Vaskiilitik Noropatinin
Nadir Bir Nedeni:
Churg-Strauss Sendromu

Uzm. Dr. ibrahim Aydogdu
Ege Universitesi Tip Faklltesi Néroloji ABD

Ars. Gor. Veli Citish
Ege Universitesi Tip Fakltesi Norosirurji ABD

Ars. Gor. Aysin Kisabay
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji ABD

Prof. Dr. Safiye Bilgin
Ege Universitesi Tip Faklltesi Noroloji ABD

Doc. Dr. Gokhan Keser
Ege Universitesi Tip Fakiltesi Romatoloji BD

Uzm. Dr. Sacit Sen
Ege Universitesi Tip Fakitesi Patoloji ABD

iletisim:

Dr. ibrahim Aydogdu
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi
Néroloji ABD
35100 Bornova; iZMiR

Tel-Fax: 0.232. 388 09 80
e-mail: iaydog@med.ege.edu.tr

* 34. Ulusal Noroloji kongresi’'nde (1998) sunulmustur.

79

1. Aydogdu ve Ark.



Noroloji

Tiirk Noroloji Dergisi, cilt: 8, sayi: 2, yu: 2002



Vaskiilitik Noropatinin Nadir Bir
Nedeni: Churg-Strauss Sendromu

OZEI' Churg-Strauss sendromu (CSS), astim, sindizit,
pulmoner infiltrasyon, hipereozinofili, periferik
ndropati ile karakaterize klictk capli damarlar tutan
nadir bir sistemik nekrotizan vaskdlittir. Periferik

ndropati veya monondritis multipleks CSS’nun en
sik nérolojik bulgusudur ve bazen altta yatan
hastaligin ilk ve tek manifestasyonu olabilir. Bu
yazida sistemik vaskdlitin klinik bulgulari yaninda
ana bulgu olarak ilerleyici agir asimetrik polinéropati
Klinidi ile basvuran 48 yasinda bir olgu sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Churg-Strauss sendromu,
vasklilit, periferik néropati, monondritis multipleks

Vasculitic Neuropathy Caused by
Churg-Strauss Syndrome

ABSTRACT Churg-Strauss syndrome (CSS) is a rare
systemic necrotising vasculitis affecting small sized
vessels characterised by asthma, sinusitis, pulmonary
infiltrations, hypereosinophilia, and peripheral
neuropathy. Peripheral neuropathy or mononeuritis
multiplex is most common neurological feature of

CSS and sometimes may be the only manifestation
of the underlying vasculitic disease. in this paper,
we report a case of 48 years old patient who
presenting progressive severe asymetrical
polyneuropathy as major feature of disease besides
other clinical findings of systemic vasculitis.

Key Words: Churg-Strauss syndrome, vasculitis,
peripheral neuropathy, mononeuritis multiplex.

GiRiS

Periferik néropati, degisik vaskilitik
sendromlarda siklikla rastlanir ve kimi zaman
altta yatan sistemik vaskiilitin baslangic yada tek
bulgusu olabilir. Vaskiilitler, ana bulgusu kan
damar duvarnnin inflamasyonu ve buna sekonder
doku iskemisi olan bir grup hastaliktir 711,12,
Churg-Strauss sendromu (CSS), astim, paranasal
sinus anormallikleri, pulmoner infiltrasyonlar,
hipereozinofili, periferik noropati ile karakaterize
ve vaskiilitin degisik sistemik bulgularinin eslik
ettigi, kiicik capli damarlar: tutan nadir bir
nekrotizan vaskiilittir (10,1, Ik kez 1951 yilinda
Churg ve Strauss tarafindan “allerjik
granulomatozis ve anjitis” adiyla tanumlanmistir.
Sistemik vaskiiliterin yaklasik % 10’nu olusturur,
genellikle 30-50 yaslart arasinda gortiliir (10,13),

Periferik noropati, CSS’nun en sik karsilasilan
norolojik bulgusudur ve tant kriterleri arasindadur.
Noropati cogunlukla mononoropati multipleks
seklinde ortaya cikar (10,1113 Bu bildiride, ana
bulgu olarak ilerleyici agir periferik néropati
klinigi ile bagvuran ve incelemeler sonucunda
CSS tanist alan bir olgu nadir gortilmesi, norolojik
tutulumun sik ve baslangic bulgusu olabilmesi,

erken tant ve tedavinin 6nemi yoniinden
sunulmustur.

