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Takayasu arteriti tanisi olan iki kiz kardes: Klinik olgu

Two sisters with the diagnosis of Takayasu’s arteritis: A clinical case
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Takayasu arteriti, dncelikle arkus aorta ve arkus aortanin ana dallarin
etkileyen grantlomatéz bir arterittir. Etiyolojide genetik faktorler
ve immunolojik mekanizmalarin énemli rolti bulunmaktadir. Ailesel
yatkinligin  HLA-B*52 aleli ve tUumor nekroz faktér-a-308 A/G
polimorfizmi ile iliskili olabilecegi bildirilmistir. Amacimiz Takayasu
arteriti tanisi konulan 25 ve 28 yasinda 2 kiz kardes hastayi sunmaktir.
Yirmi bes yasinda kadin hasta, sag supraklavikular bolgede yaklasik
2 haftadan beri olan pulsatil kitle ve Horner sendromu bulgulari ile
klinigimize basvurdu. Hastada Ust ekstremiteler arasinda tansiyon
ve nabiz farki, sol subklavyen arter trasesi Gzerinde ufarim ve
sedimentasyon yuksekligi saptandi. Aortografide sagda subklavyen
arter, vertebral arter ve karotis arter arasinda anevrizmatik dolum
fazlaligr bulundu. Steroid, metotreksat ve azatioprin (metotreksat
iliskili yan etki nedeniyle) baslandi ve tam yanit elde edilen hasta halen
klinigimizde takiptedir. Yirmi sekiz yasinda kadin hasta, Takayasu
arteriti tanisiyla takip edilmekte olup birinci olgunun ablasidir.
Takayasu arteriti tanisi 15 yasinda konulmus ve hastalik bas agrisi, bas
dénmesi ve senkop klinigi ile ortaya cikmistir. Tam remisyonda olan
hasta steroid, metotreksat ve folik asit tedavileri ile halen klinigimizde
takiptedir. Takayasu arteritinde tanimlanan ailesel birliktelikler olgu
sunumlari seklinde bildirilmistir. Bir olgu sunumunda yedi kardesin
besinde Takayasu arteriti saptanmasi hastaligin genetik kokeni
oldugunu dustndirmektedir. Takayasu arteriti olan kardesler farkli
klinik bulgular ile basvurabilir ve hastalik baslangici farkli yaslarda
olabilir. Olgularimiz, hastalikta ailesel birliktelige dikkat cekilmesi
acisindan 6nemlidir.
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Giris

"Takayasu arteriti, oncelikle arkus aorta ve arkus aortanin

Abstract

Takayasu's arteritis is a granulomatous arteritis that primarily affects the
major branches of the aortic arch and aortic arch itself. Genetic factors
and immunological mechanisms play an important role in its etiology.
It has been reported that familial predisposition may be related to the
HLA-B*52 allele and tumor necrosis factor-a-308 A/G polymorphism.
Our aim is to present two cases including 25- and 28-year-old sisters
who were diagnosed with Takayasu's arteritis. A 25-year-old female
patient was admitted to our clinic with the findings of pulsatile
mass, which had been in the right supraclavicular region for about
2 weeks, and Horner syndrome. Blood pressure and pulse difference
between upper extremities, murmur on left subclavian artery trace
and elevated sedimentation were determined. Aortography showed
an aneurysmatic filling between the right subclavian artery, vertebral
artery and carotid artery. Steroids, methotrexate and azathioprine (due
to methotrexate-related side effects) were started and the patient with
a complete response is still in our clinic. A 28-year-old female patient
is being followed with the diagnosis of Takayasu's arteritis and she is
the older sister of the first case. Takayasu’s arteritis was diagnosed at
the age of 15 years and the disease appeared with headache, dizziness
and syncope. The patient with a complete response to the disease is
still being followed up in our clinic with steroid, methotrexate and folic
acid treatments. Familial associations defined in Takayasu's arteritis
have been reported as case reports. In a case report, the detection
of Takayasu's arteritis in five of the seven siblings suggests that the
disease has a genetic origin. Siblings with Takayasu's arteritis may
present with different clinical findings and the onset of the disease
can be at different ages. Our cases are important in terms of drawing
attention to familial association in the disease.
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ve okliizyona yol acarak klinik bulgularin olusmasma neden
olmaktadir.”! Takayasu arteriti stniflanmasi, 1990 Amerikan

