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Moyamoya hastaligi ve antifosfolipid sendrom birlikteligi

Moyamoya disease associated with antiphospholipid syndrome
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OZET

Moyamoya hastaligi (MMH) ¢ogunlukla 6n serebral do-
lasima ait vaskiler yapilari 6zellikle de 6n ve orta sereb-
ral arterlerin proksimal segmentlerini tutan bir hastalktir.
Etiyolojisi net olarak bilinmemektedir. Hastalik siklikla
serebral iskemi, nadiren de serebral hemoraiji ile ortaya
¢ctkmaktadir. Serebral anjiografideki patolojik bulgularin
menenijit, norofibromatozis, neoplazmlar, Down sendro-
mu ve polikistik bdbrek hastaligi gibi durumlarla bir arada
bulunmasi halinde Moyamoya sendromu (MMS) olarak
isimlendirilmektedir. Graves hastaligi, Behget hastaligi ve
Antifosfolipid sendrom (AFS) gibi otoimmn hastaliklar da
MS gelismesine neden olabilmektedirler. Klinigimizde An-
tifosfolipid sendrom ile beraber MMS tanisi alan ve gocuk-
luk ¢agi akut serebral infarkt nedenleri arasinda oldukga
ender gorilen bu hastalik ilging bulunarak sunuldu.

Anahtar kelimeler: Moyamoya, antifosfolipid sendrom,
hemiparezi, konvilzyon

GIRIS

Moya-Moya hastaligi (MMH) etyolojisi bilinmeyen
ve nadir goriilen, Willis poligonunu olusturan ana
serebral arterlerin genellikle bilateral, nadiren uni-
lateral, ilerleyici darlig1 veya tikanmasi ve bunu te-
lafi etmek {izere kollateral damarlarin gelismesi ile
karakterize kronik bir serebrovaskiiler hastaliktir.!?
Graves hastalig1, Behget hastaligi ve Antifosfolipid
sendrom (AFS) gibi otoimmiin hastaliklar MMS ge-
lismesine neden olabilmektedirler.’

Arteriyel-vendz tromboza egilim ve antifos-
folipid antikorlariin (AFA) varlig1 ile karakterize
AFS, edinsel trombofili nedenleri arasinda 6nem-

ABSTRACT

Moyamoya (MMD) is a disease that often involves the
vascular structures of anterior cerebral circulation, par-
ticularly the proximal segments of anterior and middle
cerebral arteries. The etiology of the disease is unknown.
MMD often presents with cerebral ischemia and rarely
with cerebral hemorrhage. The pathology is termed Moy-
amoya syndrome (MMS) when the pathological cerebral
angiography findings are accompanied by meningitis,
neurofibromatosis, neoplasm, Down syndrome or poly-
cystic kidney disease. Autoimmune diseases including
Graves’ disease, Behcet's disease and antiphospholipid
syndrome might also lead to the development of MMS.
In this manuscript, we presented an interesting case of
MMD associated with antiphospholipid syndrome, which
is quite a rare cause of acute cerebral infarction in child-
hood.

Key words: Moyamoya, antiphospholipid syndrome,
hemiparesis, convulsion

li bir yer tutmaktadir. Sendromun patogenezi tam
olarak aydinlatilamamakla beraber, klinik tablodan
negatif yiiklii fosfolipidler ve fosfolipid-protein
komplekslerine karst olusmus olan antifosfolipid
antikorlarmin (lupus antikoagiilani-LA ve antikar-
diolipin antikorlari-AKLA) sorumlu oldugu dii-
stiniilmektedir. AFS’da mortaliteyi ve morbiditeyi
etkileyen en 6nemli faktdr trombo-embolik komp-
likasyonlardir. Vendz trombozda ilk sirada derin
ven trombozu (DVT) ve pulmoner embolizm (PE),
arteriyel trombozda ise ilk sirada iskemik serebral
inme yer almaktadir.*> Hastanemize sag hemiparezi
ve konvulziyon nedeniyle bagvuran dort yasindaki
kiz olgunun serebral manyetik rezonans goriintiile-
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mesinde sol hemisferde inme ile uyumlu iskemik
degisiklikler saptandi. Klinigimizde AFS ile bera-
ber MMS tanisi alan ve ¢ocukluk ¢agi akut sereb-
ral inme nedenleri arasinda olduk¢a ender goriilen
bu hastalik ilging bulunarak sunulmus, inme ayiric
tanisinda digiiniilmesi gerekliligi vurgulanmak is-
tenmistir.

