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OZET

Sneddon sendromu baglhica beyin ve deriyi tutan nadir tkayici bir arteriopatidir. Iskemik serebrovaskiiler has-
talik, iskemik dermatopati ve livedo retikiilaris iligkisini bir ingiliz dermatologu, Sneddon 1965'de ilk kez far-
ketmigtir. Sneddon tarafindan tammlanan bu sendromun nedeni bilinmemektedir. Bu yazida, operkiiler bul-
gularla seyreden bir olguda ornek verilerek, Sneddon sendromunun klinik bulgulari, patolojik ve radyolojik
karakteristikleri, antifosfolipid antikorlarimin rolii, serebral iskemi ve livedo retikiilarisli hastalara yaklagim ve
tedavi segenekleri gozden gecirilmigtir.
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antifosfolipid antikorlari

Diigiinen Adam, 1977, 10 (2): 51-56

SUMMARY

Sneddon's syndrome is a rare occlusive arteriopathy affecting the brain and skin. The association of ischemic ce-
rebrovascular disease and an ischemic dermatopathy, livedo reticularis, was recognized by a British der-
matologists, Sneddon, in 1965. The cause of this syndrome detailed by Sneddon is unknown. In this report, this
syndrome is briefly reviewed, with an example of a case with opercular symptoms, in the context of its clinical
manifestations, its pathological and radiological characteristics, the role of antiphospholipid antibodies, the di-
agnostic approach to paients with cerebral ischemia and livedo reticularis, and the treatment options. ‘

Key words: Sneddon syndrome, livedo reticularis, dermatopathy, stroke, ischemia, anticoagulation,
antiphospholipid antibody

GIRIS Bu hastalarda &zellikle sifiliz, tiiberkiiloz, sistemik
lupus eritematozus (SLE) ve poliarteritis nodoza
Sneddon sendromu livedo retikiilaris, multipl se- aragtirilmig, ancak altta yatan hastalik tanimlanama-
rebrovaskiiler lezyonlar ve hipertansiyon triad: “ile migtir. Iskemik serebrovaskiiler olayla livedo re-
karakterize bir tablodur. Ik kez Sneddon tarafindan tikiilarisin birarada goriildiigii birgok spesifik neden
1965 yilinda, siurh ve selim tabiath, sikhkla ¢ok saptanmistir. '
hafif kalic1 defisit birakan serebrovaskiiler ataklar ile
beraber goriilen, benign tip hipertansiyon ve livedo Sneddon sendromu terimi infeksiyon, konnektif
retikiilarisli 6 olgu tammlanmistir (V. Bu makalede, doku hastaliklan ve inflamatuar durumlarin ekarte
hasta yaglarinin 20-42 yaglan arasinda oldugu, li- edilmesi sonrasi, livedo retikiilaris ve serebrovas-
vedo retikiilarisin iskemik olaylardan uzun bir siire kiiler hastalik birlikteligi icin kullamlir.

once gorildugi bildirilmistir.

Bakirkdy Ruh ve Sinir Hastaliklar1 Hastanesi 3. Néroloji Klinigi
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Biz bu makalede, Sneddon sendromunun klinik, pa-
tolojik ve radyolojik ozelliklerini, antifosfolipid an-
tikorlarinin roliinii, serebral iskemili ve livedo re-
tikiilarisli hastaya yaklagim ve tedavi seceneklerini
gozden gecirmeyi amagcladik.

GEREC ve YONTEM

Sneddon sendromunun genel populasyondaki in-
sidansi bilinmemektedir, ancak ortalama her 2100
inmeli hastada 1 goriildiigii bildirilmigtir ), Re-
bollo ve ark. @, bu sendromun otozomal gegisli ol-
dugunu, ozellikle geng yasta ve kadinlarda daha
fazla goriildiigiinii, kiiciik ve orta boy arterlerin no-
ninflamatuar okliizyonuna bagli bir hastalik ol-
dugunu ve Ispanya'da inmeli hastalarda % 0.26 sik-
likla goriildiigiinii bildirmiglerdir.

