzu sunduk.

OLGU

Hasta; 32 yasinda, bayan ve sag elli. Hastanin, hastaneye bas-
vurusundan bir ay kadar 6nce bacaklarinda agirlik hissi ile bir-
likte agrilar baglamis. Daha sonra sikayetlerinde giderek artig

olmus. Belinde ve kollarinda da giicsiizliik vardi. Kuvvetsiz-
ligi ise daha ¢ok kol ve bacaklarin proksimallerinde belirgindi.
Hasta dogrulmakta ve yiiriimekte giicliik cekmeye baslamisti
ve ardindan da desteksiz yiiriiyemez olmustu. Sikayetleri artig
gosteren hasta, bunun iizerine hastanemize bagvurdu. Oz-
gecmisinde; 7 yillik romatoid artrit hastaligi Sykiisii bulunan
hasta bir y1l oncesine kadar 2 yil siireyle metotraksat kullan-
musti, sikayetlerin baglamasindan ii¢ hafta kadar dnce steroid
tedavisi almisti. Soyge¢misinde bir 6zellik yoktu. Hastanin
norolojik muayenesinde; biling agik, oryante ve koopereydi.
Kraniel sinirler intaktti. Motor muayenesinde, sag iist ekstre-
mitede 4/5, sol iist ekstremitede 3/5, sag alt ekstremitede prok-
simal 2/5, distal 3/5, sol alt ekstremitede ise silik parezi tespit
edildi. Derin tendon refleksleri tiim ekstremitelerde alinami-
yordu. Duyu defisiti ve patolojik refleks tespit edilmedi.

Hastanin laboratuvar bulgularinda ise rutin hemogram tetkik-
leri normaldi. Sedimentasyon hiz1100/sa olarak bulundu.
Biyokimya tetkiklerinden SGOT 204, SGPT 114, CPK 3192
ve LDH 1593 diginda normaldi. immiinolojik tetkiklerden;
ANA (+), AntiDNA (-) ASO <200, CRP 12, RF (-), Ig E 315,
IgA 19.7, Ig M 3.6 olarak yiiksek bulundu. Mikrobiyolojik
tetkiklerden ise Anti HIV (-), HbS Ag (-), Anti HBS (-), Anti
HAV (-), Anti HCV(-) bulundu. Batin US normal siirlarday-
d1. Sinir iletim ¢alismalar1 normaldi. EMG’de ise incelenen
kaslarda, pozitif keskin dalga desarjlart mevcuttu. Ayrica, fib-
rilasyon pozitifti ve kisa siireli, diisiik amplitiidlii polifazik
MUP’lerin varhigimi gostermekteydi. Aktif siirecte miyopati
ile uyumlu elde edilen bu bulgular polimiyoziti destekler tarz-
da olarak rapor edilmisti. Kas biyopsisi; hematoksilen ve
eozin boyal1 kesitlerde kas liflerinde ¢ok belirgin perifasikiiler
atrofi mevcuttur. Ayrica, bol miktarda kas liflerinin mononiik-
leer hiicreler ile infiltre olduklarive bazi liflerin dejenere
olduklar1 dikkati ¢ekmistir. Mononiikleer hiicre infiltrasyonu
ozellikle perivaskiiler yerlesimlidir. Endomisiel ve perimisiel
bag dokusunda hafif artis mevcuttur. Hiicre boyasinda bahse-
dilen mononiikleer hiicrelerin T, hiicrelerden olustuklart go-
riilmiistiir. Bu bulgularin dermatomiyozit i¢in patagnomonik
oldugu bulundu.

Tetkikler sonucunda immiinoloji boliimiinde konsiilte edilen
hastanin izlendigi siirede spontan diizelmesi oldu ve ekstremi-

telerdeki gli¢ kayb1 belirgin azaldi. Hasta immiinoloji klini-
gine nakledildi.

TARTISMA

Hastanin; subakut gelisen, ekstremitelerinde agrinin ha-
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kim oldugu, asimetrik bir tetraparazisi vardi. Laboratu-
var aragtirmalarinda ise sedimentasyon hizinda ve kre-
atin kinaz degerlerinde belirgin yiiksek degerler saptan-
di. EMG bulgular1 ise miyopatiyi gostermekteydi ve kas
biyopsisi sonucunda ise dermatomiyozit tanist almist.
Hasta klinigimize bagvurdugunda 7 yillik romatoid ar-
trit hastasiydi ve bir ay kadar once steroid tedavisi al-
misti. Bu da bize oncelikli olarak kortikosteroid miyo-
patisini diislindiirdii. Kortikosteroid miyopatisi; steroid-
lerden yiiksek dozda ve uzun siire alindiktan sonra go-
riilen, daha ¢ok da proksimal kaslarin tutuldugu, agrinin
da goriildiigii bir tablodur. Incelemelerde serum CPK
diizeyleri genellikle normal sinirlardadir. Bizim hasta-
mizda da kaslarin agrili tutulumu bu taniy1 destekler-
ken, CPK diizeylerinin belirgin derecede yiiksek olmasi
ve kas biyopsisindeki infiltratif bulgular bizi kesin
olmasa da bu tanidan uzaklastirtyordu.