Romatoloji Dernegi (ACR) smuflandirma  kriterlerine

ana dallarim etkileyen graniilomat6z bir arterittir.["? Devam
gore yapilmaktadir.®! Klasifikasyon kriterleri icerisinde

eden enflamasyon ge¢ dénemde damarlarda fibrozis, stenoz
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hastalik ile iligkili belirtd ve bulgularin 40 yagindan once
baslamasi, ekstremitelerde kladikasyo olmasi, brakiyal arter
nabzinda azalma, kollar arasinda sistolik kan basincinda 10
mmHg’den fazla farklilik olmasi, subklavyen arter ya da aort
tizerinde {ifiirim duyulmas: ve arteriyogram anormallikleri
bulunmaktadir.’) Takayasu arteriti, anjiyografik olarak 5
sintfa ayrilmaktadir:® tip I: arkus aorta ve dallariny, tip II-
a: asendan aorta, arkus aorta ve dallarini, tip II-b: asendan
aorta, arcus aorta ve dallari ile desenden torasik aortay, tip
III: desenden torasik aorta, abdominal aorta ve/veya renal
arterleri, tip IV: abdominal aort ve/veya renal arterleri
etkilemektedir. Tip V ise tip II-b ve tip IV’ti kapsamaktadir.

4]

Takayasu arteriti, cografi dagiim olarak Uzak Dogu
Asya, Hindistan ve Meksika’da sik goriilirken Avrupa’da
daha az gortilmektedir.”! Etiyolojide genetik faktorler ve
immiinolojik mekanizmalarin énemli rolii bulunmaktadir.
251 Genetik olarak HLA-Bw524-6 ve Bw547’nin hastalik
ile gugli bir iligkisi vardir.l¥ Ailesel yatkinhigin ise
HILA-B*52 aleli ve tiimor nekroz faktor (TNF)-a-308 A/G
polimorfizmi ile iliskili olabilecegi bildirilmistir.” Takayasu
arteritinde tanimlanan ailesel birliktelikler daha ¢ok olgu
sunumlari seklindedir.®'! Monozigotik ikizlerde Takayasu
arteriti olmasi, bir erkegin kiz kardesi ile birlikte Takayasu
arterit tanisi almast ve bagka bir ailede yedi kardesin beginde
Takayasu arteriti olmasi bildirilen olgu sunumlarindan
bazilaridir.B-'Y Biz burada, Takayasu arteriti tanist konulan
25 ve 28 yaslarinda 2 kiz kardes hastay1 sunmay1 amacladik.

Olgu

Olgu 1: Yirmi bes yasinda kadin hasta, sag supraklavikular
bolgede yaklagik 2 haftadan beri olan pulsatil kitle ve Horner
sendromu bulgular: ile klinigimize bagvurdu. Hastanin
ozgecmisinde herhangi bir 6zellik yoktu. Soygegmisinde
arteriti  oldugu Fizik
muayenede konjonktivalarda solukluk ve agiz icinde ilsere

ablasinda Takayasu ogrenildi.
agrili lezyonlar oldugu gorildi. Sol subklavyen arter
trasesi tzerinde strekli dfirim duyulmaktaydi. Sag ist
ekstremitede tansiyon 120/70 mmHg, radial nabiz 98/dakika
olup sol st ekstremitede nabizlar alinamadi ve tansiyon
oOlgiilemedi. Laboratuvarinda hemoglobin: 12,2 gr/dL,
I6kosit: 11.490/mm?, nétrofil: 8.190/mm?, lenfosit: 2.570/

mm’

