
rimer santral sinir sistemi vasküliti (PSSV) nadir görülen, etiyolojisi
bilinmeyen, genellikle beyin parankimi, spinal kord ve leptome-
ninkslerin küçük ve orta çaplı damarlarını etkileyen bir vaskülit for-

mudur.1 Amerikan verileri, yıllık insidansın milyonda 2,4 olduğunu
göstermektedir.2 Genellikle baş ağrısı, demans, inme gibi nörolojik tablolara
neden olmaktadır.1 Hastalığın ortalama başlangıç yaşı 50’dir, kadın ve er-
keklerde aynı sıklıkta görülmektedir.2,3 PSSV tanısı için başvurulabilecek en
spesifik görüntüleme yöntemi serebral dijital substraksiyon anjiyografi
(DSA)’dir. Kesin tanı için beyin biyopsisi altın standart olarak kabul edil-
mesine karşın sadece %50-75 hastada pozitif bulunmaktadır.1,4 Etkilenen
damarların boyutu değişebilmekte, bu da tedaviye yanıtı belirlemektedir.
Tedavide genellikle steroid ve siklofosfamid gibi immünsüpresifler kulla-
nılmaktadır.3
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Beyin Biyopsisi Negatif
Primer Santral Sinir Sistemi Vasküliti

ÖÖZZEETT  Primer Santral Sinir Sistemi Vasküliti beyin parankimi, spinal kord ve leptomenikslerin
küçük ve orta çaplı damarlarını etkiler ve tüm vaskülitlerin yaklaşık %1,2’sini oluşturur. Tekrarla-
yan inmenin oldukça nadir nedenlerinden birisidir. Kesin tanı için beyin biyopsisi gerekli olmakla
beraber, biyopsi negatif olgular da bildirilmekte ve bu vakalarda tanı ve tedavi yaklaşımı önemli bir
sorun oluşturmaktadır. Bu yazıda tekrarlayan inme atakları geçiren, laboratuvar ve radyolojik ola-
rak Primer Santral Sinir Sistemi Vasküliti düşündüğümüz ancak biyopsi sonucu negatif saptanan bir
olgu sunulmuştur.

AAnnaahhttaarr  KKeelliimmeelleerr:: Biyopsi; vaskülit, santral sinir sistemi; inme  

AABBSSTTRRAACCTT  Primary Central Nervous System Vasculitis affects brain parenchyma, spinal
cord,small- and medium-diameter vessels of the leptomeninges, and it constitutes approximately
1.2% of all vasculitis cases. Primary Central Nervous System Vasculitis is one of the very rare causes
of recurrent stroke. Although brain biopsy is necessary for definite diagnosis, biopsy negative cases
are reported, and diagnosis and treatment approach is an important problem in these cases. In this
article, we present a patient with recurrent stroke episodes, was considered laboratory and radio-
logically Primary Central Nervous System Vasculitis, but the biopsy result are negative.

KKeeyy  WWoorrddss:: Biopsy; vasculitis, central nervous system; stroke  

TTuurrkkiiyyee  KKlliinniikklleerrii  JJ  NNeeuurr  22001166;;1111((33))::8811--55

Songül ŞENADIM,a

Zeynep Ezgi BALÇIK,a

Betül TEKİN GÜVELİ,a

Hakan SELÇUK,b

H. Dilek ATAKLIa

aNöroloji Kliniği,
Bakırköy Prof.Dr. Mazhar Osman 
Ruh Sağlığı ve Sinir Hastalıkları
Eğitim ve Araştırma Hastanesi,
bNöroradyoloji Kliniği,
Bakırköy Dr. Sadi Konuk Eğitim ve
Araştırma Hastanesi, 
İstanbul

Ge liş Ta ri hi/Re ce i ved: 27.12.2016 
Ka bul Ta ri hi/Ac cep ted: 17.03.2017

Ya zış ma Ad re si/Cor res pon den ce:
Songül ŞENADIM
Bakırköy Prof.Dr. Mazhar Osman 
Ruh Sağlığı ve Sinir Hastalıkları 
Eğitim ve Araştırma Hastanesi,
Nöroloji Kliniği, İstanbul,
TÜRKİYE/TURKEY
songulsenadim@hotmail.com     

DOI: 10.5336/neuro.2016-54355

Cop yright © 2016 by Tür ki ye Kli nik le ri

OLGU SUNUMU   



Bu çalışmada, tekrarlayan inme atakları olan,
laboratuvar ve radyolojik olarak PSSV düşündüğü-
müz, ancak beyin biyopsisi sonucu negatif sapta-
nan olgu sunulmuştur.