Hastanin agrili ekstremite giigsiizliigii bir de miyozit ta-
nisint akla getiriyordu. Buradaki kas tutulumunun ayri-
mint yapabilmek i¢in diger bagvurdugumuz 6nemli tet-
kik de ENMG idi. Miyopati i¢cin EMG bulgularinda
inaktif tabloda, MUP anormallikleri izlenirken; aktif
miyopati durumunda ise incelenen kaslarda, fibrilasyon
pozitifligi ve pozitif keskin dalga desarjlar ile birlikte
kisa siireli, diisiik amplitiidlii polifazik MUP’lerin varli-
&1 gosterilmektedir (14, Buna gore, bizim elektrofizyo-
lojik bulgularimiz da aktif siirecte bir miyopatiyi des-
teklemekteydi. Daha 6nce RA’li hastalar iizerinde yapil-
mis caligmalarda da hastalar, hastaligin aktif ve aktif ol-
mayan donemlerinde incelenmis ve giigsiizliik sik ola-
rak rastlanan bir bulgu olarak rapor edilmistir. Bu; ya
hastalardaki eklem agrilarina sekonder gelisen bir tablo
veya hastaligin ekstraartikiiler bir 6zelligi olarak ortaya
cikmaktadir 4, Buradaki kas tutulumunun 6zellikleri
incelenmis ve yapilan histopatolojik incelemelerde; kas
liflerinde, 6zellikle Tip II lifleri iceren atrofi ve incelme
rapor edilmigtir (45, Diger tespit edilen bir bulgu da
hiicresel infiltrasyondur ve bu da ¢ogunlukla perivaskii-
ler nodiiler miyozit tipindedir. Ayrica, kaslarin damarla-
rinda da vaskiilitik bulgular, kas igciklerinde kalinlagsma
ve intrafuzal kas liflerinde azalma gosterilmistir 5. Ya-
pilan bagka bir ¢alismada da kas lifi nekrozu ve/veya
kasta inflamasyonun gosterildigi romatoid miyozit ta-
nimlanmigtir. RA’deki bu tablonun bir 6zelligi de kasa
ait bulgularin, klinik olarak aktif eklem tutulumuyla
beraber olmasidir. Bu durumda da kas tutulumunun
primer olarak RA’e mi yoksa ayrica idiopatik bir miyo-
zite mi bagl oldugu sorusu ortaya ¢ikar (). Dermatomi-
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yozitte ise perifasikiiler atrofi veya yine bu bolgede at-
rofik olmayan anormal bolgelerin bulunmasi patagno-
monik olarak bildirilmistir ve intramiiskiiler damarlarda
B ve T4 lenfositlerin hakim oldugu lenfositik bir infilt-
rasyon sdzkonusudur (2:3-6), Hastamzida ise incelenen
kas liflerinde belirgin perifasikiiler atrofi ile bol miktar-
da kas liflerinin mononiikleer hiicrelerle infiltre oldugu
ve bazi liflerin dejenere oldugu rapor edilmisti. Ayrica,
mononiikleer hiicreler T, hiicrelerinden olugmaktaydi.
Bu bulgular da bizi RA’te kas tutulumundan veya kor-
tikosteroid miyopatisinden uzklastirmaktaydi. Ciinkii,
bu sonu¢ dermatomiyozit patolojisine uymaktaydi. Bu
sonuclarin ardindan biyopsi sonucu ile dermatomiyozit
tanis1 kesinlestirildi. Ayrica, hastada aktif bir eklem bul-
gusunun olmamasi, kas tutulumunun idiopatik bir infla-
matuar miyopatiye bagli oldugunu desteklemekteydi.
Dermatomiyozit, akut veya subakut baslayan, genellikle
agrinin eslik ettigi kas giigsiizliigii ve deride raglarla
karakterize otoimmiin bir hastaliktir, kadinlarda daha
sik goriiliir. Laboratuvar bulgularindan CPK’da binlere
dek cikan yiikselmeler goriilebilir ve bu yiikseklik has-
taligin aktivitesi ile paralellik gosterir (2-3), Tiim bu
ozellikler bizim tanimizi desteklemekteydi. Yalniz has-
tada 7 yildir siiren RA’in olmas: ve buna inflamatuar
miyopatinin eklenmesi bagka bir antiteyi diisiindiirmek-
tedir. Bu da mikst konnektif doku hastaligidir (MKDH).
MKDH, inflamatuar miyopatilerin baska bir bag dokusu
hastalig1 ile birlikte tek bir bireyde ortaya ciktig1 tablo-
dur. En sik 4. dekaddaki kadin hastalarda goriiliir. Bir-
likte en sik bulundugu hastaliklar sirasiyla, skleroder-
ma, SLE ve RA’dir (7-8). Bu birlikteligin oran1 % 3-5
olarak rapor edilmistir (.
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