BULGULAR

Dermatolojik bulgular: Karakteristik dermatolojik
bulgusu olan livedo retikiilaris, yiizii icermeyen,
daha cok govde ve ekstremitelerde lokalize, deriden
kabarik olmayan, yamali tarzda, morumsu, kirmz,
oriimcekvari renk degisikligidir (Resim 1 ve 2). Li-
vedo retikiilariste progresif tikayici siirece sekonder,
arteriyel konstriiksiyon goriiliir. Saglikli geng erigkin
veya cocuklarda kutis marmorata denilen benzer,
ancak daha beyaz ve uniform olan deri bulgular ise
sadece sogukta ortaya cikar. Livedo retikiilaris te-
rimini avrupal yazarlar daha ¢ok kutis marmorata
gibi yaygin bulgular i¢in kullamirken, Sneddon send-
romundaki morumsu kirmiz: renk degisikligi igin li-
vedo rasemosa terimini kullanmaktadirlar (10:11:30),
Livedo retikiilaris ¢ok cesitli hastaliklarla beraber
goriilebilir (Tablo 2). Serebrovaskiiler olaylardan 30
yil gibi ¢ok uzun siire 6nce ortaya gikabilecegi gibi
(ortalama 5 yil) serebrovaskiiler atakla beraber ya da
nadiren glaha sonra ortaya ¢ikabilir.

Serebrovaskiiler bulgular: Norolojik bulgular ¢ok
cesitli olup, inme, gegici iskemik atak, epileptik no-
betler, hemikranik ataklar ), retinal arter trom-
bozuna bagh gorme kayiplart ®* ve progresif de-
mansin birarada veya tek bagmma oldugu klinik
tablolar bildirilmistir . iskemik inme genellikle
orta serebral arter sulama alaminda goriiliir (1:28),
Epileptik nobetler sik degildir ve genellikle has-
taligin ileri donemlerinde goriliir. Kognitif et-
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Resim 1,2. Ellerde ve ayaklarda livedo retikiilaris.

kilenme olabilir @ ve daha cok rekiirran inmelere
bagl vaskiller demans ile ilgilidir 2-27-30), Se-
rebrovaskiiler olaylar siklikla 10-64 yas arasinda or-
talama 42 yaginda ortaya ¢ikar (Tablo 2). Sneddon
sendromlu hastalarin ¢ogu renal tutulumun gos-
terilemedigi hipertansif kadinlardir 31017, Has-
talarda genellikle mindr veya orta derecede inme bu-
lunup, zamanla defisitler diizelir:

Kardiyovaskiiler bulgular: Sneddon'un bildirdigi 6
olgunun beginde labil hipertansiyon mevcuttu.” Has-
talarin higbirinde renal fonksiyon bozuklugu tespit
edilememis olup, bu sendromda kan basincimn ‘yiik-
selmesinin nedeni tam olarak bilinmemektedir 2.
Sneddon sendromundaki kardiyak bulgular, iskemik
kalp hastaligt ve kalp kapak anormallikleri, 6zellikle
mitral kapak kalinlagsmasidir (18, Kardiyak has-
talifin sol tarafi tutmast Sneddon sendromlu has-
talarda iskemik inmelerin kardiyoembolik orijinli ol-
dugunu diigiindiirmektedir.

Radyolojik bulgular: Sneddon sendromlu has-
talarda yapilan kranial BT ve/veya MRI'da kiiciik
veya orta biiyiikliikte, tek veya multipl serebral in-
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Resim 3,4. Sol frontal ve temporal aperkiiler bolgede T1'de hi-
pointens, T2'de hiperintens infarkt alant.

farktlar gosterilmistir (Resim 3,4). Nadiren int-
raserebral hemoraji vakalan bildirilmigtir 123D, Bu
sendromda serebral anjiyografi yontemi ile, serebral
arterlerin distal dallarinda multipl tikanmalar oldugu
belirlenmistic 12:17:26) . Ellerin arterlerine yapilan
anjiyografilerde de beyin arterlerinde oldugu gibi,
multipl arteriyel okliizyonlar ve segmental darliklar
ve genislemeler bildirilmigtir @.

Patoloji: Sneddon sendromundaki livedo retikiila-
risin patolojik bulgusu, kiigiik ve orta boy damar-
larda noninflamatuar arteriopatidir (%2639, Baz
hastalarda deri biyopsisi negatif veya nonspesifik
olabilir 1-221.28) ' Arter liimeninde trombiis, perivas-
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Tablo 1. Sneddon sendromu ve primer antifosfolipid antikoru
sendromunun (PAPS) kargilastiriimas:

Sneddon sendromu PAPS

Serebral iskemi nadir
Livedo retikiilaris nadir
Trombositopeni stk

Serebral iskemi olmali
Livedo retikiilaris olmali
Trombositopeni nadir
Abortus sik Abortus sik
Antifosfolipid antikoru pozitifligi Antifosfolipid antikoru
stk pozitif olmal1

Vendz tromboz nadir Venoz tromboz sik

Kalp kapak lezyonlari sik Kalp kapak lezyonlari sik
Hipertansiyon stk Hipertansiyon sik

