
Vazospastik damar hastalığı, daha çok arteriolar düzeyde olmak üze-
re, tekrarlayıcı vazospazm ve bunun sonucunda gelişen semptoma-
tolojiyi içeren bir hastalık grubudur. Hastalığa neden olan

patofizyolojik mekanizmalar net olarak aydınlatılamamış olsa da, temel bo-
zukluğun sempatik sinir sisteminden kaynaklandığı düşünülmektedir. De-
ğişik formları bulunan bu hastalıklar bütününde üst ekstremite tutulumu
genelde alt ekstremiteye göre daha sıktır.1 Güncel pratikte vazospastik da-
mar hastalıkları, genelde subjektif bulguları olması ve mutlak tanısal testle-
rinin sınırlı olması nedeniyle gözden kaçabilmekte olup, bu nedenle kesin
insidansı da bilinmemektedir.2
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Vazospastik Damar Hastalıkları

ÖÖZZEETT  Va zos pas tik da mar has ta lık la rı te ri mi, ilk ta nım lan dı ğı 19. yüz yı lın or ta la rın dan bu ya na ha -
len üze rin de araş tır ma ve ça lış ma la rın de vam et ti ği bir grup has ta lı ğı kap sa mak ta dır. Alt ta ya tan sis-
te mik has ta lı ğa se kon der ge li şen form lar dı şın da ge nel lik le be nign se yir li ol ma sı ne de niy le ço ğu
za man göz ar dı edi len bu has ta lı ğın et yo pa to ge ne zi ha len tam açık la na ma mış tır. Öz gün ta nı me tot-
la rı nın ol ma ma sı ne de niy le top lum da ki in si dan sı net ola rak bi lin me yen bu has ta lık, özel lik le genç
yaş gru bun da ha yat ka li te sin de bo zul ma ve iş gü cü kay bı na ne den ol mak ta dır. Ta nı ko nul ma sın -
da ki zor luk ka dar te da vi et kin li ği nin de dü şük ol ma sı, bi rey le rin ha ya tın da önem li de re ce de fonk-
si yon bo zuk lu ğu na yol aç mak ta dır. Bu ya zı da, ço ğu za man göz ar dı edil miş olan bu has ta lık
gru bu nun te mel özel lik le ri ni, gün cel ta nı ve te da vi me tot la rı nı, kli nik de ne yim le ri mi zi de ek le ye -
rek sun ma yı amaç la dık.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Vazospastik damar hastalığı; Raynaud hastalığı; livedo retikülaris

AABBSS  TTRRAACCTT  The term va sos pas tic di sor der con ta ins a gro up of di se a ses which are stu di ed and in-
ves ti ga ted sin ce the ir first des crip ti on in 19th cen tury. The eti o pat ho ge ne sis of the se di sor ders are
not still cle arly known be ca u se the di sor der is al most ig no red du e to the be nig nity of it’s na tu ral co -
ur se ex cept the sub gro ups, which are se con dary to un derl ying anot her syste mic di se a se. The di sor-
der, who se in ci den ce is not known cer ta inly du e to the lack of typi cal di ag nos tic met hods, ca u ses
the de te ri o ra ti on of the qu a lity of li fe and the loss of man po wer, es pe ci ally in yo ung age gro ups. The
low ef fi ci ency of tre at ment met hods as the dif fi culty of the di ag no sis ca u ses the se ve re func ti o nal
im pa ir ment in pa ti ents. In this pa per, we ai med to pre sent the ba sic fe a tu res, cur rent di ag nos tic
met hods and tre at ment op ti ons of this ig no red di sor ders with ad ding our own cli ni cal ex pe ri en -
ces.

KKeeyy  WWoorrddss::  Vasospastic disorders; Raynaud’ s disease; livedo reticularis
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RAY NA UD SEN DRO MU