OLGU

Dort yasinda kiz hasta aniden ortaya ¢ikan sag kol
ile bacagini oynatamama ve havale gecirme sikayeti
ile gocuk acil servisimize bagvurdu. Hastanin ndro-
lojik muayenesinde bilinci kapali, sozlii uyaranla-
ra anlamsiz cevabit mevcuttu. Sag viicut yarisinda
3/5 kuvvet kayb1 iceren hemiparezi ve santral fa-
siyal paralizi saptandi. Duyu muayenesi normaldi,
serebellar testlerde anormallik saptanmadi. Sagda
babinski pozitifligi saptanan hastanin pupil 151k ref-
leksi iki tarafli alimyordu. Pupiller normoizokorik,
g6z dibi bakis1 olagan idi.

Aile anamnezinde norolojik ve kalitsal bir has-
taliga iligkin bulgusu olmayan hastanin 6zge¢misin-
de bir y1l 6nce iskemik inme gecirme Oykiisii vardi.
Onceleri 2/5 kuvvet kaybin1 igeren sol hemiparezisi
gelisen hastanin tedavi sonrasi sekelsiz iyilestigi
ogrenildi. Olgunun telekardiyografi, EKG ve EKO
goriintliilemeleri normaldi. Serebral difflizyon agir-
likli manyetik rezonans goriintiilemesinde (MRG)
sol frontoparyetal ve sag paryetal bolgede konvek-
site diizeyinde akut inme ile uyumlu difiizyon kisit-
lamasi izlendi (Resim 1).

Resim 1. Aksiyel difizyon agirlikh gorintuler (a) ve
ADC haritasinda (b) bilateral paryetal ve sol frontal
bolge konveksite dizeyinde akut inmeyi destekle-
yen difiizyon kisitlanmasi ile uyumlu bulgular

Resim 2. Magnetik rezonans anjiografi goéruntile-
mede bilateral internal karotis arter proksimal ke-
simde tikanma ve supraklinoid alanda anormal kol-
lateral vaskuler gérinim

Manyetik rezonans anjiografisinde (MRA) bi-
lateral internal karotis arter (ICA) proksimal kesim-
den itibaren tikanmis olarak izlendi ve supraklinoid
alanda kollateral vaskiiler yapilar saptandi. Bu go-
riiniim MMH igin tipikti (Resim 2). Olgunun genel
durumu diizeldiginde cekilen elektroensefalografi-
sinde (EEG) fokal epileptiform aktiviteler izlendi.
Inme etiyolojisine yonelik testler icinde total ko-
lesterol, lipid, trigliserid, lipid elektroforezi, krea-
tin fosfokinaz, ve laktat diizeyleri normal bulundu.
Hemorajik diatez testleri, kompleman C3 ve komp-
leman C4 seviyeleri normal diizeylerde idi. Anti
niikleer antikor (ANA) 40 IU/ml (100 IU/ml iizeri
anlamli) ve anti ds-DNA diizeyi 3 IU/ml (0-5 TU/
ml ) bulundu. Oraklasma testi negatif saptanan has-
tanin hemoglobin elektroforezinde S bandi yoktu.
Olgunun damar hastaliginin etiyolojisine yonelik
olarak bakilan antitrombin- 111, protein C, protein S
diizeyleri normaldi ve faktor V-Leiden mutasyonu
saptanmadi. Antikardiolipin antikor (AKLA): IgG:
60 U/ml, IgM: 40 U/ml ve Lupus antikoagiilan (LA)
pozitif bulunan vakanin 2 ay sonra tekrar bakilan
tetkiklerinde LA pozitif ve AKLA: IgG: 80 U/ml,
IgM: 40 U/ml bulunmasi iizerine primer antifosfoli-
pid sendrom tanis1 konuldu. Oykii ve fizik muayene
bulgulari ile inme olarak degerlendirilen olgu, MRG
ve MR anjiografi incelemeleri sonucunda MMH ta-
nis1 aldi. Antiepileptik tedavi olarak Difenil hidan-
toin intravenoz yoldan 20 mg/kg dozunda yiikleme
yapildi, takipte 5 mg/kg/glin dozunda idame ola-
rak devam edildi. Hastaya daha 6nceden almakta
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oldugu kumadin tedavisi kesilerek akut dénemde
diisiik molekiil agirlikli heparin LMWH (Enoxapa-
rin) Img/kg/giin dozunda baglandi. Olgunun tedavi
oncesi bakilan INR degeri: 2,5 idi. Hastada teda-
vinin 15. gliniinde diisiik molekiil agirlikli heparin
LMWH (Enoxaparin) kesilerek kumadin tekrar 0,2
mg/kg /giin dozunda baslandi. Fizyoterapi ile izle-
me alind1.