, trombosit: 277.000/mm’, sedimentasyon: 92 mm/
saat ve C-reaktif protein (CRP): 60,41 mg/L idi. Karaciger,
bobrek ve tiroid fonksiyon testleri normal sinirlardaydi.
Antiniikleer antikor, romatoid faktor, anti siklik sitriiline
peptid negatif, anti-HBs pozitif ve HBsAg ile and HCV
negatifti. Aortografide sagda subklavyen arter, vertebral
arter ve karotis arter arasinda 45x46x40 mm boyutlarinda

anevrizmatik dolum fazlalig1 saptandi. Pozitron emisyon

m Sarikaya ve ark. Takayasu arteriti

tomografide (PET) sol subklavyen arter proksimali, arkus
aorta ve inen aort ceperlerinde artmis florodeoksiglukoz
(FDG) tutulumu (SUV__ : 9,2) izlendi. Mevcut bulgular
esliginde hastaya 1990 ACR siniflandirma kriterlerine gore
Takayasu arteriti tanist konuldu. Anjiyografik siniflamasi
tip II-b olan hastaya steroid, metotreksat ve folik asit
baglandi. Takiplerde metotreksat iligkili iktiyotik deri
dokuntiileri gelismesi tizerine metotreksat kesilerek hastaya
azatioprin baslandi. Tedavi sonrasinda ¢ekilen PET de sol
subklavyen arter proksimali, arkus aorta ve inen aortadaki
artmig FDG tutulumlarinin olmadig: gozlendi. Sistemik
enflamasyon bulgular1 olmayan, sedimentasyon ve CRP
diizeyleri normal sinirlara gerileyen hasta halen klinigimizde
takip edilmektedir. Hastadan bilgilendirilmis onam formu
alinmugtir.

Olgu 2: Yirmi sekiz yaginda kadin hasta, Takayasu
arteriti tamisiyla takip edilmekte olup birinci olgunun
ablasidir. Takayasu arteriti tanis1 15 yasinda konulmusg ve
hastalik bas agrisi, bas dénmesi ve senkop klinigi ile ortaya
cikmistir. Hastanin 6zgegmisinde steroid, asetilsalisilik asit,
metotreksat, folik asit, kalsiyum karbonat/vitamin D ve
azatiyoprin kullanimi vardi. Soyge¢misinde ise kardesinde
(olgu 1) Takayasu arteriti tamist disginda herhangi bir
ozellik yoktu. Klinigimizde takip edilmekte olan hastanin
tedavi sonrasinda laboratuvarinda hemoglobin: 13,1 gr/dL,
Iokosit: 10.330/mm’, notrofil: 6.890/mm?, lenfosit: 2.630/
mm’, trombosit: 305.000/mm’, sedimentasyon: 4 mm/
saat ve CRP: 5 mg/L olarak saptandi. Manyetik rezonans
anjiyografide her iki karotis, subklavyen arterlerde stenoz
ve sag renal arter proksimalinde stent oldugu gézlendi.
Herhangi bir vaskiiler iskemi ya da sistemik bulgu olmayan,
sedimentasyon ve CRP diizeyleri normal smirlarda olan
hasta metilprednizolon (4 mg/giin), metotreksat (15 mg/
hafta) ve folik asit (5 mg/hafta) tedavileri ile klinigimizde
takip edilmektedir.

Tartisma

Takayasu arteriti, etiyolojisinde hem genetik hem de
immiinolojik mekanizmalarin rol oynadigr multifaktoriyel
bir hastaliktr.?*! Hastaligin farkli etnik ve cografik
dagilim 6zelliklerinin olmasi genetik bir temeli oldugunu
diisiindiirmektedir.2*% Ozellikle, HLA’larin genetik faktor
olarak 6nemli rolleri bulunmaktadir.*7!