Gİ RİŞ

Ray na ud Sen dro mu (RS), so ğuk te ma sı ya da çe şit -
li emos yo nel stres le re bağ lı ola rak olu şan epi zo dik
va zos pazm ve bu na bağ lı ge li şen el ya da ayak par-
mak la rın da si ya noz ve so luk luk ile ka rak te ri ze olan
bir has ta lık tır.  İlk de fa 1862 yı lın da Ma u ri ce Ray-
na ud, 25 has ta üze rin de yap tı ğı “Lo cal Asph yxi a
and Symmet ri cal Gan gre ne of the Ex tre mi ti e s” baş-
lık lı dok to ra te zin de bu has ta lı ğı ta nım la mış tır.
Yir min ci yüz yı lın baş la rın da Hutc hin son, alt ta ya -
tan bir baş ka sis te mik pa to lo ji ye se kon der ge li şen
tab lo yu Ray na ud Fe no me ni ola rak ta nım lar ken,
eti yo lo ji si bi lin me yen tab lo la rı Ray na ud Has ta lı ğı
ola rak ta nım la mak ge rek ti ği ni sa vun muş tur. Gü-
nü müz de Hutc hin son ’un te o re mi kıs men ka bul
gör müş ol sa da, ge nel lik le eti yo lo ji si bi lin me yen
form lar Pri mer Ray na ud Sen dro mu (PRS), alt ta ya -
tan sis te mik bir baş ka has ta lı ğa se kon der ola rak gö-
rü len form lar Se kon der Ray na ud Sen dro mu (SRS)
(Obs truk tif form) ola rak ad lan dı rıl mak ta dır.2,3

EPİ DE Mİ YO LO Jİ

Ray na ud Sen dro mu ile top lum da ol duk ça sık ola rak
kar şı la şıl mak ta olup, pre va lan sı %3,3 ile %22 gi bi
ge niş bir ara lık ta de ğiş mek te dir.3 Af ri ka-Ame ri ka
ve As ya top lum la rın da ka dın ve er kek ler de eşit
oran lar da gö rü len bu sen dro ma, di ğer top lum lar da
ka dın lar da da ha sık rast la nıl mak ta dır (%3-12,5 a
kar şı, %6-20).3,4

Car pen ti er ve ark. ta ra fın dan, Fran sa’ da yü rü -
tü len 14 yıl lık bir ça lış ma da ye ni ta nı ko nul muş
RS’nin yıl lık in si dan sı nın %0,25 ol du ğu, in si dan sın
yaş la bir lik te azal dı ğı ve za man içe ri sin de has ta la -
rın yak la şık %33’ün de semp tom la rın ge ri le di ği bil-
di ril miş tir.5 Semp tom la rın ge ri le me si ne et ki eden
fak tör ler net ola rak bi lin me mek le bir lik te, yaş ile
bir lik te art mış vas kü ler re ak ti vi te üze rin de du rul -
mak ta dır.5

SI NIF LAN DIR MA

Da ha ön ce den de bah se dil di ği gi bi RS, alt ta ya tan
sis te mik has ta lı ğın mev cu di ye ti ne gö re ba sit çe iki -
ye ay rı la bi lir; pri mer ve se kon der form lar. Bu nun -
la bir lik te, pri mer ve se kon der form la rın ay rı mı

için kri ter ler 1992 yı lın da Le Roy ve ark.nca or ta ya
ko nul muş ve PRS ta nı kri ter le ri şu şekil de sı ra lan -
mış tır: Epi zo dik ak ral si ya noz ve pa lor atak la rı, pe-
ri fe rik vas kü ler has ta lı ğın ol ma yı şı, do ku
nek ro zu nun ol ma ma sı, nor mal ka pil le ros ko pik bul-
gu lar, ne ga tif an ti nük le er an ti kor (ANA) tes ti ve
nor mal se di men tas yon de ğer le ri.6

SRS kıs men de ol sa da ha ile ri yaş lar da gö rü lür.
SRS’ye ne den olan en sık has ta lık sis te mik skle roz
olup, bu nu di ğer ro ma to lo jik has ta lık lar ta kip eder.
Di ğer tüm ro ma to lo jik has ta lık lar da ol du ğu gi bi,
se ro lo jik ça lış ma lar ayı rı cı ta nı da önem li yer tu tar.
SRS’ye ne den olan has ta lık lar Tab lo 1’de özet len -
miş tir.

