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OZET

Sneddon sendromu (SNS) livedo racemosa ve inme ile karakterize, genc eriskinlerde gértlen nadir bir hastaliktir. Livedo racemosa si-
nirlari belirsiz, menekse renkli, ag gérintimlu, gévde ve ekstremitelerde yaygin buyuk lezyonlardir. Otuz U¢ yasindaki kadin hasta bas
agnisi sikayetiyle klinigimize basvurdu. Yaklasik iki yildir gévde ve bacaklarinda mavi, mor cilt lekeleri varmis. Cilt lezyonlar livedo ra-
cemosa ile uyumluydu. Oz ge¢misinde gecirilmis sa§ hemiparezi éyksti vardi. Faktér V Leiden (G1691A) mutasyonu heterozigot po-
zitifti. Ayrica hastada metilen tetrahidrofolat redtiktaz (MTHFR) C677T ve FMF gen analizinde (MEFV) V726A mutasyonlari saptandi.
SNS genclerde olduk¢a nadir gértlen inme nedenidir. Biz bu olguyu faktér V Leiden, MTHFR ve MEFV mutasyonlarinin her tgtindin
birlikte bulundugu literattrdeki ilk SNS olgusu olmasi nedeniyle bildirmeye deder bulduk.

Anahtar Kelimeler: Sneddon sendromu, inme.

ABSTRACT

Sneddon Syndrome with Factor V Leiden, Methylene Tetrahydrofolate Reductase and
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Sneddon syndrome (SNS), characterized by livedo racemosa and stroke, is a rare disease, especially in young adults. Livedo racemo-
sa are large lesions, widespread on the extremities and the body, that are violet-colored and have a good appearance and ambigu-
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ous limits. A 33-years-old female presented to our clinic for headache. She had a two-year history of blue-purple skin marks on her
body and legs. The skin lesions were consistent with livedo racemosa. She had experienced right hemiparesis according to her me-
dical history. Factor V Leiden (G1691A) mutation was heterozygote-positive. Methylenetetrahydrofolate reductase (MTHFR) C677T
and FMF gene (MEFV) V726A mutations were determined. SNS is the cause of stroke, rarely seen in young adults. We considered
this case to be of value since it is the first SNS case having factor V Leiden, MTHFR and MEFV mutations concomitantly.

Key Words: Sneddon syndrome, stroke.

GIRIS

Sneddon sendromu (SNS) livedo racemosa ve inme ile
karakterize, geng eriskinlerde gdrtilen nadir bir hastaliktir.
1960 yilinda Champion ve Rook tarafindan ortaya atiimis,
birkag yil sonra Sneddon tarafindan tanimlanmistir (1,2).
Sneddon es zamanli olarak arteryel hipertansiyon, bas ag-
risi, antifosfolipid antikor (aPL) pozitifligi ve bdbrek islev
bozuklugu bulunabilecedini bildirmistir (2,3). Livedo race-
mosa sinirlari belirsiz, menekse renkli, ag gérintimlu, gév-
de ve ekstremitelerde yaygin bytk lezyonlardir (4).
SNS'de tani cilt biyopsisi ile desteklenen livedo racemosa-
nin varligi, ekstremite gui¢suizItigu, bas dénmesi gibi anor-
mal nérolojik bulgular ve beyin manyetik rezonans gorun-
tlleme (MRG)'de iskemi varligr gibi bulgulara dayanir.

Biz cilt bulgulari, anamnez, nérolojik muayene ve MRG
bulgulari ile SNS tanisi alan, cilt biyopsisi livedo racemosa
ile uyumlu olan, ayrica faktér V Leiden, metilen tetrahid-
rofolat redtiktaz (MTHFR) ve FMF gen (MEFV) mutasyon-
lar saptanan bir olgu sunuyoruz.

OLGU

Otuz Uc yasinda kadin hasta, yaklasik iki yildir gévde
ve bacaklarinda olan mavi mor cilt lekeleri nedeniyle bas-
vurdugu cildiye polikliniginden, lezyonlarin livedo racemo-
sa ile uyumlu olmasi ve &ykdslinde gecirilmis sag taraf
gligslizltigu ve bas agrisi olmasi nedeniyle néroloji klinigi-

mize gonderildi (Resim 1). Hastanin éykdstinden bize bas-
vurusundan yaklasik dért yil énce sad taraf guicstizltigu,
anlama bozuklugu ve gérme azalmasi seklinde sikayeti ol-
dugu égrenildi. Bu klinik bulgulari bir yil icinde tamamen
duizelmisti. Oz gecmisinde hipertansiyon ve migren benze-
ri bas agrilari vardi. iki cocuk sahibi olup abortus éykdisti
yoktu. Soy gecmisinde bir 6zellik yoktu.

