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Vaskulit nedir?

* Vaskilit kan damarlari ve ¢cevresindeki dokuda inflamasyona, inflamatuvar hticre
infiltrasyonuna sekonder damar duvari hasarina yol acan bir sirectir.

* Tek organda lokalize olabilecegi gibi birden fazla organ tutulumu ile de seyredebilir.

* Farkh siniflamalar olsa da en sik kullanilan sistemik vaskulit siniflamasi damar boyutuna

gore yapilmaktadir.
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2012 Uluslararasi Chapell Hill Konferansi vaskiilit siniflamasi

Biyuk damar vaskiiliti

Variable (degisken) damar vaskiiliti

«Dev hicreli arterit
eTakayasu arteriti

«Behget hastaligl
«Cogan sendromu

Tek organ vaskiiliti

Orta ¢apli damar vaskiiliti

ePoliarteritis nodoza
«Kawasaki hastaligi

«Kltanoz lokositoklastik anjiitis
«KUtanoz arterit

Primer santral sinir sistemi vaskaliti
elzole aortit

eDigerleri

Sistemik hastaliklarla iliskili vaskiilitler

Kiigiik damar vaskiiliti

«ANCA (anti notrofilik sitoplazmik antikor) iliskili vaskilitle
«Grantlomato6z polianjiitis (Wegener Granlilomatoz)
*Mikroskopik polianijiitis
«Eozinofilik grantlomato6z polianjiitis (Churg-Strauss Sendrg
«immiin kompleks kiiciik damar vaskiiliti
*Anti glomeruler bazal membran hastaligi
«Kriyoglobulinemik vaskulit

-ipokomplementik urtikeryal vaskiilit (anti C1q vaskuliti)

eLupus vaskdliti
Romatoid vaskulit
«Sarkoid vaskulit
eDigerleri

Olasi etiyolojilere bagh vaskilitler

«Hepatit C iliskili kriyoglobulinemik vaskuilit
eHepatit B iliskili vaskulit

«Sifilis iliskili aortit

o!lag iliskili immun kompleks vaskaliti

ellac iliskili ANCA iliskili vaskdlit




Vaskulit nedir?

* Pulmoner damarlari etkileyen vaskdlitler; primer olabilecegi gibi sistemik bag doku
hastaliklarina, enfeksiyonlara, malignitelere ya da sistemik vaskiilitlere sekonder olarak
da gelisebilir.

* Farkli sistemik vaskiilitlerde akciger tutulum sikhgi da degiskendir.

* ANCA (anti notrofilik sitoplazmik antikor) iliskili vaskulitlerde akciger tutulumu klinigin
tipik 6zelligi iken poliarteritis nodoza, temporal arteritte nadir bir klinik bulgudur.



Akcigeri Siklikla Tutan idiyopatik Vaskiilitik Akcigeri Nadir Etkileyen idiyopatik Vaskiilitik

Sendromlar Sendromlar

Behcet sendromu

Takayasu arteriti

Dev hiicreli arterit

Nekrotizan sarkoid grantlomatozis,
Poliarteritis nodoza(PAN)

Anti glomeriler bazal membran hastalig
Anti fosfolipid sendromu

lga vaskdliti (Henoch-Schonlein)

e Granillomatoz polianjitis (Wegener grantlomatozisi)

o Eozinofilik granilomatoz anjitis (Churg-Strauss
angitis ve grantilomatozisi),

» Mikroskopik polianjitis



NE ZAMAN VASKULITTEN SUPHELENMELIYIZ?

Tromboemboli icin kolaylastirici bir risk faktori olmamasina ragmen cok sayida pulmoner
infarktin varligi

Pulmoner arter anevrizmasi (PAA)

Diffliz alveolar hemoraji (DAH)

Pulmoner hipertansiyonu (PHT) olan bir hastada sistemik inflamasyon bulgulari ve subklavian,
karotid veya diger arterlerde tikaniklik bulgulari saptanmasi

Rutin tedaviye direncli pulmoner nodul, infiltrasyon gibi bulgulara sistemik inflamasyon
bulgularinin, risk faktori olmamasina ragmen diger organlardaki iskemi bulgularinin eslik etmesi



Sistemik vaskulit stiphesi olan hastalarda ayrintili bir anemnez alinmali, diger
organlara yonelik semptomlar, sistemik inflamasyon bulgulari not edilmelidir.

Fizik muayenede
Deri bulgulari(purpura,livedo retikularis,)
Damar traselerindeki tflGrimler ve

Iki koldan &lciilen nabizlar arasinda fark olup olmadigi not edilmeli,

livedo retikUlaris

Yapilacak tetkikler ; Sedimantasyon, CRP (C reaktif protein) gibi inflamasyon markerleri, tam
idrar tetkiki, kreatinin ve otoimmun serolojiyi icermelidir.



Akcigeri Siklikla Tutan idiyopatik Vaskiilitik Akcigeri Nadir Etkileyen idiyopatik Vaskiilitik

Sendromlar Sendromlar

Behcet sendromu

Takayasu arteriti

Dev hiicreli arterit

Nekrotizan sarkoid granilomatozis,
Poliarteritis nodoza(PAN)

Anti glomeriler bazal membran hastalig
Anti fosfolipid sendromu

lga vaskdliti (Henoch-Schonlein)

Granillomato6z polianjitis (Wegener grantilomatozisi)
Eozinofilik graniilomato6z anjitis (Churg-Strauss
angitis ve granlilomatozisi),

Mikroskopik polianjitis




ANCA (ANTI NOTROFILIK SITOPLAZMIK ANTIKOR)
ILISKiLI VASKULITLER



Anti-Notrofilik Sitoplazmik Otoantikor(ANCA)

