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Büyük ve küçük arter tutulumunun birlikteliği ve kardiyoembolizmin bulunmadığı iskemik inme olgularında, 
etyolojik nedenler vaskülit, hematolojik bozukluk, koagülopati, nadir görülen hastalıklar ya da idiyopatik ola-
bilmektedir. Romatoid artrit, konnektif doku hastalıkları içerisinde en sık vaskülit nedenidir. Kırk yedi yaşın-
daki kadın hasta, akut gelişen, iskemik çoklu büyük ve küçük serebral arter tutulumuyla değerlendirildi. Etyo-
lojiye yönelik yaklaşım, olgumuzda olduğu gibi, kollajen doku hastalığının varlığında, tanı karışıklığı yarat-
maktadır. Bazen, multipl skleroz, miyasteni, parkisonizm tanısı almaktadır. Bu olgu, kollajen doku hastalığın-
da, tedavi ve prognoz açısından, etyolojik değerlendirmenin önemini vurgulamak için sunuldu.

Anahtar Sözcükler: İnme; romatoid artrit; vaskülit. 

The etiology of ischemic stroke without large and small artery damage or cardioembolism is vasculitis, he-
matologic dysfunction, coagulopathy, rarely seen diseases, or idiopathic. Rheumatoid arthritis within connec-
tive tissue diseases is the most common cause of vasculitis. A 47-year-old female had acutely presented with 
ischemic multiple small and large cerebral artery involvement. Investigation of etiology might confuse the di-
agnosis in the presence of collagenous tissue disease. Patients are sometimes diagnosed as multiple sclerosis, 
myasthenia gravis or parkinsonism. This case is important to emphasize etiologic research for the treatment 
and prognosis variabilities in collagenous tissue disease.

Key Words: Stroke; rheumatoid arthritis; vasculitis. 

Vaskülit, damar duvarında enflamasyon ve yapı-
sal hasar gelişimine sekonder iskemik değişik-
liklere özgü patolojik ve klinik özellikleri içeren 
bir tablodur. Klinik bulguları, etkilenen damarın 
yeri, büyüklüğü, tipi, vaskülitin patogenezi, has-
talığın hızı ve kişinin immün cevabına bağlıdır. 
Vaskülitler bir primer hastalık süreci olabileceği 

gibi, bağ dokusu bozukluklarına sekonder olarak 
da gelişebilir. İnme, birçok multisistem vaskülitin 
bir komplikasyonu ya da başlangıç belirtisi ola-
bilir. Yetişkin nüfusun %1’ni etkileyen romato-
id artrit, konnektif doku hastalıkları içerisinde en 
sık vaskülit nedenidir. Romatoid artritte, olguların 
%75’inde en az bir inme atağı bulunur. Hiperho-
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mosisteinemi ise, romatizmal hastalıklardaki vas-
küler hasarın artışından sorumlu olduğu gibi tek 
başına bağımsız bir inme nedenidir.[1-3]

OLGU SUNUMU

Kırk yedi yaşında kadın, ani gelişen konuşma 
güçlüğü, ajitasyon, görsel persekütif hallüsinas-
yon, ağızda sağa kayma, peltek konuşma, kopro-
lali, sol kol ve bacakta uyuşukluk, güçsüzlük ya-
kınmalarıyla değerlendirildi. 

Öyküsünden, beş yıl önce romatoid artrit (RA) ta-
nısı aldığı ve folik asit antagonisti bir antimeta-
bolit (metotreksat-MTX) kullandığı, buna rağmen 
eklem ağrı ve şişliklerinin devam ettiği öğrenildi. 
Bir kez düşük öyküsü vardı. Dört yıl önce vertigo, 
diplopi, ataksi yakınmaları nedeniyle yapılan kra-
niyal manyetik rezonans görüntüleme (K-MRG) 
incelemesi sonucu, demyelinizan hastalık ön ta-
nısıyla beyin omurilik sıvısının (BOS) incelendi-
ği, oligoklonal bant ve IgG endeksinin negatif ol-
duğu, pulse metil prednizolon tedavisinden yarar-
landığı öğrenildi. Soygeçmişinde, babasında dia-
betes mellitus vardı. Sigara ve SSRI kullanıyordu.

