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Büyük damar vaskülitleri (BDV), aort ve dallar›n-
da granülomatöz inflamasyonun yol açt›¤› iskemik
bulgular ve efllik edebilen sistemik semptomlarla
seyredebilen bir vaskülit grubudur. Hastal›k bafllan-
g›ç yafl› ve s›k tutulan damarlar dikkate al›narak,
1990’da American College of Rheumatology (ACR)
taraf›ndan, dev hücreli (temporal) arterit (DHA) ve
Takayasu arteriti (TA) olarak s›n›fland›r›lma kriterleri
oluflturulmufltur (1). DHA, 50 yafl üzerinde, orta ve
büyük çapl› damarlarda, s›kl›kla a. carotis exter-
na’n›n dal› olan temporal arterin tutulumu ile ortaya
ç›kmaktad›r. Konstitüsyonel semptomlar, yeni bafl-
lang›çl› bafl a¤r›s›, çene klodikasyosu, saçl› deride
hassasiyet, görme bozuklu¤u ve merkezi sinir sistemi
semptomlar›na yol açabilmektedir. Ekstrakranyal tu-
tulumlu DHA’l› olgularda, aortik ark sendromu, üst
ekstremite iskemisi ve nab›zs›zl›k görülebilmektedir.
TA, genellikle do¤urganl›k ça¤›ndaki genç kad›nlar-
da, kronik, ilerleyici özellikte seyretmektedir. Konsti-
tüsyonel semptomlara ek olarak, ekstremiteler ara-
s›nda arteryel tansiyon fark›, nab›zs›zl›k, vasküler
üfürümler, karotidini, ekstremite klodikasyosu ve hi-

pertansiyon ile ortaya ç›kabilmektedir. TA’l› olgular-
da böbrek, merkezi sinir sistemi, mezenter, retina,
kalp ve akci¤er iskemisi ile iliflkili klinik tablolarla
karfl›lafl›labilmektedir(2). 

Bu derlemede, BDV’lerin standart tedavi proto-
kolleri ve dirençli olgularda kullan›lan tedavi seçe-
nekleri gözden geçirilmifltir. 

BBÜÜYYÜÜKK  DDAAMMAARR  VVAASSKKÜÜLL‹‹TTLLEERRIINNDDEE  
SSTTAANNDDAARRTT  TTEEDDAAVV‹‹  RREEJJ‹‹MMLLEERR‹‹

BDV’nin standart tedavi protokolünde kortikoste-
roidler (KS) yer almaktad›r (3) (Tablo1). Orta ve kü-
çük çapl› damar vaskülitlerinden farkl› olarak siklo-
fosfamid etkisi kan›tlanm›fl bir tedavi seçene¤i de¤il-
dir. The European League Against Rheumatism (EU-
LAR) tavsiye kararlar›nda, DHA’da erken dönemde
yüksek doz KS tedavinin önemi vurgulanmaktad›r.
Göz bulgular› ile baflvuran olgularda pulse KS infüz-
yonlar› önerilmektedir. KS tedavi protokolü, en az 1
ay süreyle 1 mg/kg/gün (60 mg/gün) prednizolon ar-
d›ndan, ilk 3 ay 10-15 mg/gün alt›ndaki dozlara düfl-
memek üzere, uzun süre günlük düflük doz tedavi
fleklinde sürdürülmelidir (4). 

UUzz..  DDrr..  YYaasseemmiinn  fifiaahhiinnkkaayyaa  --  DDooçç..  DDrr..  SSeevviill  KKaammaall››
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ÖÖZZEETT
Kortikosteroidler (KS), iskemik ve sistemik bulgulara yol açabilen büyük damar vaskülitlerinde (BDV) standart tedavi protokolü olarak
kabul edilmektedir. BDV’de, uzun süreli remisyon sa¤layabilen ve KS ihtiyac›n› azaltan veya ortadan kald›ran antiinflamatuar ve immü-
nosüpresif ilaçlar›n etkinli¤ine iliflkin s›n›rl› say›da çal›flma mevcuttur. Bu derlemede, Metotreksat, Azatiyoprin, Mikofenolat Mofetil, ‹nf-
liksimab, Etanersept ile gerçeklefltirilen tedavi çal›flmalar› ele al›narak, güncel tedavi yaklafl›mlar› de¤erlendirilmifltir. 