PRS, SRS’ye gö re da ha iyi se yir li olup, 10 yıl
içe ri sin de di ji tal ül ser gö rül me in si dan sı yak la şık
%5 ola rak bil di ril mek te dir. SRS de ise bu oran
yak la şık %50 ola rak bil di ril mek te ve bu ol gu la rın
yak la şık %20-25’i di ji tal am pu tas yon ile so nuç -
lan mak ta dır.3 PRS na di ren de ol sa za man içe ri sin -
de bağ do ku su has ta lı ğı na (BDH) dö nü şe bil mek te
olup, bu oran %5-19 ara sın da de ğiş mek te dir. Ya pı -
lan eti yo lo jik araş tır ma lar sis te mik has ta lık ta nı sı -
nı koy du ra cak bul gu la rı ol ma yan (ör ne ğin dü şük
tit re de an ti nük le er an ti kor ya da nor mal ka pil le -
ros ko pi gi bi) ki şi ler de ge le cek te BDH ge liş me ris ki-
nin, nor mal bi rey le re gö re %30 da ha faz la
ol du ğu nu or ta ya koy muş tur. Bu ne den le PRS ta nı -
sı al mış has ta lar da be lir li za man ara lık la rı ile ta ki -
be alın ma lı dır.7

Pri mer ve se kon der for mun te mel özel lik le ri
ve fark lı lık la rı Tab lo 2’de özet len miş tir. 

RİSK FAK TÖR LE Rİ

RS risk fak tör le ri ana liz edil di ğin de ilk kar şı la şı lan
fak tö rün cin si yet ol du ğu söy le ne bi lir. Şöy le ki, RS
ta nı sı al mış has ta lar de ğer len di ril di ğin de has ta la -
rın ço ğun luk la genç ba yan lar dan oluş tu ğu gö rül -
mek te dir. Cin si yet ka dar önem li bir yer tu tan di ğer
fak tö rün ise yaş ol du ğu bi lin mek te dir. PRS, sık lık -
la 11-45 (or ta la ma 31) yaş gu ru bu ara lı ğın da ki bi-
rey ler de gö rül mek te olup, ço cuk luk ça ğın da da
gö rü le bil mek te dir. İle ri yaş gu ru bun da gö rü len RS
ise ge nel lik le baş ka bir has ta lı ğa se kon der ola rak
oluş mak ta dır (SRS).3

Murat KADAN ve ark. VAZOSPASTİK DAMAR HASTALIKLARI

Damar Cer Derg 2013;22(2)226



2007 yı lın da Su ter ve ark. ta ra fın dan ya pı lan
bir ça lış ma da si ga ra ve al ko lün RS üze ri ne et ki si in-
ce len miş tir.8 Bu ça lış ma ya gö re si ga ra kul la nı mı ile
PRS ara sın da ba yan lar da her han gi bir bağ lan tı bu-
lun maz ken, özel lik le eş lik eden kar di yo vas kü ler
has ta lı ğı olan er kek ler de an lam lı bir iliş ki ol du ğu

sap tan mış tır. Aşı rı al kol kul la nı mı ile PRS ara sın da
ise ka dın lar da po zi tif bir ko re las yon sap tan mış ken,
er kek ler de an lam lı bir iliş ki sap tan ma mış tır. Or ta
dü zey li al kol kul la nı mı ise PRS açı sın dan er kek ler -
de ko ru yu cu et ki li ola bi lir ken, ka dın lar da bu et ki
is ta tis tik sel ola rak an lam lı bu lun ma mış tır. Bu ça-
lış ma da yi ne, sos yal içi ci lik dü ze yin de tü ke ti len
kır mı zı şara bın, her iki cin si yet te de RS açı sın dan
ko ru yu cu et ki le ri ol du ğu sap tan mış tır.8

Risk fak tör le ri ara sın da ki bir di ğer önem li fak-
tör ik lim ve or tam ısı sı dır. Ma ricq ve ark,, dün ya -
nın 5 ay rı böl ge sin de yap tık la rı araş tır ma
son ra sın da has ta lı ğın so ğuk ik lim le rin ol du ğu böl-
ge ler de da ha sık ol du ğu nu or ta ya koy muş lar dır.9

Or tam ısı sı ka dar, bi rey le rin meş gul ol duk la rı
mes lek ler de RS eti yo lo ji sin de yer alan, bi lin me yen
denk lem ler den bi ri ni oluş tur mak ta dır. Tit re şim ile
ça lı şan mes lek le re sa hip olan 16 ki şi üze rin de ya pı-
lan bir ça lış ma da, or ta la ma 3 yıl içe ri sin de RS
semp to ma to lo ji si nin baş la dı ğı, ma ru zi ye tin bı ra -
kıl ma sı na rağ men hiç bi rin de has ta lı ğın ta ma men
dü zel me di ği ve hat ta ol gu la rın 1/3’ün de kö tü ye git-
ti ği bil di ril miş tir.3,10
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Romatolojik hastalıklar İlerleyici sistemik skleroz (skleroderma)