Muayenesinde, vital bulguları normal olan, sağ 
elini kullanan olgunun, TA: 120/80 mmHg, nab-
zı ritmikti. Ekstremitelerde yaygın ağsı eritema-
töz lezyonlar, varikozite olarak değerlendirildi. 
Bilinci açıktı. Zaman zaman olan halüsinasyonla-
rı nedeniyle, kooperasyon ve oryantasyon güçlü-
ğü vardı. Konuşma dizartrik, sol nazolabial sulkus 

silik, iki yanlı yutma refleksi yoktu. Distal meta-
karpofalanjiyal ve interfalanjiyal eklemlerin eks-
tansör yüzlerinde subkutan romatoid nodüller, el-
lerde ulnar deviyasyon, kuğu boynu deformitesi 
(Şekil I), simetrik artrit ve vücutta sabah sertliği 
vardı. Kas gücü sol üstte ve altta 3/5’ti. Derin ten-
don refleksleri solda hipoaktif, taban cildi refleksi 
iki taraflı ekstansördü. Palmomental refleks iki ta-
raflı pozitifti. Diğer sistem muayeneleri normaldi. 
Takibeden günlerde bilinci uykuya meyilli olup, 
ajitasyon ve hezeyanlar tabloya eklendi. Depres-
yon ölçeğinde belirgin depresyon bulunmayıp, hi-
pomanik özellikler saptandı. MMSE skoru 26/30 
olup, olgunun dikkat ve algı yeteneklerinde belir-
gin azalma vardı.

Laboratuvar incelemelerinde hematokrit hafif dü-
şük (34,6), diğer kan elemanları normaldi. Sedi-
mentasyon, RF (486), homosistein (33,1), ANA 
(1,9), anti-dsDNA, anti-kardiyolipin IgG ve IgM, 
protein elektroforezinde gama bandı yüksekti. Lu-
pus antikoagülanı, faktör V Leyden mutasyonu 
negatifti. Anti-fosfolipid IgG ve IgM, protein S ve 
C, C-ANCA, P-ANCA, SS-A, SS-B antikoru, C3, 
C4 normaldi. İki kez tekrarlanan antitrombin-3, 
B12 vitamini değerleri düşüktü. Anti-Hbs pozitif 
olup, diğer viral işaretleyiciler, VDRL, Brucella, 
Gruber-Widal test sonuçları negatifti. Diğer biyo-
kimyasal ve serolojik testler normaldi.

Difüzyon kontrastlı-kontrastsız K-MRG’de, sağ 
orta serebral arterde geniş akut enfarkt, sağ sereb-
ral pedinkülde, sağ serebellar hemisferde ve sol 
oksipital lobda çoklu akut laküner enfarktlar mev-
cuttu (Şekil IIa-d).

Akciğer grafisi, EKG, ekokardiografi, karotis-
vertebral Doppler USG, kraniyal anjiyografi, 
EEG ve BOS normaldi.

Büyük ve küçük serebrovasküler iskemik infarkt 
sekelleri, B12 ve anti trombin-3 eksikliği, hiper-
homosisteinemi varlığı, antikardiyolipin-ak pozi-
tifliği ve RA varlığı ile multifaktöriyel serebrovas-
küler hastalık tanısı alan olgu, anti agregan, B12, 
MTX ve serebrovasküler dolaşım düzenleyiciler-
le takibe alındı. Psikiyatrik yakınmaları tamamen, 
hemiparezi kısmen (+3/5 ten -5/5’e) ve dizartri 
kademeli olarak bir ay içerisinde iyileşti. 
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Şekil I. Distal metakarpofalanjiyal ve interfalanjiyal eklemlerin 
ekstansör yüzlerinde subkutan romatoid nodüller, eller-
de ulnar deviasyon ve kuğu boynu deformitesi.



TARTIŞMA 

İnme, sıklığında göreceli bir azalma olmasına kar-
şın, gelişmiş ülkelerde hala kalp hastalıkları ve 
kanserden sonra üçüncü, dünya genelinde ikinci 
ölüm nedenidir. Büyük arter aterosklerozu, küçük 
damar hastalığı, kardiyojenik embolizm, aterosk-
lerotik olmayan vaskülopatiler ve hiperkoagülabi-
lite sendromu sonucu inme oluşmaktadır. Kardi-
yoembolik neden yoksa, birçok multisistem vas-
külitinin bir komplikasyonu veya başlangıç belir-
tisi, inme olabilmektedir.[1-3] 

Hipertansiyonu, hiperlipidemisi ve hiperglisemi-
si olmayan, HbA1c’si negatif olan olgunun, kra-
niyal görüntülemelerinde farklı çapta akut sereb-

ral arter tutulumlarının aynı anda bulunması, bü-
yük arter aterosklerozu veya küçük damar hasta-
lığına sekonder inmeyi düşündürmedi. EKG, eko-
kardiyografi ve hematolojik değerlendirme sonuç-
ları, kardiyoembolik inme olasılığını da kuvvet-
le önermedi. Bunun sonucu olarak, aterosklero-
tik olmayan vaskülopatiler ve hiperkoagülabilite 
sendromu ayırıcı tanıda düşünüldü.