Tablo 2. Livedo retikiilarisin ayimrici tansi

Kollajen doku hastaliklar:: SLE, PAN, RA

Infeksiyonlar: Tiiberkiiloz, sifiliz

Metabolik bozukluklar: Hiperkalsemi

Hematolojik bozukluklar: Antifosfolipid antikorlari, trombotik
trombositopenik purpura, trombositemi, dissemine intravaskiiler
koagiilasyon

Ilaglar: Oral kontraseptifler

Neoplasm

Krioglobulinemi

Ateroskleroz, kolesterol emboli sendromu

kiiler lenfositik infiltrasyon ve subendotelial pro-
liferasyon da bildirilmistir 17), Deri biopsileri ne-
gatif olan 7 hastamn dijital arter biyopsilerinde in-
timal hiperplazi, luminal daralma, internal elastik
laminamn kayb: veya reduplikasyonu ve adventisyal
fibrosis gosterilmistir 9. Bu olgularda, inflamas-
yon saptanamamig ve immunofloresan caligmalar
negatif kalmistir. Otopsi bulgular bir hastada no-
ninflamatuar vaskiilopati - ve muskuloelastik hi-
perplazi oldugunu gostermistir ?%), Bu sonuglar deri
biyopsisi ve dijital arter biyopsilerine benzer bul-
gulardir.

Etyoloji: Sneddon sendromunun patogenezi bi-
linmemektedir. Deri ve beyin arterlerinin totulumu
antijenik stimulusa veya genetik nedene bagh ola-
bilir (her iki doku da ektodermden olugmustur). Bu
sendromda hipertansiyon ve sigara i¢imi sik goriilen
risk faktorleri olmakla beraber, hastalarin geng yasta
inme gecirmeleri, aterosklerozdan bagka nedenlerin
on planda oldugunu diisiindiirmektedir. Tiim diin-
yada yapilan incelemeler, Sneddon sendromlu bazi
olgularda antikardiolipin antikorlann ve lupus an-
tikoagiilanin da i¢inde bulundugu antifosfolipid an-
tikorlarinin' pozitif oldugunu - ortaya - koymustur
(15,19.20,22.23) By da, bu sendromda antifosfolipid
antikorlarinin 6nemli rol oynamastmin miimkiin ol-
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dugunu gostermektedir. Genetik faktorlerin  de
onemli oldugu, Sneddon sendromlu birkag olgunun
birinci derecedeki akrabalarinda ya livedo retikiilaris
veya tiilm sendrom bulgularin tesbit edilmesiyle or-
taya konmustur 2325, Bir Sneddon olgusunda ise

genetik olarak antitrombin III eksikligi gosterilmistir
(13)

Tamiya yaklasim ve ayiricl tam: Livedo retikiilaris
ve iskemik serebral olayin birarada gorildigii va-
kalarda altta yatan spesifik neden sistematik sekilde
arastirilmalidir (Tablo 2). Her hastanin klinik mu-
ayenesinde ozellikle periferik embolik lezyonu olup
olmadigina bakilmali, retinal embolik materyal, deri
bulgulan ve eklem tutulumu agisindan dikkat edil-
melidir. Hastalara kranial BT veya daha spesifik ola-
rak MRI yapilmali, ekstrakranial hastaligi ekarte
edebilmek icin karotis Doppler ultrasonografisi is-
tenmeli, klinik olarak endike ise serebral anjiyografi
uygulanmahdir. Laboratuar testlerinde rutin tetkikler
yanunda ozellikle antifosfolipid antikorlar1, lupus an-
tikoagiilani, VDRL, antitrombin III, ANA, RF, CRP,
krioglobulinler bakilmalidir. Deri biyopsisi ile ko-
lesterol embolileri, vaskiilit ve ateroskleroz ekarte
edilmelidir.

Tedavi: Bu nadir inme sendromunun tedavisi am-
piriktir. Hipertansiyonun bu sendromdaki rolii tam
bilinmemekle beraber, siklikla antihipertansif ilaglar
regete edilir. Rekiirran arteriyel trombiisleri 6nlemek
icin oral antikoagiilan veya antitrombositer ajanlar
kullamlir. Kumadin daha ¢ok kardiyoembolizm dii-
siiniilen olgularda veya venodz trombiisiinde tercih
edilir. Tedavide immiinosupresif ajanlarda denen-
‘mis, ancak rekiirran serebrovaskiiler olaylarda bir
yarari gosterilememistir @7, Prednizon, plazmaferez
ve intravendz gammaglobulin, antifosfolipid an-
tikorlari pozitif olan vakalarda denenebilir.