AABBSSTTRRAACCTT
Corticosteroids have been regarded as a standart treatment regime in the large vessel vasculitides (LVV) ensuing to ischemic and syste-
mic symptoms. There is a limited number of studies in relation to efficacy of antiinflammatory and immunosuppressive drugs capable
of inducing long term remission and giving the clinician a chance to reduce or stop the corticosteroids in LVV. In this review, current
treatment regimes that consist of Methotrexate, Azathioprin, Mycophenolate Mofetil, Infliximab and Etanercept are evaluated. 

BÜYÜK DAMAR VASKÜL‹TLER‹NDE
GÜNCEL TEDAV‹
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Nükslerin ve kronik, sinsi hastal›k aktivitesinin
söz konusu olabildi¤i BDV’lerde, KS kullan›m›n› s›-
n›rlamak ve remisyonu sürdürebilmek için temel et-
kili antiinflamatuar tedavi seçenekleri kullan›lm›fl-
t›r. Çok merkezli, randomize, plasebo kontrollü,
çift kör bir çal›flmada metoreksat(MTX), KS tedavi
ile birlikte kullan›ld›¤›nda, KS ihtiyac›n› azaltma ve
hastal›k aktivitesinin kontrolünde plasebodan üstün
bulunmam›flt›r (5). Bununla birlikte, üç farkl› rando-
mize plasebo kontrollü çal›flman›n ele al›nd›¤› bir
meta-analizde, DHA’da, MTX’in 10-15 mg/hafta
dozunda nüks oran› ve kümülatif KS ihtiyac›n›
azaltt›¤› sonucuna var›lm›flt›r (6). DHA’da remisyon
indüksiyonunda ‹nfliksimab (INF) uygulanan iki ol-
guda, ilk infüzyonlar› takiben gözlenen olumlu ya-
n›t›n 3. infüzyon sonras›nda devam etmedi¤i bildi-
rilmifltir (7). DHA’l›, yeni tan› konulan 44 olgu, KS
eflli¤inde tek doz INF (5 mg/kg) veya plasebo infüz-
yonlar› ile 22 hafta süreyle izlenmifl ve nüks oran-
lar›nda farkl›l›k gözlenmemifltir (%43 ve %50). INF
grubunda %70, plasebo grubunda %51 infeksiyon-
la karfl›lafl›lm›flt›r(8). INF tedavisinin, serum TNF-al-
fa seviyeleri yüksek, KS’lere dirençli, nüks eden bir
DHA alt grubunda etkili olabilece¤i görüflü savu-
nulmufltur (9). INF ve KS’nin birlikte uygulanmas›-
n›n tek bafl›na KS kullan›m›na oranla nüksü azaltt›-
¤› gösterilemedi¤inden, EULAR tavsiye kararlar›nda
DHA’da standart tedavi seçene¤i olarak önerilme-
mifltir (4). DHA, kardiyovasküler ve serebrovasküler
komplikasyonlar aç›s›ndan yüksek riskli bir hastal›k
olarak kabul edilmektedir (10, 11). Tüm DHA’l› ol-
gulara, kontrendikasyon olmamas› halinde düflük
doz aspirin (75-150 mg/gün) bafllanmas› önerilmek-
tedir (12, 13). Bununla birlikte, antiinflamatuar et-
kinli¤i bilinmekle beraber, statin tedavisinin dev
hücreli arteritte klinik profili ve KS ihtiyac›n› etkile-
medi¤i vurgulanmaktad›r (14, 15). 