OLGU

48 yasinda erkek olgu. Kol ve bacaklarinda
siddetli agrilar ve 4 yanl giicstizliik, ates, 6kstiruk
ve halsizlik yakinmasi ile basvurdu. Yakinmalart
basvuru tarihinden yaklasik bir ay 6nce sol
kolunda siddetli agr1 ve elinde uyusma ardindan
ortaya c¢ikan sol elde giicsuzlik (dusiik el) ile
baslamis. Sol elindeki gii¢siizliik yakinmasi
artarken, sag bacakta agrt ve ardindan giicsuizliik
ortaya ¢ikmus. Bu donemde oOkstiriik yakinmasina
ates ve halsizlik eklenmis. Bu yakinmalarla
yatirildigi hastanede yapilan incelemelerde,
kranial, torakal ve servikal MRG incelemelerinde
anlamlt patoloji saptanmamus. Izlem sirasinda sol
bacakta da agr1 ile birlikte giicstizliik ortaya cikan
olgu desteksiz yuriyemez hale gelmis. Herhangi
bir tan1 almayan olgunun taburculuk sonrasinda
sag elinde de gugstizlik ortaya ¢ikmis. Olgunun
O0zgecmisinde 12 yillik vitiligo, mevsimsel allerji
oykisti ve 5 ay once tan1 konulmus sintizit Gykiisii
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mevcuttu. Hipertansiyon, diabet, renal hastalik
ve astim Oykiisii yoktu.

Fizik bak:t: Ates yuksekligi, agiz icinde ve
burunda tlsere agrilt lezyonlar, okstirtik ve balgam
citkarma ile ekstremite distalinde 6dem saptand.

Norolojik baki: Biling acik, koopere. Kranial
sinir bakist ve g6z dibi olagandi. Distalde belirgin
(distalde 0-1/5, proksimalde 2-3/5 diizeyinde)
asimetrik kuadriparezi ve distal kaslarda atrofi
mevcuttu. Parezi sol st ekstremite ve alt
ekstremitelerde daha belirgindi. Olgu ilk bakisinda
sag el parmaklarini hareket ettirebilirken bir kac
giin sonra sag eli plejik hale geldi. Tendon
refleksleri alt ekstremitede alinamadi,uist
ekstremitede ise biceps ve triceps azalmus olarak
alindi. Duyu bakisinda; el ve ayak bileklerine
kadar anestezi-analjezi tanimlayan olgunun sol el
tenar bolgede yiizeyel duyusunun korundugu,
her iki bacakta bilek tistiinde periferik sinir alanina
uyan anestezi-hipoestezi alanlari yaninda normal
ylizeyel duyu alanlarinin bulundugu yamali tarzda
duyu kusuru saptandi. Vibrasyon ve pozisyon
duyusu alinamadi. Patolojik refleks ve duzey
veren duyu kusuru saptanmadi. Idrar ve gaita
inkontinansi / retansiyonu yoktu.

Yardimci incelemeler: Rutin kan
incelemesinde; sedimentasyon yuksekligi (105
mm/h), kronik hastalik anemisi (Htc:33), I6kositoz
(13100/mm3) mevcuttu. Tekrarlanan hemogram
ve periferik yaymalarda %26-36 oraninda
hipereozinofili saptandi. Idrar bakisinda proteintiri
(2.2 gr / 24 h), eritrositiiri ve 10Kkositiiri mevcuttu.
Idrar, kan ve balgam kiiltiirlerinde {ireme olmadi.
Protein elektroforezinde albuminde azalma,
globulinlerde artis, imli SGPT yiiksekligi saptandi.
Infeksiyona yonelik serolojik incelemeler (HIV,
Sy testleri, Brucella ve Hepatit B,C), gaita parazit
incelemeleri ve PPD testi olumsuzdu.
Immuinolojik testlerde ANA (), Lateks RF ve CRP
yiiksekti. Iki kez tekrarlanan anti ndtrofil
sitoplazmik antikorlar (ANCA) pozitif bulundu.
EMG de; bilateral ulnar, median, fibuler ve
posterior tibial sinirler distalde uyartilamadi.
Ulnar, median ve sural sinir duysal aksiyon
potansiyelleri elde edilemedi. Igne EMG de 4
yanlt distal kaslarda agir denervasyon bulgular:
ile volunter aktivite ve miip kayb1 saptandi.
Proksimal kaslarda ise 4 yanli denervasyon
bulgulart ve miip azalmasi ile birlikte nérojenik
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miupler saptandi. Sempatik deri yanitlar: elde
edilemedi, ancak kardiak parasempatik fonksiyon
normal bulundu. Bilateral VEP normal bulundu.
Toraks BT’sinde nonhomojen parankimal
opasiteler ve minimal plevral effiizyon saptandi.
EKG ve ekokardiografik incelemeleri normaldi.
Sintizit 6ykiisii waters grafisi ile dogrulanda.
Bobrek biopsisinde; segmental nekrotizan
glomerulonefrit ve kresent olusumu, tubulo-
interstisyal alanlarda 6dem ve fokal odaklar
halinde bol eozinofil iceren mikst yangisal
reaksiyon, arterioler segmental fibrinoid nekroz
ve eozinofilik yangisal reaksiyon saptandi. Bu
bulgular sistemik kiiciik damar vaskiilitinin bobrek
tutulumu ile uyumlu bulundu.