Bu yazimizda sundugumuz hasta operkiiler bul-
gularin 6n planda oldugu tipik bir Sneddon send-
romu olgusudur.

OLGU SUNUMU

24 yasinda sag elini kullanan kadin hasta unutkanlik,
konusmasinda bozulma, sag elde belirgin giicsiizliik
ve.sag el parmaklarinda uyusma yakinmalartyla po-
liklinigimize bagvurdu. Yapilan gorismede, ya-
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tirihigindan 17 giin 6nce 7 ayhk hamile iken abortus
yaptigi, bir hafta dnce ani baglayan konugamama ve
sag elde belirgin giigsiizliik oldugu not edildi. Oz-
gegmisinden, 6 yildir ellerinde ve ayaklarinda mo-
rumsu parga parga lekelerin oldugu, 4 kez arka ar-
kaya olii dogum yaptigi, tiim tetkiklere ragmen
nedeninin bulunamadigi ve yaklasik iki yildir hafif
bir hipertansiyonun oldugu ancak ilag kullanmadig:
Ogrenildi. Son bir yildir varolan yakinmalarina unut-
kanhk da eklenmis. Ozellikle deri bulgulari, se-
rebrovaskiiler hastalik ya da hipertansiyon agisindan
incelenen soy agacinda bir 6zellik saptanmadi.

Fizik muayenesinde; kan basinci 150/90 mmHg,
nabiz 82/dk ve ritmikti. Ellerde ve ayaklarda ozel-
likle parmaklarda daha belirgin deriden kabarik ol-
mayan, basmakla solan, sofukta ve ayaklartm sar-
kitmakla belirginlesen morumsu kirmizi1  deri
bulgulart saptandi (Resim 1,2). Diger sistemik mu-
ayene bulgulari normaldi. Norolojik muayenesinde
motor afazi, oral apraksi, sag yiiz yarisinda hi-
poestezi, velum ve farengium refleksinde azalma,
sag st ekstremite distalinde parmaklarda belirgin 4/
5, proksimalde 5/5 kas giicii, yine sag iist ekstremite
distalinde belirgin dermatoma uymayan hipoaljezi
ve hipoestezi saptandi. KVR'ler normoaktif, TCR'ler
bilateral dorsal olarak degerlendirildi. Ik giin yap-
tirilmig kranial BT incelemesi ormal, 7. giin beyin
MR incelemesinde sol frontal ve temporal operkiiler
bolgede T1'de hipointens, T2 agirlikhi kesitlerde hi-
perinens infarkt ile uyumlu lezyon tesbit edildi
(Resim 3,4). Dermatoloji konsiiltasyonunda deri bul-
gulan livedo retikiilaris olarak tanimlandi. Raynaud
fenomeni pozitifti.

Laboratuar tetkiklerinde tam kan sayimi, trombosit
fonksiyon testleri, koagiilasyon profili, lipid ve ko-
lesterol profili, serum protein elektroforezi, FANA,
anti DNA, LE hiicresi, antifosfolipid antikorlari, an-
tikardiolipin antikorlari, ASO, CRP, RF, sedimen-
tasyon, CK, LDH, SGOT, SGPT, tam idrar tahlili,
akciger grafisi, karotis ve vertebral renkli dupplex
Doppler incelemesi ile EKG ve ekokardiyografik in-
celemelerin tiimii negatif sonug verdi. Deri biyop-.
sisinde inflamatuar hastaliklara ait bulgu saptan-
madi. Hasta antitrombositer tedaviye alindi. Klinikte
kaldig1 20 giin boyunca yeni atak gelismedi. Motor
afazisi ilk hafta igcinde hizla diizeldi, oral apraksi ve
sag iist ekstremite distalinde hipoestezi devam etti.
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TARTISMA

Livedo retikiilaris derinin siiperfasiyal venéz dre-
najinda, staz ile ortaya ¢ikan dermatolojik bir bul-
gudur (2620 yaklagik % 50 olguda idiopaik olup,
vaskiilitlerle, hematolojik hasfahklarla, infeksiyon-
larla, kollajen vaskiiler hastaliklarla, arterioskle-
rozla, metabolik haStalﬂdarla, neoplazilerle, ilaig yan
etkileriyle veya konjenital hastaliklarla iligkili ola-
bilir 32, Sneddon M ilk kez immiinolojik ya da
aktif inflamatuar bulgular olmaksizin, idiopatik k-
vedo retikiilaris ve serebrovaskiiler lezyonlar ara-
sindaki iliskiyi tanimlamugtir.