TA’da remisyon indüksiyonunda temel etkili anti-
inflamatuar ve immünosüpresif tedavi etkinli¤ine ilifl-
kin kontrollü çal›flma mevcut de¤ildir. Farkl› ülkelerin
TA serilerinde, MTX ve Azatiyoprin (AZA) ile KS ihti-
yac›n›n azalt›ld›¤› ve remisyonun sürdürülebildi¤ine
iliflkin olumlu sonuçlar bildirilmifltir (16, 17, 18). 

DD‹‹RREENNÇÇLL‹‹  BBÜÜYYÜÜKK  DDAAMMAARR  
VVAASSKKÜÜLL‹‹TTLLEERR‹‹NNDDEE  TTEEDDAAVV‹‹  SSEEÇÇEENNEEKKLLEERR‹‹

BDV’de dirençli vaskülit tan›m› yap›lmam›fl ol-
makla beraber, farkl› çal›flmalarda nükslerle seyre-
den, remisyonu sürdürmede yüksek doz KS ihtiya-
c› devam eden veya ilaç intolerans› olan olgular
dirençli kabul edilerek, KS d›fl› tedavi seçenekleri
denenmifltir.

Dirençli DHA’da, TNF antagonistleri ile olumlu
sonuçlar elde edilen olgu sunumlar› bildirilmifltir.
Orta dozda günlük KS ihtiyac› devam eden 4 DHA’l›
olgu, 0, 2 ve 6. haftalarda olmak üzere 3 mg/kg INF
infüzyonu ile toplam 5 ay izlenmifltir. Üç olguda, 5.
ay›n sonunda KS ihtiyac› olmadan remisyonunun
sürdürülebildi¤i görülmüfltür (19). KS dozu azalt›ld›-
¤›nda di¤er bir DHA’l› olgu 25 mg/haftada iki gün
dozunda Etanersept (ETA) ve 20 mg/gün KS ile izlen-
mifltir. Alt›nc› ay›n sonunda ETA 25 mg/haftada bir
ve KS 5-7.5 mg/gün alterne dozlar›na azalt›labilmifl-
tir (20). Çift kör, randomize, plasebo kontrollü bir ça-
l›flmada, 17 olgu, 25 mg/haftada iki gün ETA (8 olgu)
veya plasebo (9 olgu) ile 12 ay süreyle izlenmifltir.
Takip süresinin sonunda, ETA grubunda %50, plase-
bo grubunda %22 KS tedavisi olmaks›z›n aktivite
kontrolü sa¤lanabilmifltir (21). Dirençli DHA’l› 1 ol-
gu ile di¤er immünosüpresiflerin kullan›lamad›¤› di-
¤er bir olguda Rituximab ile baflar›l› sonuç elde edil-
di¤i bildirilmifltir (22, 23). 

TTaabblloo11..  DDaammaarr  ççaapp››  iillee  tteeddaavviiyyee  yyaann››tt  aarraass››  iilliiflflkkii  

TTuuttuullaann  DDaammaarr                                                                  KKoorrttiikkoosstteerrooiidd SSiikkllooffoossffaammiidd          DDii¤¤eerr              
((++))  KKoorrttiikkoosstteerrooiidd

Büyük çapl› arterler              +++ - +

Orta çapl› arterler                          +       ++                                   ++*

Küçük ve orta çapl› arterler  +                            +++ -

Küçük çapl› arterler                   +                            -                                    ++

*Plazmaferez, Hepatit B ile iliflkili vaskülitte antiviral tedavi ve Kawasaki hastal›¤›nda immunoglobulin tedavisi gibi
tedaviler dahil
+++,  en iyi yan›t; ++, olumlu yan›t; +, k›smi yan›t; -,s›kl›kla kullan›lmayan