Klinik, laboratuvar ve biopsi bulgulari ile CSS
diistiniilerek olguya vyiksek doz 1V
metilprednizolon tedavisi (1000 mg/gun) 5 gun
uygulandi. Ardindan 80 mg/gun predinizolon
yaninda 150 mg/giin (2 mg/kg) siklofosfamid ile
oral tedaviye gecildi. Puls kortikosteroid (KS)
tedavisi sonrasinda olgunun sistemik
semptomlarinda (ekstremite agrilari, oksuruk,
ates) belirgin diizelme oldu. izlemde 16kopeni
ve trombositopeni gelismesi tizerine oral
siklofosfamid kesildi ve aylik (0,6 gr/m2) puls
siklofosfamid tedavisine gecildi, oral KS tedavi
ise devam edildi. Uygulanan tedavi ile ilk aylarda
olgunun sistemik bulgularinda (sedimentasyon
yuksekligi, proteiniiri) anlamli gerileme ve
diizelme saptand:, hipereozinofili, ANCA
pozitifligi kayboldu, CRP ve RF yiiksekligi normale
dondii. Norolojik acidan ndropatinin progresyonu
durdu ve distallerde flask pleji devam ederken
proksimal kas giictinde iyilesme basladi. Yaklasik
3 ay sonra tekrarianan EMG de aktif denervasyon
bulgularinin ortadan kalktigs, distallerde motor
sinirlerin halen uyartdamadigs, proksimal kaslarda
ise kronik nérojenik mip degisiklikleri yaninda
normal ve rejenerasyon miiplerinin oldugu
saptandi. Yaklasik bir yillik izlem sonunda olgu
once destekle, sonrasinda ise desteksiz ylirtyebilir
hale geldi.

TARTISMA

Olgumuza mevsimsel allerji ve sintizit oykiisu,
paranazal siniis ve akciger tutulumu, periferik
noéropati, hipereozinofili ve bobrek biopsisi
bulgulari ile Churg-Strauss sendromu (CSS) tanist
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Tablo-1: Churg-Strauss Sendromu- klinik manifestasyonlar

Astim (ge¢ baslangicli) *

Pulmoner infiltrasyonlar *
Hipereozinofili (> %10 total l6kosit sayis1) *
Ates kilo kaybi, myalji, myozit

Norolojik tutulum (periferik yada santral)*

Ansefalopati, stroke, kore, psikoz

Renal tutulum (proteiniiri, nefrit)

Mevsimsel allerji yada ilac dist diger allerji Oykiisi *

Paranazal siniis bulgulart (akut-kronik siniizit)*

Periferik noropati (monondropati multipleks / polindropati) *

Kranial noropati (en sik optik noropati)
Deri lezyonlar: (purpura ve subkiitan nodiiller)
Gastrointestinal hastalik ( hemoraji, pankreatit, barsak perforasyonu)

Kardiak tutulum ( kardiomyopati, perikardiyal effiizyon)

Biopsi: anjiitis ve ekstravaskiiler eozinofilik infiltrasyon *

* Tam kriterleri (10)

konulmustur. CSS’da anahtar bulgular;
hipereozinofili, astim ve en sik periferik néropati
olmak tuzere sistemik vaskiilitin degisken
bulgularidir(1,7,10,12). CSS’ nun klinik
manifestasyonlart Tablo-1 de verilmistir.

CSS tanist icin Tablo-1 de verilen tani
kriterinden en az 4’4 bulunmalidir(10),
Hipereozinofili (total 16kosit sayisiun % 10‘undan
fazla) ile birlikte astum yada allerjinin (mevsimsel
allerji veya ila¢ dist allerji Oykiisii) bulunusu CSS
icin yuksek oranda sensitif ve spesifik olarak
kabul edilmektedir 10, Olgumuz belirlenen tani
kriterlerinden 5’ini karsilamaktadur. Tant kriterleri
arasimnda olmasina karsilik astim saptanmayan
olgularda bildirilmistir .