* Notrofil ve monositlerin sitoplazmik komponentlerine karsi gelisen antikorlardir

P-ANCA Pattern

(perinukleer) immunfloresan ile
nukleusun etrafi boyanir

ELISA » MPO (miyeloperoksidaz)

Eozinofilik granlilomatoz anjitis
Mikroskopik polianjitis

C-ANCA Pattern

(sitoplazmik) immunfloresan ile
sitoplazma boyanir

proteinaz 3 (PR3)

Granllomatoz polianjitis



Anti-Notrofilik Sitoplazmik Otoantikor(ANCA)

ANCA (Anti-Neutrophil Cytoplasmic Autoantibody)
Neutrophil type
of white blood cell

Blood vessel wall

Inflammation of the vessel wall
(vasculitis) caused by white
blood cells that have been
stimulated by ANCA



Inflammation of the vessel wall
(vasculitis) caused by white
blood cells that have been
stimulated by ANCA

Anti-Notrofilik Sitoplazmik Otoantikor(ANCA)
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AMCA = anti-neutrophil cytoplasmic antibody; C5a = complement component 5a; C5aR = complement 5a Click here to expand :
receptor;, MPO = myeloperoxidase; NET = neutrophil extracellular traps; PR3 = proteinase-3.



Epidemiyoloji

ANCA iliskili vaskdilitler kadin ve erkeklerde benzer siklikta gorular.

* Cografi olarak ikisi de daha cok beyaz irkta gorulirken, Granilomatoz polianjitis(GPA) Avrupa’da,
Mikroskopik polianjitis(MPA) Asya’da daha sik rastlanmaktadir.

* Farkli bolgelerde yapilan calismalarda GPA prevalansi milyonda 2.3-146 vaka MPA prevalansi
milyonda 9-94 vakadir.

* EGPA daha nadir gorullr ve prevalansi milyonda 2-22.3 vakadir

* Turkiye’nin kuzeybatisinda sinirh bir bolgede yapilan ¢alismada ANCA-iliskili vaskulit prevalansi
milyonda 69.3 vaka ve yillik insidansi da milyonda 8.1 vaka olarak saptanmistir

Kitching AR, Anders HJ, Basu N, Brouwer E, et al. ANCA- associated vasculitis. Nat Rev Dis Primers. 2020;6(1):71.
Pamuk ON, Donmez S, Calayir GB, Pamuk GE. The epi- demiology of antineutrophil cytoplasmic antibody-associ- ated vasculitis in northwestern Turkey. Clin Rheumatol. 2016,35(8):2063-71.



GranlUlomato6z polianjitis (Wegener grantulomatozisi)

* Akcigeri tutan en yaygin vaskdlit turtdur.

* Genellikle solunum yollarini tutan nekrotizan granilomato6z inflamasyon ve agirlikli olarak kiicuk ila
orta buyuklikteki damarlari etkileyen nekrotizan vaskulit olarak tanimlamistir.

* Granllomatoz polianjitis tanili hastalarin %90'indan fazlasinin ilk basvuru nedeni st veya alt hava
yolundan kaynaklanan semptomlardir.

* Burun ve sinus yakinmalari, mukozal tGlserasyon ve kalinlasma nedeniyle tikaniklik ve burun
kanamasi ile karakterizedir.

* Hastalar ayrica kronik sintzit ve tekrarlayan veya kronik ser6z otit yakinmalarina sahip olabilir.



GranlUlomato6z polianjitis (Wegener grantlomatozisi)

Orta yas (50) eriskinlerde sik gorulur.

Vaskllit en ¢cok ust ve alt solunum yollarini ve bobregi tutar.

Baslangicta Ust solunum yollari ve akciger lezyonlari agirlikhdir.

Zaman icinde bobrek tutulumu %75’e yaklasan bir oranda gelisir. Bobrek lezyonlari hastanin
prognozunu kotulestirir.



Graniilomatoz Polianjitis*

2022 . .
Laboratuvar ve biyopsi
Klasifikasyon Klinik kriterler Puan v . . | Puan
Kriterleri Laboratuvar ve biyopsi
Nazal tutulum +3 cANCA ve anti pr3 +5
(kanli burun akintisi, septal defect/ pozitifligi
perforasyon, iilser, konjesyon)
Kikirdak tutulumu +2 Goruntilemede pulmoner +2
5 ve lizeri (Kulak, burun kikirdaginin inflamasyonu, noduvl, kitle ya da kavite
puanlar kaba ses stridor, endobronsiyal tutulum, eger varhg
anlamhdir burun deformitesi)
’ ‘ Y G Sensorinoral ya da iletim tipi igitme kaybi +1 Graniilom, ektravaskiiler +2
LN e ’, graniilomatéz inflamasyon
N N ya da biyopside “dev hiicre”
S o varhg
Nazal, paranazal siniislerde +1

eflizyon, inflamasyon,
konsolidasyon veya
goriuntiilemede mastoidit

varhig

Biyopside pausi immiine +1
glomeriilonefrit varhig

P ANCA ya da anti MPO -1
pozitifligi

Kanda eozinofil sayisimin > -4

1x109 olmasi




N . * Nazal septumun perforasyonu ve/veya semer burun
Granulomatoz deformitesi nazal kikirdagin iskemisinden kaynaklanabilir

* Oral belirtiler arasinda diseti hiperplazisi ve oropharingeal

pOIIanJIUS (Wegener ulserasyonlar bulunur.

gra nu IOmatOZISI) * Subglottik stenoz hastalarin yaklasik %20'sinde gorulir ve hava
yolunda hayati tehdit edici tehlikeye neden olabilir.