OLGU SUNUMU

Kırk üç yaşında kadın olgu, ani gelişen konuşma
bozukluğu, sağ kol ve bacakta güçsüzlük şikâyet-
leri ile başvurdu. Öz geçmişinde iki kez iskemik se-
rebrovasküler hastalık öyküsü mevcuttu, hastanın
iki gebeliği düşükle sonlanmıştı. Düzenli olarak 300
mg/gün dozunda asetilsalisilik asit kullanan hasta-
nın, vital bulguları; ateş 36,8 °C (aksiller), nabız
72/dk, kan basıncı 130/80 mmHg, solunum sayısı
22/dk idi. Nörolojik muayenesinde bilinci açık,
koopere ve oryante idi, konuşması dizartrik, sağ
telem silik, kas gücü sağ üst ve alt ekstremitelerde
4/5 olup, sol tarafta tamdı. Taban cildi refleksi sağda
ekstansör, solda fleksör yanıtlı idi. Diğer sistem
muayeneleri normal bulundu. Rutin laboratuvar
incelemeleri, tam kan sayımı, böbrek ve karaciğer
fonksiyon testleri, enfeksiyon belirteçleri normal
bulundu. Kraniyal bilgisayarlı tomografide sol in-
sular bölgede akut hemoraji, kraniyal manyetik re-
zonans görüntüleme (MRG)’de sol insular bölgede
T1 hiperintens, T2-FLAIR hiperintens, GRE se-
kanslarda periferinde sinyal kaybı gösteren hema-
tom, T2-FLAIR sekanslarda periventriküler beyaz

cevherde yaygın hiperintensite ve GRE sekanslarda
bazal ganglionlarda belirgin yaygın hipointens he-
mosiderin odakları görüldü (Resim 1, 2). Elektro-
kardiyografi, ekokardiyografi, bilateral karotis-
vertebral arter Doppler ultrasonografi normal bu-
lundu. Vaskülit panelinde patoloji saptanmadı.
HLA-B51 negatif idi. Lomber ponksiyonda, hücre
görülmedi, beyin omurilik sıvısı (BOS) proteini 58
mg/dL (15-50), glukoz ve klor normal bulundu.
BOS’ta immünglobulin G indeksi 0,64, oligoklonal
band negatif idi. Nöropsikiyatrik testinde frontal
aksa ilişkin belirgin bulgulara eşlik eden orta dere-
cede verbal ve ileri derecede nonverbal bellek bo-
zukluğu ile vizyospasyal işlev bozukluğu saptandı.
DSA incelemesinde, distalde belirgin vasküler kon-
tür düzensizlikleri vasküliti ile uyumlu olarak de-
ğerlendirildi (Resim 3, 4, 5). Romatoloji kliniği ile
konsülte edildi ve mevcut bulgularla PSSV olabile-
ceği düşünüldü. Kesin tanı için olguya sağ frontal
bölgeden açık beyin biyopsisi yapıldı. Dura, lepto-
meninks ve parankimi içeren biyopsi alındı. Bi-
yopsi sonucunda vaskülite ait bulgu saptanmadı,
kronik inflamasyon, minimal gliozis ve satellitozis
gösteren parankim olarak sonuçlandı. Yüksek doz
intravenöz metilprednizolon ve intravenöz siklo-
fosfamid başlandı. Tedavisine devam eden olgunun
poliklinik izlemlerinde nöbetlerinin başladığının
öğrenilmesi üzerine levatirasetam tedavisi başlandı. 
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RESİM 1,2: T2-FLAIR sekanslarda periventriküler beyaz cevherde yaygın hiperintensite ve GRE sekanslarda hipointens hemosiderin odakları, sol insular böl-
gede  GRE sekanslarda periferinde sinyal kaybı gösteren hematom.
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TARTIŞMA