HLA-B*52 aleli ve TNF-a-308 A/G polimorfizminin
Takayasu arteriti gelisimine katki sagladigi bildirilmistir.
1 HLA-B*52, Takayasu arteritinde sol ventrikil duvar
anormallikleri, aort yetersizligi ve daha erken hastalik
baslangicina yol agabilir.”? HLA-B*39 alel pozitifligi ise renal
arterde stenoz gelisimi ile iliskilidir.”! Terao ve ark.’min!"?
yaptig1 bir ¢alismada, IL12B ve HLA-B*52:01’in birlikte



Takayasu arteriti patofizyolojisinde rol oynadig: ve IL12B
bolgesindeki rs6871626 nin aort yetersizligi riskini artirdigi
bildirilmigtir.?

Literatiirde ailesel birlikteligi olan hastalar olgu sunumlari
seklinde bildirilmigtir.®'% Yazimizda sundugumuz kardes
olan olgu 1 ve olgu 2’de genetik gegis siiphesi olsa bile klinige
ilk bagvuru sikayeterinin farkli olmasi dikkat gekicidir.
Bizim olgularimizin biri sag supraklavikular bolgede pulsatil
kitle ve Horner sendromu bulgular: ile, digeri ise 13 yil
once bas agrisi, bag donmesi ve senkop klinigi ile bagvurarak
Takayasu arteriti tanist almistir. Bir olgu sunumunda iki
erkek kardegten biri fiziksel egzersiz sirasinda senkop atagi
ve sol kolda zayiflik, digeri ise siddetli boyun agrisi ve
halsizlik klinige ile bagvurmustur.’! Genetik analiz yapilan
bu iki kardegte A9-Bw35-Cw3-DRw4, A2-Bwl5-XDRw8 ve
A9-Bw52-X-DRw2, All-Bw54-Cwl-DRw4 saptanmugtir.!
Bizim olgularimizin Takayasu arteriti agisindan genotipleri
bilinmemekteydi. Pakistanl bir ailede yedi kardesin besinde
Takayasu arteriti saptanmustr.”” Bes kardesten dordi
asemptomatik olup digeri ani ve agrisiz gérme kayb1 klinigi
ile bagvurmustur.”’ Radyal nabizlar1 palpe edilemeyen bu
hastanin anjiyografisinde aort baglangici, sol subklavyen
arter baglangici, sol karotis arter, sag brakiyosefalik arter
ve sag renal arterde belirgin darlik gorilmistir.” Sag
supraklavikular bolgede pulsatil kitle ve Horner sendromu
ile bagvuran olgumuzun (olgu 1) anjiyografisinde sagda
subklavyen arter proksimal kesimi komsulugunda, subklavyen
arter, vertebral arter ve karotis arter arasinda anevrizmatik
dolum fazlalig1 saptanmustir. Diger olgumuzda (olgu 2) ise
her iki karotis, subklavyen arterlerde stenoz ve sag renal arter
proksimalinde stent gozlenmistir. Literatiirde Takayasu
arteriti tanisi olan monozigotik ikizler de bildirilmistir.®
Yapilan HLA analizinde sadece bir haplotipin babalarindan
bu ikizlere gectigi saptanmustir.®! Bagka bir olgu sunumunda
Takayasu arteriti tanili iki kiz kardes bildirilmigtir."" Kirk
ti¢ yasinda olan birinci olguda Takayasu arteriti ile iligkili
anjina, renovaskiiler hipertansiyon ve subklavyen arter
stenozu saptanmustir.'! Tkinci olgu ise 33 yaginda olup 16
yil 6nce Takayasu arteriti alan birinci olgunun kardegidir.'!
Renovaskiiler hipertansiyon 6ykiisti olan ikinci olguda her
iki renal arter ve abdominal aortta ikinci lomber vertebral
diizeyinde darlik saptanmigtir.!!

Olgularimiz, Takayasu arteritinde ailesel birliktelige
dikkat ¢ekilmesi agisindan 6nemlidir. Takayasu arteriti tanist
olan kardesler farkli klinik bulgular ile klinige bagvurabilir
ve hastalik baglangict farkli yaglarda olabilir. Takayasu
arteritinin  ailesel konusunda

dagilimi aragtirmalarin

yapilmast hastalik patogenezini aydinlatacaktir.
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Hasta Onay1: Hastadan bilgilendirilmis onam formu
alinmustir.
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