GranlUlomatoz polianjitis (Wegener grantlomatozisi)

Kronik enflamasyon ve belirsiz grantlomlarin eglik ettigi  Bir pulmoner arterin adventisyasinda dev hticreler iceren
bazofilik nekroz granilomat6z enflamasyon



GranUlomato6z polianjitis (Wegener grantlomatozisi)

* Pulmoner tutulumun en yaygin sekli nekrotizan grantlomat6z enflamasyondan
kaynaklanir ve radyografik olarak kavitasyon yapabilen nodiller veya kitle lezyonlari
seklinde goralur.

* Multifokal pulmoner opasiteler, diffiz retikilonoduler infiltrasyon, plevral kalinlasma ve
eflizyon, nadiren soliter nodul seklindedir.



Multiple nodul Hava-sivi seviyesi iceren noddl
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Multiple noddl
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N

Daginik disiik yogunluklu (subsolid) noduller

Martinez F (2012) Common and uncommon manifestations of Wegener granulomatosis at chest CT: radiologic-pathologic correlation. Radiographics






trakea ve bilateral ana bronslarda nodiiler, cevresel kalinlasma

trakeobronsiyal stenozlar
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Deltacortil, Endoxan, Bactrim tedavisi sonrasi kontrol



DIFFUZ ALVEOLAR HEMORAJI(DAH)

Alveolar kapiller harabiyete bagh diffiz alveolar kanama ile karakterizedir.

DAH klasik olarak; bilateral alveolar infiltratlar, hemoptizi ve hemoglobin dizeylerinde
disme triadi mevcuttur.

DAH insidansit WG'de %7-45 MPA'da %10-30 olarak bildirilmistir.

CSS’de ise oldukca nadirdir.



DIFFUZ ALVEOLAR HEMORAIJI

* Hastalar akut veya ilerleyici dispne hemoptizi ve anemi ile basvurur
* Hizlica kotulesebilir ve %50'ye varan mortalite oranina sahip solunum yetmezligi yasayabilir.

* Diffiiz alveolar hemorajinin klinik prezentasyonu pulmoner kapillaritten kaynaklanir.



DIFFUZ ALVEOLAR HEMORAIJI

* Kapillarit genellikle alveolar ve damar duvarlarinda fibrinoid nekroza neden olur ve akcigerin altta
yatan mimarisinin yikimiyla sonugclanabilir.

* Alveolar hemorajinin sliresine bagl olarak hemosiderin yikli makrofajlar
ve interstisyel hemosiderin birikintileri mevcut olabilir.

Hemosiderin yikli makrofajlar



DIFFUZ ALVEOLAR HEMORAIJI

* Hemoptizi ve dispne en cok goriilen yakinmalardir ancak hastalarin yaklasik 1/3’linde
ciddi alveoler hemorajiye ragmen hemoptizi yakinmasi olmayabilir.

* Karbonmonoksit difizyon testinde artan hemoglobin-karbon monoksit baglanmasi
nedeniyle baslangica gore %30 ve daha fazla yikselme olmasi DAH lehinedir.



DIFFUZ ALVEOLAR
HEMORAIJI

* Bronkoskopi de taniya yardimci araclardandir.

* Trakeobronsiyal agacta kanli sekresyonlarin
gosterilmesi yani sira

* Bronkoalveoler lavajda hemosiderin yukli
makrofajlarin gosterilmesi tani acisindan
onemlidir.



DiIFFUZ ALVEOLAR HEMORAIJI

multifokal, bilateral, buzlu cam opasitesi ve konsolidasyon



OLGU

36 yasinda erkek hasta, hemoptizi
sikayeti mevcut

Sag alt lobdan yapilan bronkoalveolar
lavaj alveolar hemoraji ile
sonuclanmis.




* Prednol 1 mg/kg



EOZINOFILIK GRANULOMATOZ POLIANJITIS
(CHURG-STRAUSS SENDROMU-CSS)

Kicuk ve orta cap damarlari etkileyen sistemik nekrotizan vaskiulit ile agir astim, kan ve
doku eozinofilisinden olusan bir tablo seklindedir.

Temelde solunum sistemini etkileyen eozinofilinin eslik ettigi vaskilitle karakterizedir.

Pulmoner parakim tutulumu olgularin yaklasik %40’ inda gorulur.

Astim, %10’dan yuksek eozinofili ve allerji hikayesi Gic ana kriterdir.

Hastalik 30-50 yas arasi eriskinlerde goralur.



EOZINOFILIK GRANULOMATOZ POLIANJITIS
(CHURG-STRAUSS SENDROMU-CSS)

* Hastaligin Fazlari

PRODROMAL FAZ
2. ve 3. dekatlarda atopi ,sinlzit,astim bulunur.
. . )
EOZINOFILIK FAZ
Periferik eozinofili,
Multiple organda eozinofilik infiltrasyon 6zellikle akciger,gis

3. ve 4. dekatlarda
Vaskulitik bulgular :deri lezyonlari,mononoéritis multipleks,ates,kilo kaybi ve halsizlik

L VASKULITIK FAZ




EOZINOFILIK GRANULOMATOZ POLIANJITIS
(CHURG-STRAUSS SENDROMU-CSS)

Eozinofilik
graniilomatoz Klinik kriterler Puan | Laboratuvar ve biyopsi | Puan
Polianjiitis
Obstriiktif hava yolu hastalig +3 Kanda eozinofil sayisinin > +5
1x10° olmas1
6 ve lizeri Nazal polip +3 Biyopside ekstravaskuler +2
puanlar eozinofillerden baskin
anlamlidir. inflamasyonun varlig:
Mononérit multipleks +1 c ANCA yada anti pr3 -3
pozitifligi
ISG: International Study Group.
*: Bu klasifikasyon kriterleri orta ve kii¢iik damar vaskdliti saptanan ve vaskiilit taklit¢ileri diglanmig hastalarda uygulanmalidir.