TARTISMA

MMH progresif serebral arter tikanmasi ile karakte-
rize, internal karotid arterlerin tutulumu ile kendini
gosteren nadir bir hastaliktir. Hastaligin etyolojisi
heniiz aydinlatilamamistir. Ailesel yatkinlik ve ge-
netik faktorlerin etkili oldugu otoimmun bir vaskiilit
olmasindan kuskulanilmaktadir. Yine hastaligin pa-
togenezinde fibroblast biiylime faktorii, prostoglan-
din E2 gibi mediatorler ile Ebstein-Barr viriisii gibi
infeksiy6z ajanlarin rol oynadigi diistiniilmektedir.®’
Graves hastalig1, Behget hastaligi ve AFS gibi oto-
immiin hastaliklar MMS gelismesine neden olabil-
mektedirler.’

AFS pediatri yag grubunda vaskiiler trombo-
za neden olan bir bozukluktur. Bu sendrom primer
veya altta yatan hastaliga bagli olarak sekonder geli-
sebilir. Sekonder AFS’de Infeksiydz ajanlarin mole-
kiiler benzerlik mekanizmasi yolu ile otoantikor ya-
pimint tetikledigi; boylece inflamatuar bir progesin
basladig1 ve tromboza yol agtig1 diistiniilmektedir.
Immiin sistem yaninda genetik yatkinlik ve cevresel
faktorler de goz ardi edilmemelidir. Tarama testleri
esnasinda saptanan asemptomatik bireylerdeki AFA
pozitifliginin klinik 6nemi azdir. Bu grup hasta-
da proflaktik tedavinin yeri tartismalidir. Vaskiiler
tromboza neden olan antifosfolipid antikorlar pozi-
tif hastalarin tedavisinde ise yiiksek doz kortikoste-
roidler, siklofosfamid, plazmaferez, immunoglobu-
lin ve antikoagiilanlar kullanilabilmektedir.??

Bizim olgumuzda tan1 aninda AKLA ve LA po-
zitif bulundu. 2 ay sonra bakilan tetkiklerinde anti-
kor yiiksekliginin devam ettigi gézlendi ve hastada
bu tabloya yol agan sekonder bir neden tespit edi-
lemedi. Hastamiz inme tedavisi sonrasinda ¢ocuk
romatolojisi olan bir merkeze sevk edildi.

Cocuklar tiizerinde yapilan caligmalar inme
acisindan 10 yas altindaki erkeklerin kizlara oran-
la daha fazla risk altinda oldugunu gostermektedir.
MMH’da klinik bulgular her zaman tutulan beyin

bolgesinin anatomik &zelliklerine bagh olarak de-
gisebilmektedir. Yamaguchi ve arkadaslar1.10 1979
yilinda Moyamoya ¢aligma grubu raporunda hasta-
l1g1 klinik belirtilerine gére hemorajik, epileptik, ge-
cici iskemik (GIA) ve inme ile giden olarak 4 gruba
ayirmiglardir. Raporda hemorajik ve inme ile giden
grubun en sik goriilenler oldugunu belirtmislerdir.

Bizim hastamiz inme tablosu ile klinigimize
getirilen 3 yasinda bir kiz ¢ocugu idi. Olgumuzda
ailesel yatkinlik bulunmadi.