PSSV, diğer organ tutulumunu gösteren belirtiler
ve sistemik semptomlar olmaksızın, sadece santral
sinir sistemi etkilenmesi ile seyretmektedir.
PSSV’nin patogenezi kesin olarak bilinmemekte-
dir. Diğer kronik inflamatuar veya otoimmün has-
talıklarda olduğu gibi enfeksiyonlar tarafından
tetiklendiği düşünülmektedir. Sitomegalovirüs,
Ebstein-Barr virüs, varisella-zoster virüs, HIV, mi-
koplazma ve klamidya etiyolojide suçlanan potan-
siyel ajanlardır. Ancak hastaların çoğunda PSSV ile
bu ajanlar arasında bir ilişki gösterilememiştir.3

PSSV’nin karakteristik histopatolojik bulgu-
ları, damar duvarının T-hücre ve aktif makrofajlar
ile infiltrasyonu, dev hücre formasyonu ile birlikte
granülomatöz lezyonlardır.5 Hastaların çoğu difüz
santral sinir sistemi disfonksiyonunu gösteren be-
lirtilerle başvurmaktadır. Daha çok sinsi başlangıç-
lıdır. En sık görülen başlangıç belirtileri baş ağrısı
(%63) ve kognitif etkilenmedir (%50). İnme (%40),
afazi (%28), geçici iskemik atak (%28), ataksi
(%19), nöbetler (%16), dizartri (%15), bulanık
görme ve görmede azalma (%11) gibi fokal semp-
tomlar sıklıkla hastalığın daha geç dönemlerinde
ortaya çıkmaktadır.3 Olgumuzun ilk başvuru ne-
deni inme olmasına rağmen, izlemlerinde kognitif
etkilenme, nöbetlerin mevcut olduğu gözlenmiştir.

Tanıda MRG oldukça faydalıdır, fakat görülen
lezyonlar hastalığa özel değildir.6 Lezyonlar sıklıkla
multipl, bilateral, parankimal ve meningeal yapıları

içeren, korteks, derin beyaz cevher, periventriküler
beyaz cevherde olabilmekte, hemorajik lezyonlar
gözlenebilmektedir. Biyopsi ile tanısı doğrulanmış
hastalarda MRG duyarlılığı yüksek olmasına karşın
bulgular nonspesifiktir.4,7-9 DSA, PSSV tanısı için
başvurulabilinecek en spesifik görüntüleme yönte-
midir. PSSV’de tipik anjiyografik görüntü küçük,
orta çaplı veya büyük arterlerde multipl boğum-
lanma veya segmental daralmalar, ektaziler veya
normal bulgulardır. Ek olarak anevrizmatik lezyon-
lar, kollateral akım, multipl dallarda izole damar-
larda daralma alanları, vasküler düzensizlikler,
multipl oklüzyonlar veya avasküler alanlar gözlene-
bilmektedir.7-9 Anjiyografi tanı için temel inceleme
olmasına karşın sensitivitesi ve spesifisitesi sınırlıdır.
Biyopsi ile tanısı doğrulanmış PSSV hastalarında an-
jiyografi normal olabilir veya tam tersi, anjiyografik
olarak anormal saptanan damarlardan yapılan bi-
yopsi normal olarak yorumlanabilmektedir.1,10,11

PSSV tanısında anjiyografinin duyarlılığı, çeşitli ça-
lışmalarda %20-90, spesifisitesi ise %20-60 arasında
değişmektedir. Duyarlılık etkilenen damar çapı ile
direkt ilişkili olup, orta ve büyük çaplı damar tutu-
lumunda daha yüksektir. Hastaların %0,8’inde anji-
yografik işleme bağlı ek nörolojik yakınmalar
oluşabilmektedir. Buna rağmen, doğru tanı konma-
sının güç olduğu durumda risk-yarar durumu açı-
sından bakıldığında anjiyografi tanısal işlem olarak
yapılması gereken bir incelemedir.2,4,7,8

