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Polimiyaljia Romatika ve Dev Hiicreli Arterit:
Bir Olgu Sunumu ve Literatiir Ozeti
Polymyalgia Rheumatica and Giant Cell Arteritis: A Case Report and Review of Literature

Hasan ULUSOY, Nebahat SARICA, Sule ARSLAN

Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali, Tokat, Ttirkiye

Ozet

Dev hiicreli arterit (DHA) orta ve blylk capli arterleri tutan, ileri yaslar-
da daha sik gorilen sistemik bir vaskulittir. Romatizmal sikayetlerle ge-
len yasli bir hastada yeni baslamis bir bas agrisi DHA'yi distndirmelidir.
Yiksek dozda baslanan kortikosteroidler tedavinin temelidir. Fakat uzun
dénem tedavide siklikla kortikosteroidlere bagl ciddi yan etkiler goril-
mektedir. Metotreksat gibi imminosipresiflerin etkinligi ile ilgili kesin bir
kanit yoktur. Diger taraftan tedaviye direncli olgularin timor nekroz fak-
torl antagonistleriyle basariyla tedavi edildikleri yoniinde veriler gide-
rek artmaktadir. Bu makalede polimiyaljia romatikayi takiben gelisen bir
DHA olgusu ve konu ile ilgili literatlr 6zeti sunulmustur. Tdrk Fiz Tip Re-
hab Derg 2009;55:45-9.

Anahtar Kelimeler: Vaskiilit, dev hiicreli arterit, temporal arterit, polimi-
yaljia romatika

Summary

Giant cell arteritis (GCA) is a systemic medium to large arterial vasculitis
that predominantly affects the elderly population. When an elderly
patient with rheumatismal complaints has new onset headache, GCA
should be considered. High dose corticosteroids are the cornerstone of
treatment. However, long-term treatment with corticosteroids frequently
leads to serious side effects. There is no conclusive evidence about the
role of immunosuppressive agents such as methotrexate. On the other
hand, knowledge which is related to treatment resistant GCA patients
succesfully treated with tumor necrosis factor inhibitors have been
increasing. In this article, we presented a patient who developed GCA
succeeding polymyalgia rheumatica and a review of the literature
related to GCA. Turk J Phys Med Rehab 2009;55:45-9.

Key Words: Vasculitis, Giant cell arteritis, temporal arteritis, polymyalgia
rheumatica

Girig

Dev hicreli arterit (DHA) tipik olarak karotid arterin eks-
trakraniyal dallarini tutan sistemik bir vaskdlittir. Temporal
arter tutulumu sik oldugundan temporal arterit ya da krani-
yal arterit olarak da isimlendirilir. Karotid arter dallarinin tu-
tulumu sonucu bas adgrisi, temporal arter ve kafa derisinde
duyarhlik, cene ve dilde kladikasyon, gecici ya da kalici gérme
kaybi olusabilir. Ates, istahsizlik, kilo kaybi, halsizlik ve yor-
gunluk gibi sistemik semptomlar goérilebilir. Hastalarin yakla-

sik yarisinda DHA'ya polimiyaljia romatika (PMR) klinigi eslik
etmektedir. Nadiren ndropati, gecici iskemik atak, inme, aort
anevrizmasl, ekstremitelerde kladikasyon gorilebilir (1,2).