EOZINOFILIK GRANULOMATOZ POLIANJITIS
(CHURG-STRAUSS SENDROMU-CSS)

* American College of Rheumatology (ACR), 1990 yilinda 6 kriter saptamis ve en az 4
kriterin varliginda bu taninin konulacagini belirlemistir. Tani kriterlerin saptanmasi ile
klinik olarak verilir.

* Bu kriterler su sekildedir :

1. Astim,

2. Periferik kanda %10’un Uzerinde eozinofili,

3. Paranazal sinuzit,

4. Pulmoner infiltrasyonlar (sabit olmayan),

5. Ekstravaskuler eozinofillerle karakterize vaskulit tablosu,
6. Monondritis multipleks veya polinéropati



EOZINOFILIK GRANULOMATOZ
POLIANJITIS
(CHURG-STRAUSS SENDROMU-CSS)

* Deri tutulumu varsa, palpabl purpura, gastrointestinal sistem
tutulumu ile kanama gorulur.

* Bobrekte, fokal segmental glomeriloskleroz, kalpde miyokardiyal
infiltrasyon seklinde kardiyomyopati gelisir.

* Hastalarin %60’inda gorilen kalp tutulumu, élimlerin yarisini
olusturur.

fokal segmental glomeriloskleroz



EOZINOFILIK GRANULOMATOZ
POLIANJITIS
(CHURG-STRAUSS SENDROMU-CSS)

* Hastaligin histopatolojisinde, eozinofilik pndmoni, ekstravaskiler grantlom ve vaskulit
izlenir.

* Eozinofiller hava bosluklari ve interstisyumda birikir.
* Vaskulit, arter, ven ve kapillerleri tutabilir.

* Granulomlar ise klicik boyutlu olup, palizatlanan histiositlerden olusabilir. Dev hiicreler
saptanir.



EOZINOFILIK GRANULOMATOZ POLIANJITIS
(CHURG-STRAUSS SENDROMU-CSS)

5 oty gl S
y = ¥ N LY

Hava bosluklari icinde cok sayida eozinofil kimesi ~ Duvarinin eozinofiller tarafindan tahrip edildigini gosteren
hemoraji de eslik eden damar



EOZINOFILIK GRANULOMATOZ POLIANJITIS

.

Sag akcigeri etkileyen, lineer ve retikiler Lineer ve retikller opasitelerle iliskili multifokal buzlu cam
opasitelerden olusan bir zeminle iliskili opasite
multifokal artmis atentiasyon



MIKROSKOPIK POLIANIJITIS
(LOKOSITOKLASTIK VASKULIT )

* Nekrotizan vaskdlit olup, kapiller, arteriol ve veniilleri tutar, biatun lezyonlari ayni
yastadir.

* Olgularin yarisinda akciger tutulumu olur.

* Pulmoner kapillarit ve nekrotizan glomerulonefrit en sik olugan tablo olarak bilinir.
Ancak, deri, mikoéz membranlar, beyin, kalp, GIS ve kas dokusu da tutulabilir.

* Ortalama 56 yasinda kadinlarda daha sik gorular.

* Pulmoner-renal sendromun en sik nedenidir.



MIKROSKOPIK POLIANJITIS

Klinik tablo, glomerulonefrit, ates, miyalji, artralji, kilo kaybi, Gst solunum yolu
semptomlarini igerir.

Akciger grafilerinde bilateral infiltrasyonlar vardir.

Arteriol, venul ve kapillerlerde immun depozit eslik etmeyen nekrotizan vaskilit ve
mikroskopik incelemede pulmoner hemoraji + kapillarit vardir.

Hastalarin %80’inde P-ANCA pozitifligi saptanir.



MIKROSKOPIK POLIANJITIS

Mikroskopik

polianiiitis* Klinik kriterler Puan | Laboratuvar ve biyopsi | Puan
Nazal tutulum (kanh burun akintisi, septal -3 p ANCA yada anti MPO +6
defect/perforasyon, iilser, konjesyon) pozitifligi
Akciger gortintiilemede +3
fibroz ya da interstisyal
5 ve fizeri akciger hastalig:
puanlar Biyopside pauci immiine +3
anlamhdar. glomeriilonefrit varlig
c ANCA yada anti pr3 -1
pozitifligi
Kanda eozinofil sayisinin > -4

1x10° olmasi




MIKROSKOPIK POLIANJITIS

multifokal buzlu cam opasitesi
sentrilobller noduller



ANCA lliskili vaskulitler- Tedavi

* Anca iliskili vaskulitlerin tedavisi, vaskulitlerin glukokortikoidlerle ve bir yada daha fazla

immunsupresif ajan ile spesifik tedavisine ve ayni zamanda hastaliginin tim yonlerinin yonetimini
icermektedir.

* Anca iliskili vaskulit olgularinin biyltk cogunlugunda baslangicta uygulanan tedavi ile remisyon
saglanabilmekle birlikte, tedavi kesilmesinin ardindan relaps gelisebilmektedir.

* Bu nedenle tedavi iki asamali planlanmali;

-Yogun immunsupresyon uygulanan remisyon indiksiyonu tedavisinin ardindan

-Azaltilmis dozda steroidler

-Ve immunsupresif tedavi ile uygulanan idame tedavisi uygulanmalidir.



TEDAVI

* Tedavi, organ ve hayati tehdit edici olan ve olmayan olgularda farklilik gostermektedir.

* Remisyon induksiyonu tedavisinde, organ ya da hayati tehdit edici anca iliskili vaskulit
olgularinda, glukokortikoidler ve siklofosfamid veya rituksimabin kombinasyonu onerilir.