Beyin biyopsisi kesin tanı için gereklidir.
Ancak biyopsi %25-50 hastada negatif bulunmakta
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RESİM 3, 4, 5: Dijital substraksiyon anjiyografide distalde belirgin vasküler kontür düzensizlikleri.
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ve bu hastalarda tanı ve tedavi yaklaşımı önemli bir
sorun oluşturmaktadır.1,4 Kırk altı hastayı içeren bir
PSSV çalışmasında beyin biyopsisinin duyarlılığı
%63 olarak saptanmıştır. Bu seride histopatolojik
morfolojik paterne bakıldığında; akut nekrotizan
form (%14), saf lenfositik form (%28) ve granülo-
matöz form (%58) olarak saptanmıştır. Histopato-
lojik form ile klinik tablo şiddeti veya tedaviye
yanıt açısından farklılık saptanmamıştır.12 Klinik
olarak ve diğer görüntüleme yöntemleri ile PSSV
düşünülen hastalarda biyopsinin negatif olması
hastalığın segmental tutulumu ile açıklanmaktadır.
Ayrıca daha büyük çaplı damarları ve daha derin
yapıları etkileyen vakalarda yüzeyel parankimden
ve leptomeninkslerden alınan biyopsiler yetersiz
kalabilmektedir. Leptomeninksleri içeren biyop-
silerde duyarlılık daha yüksek (%58, %40) oldu-
ğundan, biyopsilerin duyarlılığını artırmak için
görüntüleme yöntemleri ile saptanan alanlardan
ve leptomeninksleri de içerecek şekilde yapılması
önerilmektedir. Stereotaksik biyopsi sadece kitle
lezyonları için önerilmektedir.12,13 Olgumuza da
dura, leptomeninks ve parankimi içeren açık beyin
biyopsisi yapılmıştır. 

PSSV tedavisi için kontrollü veya randomize
çalışma bulunmamaktadır. PSSV tanısı konulan
hastanın glukokortikoid ile tedavisine en kısa sü-
rede başlanmalıdır. Bir ya da bölünmüş dozlar hâ-
linde prednizon 1 mg/kg/gün (veya eş değeri)
olarak başlanması önerilmektedir. Tedaviye yanıt
alınamadığında, hemen siklofosfamide geçilmeli-
dir.3,4 Yüz bir hastanın retrospektif olarak değer-
lendirildiği bir çalışmada glukokortikoid ile tedavi
edilen hastaların %81’inde ve prednizon ve siklo-
fosfamid ile tedavi edilenlerin %81’inde tedaviye
olumlu yanıt gözlenmiştir. Tek başına steroid kul-
lanımı ile steroid ve siklofosfamid alan grup ara-

sında farklılık gözlenmediği belirtilmiştir.2 Bazı ça-
lışmalarda, siklofosfamid (oral 150 mg/gün veya 1 g
aylık uygulama) önerilmektedir. İki rejim arasında
etkinlik açısından farklılık olup olmadığı belirsiz
olmasına  rağmen siklofosfamid intravenöz pulsları
(0,75 g/m²/ay/6 ay), günlük oral tedaviye göre
muhtemelen güvenlidir. Siklofosfamidin enfeksi-
yon, kanser (mesane, özellikle transizyonel hücreli
karsinom olarak) ve infertilite gibi ciddi toksik et-
kileri vardır. Daha sonra azatioprin (1-2 mg/kg/
gün), metotreksat (20-25 mg/hafta) veya mikofe-
nolat mofetil (1-2 g/gün) gibi düşük riskli immü-
nosüpresanlar tavsiye edilmektedir.3,14 Son
zamanlarda rituksimabın ciddi ANCA-ilişkili sis-
temik vaskülit remisyon indüklemede siklofosfa-
mid ile eşit derecede etkili olduğu gösterilmiştir.15

Fokal nörolojik belirtiler, kognitif etkilenme, se-
rebral infarkt, büyük damar tutulumu olan hasta-
larda mortalite oranı yüksektir.4

Sonuç olarak, PSSV oldukça nadir görülen bir
inme nedenidir. Tekrarlayan inme öyküsü olan,
ancak sistemik vaskülit belirtileri olmayan olgu-
muzda DSA bulguları ile PSSV düşünülmüştür.
Özellikle PSSV’de beyin biyopsisinin negatif olabi-
leceğini ve tedavi seçimini vurgulamak amacıyla
sunulmaya değer görülmüştür.
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