Sistemik lupus eritematozus

Bağ dokusu hastalıkları

Romatoid artrit

Sjögren sendromu

Dermatomiyozit

Polimiyozit

Dev hücreli arteritler

Tıkayıcı damar hastalıkları Ateroskleroz

Buerger hastalığı

Tromboembolik hastalıklar

Mesleksel hastalıklar Hipotenar çekiç sendromu

Titreşim bağımlı

Donma

İlaca bağımlı vazospazm Beta-blokörler

Vazopressör ajanlar

Ergot alkaloidleri

Kokain

Amfetaminler

Vinblastin/Bleomisin/Siklosporin

Alfa interferon

Hematolojik hastalıklar Polistemia vera

Paraproteinemi

Kriyoglobulinemi

Kriyofibrinojenemi

Soğuk aglutinin hastalığı

Protein C, S, antitrombin III eksikliği

Faktör V Leiden mutasyonu

Maligniteler Multiple miyelom

Lösemiler

Adenokarsinomlar

Astrositomlar 

Enfeksiyonlar Hepatit B ve C

Parvovirüs enfeksiyonları

Mikoplazma enfeksiyonları

Purpura fulminans

Anatomik sendromlar Skalenius antikus sendromu

Servikal kot sendromu

TABLO 1: Sekonder Raynaud sendromuna neden olan
hastalıklar.

Form Cinsiyet Özellikler

Primer Sıklıkla kadın <30 yaş

Ağrı nadir

Parmak tutulumu simetrik

Kapiller yatak normal

Trofik bozukluk/Ülserasyon nadir

Negatif/Düşük titrede antikor

Vazospazm primer

Çok sayıda parmak tutulumu

Oda ısısında normal cilt muayene bulguları

Normal laboratuar bulguları

Sekonder Erkek/Kadın >30 yaş

Ağrı sık

Parmak tutulumu asimetrik

Kapiller yatak bozulmuş, dilate venüller

Trofik bozukluk/Ülserasyon sık

Yüksek titrelerde antikor

Obstruksiyon primer

Genelde tek parmak tutulumu

Laboratuvar anormallikleri

Pozitif serolojik testler

TABLO 2: Primer ve sekonder formların temel özellikleri.



Li te ra tür de, baş ta be ta-blo kör ler ol mak üze re
bir çok ila cın RS ile olan iliş ki si ni araş tı ran çok çe-
şit li araş tır ma lar mev cut tur. Bu ilaç la rın bir ço ğu -
nun RS semp tom la rı nı te tik le di ği bi lin se de,
he men hiç bi ri için mut lak kon tra en di kas yon bil-
di ril me miş tir. Bu ajan la rın ba zı la rı kı sa ca şöy le sı-
ra la na bi lir; Be ta-blo kör ler (Se lek tif-non se lek tif),
ke mo ta ra po tik ajan lar (vinb las tin, ble o mi sin, cisp-
la tin, al fa in ter fe ron, sik los po rin, kar bop la tin vb.),
er got al ko lo id le ri, am fe ta min ler, ko ka in, oral kon t-
ra sep tif ler, bro mok rip tin.3

PA TO GE NEZ

Ma u ri ce Ray na ud has ta lı ğı ilk ta rif et ti ğin de, has ta -
lı ğın pa to ge ne zin de sem pa tik aşı rı ak ti vi te so nu -
cun da ge li şen vas kü ler hi per re ak ti vi te yi so rum lu
tut mak tay dı. Yaklaşık 70 yıl sonra farmakolojik ya
da cerrahi olarak yapılan sempatik blokaj / sempa-
tektomi hastalarında halen semptomların devam et-
tiğini bildirilmiş ve Raynaud hastalığında santral
sinir sistemi dışında lokal bazı faktörlerin de etkisi
olduğunu iddia edilmiştir.2 Gü nü müz de ha len Ray-
na ud sen dro mu nun pa to ge ne zi tam ola rak açık la -
na ma mak la bir lik te, bir ta kım pa to fiz yo lo jik
me ka niz ma lar so rum lu tu tul mak ta ve prob le min
mul ti fak tö ri yel ol du ğu dü şü nül mek te dir. Hastalıkla
ilgili muhtemel patofizyolojik mekanizmaları vas-
küler, nöral ve humoral bozukluklar olacak şekilde
3 başlık altında toplamak mümkündür.