Kraemer ve arkadaglari'' yaptiklari ¢aligmala-
rinda iskemik olaylarin tekrarlama riskinin en sik
semptomlarin baslangicindan sonraki ilk iki yil
icinde oldugunu belirtmisler ve bu siireden sonra
kollateral damar gelisiminin tamamlanmasina bagl
olarak riskin azaldigini bildirmislerdir. Hallemeie-
rin yaptig1 caligmada ilk inmeden sonra tiim hasta-
lar i¢in ilk 5 yillik siirede inme gegirme riski %80,
Kraemer ve arkadaslarinin yaptiklari ¢aligmada ise
%82 olarak bulunmustur.'>!?

Hastalarda motor fonksiyon bozukluklar1 en sik
karsilagilan klinik bulgu olup olgularin %80’inde
goriilmektedir. Iki yasindan kiiciik hastalarda siklik-
la konviilziyonlar, gecici hemipleji episodlari, no-
rolojik sekeller ve entellektiiel gerilik goriiliirken,
gee cocukluk ¢aginda ise tekrarlayan gecici iskemik
ataklarla belirgin klinik tablo olugmaktadir.>'

Olgumuz motor fonksiyon kaybi, konviilziyon,
ve yuriime bozuklugu gibi sikayetler ile bagvurmus
ancak bu hastalikta goriilebilen diger bulgular iz-
lenmemistir. Tlk bulgular sol frontoparyetal inmeye
bagli olarak gelisen sag kol ve bacakta giicsiizliik ve
derin tendon reflekslerinde artma idi. Daha onceki
calismalar da belirtildigi iizere ilk atak 3 yasinda,
takip eden ikinci atak ise bundan bir y1l sonra mey-
dana gelmisti.

Hastaligin tanisinda kullanilan radyolojik yon-
temlerden beyin tomografisi intrakranial kanama
ve inmelerin gosterilmesinde faydali iken MRG ve
MRA ¢k olarak stenotik damar segmenti ve gelisen
kollateralleri gostererek taniya énemli katki sagla-
maktadir. Ozellikle hafif dereceli stenoz bulunan ve
az sayida kollateral gelismis olgularda tan1 i¢in Diji-
tal Subtraksiyon Anjiografi yapilmasi gereklidir.*!?

Olgumuzda beyin diffiizyon agirlikli MRG’ de
sol frontoparyetal ve sag paryetal bolgede iskemik
degisiklikler ve inme alanlarinin yani sira MRA’da
bilateral ICA proksimalinde titkanma ve yakin kom-
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sulugunda anormal vaskiiler yumak goriilmesiyle
taniya gidilmistir.

MMH’nin kesin bir tedavisi yoktur. Medikal te-
davide steroidler, antikoagulanlar ve vasodilatator-
ler kullanilmis olup etkinligi tartismalidir. Cerrahi
tedavi ise ozellikle ilerleyici norolojik semptomlari
olan veya intrakranyal hemorajisi olan hastalarda
uygulanmaktadir ve medikal tedaviye oranla daha
etkin oldugu diigiiniilmektedir.>'*

Revaskiilarizasyon amagli girigimler hipoksik
beyin dokusunun perfiizyonunu artirmak igin yapil-
maktadir. Genelde pediatrik vakalar indirekt revas-
kiilarizasyon amacl girisimlerden ve direkt ‘bypass’
tekniklerinden fayda gérmektedir.

Yatisindan itibaren yogun bakimda izlenen ve
akut donemde heparin baslanan hastamiza takipte
genel durumu diizeldiginde kumadin tedavisine de-
vam edildi. Olgumuzda cerrahi tedavi uygulanmasi
diistintilmedi.

MMH’da prognoz hastanin yasi ve klinik tipi
ile iliskilidir. Kim ve arkadaslar1's Ug yasin altinda-
ki hastalarda daha iyi sonu¢ alindigini bildirmisler-
dir. Bununla birlikte GIA ve epileptik grubun uzun
donem klinik gidisi inme grubu ile karsilastirildi-
ginda daha iyidir.

Sonug olarak ¢ocukluk caginda inme nedeni
ile getirilen hastalar MMH agisindan arastirilmali-
dir. Etiyolojide kollajen doku hastaliklarinin varligi
her zaman diisiiniilmeli ve 6zellikle ilk iki y1l iginde
yiiksek tekrarlama riski nedeni ile bu hastalar yakin
takip edilmelidir.
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