KS’ye dirençli veya nükslerle seyreden TA olgu-
lar›nda, MTX ile baflar›l› sonuç elde edildi¤i bildiril-
mifltir (24). Düflük doz KS alt›nda nüks eden (5 olgu)
ve MTX, AZA tedavilerine dirençli (5 olgu) TA’da,
Mikofenolat Mofetil (MMF) (2 g/gün) ile ortalama 23
ay takip sonuçlar› bildirilmifltir. ‹laca devam edeme-
yen bir olgu d›fl›nda, tüm olgularda Kerr kriterlerine
göre (25) remisyon sa¤lanm›flt›r. Tedavi sonras›nda,
günlük KS ihtiyac› ortalama 24. 5 mg/gün dozundan
5. 8 mg/gün’e azalt›labilmifl, eritrosit sedimentasyon
h›z› (ESH) ortalama 24. 7 mm/saat düzeyinden 12. 8
mm/saat’e, CRP ortalama 24 mg/l düzeyinden 11. 2
mg/l düzeyine gerilemifltir (26). KS (21 olgu) ve AZA
(10 olgu) alt›nda hastal›k aktivasyonu saptanan 21
TA’l› olgunun MMF (2 g/gün) ile ortalama 9. 6 ay ta-
kibi sonras›nda, tedaviyi devam ettirebilen 20 hasta-
da “Indian Takayasu’s Arteritis Score” (ITAS) ortala-
ma 7 de¤erinden 1’e, ESH= 68 mm/saat de¤erinden
43 mm/saat de¤erine, CRP= 31 mg/l’de 17 mg/l de-
¤erine gerilemifltir. Bafllang›çta uygulanan KS dozu
ortalama 36 mg/gün dozundan 19 mg/gün dozuna
gerilemifltir (27). 

Nüks eden 15 TA’l› olgu, ETA (7 olgu) ve INF (8
olgu) tedavileri ile 1-3. 3 y›l süre ile izlenmifltir. On
olguda KS olmaks›z›n tam remisyon, 4 olguda KS do-
zunda %50 azalma ile k›smi remisyon sa¤lanabil-
mifl, 2 olgunun nüks etti¤i gözlenmifltir (28). Di¤er
bir çal›flmada, dirençli 25 TA’l› olgu ortalama 28 ay
süreyle ETA (25 mg/haftada iki gün) ve INF infüzyo-
nu ile izlenmifltir. Onbefl olguda (%60) KS tedavi ke-
silebilirken, 7 olguda (%28) KS dozu <10 mg/gün
düzeyine azalt›labilmifltir. Ek immünosüpresif tedavi
olgular›n yar›s›nda kesilebilmifltir. Uzun süreli takip
sonras›nda, 4 olguda nüks, 1 olguda f›rsatç› enfeksi-
yon, 1 olguda meme kanseri geliflti¤i bildirilmifl-
tir(29). KS ve MTX tedavilerine dirençli TA’da 3
mg/kg INF infüzyonu ile olumlu yan›t›n gösterildi¤i
olgu bildirileri de mevcuttur (30, 31). 

BDV’de, özellikle TA’da, standart bir remisyon
tan›m› mevcut de¤ildir. Tedavi etkinli¤inin klinik
bulgular ve akut faz yan›tlar› ile de¤erlendirilmesi,
özellikle TA’l› olgularda subklinik, laboratuara yan-
s›mayan hastal›k aktivitesinin de¤erlendirilmesini
güçlefltirmektedir. Bu durum, tedavi etkinli¤inin de-
¤erlendirildi¤i çal›flmalarda önemli bir sorun teflkil
etmektedir. BDV’lerde nadir görülen di¤er hastal›k-
larda oldu¤u gibi, yeterli say›da homojen hasta
gruplar› oluflturulamamaktad›r. Bu nedenle, ayn›
hastal›¤›n farkl› alt gruplar›nda standart doz ve sü-
rede uygulanan tedavi rejimlerinin etkinlik sonuç-

lar›n› de¤erlendirmede de güçlükler söz konusu
olabilmektedir. 
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