Vaka Sunumu

Altmis bes yasinda bayan hasta 2 hafta 6nce baslayan sag
dizde agri ve sislik sikayeti ile klinigimize miracaat etti. Son
haftalarda giderek artan istahsizlik, kilo kaybi, halsizlik ve
yorgunluktan yakiniyordu. Hasta son bir aydir basinin sol ya-
risindaki agri nedeniyle migren tedavisi gériiyordu. Oykiide
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bir yildir kétllesen boyun, her iki omuz ve kalca kusaginda
agr1 ve dgleye kadar siren sabah tutuklugu mevcuttu. Sis-
temlerin gdzden gecirilmesinde kardiyopulmoner, gastroin-
testinal ve genitolriner sistemlere ait bir semptom yoktu. Fi-
zik muayenede sag dizde artritle uyumlu sislik, effiizyon ve
1s1 artisi bulundu. Diger eklemlerde artrit bulgulari yoktu. Sol
temporal arterde sada gore belirgin kalinlagsma, sislik ve has-
sasiyet mevcuttu (Resim 1). Sol temporal bdlge kafa derisi
palpasyonda agriliydi. Norolojik muayene, kalp, akciger ve ba-
tin muayenesi normaldi. Fundoskopik muayenede bilateral
senil makuler atrofi disinda bir bulgu yoktu. Hastanin kabu-
linde eritrosit sedimentasyon hizi (ESH): 109 mm/st, C-reak-
tif protein (CRP) dlzeyi: 152 mg/I, I6kosit: 6100/mm?, hemog-
lobin: 9,5 g/dl, trombosit: 490000/mm?® olarak bulundu. Ro-
matoid faktor (RF), antintkleer antikor (ANA), antindtrofilik
sitoplazmik antikor (ANCA) negatifti. Immiinglobiilin diizey-
leri, protein elektroforezi, karaciger ve bébrek fonksiyon test-
leri normal sinirlardayd. idrar tetkikinde hematiiri, proteini-
ri ya da silendir gortlmedi. Torakal ve abdominal bilgisayarli
tomografide hafif hepatomegali disinda bir patoloji yoktu.
Bir yildir olan proksimal agri ve tutukluk, yeni baslayan
temporal bas agrisi, temporal arterde belirgin sislik ve hassa-
siyet olmasi PMR zemininde gelisen DHA'y1 akla getirmistir.
Benzer sikayetlere yol acabilecek hastaliklar klinik, laboratuar
ve radyolojik dederlendirmelerle dislanarak, hastaya 40
mg/giin prednizolon, 10 mg/hafta metotreksat, 10 mg/hafta
folik asit ve 300 mg/giin asetil salisilik asit baslandi. Hastanin
temporal arter biyopsisini kabul etmemesi nedeniyle tani his-
topatolojik olarak dogrulanamadi. Birinci hafta sonunda siste-
mik semptomlar, bas agrisi ve dizdeki sislikte dramatik azalma
saglandi. ESH:39 mm/st, CRP: 29 mg/| olarak bulundu. Bir ay
sonraki kontrolde ise hasta tamamen asemptomatik, ESH ve
CRP normal sinirlardaydi (sirasiyla 22 mm/st ve 2,3 mg/I). Sol
temporal arterdeki sislik ve kalinlasmanin kayboldugu gorildi
(Resim 2). Bunun Uzerine prednizolon dozu 15 ginde bir 5 mg
azaltilmaya baslandi. Prednizolon dozu 10 mg'a inildiginde
semptomlari tekrarlayan hastanin steroid dozu 15 mqg'a yuk-
seltildi. Hasta 6 aydir 15 mg/glin prednizolon ve 10 mg/hafta
metotreksat tedavisiyle asemptomatik olarak izlenmektedir.

Tartisma

Dev hiicreli arterit blyUk ve orta capli elastik arterleri tu-
tan sistemik bir vaskiilittir. Kadinlarda ve 50 yas lizerinde da-
ha sik goridlmektedir (1,3). Klinik belirtiler 2 farklh mekanizma
ile olusmaktadir. Ates, istahsizlik, kilo kaybi ve yorgunluk gibi
sistemik semptomlar inflamasyon ve akut faz yanitina bagh-
dir. Buna paralel olarak damar duvarinda T lenfositlerce akti-
ve edilen grantilomatéz inflamasyon sonucu arteriyal tikan-
ma ve iskemik semptomlar olusmaktadir. iskemik semptom-
lardan en tipik olanlari cene ve dilde kladikasyon, ani gérme
kaybi, diplopi, temporal ve oksipital bas agrisidir. Hastalarin
Ucte ikisinde baslangic semptomu olarak bas agrisi gordlir.
DHA hastalarinin yaklasik yarisinda PMR semptomlari (prok-
simal agri ve tutukluk) mevcuttur. PMR vaskdilitten dnce, bir-
likte veya sonra ortaya ¢ikabili. PMR tanisi ile izlenen hasta-
larin Gg¢te birinde daha sonra DHA gelisebilir. PMR'nin aslinda
DHA'nin hafif bir formu oldugunu savunanlar da vardir (4).
DHA'da genellikle yavas bir baslangi¢ vardir, nadiren akut
baslangi¢ gorilebilir. Hastalarin cogu progresif bir seyir gos-
terir. Ancak Hamilton ve ark. (5,6) DHA ve PMR seyrinde te-
davisiz spontan remisyon olabilecedini bildirmislerdir. Hasta-
liI§in alevlenme ve remisyonlarla seyredebildigi yoninde veri-
ler giderek artmaktadir. Bu nedenle hekim spontan diizelen
hastalarda DHA ve PMR tanisini dislamamalhdir. Hastahgin ni-
¢in 50 vyas Uzerinde artti§i heniiz bilinmemektedir. ileri yas-
larda arterlerde ortaya cikan dejeneratif degdisiklikler hastali-
g1 tetikleyebilir. Bu da ateroskleroz ile DHA'nin ortak yonlere
sahip olabilecedi anlamina gelmektedir. Ateroskleroz patoge-
nezinde otoimmiin mekanizmalarin rol aldigina dair kanitlar
da giderek artmaktadir (7-9).