* Organ tehdit edici olmayan anca iliskili vaskulitlerde remisyon indiksiyonu icin ise
glukokortikoid ve metotreksat veya mikofenolat mofetil kombinasyonu kullaniimasi
onerilir; progresyon varliginda siklofosfamid veya rituksimaba gecilmesi disinulmelidir.



TEDAVI

Remisyonun elde edilemedigi olgularda IVIG remisyon saglamada yardimcidir.

* Bu tedavi 6ncesinde immunoglobulin seviyeleri 6lctilmelidir, ctinkt selektif 1g-A eksikligi IVIG’e karsi
anafilaktik reaksiyon gelisimine neden olabilmektedir.

* Remisyon indiksiyonu tedavisinin 3-6 ay kullanimi ile remisyon saglandiginda idame tedavisine
gecilmelidir.

* jdame tedavisinde ise diisiik doz glukokortikoidler ile birlikte azatiopirin, rituksimab, metotreksat
veya mikofenolat mofetil seceneklerinden birinin kombinasyonu 6nerilir.

* indiiksiyon tedavisinden sonra idame tedavisinin en az 24 ay siireyle uygulanmasi gerekmektedir.



TEDAVI

* Remisyon induksiyon tedavisine direncli anca iliskili vaskilit olgularinda siklofosfamid
veya rituksimabin kendi aralarinda degisimi onerilir.

* Tedavide immiuinsupresif tedavinin yani sira kronik nasal Staphylococcus aureus
enfeksiyonu bulunuyorsa topikal antibiyotik mupirosin kullanimi dnetrilir.

* Pneumocystis jirovecii profilaksisi icin 400/80mg/gtin trimetoprim-sulfemetaksazol
kullanilmasi 6nerilir.



Tedavi

indiiksiyon ve idame 0.75-1mg/kg/giin ile baslanir; yanit alinirsa 4 hafta sonra
Glukokortikoidler azaltilmaya baslanir.

Her 1-2 haftada bir 5-15 mg/glin azaltilarak 4-6 ay sonra
hedeflenen doz olan 7.5-10 mg/giin prednizolon ve esdegeri ile
devam edilir.

Siklofosfamid _ Gunlik oral 2-2.5 mg/kg
Indiiksiyon Veya
baslangicta 2 hafta daha sonra 3 haftalik aralarla 15 mg/kg IV
pulse seklinde

Plazmaferez indiiksiyon Immiinsupresyona ek olarak indiiksiyon

tedavisinin ilk 10 glinlinde uygulanir. Standart volim yoktur.



Tedavi

Intraven6z immunglobulin

Rituksimab

Metotreksat
Leflunamid
Mikofenolat mofetil
Azatioprin

Siklosporin

indiiksiyon

induksiyon ve idame

Induksiyon ve devam
indiiksiyon ve devam
indiiksiyon ve devam

idame

idame

2 g/kg tek veya bolinmus dozlar halinde, 5 glin boyunca

375 mg/m2/hafta, 4 hafta boyunca her hafta veya
2 kere sabit doz 1 g 14 gun aralarla
Devam tedavisinde ise 500 mg 4-6 ay ara ile uygulanir.

20-25 mg/kg/hafta, oral veya subkutan

20-30 mg/glin

2 g/gun

2 mg/kg/gin

2-4 mg/kg/gln, ikiye bollinmis dozlarda



PROGNOZ

Anca iliskili vaskulit olgularinda 18 aylik sag kalim mevcut tedavilerle %94 olarak
bulunmustur.

Mevcut tedavilerle 5 yillik mortalite %25-30 civarindadir.

Ancak ozellikle agir bobrek tutulumu olan ciddi hastalikta ilk 6 ay mortalite icin en riskli
donem olmakla birlikte, 2 yillik mortalite %25tir.

Tedavisiz olgularin mortalitesinin %80 lGzerinde gz 6ninde bulundugunda tedavinin
basarisini gostermekle birlikte, ciddi hastaligin yonetimi sikintilidir.



Akcigeri Siklikla Tutan idiyopatik Vaskiilitik Akcigeri Nadir Etkileyen idiyopatik Vaskilitik

Sendromlar Sendromlar

Behcet sendromu

Takayasu arteriti

Dev hucreli arterit

Nekrotizan sarkoid granilomatozis,
Poliarteritis nodoza(PAN)

Anti glomeriler bazal membran hastalig

e Granllomatoz polianjitis (Wegener grantlomatozisi)

« Eozinofilik grantlomat6z anjitis (Churg-Strauss
angitis ve granlilomatozisi),

« Mikroskopik polianijitis

Anti fosfolipid sendromu
lga vaskiliti (Henoch-Schoénlein)




BEHCET HASTALIGI

* Behcet hastaligi tekrarlayan ataklarla seyreden, etiyolojisi
bilinmeyen kronik inflamatuvar, primer patolojik lezyonu
vaskulit olan, tromboza yatkinliga yol acan multisistemik bir
hastaliktir.

* Hulusi Behcet, hastaligi ilk tanimlayan ve hastaliga ismini
veren ki§idil’. Hulusi Behcet (1889-1948)



BEHCET HASTALIGI

Behget hastalig:

ISG kriterleri
Tekrarlayan oral
aft (yilda 3 ve
daha fazla) ve
diger
kriterlerden

en az ikisinin
pozitif olmasi

Oral aft

Genital ulser
Papiilonoduler
lezyonlar

Uveit

Paterji pozitifligi

Uluslararasi kriterler
4 ve tizeri puanlar tam
icin destekleyicidir.