Aterosklerotik olmayan vaskülopatiler, diseksi-
yon, moya moya, fibromuskuler displazi, migre-
nöz enfarkt, travma ve radyasyona sekonder ola-
bilmektedir. Olguda bu nedenler dışlandı. Yine di-
ğer bir aterosklerotik olmayan vaskülopati nedeni 
de vaskülitlerdir. Serebral vaskülitler, enfeksiyon-
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Şekil II. (a) Difüzyon kraniyal MRG incelemesinde: Aksiyel kesitte sağ MCA sulama alanına uyan bölgede 
akut enfarkt lehine sinyal artışı gösteren difüzyon kısıtlanması. (b) Kraniyal MRG görüntüleme; T2 
ağırlıklı koronal kesitte, sağ serebral pedinkül ve derin ak maddede iki taraflı multipl hiperintensi-
teler. (c) FLAIR görüntülemede, aksiyel kesitte, iki taraflı multipl ak ve gri maddede sinyal artışları. 
(d) FLAIR görüntülemede aksiyel kesitte sağ serebellar hemisferde multipl milimetrik sinyal artışı 
(akut laküner enfarkt).



lar, kollajen doku hastalıkları (KDH), neoplazm-
lar, toksinler, ilaçlar ve otoimmün nedenlerle ya 
da idiyopatik olabilir. SLE, RA, PAN, dev hücreli 
arterit, Sjögren sendromu, Wegener granulomato-
zisi gibi KDH’larında inme görülebilir.[1-4] Olgu-
da primer vaskülitler (dev hücreli arterit, SSS’nin 
primer vasküliti, Takayasu hastalığı, periarteri-
tis nodosa, Kawasaki hastalığı, Churg-Strauss 
sendromu, Wegener granulomatozu) ve KDH’na 
(SLE, Shögren, RA) sekonder vaskülitler araştı-
rıldı. Literatürler ışığında, olguda RA’nın varlığı 
ve beş yıldır bu tanıya yönelik olarak MTX teda-
visi alması dikkat çekiciydi.[3]

Vaskülitlerde, nörolojik disfonksiyonun mekaniz-
ması, doku iskemisidir.[5] SSS lezyonlarının ge-
lişimini açıklayan mekanizmalar net olmamak-
la birlikte son çalışmalar, RA’lı hastaların erken 
evrelerinde, endotel disfonksiyonu varlığı ve ate-
rosklerozu tetikleyen patojenik mekanizmalar 
olarak prooksidatif dislipidemi, insülin rezistansı, 
protrombotik durum, hiperhomosisteinemi ve im-
mün mekanizmaların varlığını gösterir.[6] RA, dif-
füz KDH’ları arasında, en sık görülen kronik sis-
temik enflamatuvar bir hastalıktır. Multisistem bir 
bozukluk olup, öncelikle eklemleri tutar; nörolo-
jik tutulum ise sıklıkla vertebral arter, beyin sapı 
ve periferik sinir tutulumu şeklindedir. En sık se-
konder vaskülit nedeni olup, SSS’yi ise nadiren 
tutar.[7] Bu hastalarda, inme ve miyokard infark-
tüs riski, iki kat, 10 yıl ve üstü RA’lı olanlarda 
üç kat artmıştır. Ohta ve ark.’nın[8] çalışmalarında, 
immün kompleks ve IgG RF ilişkili serebral vas-
külit, çoklu serebral infarktların muhtemel bir ne-
deni olarak gösterilmiştir. 