Hastaligin en korkulan komplikasyonu gérme kaybidir ve
%15 siklikta bildirilmistir (3). Gérme kaybi iskemik retinopati-
ye baglidir. Agrisiz ve ani gelismektedir. Ancak bazen gegici
ataklar halinde gérme kayiplari (@amaurosis fugax) kalici kor-
ik dncesinde uyarici olabilir. Gdrme kaybi olusan hastalarda
yUksek doz kortikosteroid (1 mg/kg/gin) tedavisinin acilen
baslatiimasi gereklidir (2,3,10). DHA tipik olarak karotid arte-
rin ekstrakraniyal dallarini tutsa da %15-17 olguda aort ve

Resim 1. Tedavi 6ncesi temporal arterdeki belirgin sislik gorilGyor (ok).

Resim 2. Tedavi sonrasi temporal arterdeki sisligin kayboldugu goriliyor.
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ana dallarin tutulumu bildirilmistir. Subklavian ve aksiller ar-
terlerin etkilenmesi ile Ust ekstremite, iliak ve femoral arter-
lerin etkilenmesi ile alt ekstremite klaudikasyonlari gortlebi-
lir. Ekstremiteler arasi nabiz basincinda fark (>10 mmHgq) olu-
sabilir (11). Aort anevrizmasi %10 olguda hastaligin gec¢ bir
komplikasyonu olabilmektedir (12). Koroner arter tutulumu
ve miyokard infarktlisi nadir fakat ciddi tablolardir (13). Se-
rebrovaskiler iskemik olaylar %3-4 siklikla bildirilmektedir.
Bulgular intrakraniyal vaskulitten ziyade ekstradural verteb-
ral ve karotid arter tutulumuna bagli ileri derece daralma ve-
ya tikanikliga isaret etmektedir. Bazen bu ana damarlardaki
daralmanin yol actigi azalmis perflizyon, bazen de stenotik
bélgeden kopan bir emboli serebral iskemik hasara neden ol-
maktadir (14,15). Mezenterik arter nadir tutulur. Bu durumda
DHA klinigine abdominal semptomlar (bagirsak iskemisi ve
buna bagli karin agrisi, ates, I6kositoz, parsiyel ya da tam ba-
girsak obstruksiyonu) eslik eder (16). DHA ve PMR'da artrit
nadir bir bulgudur. Bahlas ve ark. (3,17) artrit sikli§ini %17 ola-
rak bildirmistir.

Tanida standardizasyonu sadlamak icin 1990 yilinda
ACR tarafindan siniflandirma kriterleri yayinlanmistir (18).

Bu kriterler:

1. Hastalik baslangicinda yas =50

2. Yeni baslayan bas agrisi

3. Muayenede temporal arter anomalisi (azalmis pulsas-
yon, nodularite, kalinlagsma, sislik veya palpasyonla hassasi-
yet)

4. Eritrosit sedimentasyon hizi =50 mm/h

5. Pozitif temporal arter biyopsisi (mononUkleer hiicrele-
rin hakim oldu@u infiltrasyon ya da graniilomat®z inflamas-
yon, multintkleer dev hlcreler olabilir ya da olmayabilir)

Tani icin pozitif temporal arter biyopsisi yeterlidir. Biyop-
sinin negatif oldugu ya da yapilamadigi olgularda diger 4 kri-
terin pozitif olmasi ve steroid tedavisine dramatik yanit tani
koydurucudur. Hastamiz ilk 4 kriteri karsilamaktadir ve stero-
id tedavisine dramatik yanit alinmistir.