Oral aft: 2 puan

Goz lezyonlar1: 2 puan

Genital iilser: 2 puan

Deri lezyonu: 1 puan

Norolojik tutulum: 1 puan

Damar tutulumu: 1 puan

Pozitif paterji testi: 1 puan (opsiyonel)




BEHCET HASTALIGI

* Her boyutta ve tipte damari etkiler “variable vaskdlit” olarak adlandiriimistir.
* 2.ve 3. dekatta goralur.
* Pulmoner tutulumda oksuirtk, gogus agrisi, dispne ve hemoptizi izlenir.

* En sik rastlanan bulgular ; Ana ve lober pulmoner arter anevrizmasi(genellikle bilateral ve ya
multiple), vena cava stiperiorda okllizyon,tromboembolizm ve pulmoner enfarktistir.

* Pulmoner hemoraji ve akut interstisyel pnomoni agir komplikasyon olarak karsimiza cikabilir.



BEHCET HASTALIGI

* Damar tutulumu hastalarin yaklasik tcte birini etkilemekte, ven6z tutulum daha
sik gozlenmekle birlikte, arteriyal tutulum da ozellikle anevrizma olarak
gorulebilmektedir .

* En sik arteryal tutulum olmasina ragmen pulmoner arter tutulumu hastalarin
%5'inden azinda gorulmektedir .



B E H c ET * Behget hastaliginin torasik belirtileri arasinda fuziform veya
sakkuler tipte olan ve genellikle ana pulmoner arteri tutan

HASTALIGI coklu bilateral pulmoner arter anevrizmalari yer alir

Abdrabou A, Pulmoner arter anevrizmalari - Behcet hastaligi. Vaka calismasi, Radiopaedia.org (22 Eylul 2024'te erisildi) https://doi.org/10.53347/rID-32749



BEHCET HASTALIGI

* Hughes-Stovin sendromu:Bu hastalarda tekrarlayan oral aft ve genital tGlser olmaz, fakat
Behcet Hastaligi ile benzer vaskiler lezyonlar mevcuttur.

* BT anjiyografi ile hem parankim hem damar limeni ve duvari hakkinda bilgi edinilebildigi
icin gunluk pratikte tani icin cogunlukla kullanilmaktadir.

* Selektif anjiyografi vaskuler hastaliklarda altin standart olmasina ragmen kateterizasyon
gerektirmekte ve BH pulmoner arter tutulumunda frajil damar duvari varliginda zararli
olabilecegi, parankimal degisiklikleri gosterme sansi olmadigi icin ilk tercih degildir.



BEHCET HASTALIGI

BH pulmoner arter tutulum tedavisinin temeli immunsupresif tedavidir.

Yuksek doz steroid ve aylik siklofosfamid ile indiiksiyon tedavisi planlanmali, azathiopirin ile de idame
tedavisi devam ettirilmelidir.

Refrakter vakalarda monoklonal TNF-alfa blokerlerinin (infliximab ve adalimumab) basarili olarak
kullanildig! vaka serileri de mevcuttur.

Kanama riski yuksek olan hastalarda embolizasyon tedavi seceneklerinden biridir.

Cerrahi ya da girisimsel islem gereken vakalarda ideal olan islem dncesi immunsupresif tedavi ile
inflamasyonun kontrol altina alinmasidir. Bu yaklasim komplikasyonlarin dnlenmesi ve lezyonun yeniden
olusmasini engellemek icin gereklidir.



' TAKAYASU'S
ARTERITIS

TAKAYASU ARTERITI g‘;’\;

Takayasu arteriti kronik grantlomat6z buyuk damar vaskulitidir. fk _,

Takayasu arteriti en sik 40 yas alti kadinlari etkilemektedir.

En sik aort ve dallarini, 6zellikle subklavian, kommon karotid ve internal karotid arterleri
etkilemesine ragmen koroner arter, mezenterik arter, renal arter ve pulmoner arter gibi
diger buyuk ve orta capli damarlari da etkileyebilir.

Etkiledigi damar duvarinda kalinlasma, stenoz, bazen anevrizmaya yol acar.



TAKAYASU ARTERIT]

* inflamatuar fazi sistemik ve vaskiiler inflamasyona bagl nedeni bilinmeyen ates,
yorgunluk, kilo kaybi, karotidini, gogus ve sirt agrisi gorualur.

* Okluzyon fazi ise aralikli klaudikasyon, ust ekstremite arterlerinde Gftrtim, azalmis ya da
kaybolmus nabiz gibi semptomlara yol acar.

* BT (bilgisayarli tomografi)/ MRG (manyetik rezonans goriintiileme) anjiyografiler, doppler
ultrasonografi ve secilmis vakalarda PET (pozitron emisyon tomografi) tani ve takipte
kullanilmalidir.



Hem vaskulit hem de PAH'I yansitan
genislemis sol tarafli PA dallarinin
duvar kalinlasmasi ve gliclenmesi. Sag
akcigerde yamali pulmoner
enfarktlarla birlikte birkac¢ sag tarafli
PA dalinda nonopasifikasyon.

Adams TN, Zhang D, Batra K, Fitzgerald JE. Pulmonary manifestations of large, medium, and variable vessel vasculitis. Respir Med. 2018
Dec:145:182-191. doi: 10.1016/j.rmed.2018.11.003. Epub 2018 Nov 10. PMID: 30509707.



TA'l bir hastada BT anjiyografide
vaskuler stenoza bagl fokal oligemi ve

PAH'I yansitan genislemis segmental PA
dallari gorultyor.

A

Adams TN, Zhang D, Batra K, Fitzgerald JE. Pulmonary manifestations of large, medium, and variable vessel vasculitis. Respir Med. 2018
Dec:145:182-191. doi: 10.1016/j.rmed.2018.11.003. Epub 2018 Nov 10. PMID: 30509707.



Takayasu Arteriti -TEDAVI

Tedavisi oncelikle glukokortikoidlerle immiinosupresyondan olusur.