CSS patolojik ve klinik bulgular acisindan en
cok periarteritis nodoza (PAN) ve Wegener
granulomatozisi (WG) ile benzerlik gosterir.
Bununla birlikte PAN’da astim, pulmoner
semptomlarin, ANCA vyiksekliginin ve
hipereozinofilinin bulunmamasi; WG‘inde ise
allerji-astim Oykiisii ve hipereozinofili olmamast,
solunum yolunda karakteristik nekrotizan
granulomlarmn varligi, periferik sinir tutulusunun
daha az goriilmesi ayirict tani acisindan énemlidir
L1z Histopatolojik bulgular; nekrotizan anjiitis,

ekstravaskiiler eozinofilden zengin yangisal
infiltrasyon ve graniilom formasyonudur.
Ekstravaskiiler eozinofilden zengin yangisal
infiltrasyon CSS lehine olmakla birlikte bu bulgular
diger vaskulitik sendromlarda da goriilebilir yada
bulgular birbirleri ile Ortiisebilir (10,11,

CSS da norolojik tutulum % 75’e varan
oranlarda bildirilmistir ve solunum sisteminden
sonra en sik tutulan sistemdir. Periferik sinir
tutulumu % 50-75, santral sinir sistemi tutulumu
(hemoraji, infarkt, ansefalopati, kore) ise % 15-
25 oraninda bildirilmistir 11,12,13)_ En sik periferik
noropati ile karsimiza cikmaktadir. Kranial sinir
tutulusu sik degildir, bununla birlikte optik sinir
en sik tutulmaktadir ve baslangic bulgusu da
olabilmektedir . Son yillarda Mayo kliniginde
yapilan bir calismada 47 hastanin 29’unda (% 62)
norolojik tutulum bildirilmis, cogunlugu
monondritis multipleks (MNM) olmak tizere
periferik noropati 25 olguda saptanmistir (13,
Vaskiilitik noropatinin patogenezinde ANCA’'nin
rolii belirsiz olmakla birlikte degisik sistemik
vaskiilitlerde pozitif bulunmustur, ayrica hastalik
aktivitesi ile iliskili oldugu One surilmektedir
4,7, Olgumuzda ANCA pozitifligi tedavi
sonrasinda kaybolmustur.
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Periferik noropati nekrotizan vaskulitlerin
onemli bir manifestasyonudur. Vaskiilitik siirecin
dagilimi, genistigi ve siddeti noropatinin klinik
prezentasyonunu belirler. Akson kaybinin
yogunlugu ve dejenere olan liflerin orani vakadan
vakaya ve sinir fasikiilleri arasinda degiskenlik
gOsterir 24,9, Klasik olarak hastalarda, akut-
subakut baslangiclt degisik periferik sinir alaninda
agrili glcsiizlik ve duyu kayb: ortaya c¢ikar.
% 10-15 olguda monondropati multipleks (MNM)
klinik olarak kolayca ayrt edilecek sekilde biuiytik
bir sinir alaninda tutulum ile “pure”olarak gortliir.
Daha siklikla, %25-50 olguda “overlapping” MNM
s6zkonusudur ve bireysel olarak etkilenen sinirleri
ayiredemeyecek kadar yaygin ve siddetli bir
tutulum seklindedir. Bu hastalarda bak: parezinin
ve duysal bozuklugun dagilim: yada siddeti
yontinden anlamli asimetri gosterir. % 20-30 olgu
ise distal-simetrik polindropati klinigi gosterir®..
Olgumuzdaki noéropati tablosu, monondoropati
multipleks seklinde baslamis ve 1 ay gibi bir
stirede birbiri Gizerine eklenerek asimetrinin
oldugu yaygin ve siddetli bir polinéropati seklinde
(overlapping MNM) karsimiza ¢ikmugtir.

CSS’nun prognozu tedavi edilmeyen olgularda
kotidir. Kortikosteroid kullanimi 6ncesi 3 aylik
mortalite % 50 ve 5 yillik survi % 3 olarak
bildirilmis, tedavi ile 5 yillik stirvi % 60-75 oranina
yikselmistir 3,6,7,13. CSS’da tedaviye yaniti
izlemede sedimantasyon hizi, ANCA,
hipereozinofili ve astim bulgular1 en yararl
parametrelerdir.

Kollajen vasktiler hastaliklarda noérolojik
tutulum; hastaligin seyrinde, sistemik bulgularla
birlikte hastaligin baslangic bulgusu olarak veya
izole olarak ortaya cikabilir @9. Ozellikle periferik
néropati olmak tizere norolojik tutulum gosteren
olgularda astim/allerji 6ykiisii ve hipereozinofili
varliginda CSS ayirici tanida dusunulmelidir.
Tedavi edilmezse yiiksek mortalite ve morbiditeye
sahip ciddi bir hastalik olmasi nedeniyle erken
tani ve tedavi 6nemlidir Tanisal yaklasimda
néropatinin klinik ve elektofizyolojik karakteri
ile birlikte sistemik ve laboratuvar bulgularinin
degerlendirilmesi Onemlidir.
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