Hastanin bize basvurdugunda nérolojik muayenesi
normaldi. Beyin MRG'de sol oksipital kortikal ylizeyde, sol-
da kapsula interna dtizeyinde ve pariyetal beyaz cevherde
T2 ve FLAIR sekanslarda hiperintens, multipl iskemiyle
uyumlu gérundm vardi (Resim 2). Hastanin laboratuvar in-
celemesinde tam kan sayimi, tiroid, karaciger ve bobrek
fonksiyon testleri, lipid profili normaldi. Elektrokardiyogra-
fi ve karotis-vertebral Doppler ultrasonografi normaldi.
Ekokardiyografi (EKO) normaldi. Protein C, S, antitrombin
IIl ve homosistein normaldi. Antintkleer antikor (ANA),
aPL, anti-ds DNA, anti-Scl-70, anti-JO-1, anti-ss-A, anti-ss-B,
anti-Sm/RNP ve anti-Sm negatifti. Faktér V Leiden
(G1691A) mutasyonu heterozigot pozitifti. Ayrica hastada
MTHFR (C677T) ve MEFV (V726A) mutasyonlari saptand.
Saptanan her iki mutasyon da heterozigot pozitifti. Cilt bi-
yopsisinde epitelyum doku altinda prolifere vaskdiler yapli-
lar ve vaskdiler yapilar ¢evresinde yogunlasan monontikle-
er tipte iltihabi hticre infiltrasyonu izlendi. Bu bulgular live-
do racemosa ile uyumluydu. Hastaya antiagregan tedavi
olarak 300 mg/guin asetilsalisilik asit tedavisi baslandi.

Resim 1. Kol ve gévdede yaygin, dlizensiz sinirli, mavi-mor renkte, livedo racemosa ile uyumlu cilt lezyonlari.

|48

Turk Norol Derg 2010;16:47-50



ISneddon Sendromu

Terzi M, Yazici D, Sabancilar E, Onar M.

Resim 2. 1.5 Tesla MRG'de, aksiyel ve sagittal T2 incelemede ve koronal FLAIR incelemede, sol oksipitalde kortikal-subkortikal, sol
kapsula interna ve bilateral pariyetal bélgelerde hiperintens multipl iskemiyle uyumlu gérinim.

TARTISMA

Seyrek gérulen SNS kendini cesitli nérolojik semptom-
lar ve klinik tablolarla g&sterebilir. Bas agrisi, ndbet, bas
dénmesi, inme, gegici iskemik atak ve kognitif yikim bun-
lar arasinda sayilabilir (5). Literattirde tremor ile kendini
gosteren SNS'li bir olgu bildirilmistir (6). Hemorajik inme
saptanan SNS'li olgular da literattirde vardir (7). Tanida,
olgumuzdaki gibi cilt biyopsisi ile gdsterilmis livedo race-
mosa ve inme birlikteligi yeterlidir. SNS'de beyin MRG'de
daha siklikla oksipital ve pariyetalde kortikal-subkortikal in-
farktlar bildirilmistir (6). Hastamizda da benzer olarak sol
oksipitalde kortikal-subkortikal, sol kapsula interna ve bila-
teral pariyetal alanlarda multipl infarktlar vard.

Hipertansiyon, bas agrisi, bobrek ve karaciger anor-
mallikleri, ndbet ve demans SNS'ye eslik edebilir (6,7).
SNS kadinlarda daha sik gértilmekte ve bu hastalarda ikin-
ci trimestir abortuslara sikca rastlaniimaktadir (1,2). Olgu-
muzda abortus éykusu yoktu. aPL pozitifligi iskemik inme
icin 6nemli bir risk faktérd olmakla birlikte, aPL hastalarin
onemli bir kisminda bulunmaz (5,6). Bu durum SNS’de n6-
rolojik bulgularin aPL varlidindan bagimsiz olarak gelisebi-
lecegini gbsterir. Hastamizda da aPL negatifti. SNS genel-
likle 40 yas altinda gdrtilmektedir. Hastamizda da geng
yasta gegirilmis iskemik serebrovaskdiler hastalik dykdisu ve
beyin MRG'de iskemiyle uyumlu gértintimler vardi. Bu ol-
guda iskemik inme nedeninin SNS’ye bagl oldugu dusu-
ntilmekle birlikte SNS'ye eslik edebilecek olasi dier geng
inme nedenlerinden bazilari de arastirildi. ANA ve diger
vaskdilit taramasi hastamizda negatifti. Protein C, S, antit-
rombin Ill, homosistein dtizeyleri normaldi. EKO ve karo-
tis-vertebral Doppler ultrasonografi normaldi. Hipertansi-
yon &ykdsu olan hastamizin takiplerinde tansiyon ytksek-
ligi gdzlenmedi. Geng iskemik inme etyolojisinde yeri olan
ve inme icin belirgin etyolojik faktér bulunamayan hasta-
larda, olgumuzda da oldugu gibi MEFV ve MTHFR mutas-

yonu bakilabilir. Bununla birlikte bu gen mutasyonlari da-
ha cok derin ven trombozu ile iliskili olup arteryel iskemi-
lerde arastirilmasi rutin bir zorunluluk degildir (2,5). MEFV
analizi, hastalarda FMF klinigi olmadidi stirece rutin bakil-
mamaktadir. Bununla birlikte tipik FMF klinigi olmasa bile
MEFV analizinde anormallik olan olgularda, olgumuzun
beyin MRG'lerindeki anormalliklere benzer gorlntmler
nadiren de olsa gorulebilmektedir (8).