Tanida ve hastalik aktivitesini belirlemede ESH ve CRP
ylksekligi 6nemlidir. ESH 100 mm/sa’nin Gzerine ¢ikabilir. An-
cak vakalarin %8-22,5'inde akut faz yaniti normal olarak bil-
dirilmektedir. Kronik hastalik anemisi ve trombositoz yaygin
bir bulgudur. RF, ANA ve ANCA gibi otoantikorlarla anlamli bir
iliski gosterilememistir (12,19). Karaciger fonksiyon testlerin-
de Ozellikle de alkalen fosfataz diizeyinde ylikselme gorilebi-
lir. Steroid tedavisiyle enzimler kisa siirede normale donmek-
tedir ve ilave bir tedavi gerektirmez (3). Temporal arter bi-
yopsisi taniyr dogrulamada 6nemlidir. Ancak DHA distndlen
hastalarda biyopsi ve sonucunu beklemeden steroid tedavisi-
ne baslanmalidir. Tedavinin gecikmesi gérme kaybi ve inme
riskini arttirir (20,21). Tedavisi basglanan hastaya bir hafta
icinde biyopsi yapiimalidir. Daha gec¢ yapilan biyopsilerde po-
zitiflik sansi giderek azalmaktadir. Biyopsi tim olgularda po-
zitif olmayabilir. Cogu serilerde duyarliik %40-50'ler diize-
yindedir. Burada inflamasyonun tiim damar boyunca olmayip
segmental tutulum olusu, yeterince uzun biyopsi 6rnegdi alin-
mamasl veya érnedin timuinin incelenmemesi rol oynamak-
tadir (22).

DHA hastalarinda 40-60 mg/giin prednizolon tedavisine
dramatik yanit alinmaktadir. Ancak steroid dozunun azaltil-
masi relapslara neden olabilir. Bildirilen ortalama tedavi sire-
si 1-5 yildir. DHA hastalarinin %80'inde steroid kullanimina
bagli istenmeyen etkiler gorilir (23). Yiiksek doz intravenoz
(IV) metilprednizolon gérme kaybi ya da serebrovaskiiler is-
kemik atak durumunda uygulanmahdir (24, 25). Steroid doz
ve kullanim silresini azaltmak igin adjuvan tedaviler denen-
mistir. Bu amacla ginimuzde steroidlerle birlikte siklikla me-
totreksat tercih edilmektedir. Metotreksatin relapslari énle-
mede ve steroid dozunu azaltmada etkili oldugu yoéniinde ya-
yinlar oldugu gibi ek bir fayda saglamadigini bildirenler de
vardir (26,27). DHA tedavisinde TNF inhibitdrlerinin kullanimi
ile ilgili veriler giderek artmaktadir. infliximab, etanercept ve
adalimumab ile basariyla tedavi edilmis vakalar bildirilmistir
(28-31). Ancak DHA ve PMR hastalarinda yapilan randomize
plasebo kontrolli calismalardan elde edilen sonuclar bekle-
nenin aksi ydéndedir. infliximab, DHA ve PMR hastalarinda re-
misyon siresini uzatmada ve steroid dozunu azaltmada etki-
li bulunmamistir (32,33). Ateroskleroz ve DHA'nin benzerlik-
ler gbstermesinden hareketle statinlerin etkisi arastiriimistir.
Statinler kolesterol sentezini inhibe edici etkilerinden bagim-
siz olarak IL1,6,8, TNF ve adezyon moleklll sentezini inhibe
ederler. Ancak yapilan 6n calismalar statin tedavisinin hasta-
lik seyrini etkilemedigi yonindedir (8,34).