* infliksimab sagkalimi iyilestirdigini ve hastalik alevlenmelerini ve organ hasarini azalttgini
gostermektedir.

* interlokin 6'yi hedefleyen tosilizumab ile tedavinin de faydali oldugu bildirilmistir ve niikseden
hastaligl olan hastalar icin onerilmektedir.

* Ayrica, kiicuk vaka serilerinde rituksimab ile faydali etkiler bildirilmistir.

* Vaskiler bypas veya stentleme prosedirleri siddetli hastalikta faydali olabilir, ancak uzun vadeli
faydalari belirsizligini korumaktadir.



DEV HUCRELI (TEMPORAL) ARTERIT

* ileri yas eriskinlerde goriilen, dncelikle temporal arteri tutan bir Superficial temporal artery
hastaliktir.

Temporal arteritis

* Ust ve alt solunum yolu tutulumu oldukca nadirdir.

* Akcigerde noddller, interstisyel opasiteler ve plevral eflizyon
izlenir. Pulmoner trunkus, ana pulmoner arterler ve biyuk-orta
capli intrapulmoner elastik arterler tutulabilir.

* Parankim inflamasyonu yoktur.



DEV HUCRELI (TEMPORAL) ARTERIT

* Media ve adventisiyada dev hiicrelerin eslik ettigi kronik
inflamasyon vardir. Fokal fibrinoid nekroz olabilir.

* Tedavide ana ilac¢ kortikosteroidlerdir. Ayrica tedavide
metotreksat, siklofosfomid ve tosilizumab kullanilabilir.

 Onerilen doz 40-60mg/glin prednizon olup, komplike
olgularda pulse steroid uygulanabilir.

Tunica mediada dev hiicre gortinumi

Giant cell arteritis: Biopsy may not be diagnostic, Gary S. Hoffman Cleveland Clinic Journal of Medicine Apr 1998, 65 (4) 218



NEKROTIZAN SARKOID GRANULOMATOZIS (NSG)

* Primer olarak akcigeri tutan, ender gortlen ve etyolojisi net olmayan bir grantlomato6z
hastaliktir.Sarkoidozis varyanti olup olmamasi tartismalidir.

* Deri, lenf nodlari, kemik, karaciger, trakea ve kemik iligi de tutulabilir.
* Ortalama yas 50 olup kadinlarda 2 kat fazla gorulur.

* Akciger grafilerinde bilateral multifokal nodiller gozlenir.



NEKROTIZAN SARKOID GRANULOMATOZIS
(NSG)

* Sarkoid benzeri grantilomlardan olusan
granilomatoz pndmoni + degisen oranlarda nekroz
+ grantlomatoz vaskulit mevcuttur.

* Granulomatoz vaskulit, NSG’'de yaygin bir goriinim
olup sarkoidozisde gorulen vaskdlitten farkhlik

gostermez. r ‘
* Granulomlardan olusan doku kitleleri arterlere basi . ;
yaparak infarktus benzeri nekroz olusturur

Subplevral ve peribronkovaskiiler alanlarda dagilan,
Bilateral multiple nodiiller




POLIARTERITIS NODOZA(PAN)

* Klasik PAN orta ve kuctuk damarlari tutan bir vaskulittir. Akcigerleri nadiren tutar.

* PAN idiopatik veya hepatit b virtisu, hepatit c virlisu ve hairy cell |[6semi gibi ikincil bir
nedene bagl olabilir.

* Genel semptomlar cilt, bobrek, periferik sinir tutulumu gorulir. Olgularin %70inde
mononoritis multipleks eslik eder.



POLIARTERITIS NODOZA(PAN)

* Akciger tutulumunda bronsiyal arter anevrizmalari gérilur. Nadiren riptir ve hemoptizi
gelisir.

* Viral hepatiti olmayan hastalarda glukokortikoid tek basina yeterli olabilir.

* Viral etken nedenliyse etkene yonelik antiviral tedavi sonrasi immunsupresif ajanlar
kullaniilmahdir.



ANTi GLOMERULER BAZAL MEMBRAN
HASTALIGI (GOOD PASTURE)

* Glomerdller ve ya pulmoner kapillerleri etkileyen, bazal membranda antibazal membran
otoantikorlarin birikimi ile karakterizedir.

* Hastalik, alveolar hemoraji ve glomerulonefrit varligi ile seyreder.

* Otoantikorlar, bazal membran tip-4 kollageninin a3 zincirinin NC1-domainine karsi
gelismektedir.

* Sadece bobrek ve akcigerdeki bazal membranda bulunan bu epitopa karsi otoantikor
gelismektedir.



ANTI GLOMERULER BAZAL MEMBRAN
HASTALIGI

* Diffliz alveolar hemoraji sik gorulir, ek inhalasyon hasari ve 6zellikle sigara kullaniminin
hastaligin pulmoner tutulumunun gelisimine neden oldugu disunidlmektedir.

* Renal hastalik olmaksizin pulmoner hemoraji nadir géralur.



ANTI GLOMERULER BAZAL MEMBRAN
HASTALIGI

* Dolasan anti-gbm antikorlanin serumda tayini,uygun klinik ve radyolojik
bulgularla degerlendirildiginde taniyi kolaylastirabilmektedir.

* Kesin tani,bobrek ve akcigerde lineer depositlerin gorilmesine dayanir.

* Histopatolojik inceleme icin biyopsi akcigere gore daha kolay ulasilabilir olmasi
acisindan siklhikla bobrekten alinir.

* Erken immunsupresif tedavi ve plazma degisimi, tedavi basarisinda anahtardir.