Olguda hiperhomosisteinemi varlığı, RA’nın ate-
rosklerozu tetikleyen, protrombotik ve immün 
ilişkili süreçlerini düşündürmekle birlikte, litera-
türlerde bahsedildiği gibi, MTX kullanımı da hi-
perhomosisteinemiye sekonder hiperkoagülabilite 
ve hipersensitivite vasküliti yapabilmekteydi. Li-
teratürle uyumlu olarak, olguda RA’nın kendi sü-
reçlerine ek olarak, MTX kullanımının yan etki-
lerinin de inmenin nedenleri içinde yer aldığı dü-
şünüldü.[9]

Kortikosteroidler, RA, SSS vasküliti ve multipl 
skleroz (MS) tedavisinde kullanılmaktadır.[3,10] RA 

tedavisi altında iken, dört yıl önce ortaya çıkan nö-
rolojik semptomların, BOS negatifliği, K-MRG 
pozitifliği ve steroide yanıtlılık ile olası MS tanısı 
alması, KDH varlığında, hastalarda tanı karışıklık-
larının olabileceğini düşündürdü. Vaskülitlerde de 
klinik tanı, MS, miyasteni, parkisonizm gibi farklı 
tanılar alabilir. Bu bilgiler ışığında, olgunun daha 
önce geçirdiği nörolojik tablonun nedeninin, mul-
tifaktöriyel bir vaskülite mi, yoksa bir MS atağına 
mı sekonder geliştiği düşündürücüydü.[10]

Olguda, inme etyolojisi araştırılırken, vaskülitik 
nedenlerin yanı sıra, primer ve sekonder hiperko-
agülabilite sendromu nedenleri de araştırıldığın-
da, hiperhomosisteinemi, antikardiyolipin-ak var-
lığı, antitrombin-3 ve B12 vitamini eksikliği sap-
tandı.[3] 

Hiperhomosisteinemi, romatizmal hastalıklar-
da vasküler hasarın artışından sorumludur. Ayrı-
ca inme ve aterotromboz için de bağımsız bir risk 
faktörüdür. Ilımlı hiperhomosisteinemi, koroner 
kalp hastalığı, serebral ve periferik vasküler has-
talıklar ve derin ven trombozu riskini artırır.[10,11] 
Olguda, MTX kullanımı yanında, B12 eksikliği-
nin de saptanması, hiperhomosisteineminin edin-
sel olduğunu düşündürdü.

Gabazza ve ark.’nın[12] bir çalışmasında, RA’da 
subklinik intravasküler bir koagülasyonun var-
lığı ve kan koagülasyon mekanizmalarının rolü-
nün önemli olduğu gösterilmiştir. Antitrombin-3, 
trombin ve diğer pıhtılaşma faktörlerini inhibe 
etme yeteneğini arttıran bir plazma glikoproteini-
dir. Antitrombin-3 eksikliği de, olgudaki gibi, li-
teratürlerle uyumlu olarak, inme ve aterotromboz 
için bir risk faktörüdür.[1-3]

Honczarenko ve ark.,[13] antikardiyolipin-ak’larının 
varlığı ile ilişkili sistemik konnektif doku hastalı-
ğı olanlarda, nörolojik semptomların oldukça sık 
görüldüğünü bildirmiştir. Olguda da literatürle 
uyumlu olarak antikardiyolipin IgG ve IgM yük-
sekti. 

SSS vasküliti, izole SSS semptom ve bulguları 
(başağrısı, meningeal belirtiler, ensefalopati, psi-
kiyatrik semptomlar, demans, kraniyal sinir tutu-
lumu, nöbetler ve inmeler), nöropati ya da kas ha-
sarı, çoklu organ tutulumu veya nonspesifik sis-
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temik semptomlar, kimi zaman da bunların kom-
binasyonu ile bulunabilir.[14] Olguda, literatür-
le uyumlu olarak, farklı çapta arter tutulumunun 
klinik yansımalarına ek hipomanik özellikler, hal-
lüsinasyonlar, hezeyanları kapsayan psikiyatrik 
semptomlar da tabloya eklenmişti.

Olgunun tekrarlayan düşükleri olmadığı gibi, an-
tifosfolipid antikorları da negatifti. Ekstremitele-
rindeki vasküler ağsı lezyonların varikoziteler ol-
duğu, livedoretikülaris olmadığı saptandı. Böyle-
ce livedoretikülaris ve antifosfolipid ak’ların bir-
likte bulunduğu, Sneddon sendromundan da uzak-
laşıldı.

Sonuç olarak, olgunun, öykü, klinik tablo, labora-
tuvar, beyin omurilik sıvısı, görüntüleme ve teda-
vi sonuçları, MS tablosundan çok, multifaktöriyel 
vaskülit ve hiperkoagülopati birlikteliğini ve se-
konder inme tablosunu düşündürdü.
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