Ayirici tanida romatoid artit, kollajen doku hastaliklari,
vaskdlitler, enfeksiyonlar, maligniteler, ateroskleroz ve amiloi-
doz dustntlmelidir. Diger vaskdlitlerden farkli olarak DHA'da
cilt, bdbrek ve akciger tutulumu son derece nadir gorilUr.
Hastamizda cilt, bobrek ve akciger tutulumuna ait klinik, rad-
yolojik ve laboratuvar bulgular yoktu. Takayasu arteriti, We-
gener granltlomatozu (WG) ve poliarteritis nodosa (PAN) ayi-
rici tanida yer alan sistemik vaskdlitlerdir. Ancak bu vaskdlit-
lerde temporal arter tutulumu olagan degildir. Takayasu arte-
riti geng bayanlarin hastaligidir. Tipik olarak aort ve ana da-
marlar etkilenmektedir. Bifurkasyon sonrasi karotid arter dal-
larini tutmaz. Ekstremitelerde arteriyel yetmezlige bagh kla-
dikasyon, kollar arasi sistolik kan basinci farki (10 mmHg),
blylk damarlar tzerinde Gfardm ve renovaskiler hipertansi-
yon tipik klinik bulgulardir (35). Hastamiz yasinin ileri olmasi
ve klinigi itibari ile Takayasu arteritini disindirmemektedir.
PAN cilt, bdbrek, gastrointestinal sistem ve periferik sinir tu-
tulumunun 6n planda olmasi ile DHA'dan ayirt edilebilir. PAN
siklikla ilerleyici ve d8limcdl bir hastaliktir. Hastalarin yarisina
yakininda HBs antijeni pozitiftir (36). Hastamizda cilt, bébrek,
gastrointestinal tutulum ve periferik néropati klinigi yoktu.
HBs antijeni negatifti. WG Ust solunum yolu, alt solunum yo-
lu ve bdbrek tutulumu yapan grantlomatéz bir vaskdlittir. Ge-
nellikle kronik iyilesmeyen rinit, sinlzit, ptrtlan-kanl akinti,
hemoptizi klinigi hakimdir. Renal tutulum kendini hematdri,
eritrosit silendirleri ve proteindri ile belli eder. Cilt tutulumu
olan vakalarda nodil, purpura ve Ulserasyonlar goérilebilir.
Akciger grafisinde nodil, infiltrasyon ve kavitasyon gortlebi-
lir. Olgularin %80'inde c-ANCA pozitiftir (37). Hastamizda
kanli-purdlan burun akintisi, balgam ve hemoptizi gibi solu-
num sistemi tutulum belirtileri yoktu. Akciger grafisinde ve
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tomografisinde noddl, infiltrasyon veya kavitasyona rastlan-
mamistir. Idrar tetkikinde hematiiri, eritrosit silendirleri ve
proteinlri olmamasi bébrek tutulumunun olmadigini gdster-
mektedir. Ayrica ANCA negatif bulunmustur. Bu nedenle has-
tamiz WG'yi dadstnddrmemektedir. Aterosklerotik karotis
plaklarinda da serebral iskemik hadiseler, bas agrisi ve gérme
kayiplari olabilir. Ancak akut faz reaksiyonu ve sistemik semp-
tomlar yoktur. Ayirici tanida karotis doppler ultrasonografi
faydalidir. DHA'da eklem tutulumu romatoid artritten erozyon
ve periartikller osteopeni olmamasi, asimetrik tutulum olma-
sI, daha cok diz ve el biledi gibi blyUk eklemlerin tutulmasi ve
RF negqatifligi ile ayrilmaktadir (3,17). Hastamiz yalniz sag diz-
de tutulum olmasi, simetrik artrit olmamasi, kiictk eklemle-
rin tutulmamasi, erozyon gortlmemesi ve RF negatif olmasi
nedeniyle tipik RA klinigi sergilememektedir. Yasl bir hastada
halsizlik, kilo kaybi, ates, yaygin agri gibi sistemik semptom-
lar varliginda malignensiler ve dzellikle multipl miyelom akil-
da bulundurulmalidir. Hastamizin torakal ve abdominal bilgi-
sayarl tomografilerinde malignite yoninde bir bulguya rast-
lanmamistir. Ayrica protein elektroforezinde monoklonal
band ve periferik yaymada atipik hicre gérilmemistir. Pri-
mer sistemik amiloidozda DHA benzeri vaskiler yetmezlik
bulgulari, ekstremite ve ¢enede kladikasyon gorlebilir. An-
cak yavas gelisen bir tablo olmasi, akut faz yanitinin olmama-
si, steroidlere dramatik cevap vermemesi ve protein elektro-
forezinde monoklonal band olmasi ile ayirici tani yapilabilir.
Kesin tani biyopside amiloidin gdsterilmesi ile konulur (38).

Elli yasin Gzerinde romatolojik sikayetlerle gelen bir has-
tada yeni baslayan ve 6zellikle temporal ve oksipital bolgeler-
de yogunlasan bas agrisinda DHA akla gelmelidir. Ancak ne-
deni bilinmeyen ates, kilo kaybi, miyalji, ESH yUksekligi ve
anemi gibi 6zgin olmayan bulgu ve semptomlarla da karsimi-
za cikabilir. ESH ve CRP'in normal diizeylerde olmasi taniyi
dislatmaz, vakalarin bir kisminda akut faz reaktanlari normal
bulunabilir.
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