ANTIFOSFOLIPID SENDROMU

* Antifosfolipid sendromu, antikardiyolipin veya lupus antikoagtilani gibi antifosfolipid
antikorlarin varligi, arteriyel ve vendz tromboz, tekrarlayan dustkler ile tanimlanmistir.

* Antifosfolipid sendrom; otomimmun hastalik malignite, ilac maruziyetine bagl gelisirse
sekonder; bu durumlarin yoklugu halinde gelisirse primer olarak adlandirilir.

* Hiperkoagulabite; pulmoner emboli ve infarkta, mikrotrombuslere sonuc olarak da
pulmoner hipertansiyona neden olabilir.



ANTIFOSFOLIPID SENDROMU

* Ayrica oksuruk, ates, dispne ve bilateral pulmoner infiltratlar ile prezente olan
diffuz alveolar hemoraji de gortlebilir.

* Pulmoner kapillerit ve mikrotrombuslere bagli doku nekrozu, antifosfolipid
sendromunda alveolar hemoraji nedenlerindendir.



ANTIFOSFOLIPID SENDROMU

SLE gibi antifosfolipid sendromunda gorilen kapilllerit de immun kompleks aracilidir.

Cogu hasta glukokortikoidlere yanit verir.

Alveolar hemoraji etyolojisinde rol alabilecek tromboz ve kapillerit birlikteligi tedavide
ikilem olusturmaktadir, hemorajinin kontroli icin antikoagtlan kullanimina ara verilmesi
gerekebilmektedir.

* immunsupresif tedaviye ek olarak erken plazma degisimi, 6zellikle alveolar hemorajili
olgularda uygulanabilmektedir.



IGA VASKULITI (HENOCH-SCHONLEIN)

* Hastalik antiglomertler bazal membran (GBM) hastaligl olan bir hastanin bobrek
biyopsisinde 1gG anti-GBM antikorlarinin fiksasyonuna bagli olarak glomeruler bazal
membranin lineer immunofloresansi gérualdr.

* Agirlikli olarak cocuklari ve genc yetiskinleri etkileyen bu hastalik ates, purpura, biytk
eklem artraljileri ve artrit, gastrointestinal semptomlar ve genellikle kendi kendini
sinirlayan hafif proliferatif ve nekrotizan glomerilonefrit ile kendini gosterir.




IGA VASKULITI (HENOCH-SCHONLEIN)

* Tani, deri veya bobrek biyopsilerinde tespit edilen karakteristik IgA birikimlerine %77
dayanir. IgA vaskulitinde akciger bulgulari nadirdir.

* Pulmoner kapiller duvarlar boyunca, cilt damarlarinda ve etkilenen bobreklerin
glomerillerinde bulunanlara benzer IgA birikintileri, IgA vaskulitinin
patognomonik 6zellikleridir ve dogrudan immunofloresan ile tespit edilebilir.

* Diffuz alveolar hemoraji IgA vaskilitli hastalarda birka¢ 6limun nedeni olarak
bildirilmistir; bu nedenle IgA vaskulitinde varligi agresif immunosupresif tedaviyi
gerektirmelidir.



[gG4 ile iliskili hastalik

* Etkilenen organda IgG4 isaretli plazma hilicre infiltrasyonu ve serumda artmis IgG4 seviyeleri ile
karakterize sistemik fibroinflamatuvar bir hastaliktir.

* Hastalarin cogu asemptomatiktir. Hastalarda okslirik, gogus agrisi ve nefes darligi sikayetleri
gorulebilir. Serum IgG4 yiksekligi siklikla saptanir.

* Histopatolojik incelemede I1gG4 isaretli plazma hiicrelerinde artis ve fibrozis karakteristik
bulgulardir.

* 1gG4 iliskili akciger hastaligi tanisiicin klinik, laboratuvar ve histolojik bulgular birlikte
degerlendirilmelidir.



[gG4 ile iliskili hastalik

* Radyolojik olarak, 1gG4 ile iliskili akciger lezyonlari;
noduller, yuvarlak sekilli buzlu cam opasiteleri, alveolar
interstisyel ve bronkovaskdler kalinlasmalar seklinde

goraluar.

* Tedavide temel unsur kortikosteroidlerdir. Tedaviye
yanit orani %90'i bulabilmektedir.

interlobiiler septal kalinlasma
Multiple noddil



EUROPEAN RESPIRATORY REVIEW
REVIEW
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Antineutrophil cytoplasmic antibody-associated interstitial lung
disease: a review

Suha Kadura ©© and Ganesh Raghu

Dept of Medicine, Center for Interstitial Lung Diseases, University of Washington, Seattle, WA, USA.

Corresponding author: Ganesh Raghu (graghu@uw.edu)
* ANCA-ILD'nin histolojik ve radyografik ozellikleri en sik olarak olagan interstisyel pnomoni veya

spesifik olmayan interstisyel pndmoni paternlerini ortaya cikarir, ancak bronsiyolit gibi diger atipik
ozellikler tanimlanmistr.

* [diyopatik interstisyel pndmoni ile basvuran hastalarda baslangic degerlendirmesi olarak ANCA
testinin yapilmasi bu hastalarda erken teshis ve tedavi planlanmasi acisindan 6nemlidir.

* ANCA-ILD'nin 6nerilen tedavisi immunoslpresyon ve/veya antifibrotik ajanlari icerir, ancak bu
tedavilerin kullanimini kanitlamak icin destekleyici verilere ve klinik calismalara ihtiya¢ vardir.
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	Vaskülit nedir? (2)
	Slide 6
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	Anti-Nötrofilik Sitoplazmik Otoantikor(ANCA)
	Slide 12
	Anti-Nötrofilik Sitoplazmik Otoantikor(ANCA) (2)
	Slide 14
	Epidemiyoloji
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