Hastamizda faktér V Leiden mutasyonu heterozigot
pozitifti. Literatlirde SNS ile faktér V Leiden mutasyonu
birlikteligi oldukca nadirdir. Besnier ve arkadaslarinin yap-
t1§1 53 hastadan olusan bir ¢alismada faktdr V Leiden mu-
tasyonu bulunan alti hasta bildirilmistir (9). Bildirilmis olgu-
larin hepsinde aPL negatif saptanmis ve mutasyon hetero-
zigot pozitif olarak bulunmustur. Olgumuzda da benzer
olarak aPL negatif ve faktér V Leiden mutasyonu hetero-
zigot pozitif bulundu. Nakhle ve arkadaslarinin yapmis ol-
dugu bir calismada 26 aPL negatif SNS'li hastada protrom-
botik faktorler arastirilmis, dort hastada faktér V Leiden
heterozigot, bir hastada da MTHFR (C677T) homozigot
pozitif saptanmistir (10). Hastamizda MTHFR heterozigot
pozitifti. inme ve MTHFR iliskisi bilinen bir durumdur. Lite-
ratlirde livedo racemosa ve MTHFR (C677T) mutasyonu
homozigot pozitif olan bir olgu bildirilmistir (11). Ancak
bu hastada SNS yoktu. Hastamizin bir baska 6nemli &zel-
li§i ise MEFV (V726A) heterozigot pozitif mutasyonunun
olmasiydi. Literatlrde livedo racemosa ve MEFV mutasyo-
nunun birlikteligi de bugtine kadar bildirilmemistir. Hasta-
miz her (¢ mutasyonun birlikteligi acisindan dnem tasi-
maktadir. Bununla birlikte MEFV mutasyonuna Tk toplu-
munda sik rastlanilmaktadir (8). E148Q, M680I, M694V
ve V726A en sik karsilasilan dért mutasyondur (8). Olgu-
muzda da V726A heterozigot mutasyonu bulunmustur.
MEFV mutasyonunun toplumda sik gértlmesi, hastamiz-
daki her li¢ mutasyonun birlikteliginin birbirinden bagim-
siz ve tesadUfi olabilecedini akla getirmektedir.
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Hastamizda ayirici tanida “serebral otozomal dominant
arteriyopati subkortikal infarktlar I6koensefalopati (CADA-
SIL)" ddsuindilebilir. CADASIL'da aurali migren Oykusu
mevcuttur. Beyin MRG'de SNS'de kortikal-subkortikal tu-
tulum gérdiltirken CADASIL'da subkortikal tutulum yoktur
ve livedo racemosa bulunmaz (12). Hastamizda sol oksipi-
talde kortikal, kapsula interna ve bilateral pariyetalde mul-
tipl infarktlar mevcuttu. Olgumuzda migren benzeri bas
agrilar vardi ancak néroradyolojik bulgular CADASIL igin
yetersizdi. Ayrica, hipertansiyon da CADASIL'da beklen-
mez. SNS'li olgularin %60’inda bizim olgumuzdaki gibi hi-
pertansiyon saptanmistir (13,14). Hastamizin radyolojik
bulgularr ayirici tanida Binswanger hastaligini distindtire-
bilir. Binswanger hastaligi seyrinde periventrikiiler beyaz
maddenin kronik hipoperflizyona bagli ilerleyici gliozisi so-
nucu gelisen doku kaybr siklikla sessiz infarktlar seklinde
olabilir (14). Hastamizin klinik bulgulari Binswanger hasta-
g1 ile uyumlu degildir. Ayrica beyin MRG'sindeki lezyonlar
difliz bir tutulum ve birlesme egilimi gostermiyordu. Ayri-
ca CADASIL'da oldugu gibi, Binswanger hastaliginda da li-
vedo racemosa beklenen bir bulgu degildir. aPL'nin pozi-
tif veya negatif olmasi tedavi agisindan énem tasimakta-
dir. aPL varliginda tedaviye varfarin ile baslanip, antiagre-
gan tedavi ile devam edilmesi dnerilmektedir. aPL yoklu-
gunda ise hastamizda oldugu gibi antiagregan tedavi ye-
terlidir (15).

SNS genclerde oldukg¢a nadir gérilen iskemik inme ne-
denidir. Olgumuz faktér V Leiden, MTHFR ve MEFV mu-
tasyonlarinin her Uctindn birlikte bulundugu SNS olgusu
olmasi nedeniyle sunulmaya deger bulunmustur.
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