Yaygin livedo retikiilaris progresif olup, genellikle
norolojik ataklar sirasinda daha kotiilesir @, Sim-
diye kadar yayinlanan Sneddon olgularinin gogundé
livedo, serebrovaskiiler lezyonlardan bir¢ok yil énce
ortaya ¢ikmig, bazilarinda ise norolojik bulgularla eg
zamanl tesbit edilmigtir. Klinik tabloda, daha az sik-
Iikla olmakla birlikte akrosiyanoz veya Raynauld fe-
nomeni saptanabilir.

Bizim olgumuzda livedo retikiilaris bulgularin bu-
lundugu donemde kotiillesmeden aym gekilde devam
etmigtir. Renal bulgularin eslik etmedigi benign tip
hipertansiyon, Sneddon sendromuun en sik saptanan
bulgularindan biridir 123.7832)_ Olgumuzda da risk
faktorlerinin  bulunmadifi gegici hafif bir hi-

pertansiyon tesbit edilmistir. Bir¢ok calismada ol- -

gumuzda oldugu gibi, ilk norolojik bulgunun geng
yetigskin yaslarda ve kadinlarda daha fazla oldugu
bulunmugtur -471L17 Olgumuz 6 kizkardesin
Scisi olup, en biiyiik kiz kardes 28 yasindadir. Di-
gerlerinde deri ve norolojik bulgulann ortaya gik-
manug olmasi, yaslarmmn kiiciik olmasi veya in-
komplet genetik gecis ile agiklanabilir.

Baslangicta serebrovaskiiler olaylar minimal defisit
birakirken, hastahigin ilerleyen dénemlerinde tek-
rarlayan ataklarla daha kalici olabilir ?-3.78)_ Sped-
don sendromunda en sik goriilen norolojik tablolar
inme, TIA, sendromun ilerlemesiyle epileptik né-
betler ve demanstir (1-4:24.27.2930) Bizim olgumuz
baglangigta motor afazik olarak degerlendirilmesine
ragmen, oral apraksi, sag yiiz yarisinda ve sag elde
hipoestezinin kalic1 defisit olarak' yerlesmesi ile
operkiiler bulgularin 6n planda bulundugu bir Sned-
don olgusudur.
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Bircok olguda mental fonksiyonlarda azalma sen-
domun ileri donemlerinde goriilmektedir. Kranial
BT ve MR incelemelerinde multipl serebral - in-
farktlara bagli olarak degisik derecelerde serebral at-
rofi saptanmustr (23:28:30), Bz ol gumuzda yakin bel-
lek kusuru saptamadik. Tekrarlanan kranial BT ve
MR tetkiklerine ragmen kortikal veya subkortikal at-
rofi tesbit etmedik. Daha onceki yayinlarda, Sned-
don sendromunda MR ve MR anjiyografik in-
celemeler sonucu orta gapli serebral arter tutulumu
bildirilmigtir 4-6:8.23),

MR tetkiklerinde sol frontal ve temporal operkiiler
bolgede infarkt saptadiginuz olgumuzda, orta gaplt
serebral arter tutulumunu diisiindiik. Literatiirlerde
yayinlanan livedo retikiilarise ait deri biyopsisi bul-
gular1, perivaskiiler lenfositik infiltrasyon ve derinin
kiicik ve orta capll arterlerinin endotelial pro-
liferasyonu ile karakterizedir (4:17-30),

Dijital arter biyopsi bulgularinda inflamasyonun
eslik etmedigi kiiciik ve orta caph arterlerde en-
dotelial hiicre proliferasyona baghh intimal ka-
linlagma bildirilmigtir 3-91626) Olgumuzdan ya-
pilan deri biyopsisinde livedo retikiilarise uyan
yiizeyel dermal veniillerde genisleme saptanmis, pe-
rivaskiiler lenfositik infiltrasyon goriilmiistiir.

Son yillarda Sneddon sendromu ile antifosfolipid an-
tikorlar1 arasindaki iligki, cesitli olgular vesilesiyle
yaymnlanmig, bazi yazarlar bu sendromun an-
tifosfolipid sendromlarinin alt grubu olabilecegini
savanmuslardir ©). Bizim olgumuzda antifosfolipid
antikorlar1 negatif bulunmustur. Literatiirde simdiye
kadar etkili bir tedavi bildirilmemis, ancak an-
titrombositler ve antikoagiilan tedavinin kan vis-
kozitesini azaltarak etkili olabileceginden bah-
sedilmigtir (3.46:27), :
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