Vas kü ler Fak tör ler

PRS’de vas kü ler bo zuk luk lar ço ğun luk la fonk si yo -
nel iken, SRS’de sık lık la ya pı sal ve fonk si yo nel bo-
zuk luk lar dan kay nak lan mak ta dır.11

Da mar en do tel le rin de nit rik ok sit (NO), pros-
ta sik lin ve bra di ki nin gi bi çe şit li va zo di la ta tör mo-
le kül ler sen tez len mek te dir. Bu mad de ler içe ri sin de
en güç lü et ki ye sa hip olan NO, en do tel hüc re le rin -
den sen tez len me si nin ar dın dan da mar düz ka sı içe-
ri sin de ki cGMP’yi ak ti ve ede rek va zo di la tas yo nu
in dük le mek te dir. SRS’si olan has ta lar da, NO in me-
ka niz ma sı ve pa to ge nez de ki et ki si net ola rak gös te-
ril miş tir. Bu na gö re, SRS ta nı sı al mış has ta lar da NO
üre ti min de yer alan NO sen te ta zı kod la yan mRNA
ek sik li ği gös te ril miş tir. Bu nun la bir lik te, NO ve
ben zer me di a tör le rin PRS’de ki et ki le ri ha len net

ol ma mak la bir lik te, ke sin bir me ka niz ma da gös te -
ri le me miş tir.3

En do tel yal hüc re ler bah si ge çen va zo di la ta tör
me di a tör le rin ak si ne, en do te lin (ET)-1, an gi o ten -
sin II ve trom bok san A2 gi bi çok çe şit li ve güç lü
va zo kons trik tör mo le kül ler de sal gı la mak ta dır.
Bun la ra ek ola rak otok rin ve en dok rin ola rak üre-
ti len di ğer mo le kül ler de va zos paz mı in dük le ye -
bi lir. PRS’de, pla te let ler den üre ti len se ra to nin
mo le kü lü nün hem do la şım da ki ve hem de pla te let
içe ri sin de ki dü zey le rin de ar tış ol du ğu gös te ril miş -
tir.2 Bu nun la bir lik te se ra to nin mo le kü lü nün RS et-
yo pa to ge ne zin de ki ro lü ha len net de ğil dir. Plaz ma
se ra to nin dü zey le rin de art ma ya ne den olan se lek -
tif  se ra to nin re-up ta ke in hi bi tö rü flu ok se tin kul la-
nı lan has ta lar da va zos pas tik atak la rın sık lı ğı ve
şid de tin de azal ma ol du ğu gös te ril miş tir.3

Sağ lık lı bi rey ler de bu iki me ka niz ma ara sın da
den ge li bir iliş ki söz ko nu su iken, RS’li has ta lar da,
özel lik le so ğuk sti mü las yo nu ile bir lik te plaz ma
ET-1 se vi ye le rin de cid di oran da ar tış ol du ğu, NO
dü ze yin de de kay da de ğer bir azal ma ol du ğu gös-
te ril miş tir. Bu me ka niz ma la ra ek ola rak SRS’li
has ta lar da re nin-an ji yo ten sin sis tem ak ti vas yo nu
gös te ril miş ken, PRS’li has ta lar da böy le bir iliş ki
gös te ri le me miş tir.2,3

Ek ola rak, SRS’de erit ro sit hüc re de for ma bi li -
te sin de azal ma ol du ğu gös te ril miş tir. So ğuk te ma sı
ile bir lik te kan vis ko zi te sin de ar tış gö rül me si bek-
len mek te iken, sağ lık lı bi rey ler ile ya pı lan kar şı -
laş tır ma lar da PRS’li has ta lar da bu ar tı şın da ha faz la
ol du ğu gö rül mek te dir.11

Nö ral/Nö ro nal Fak tör ler

Oto no mik ve du yu sal af fe rent si nir ler den ile ti len
nö rot rans mit ter le rin di ji tal dü zey de ki vas kü ler to -
nu et ki le ye rek has ta lık me ka niz ma sın da yer al dı ğı
dü şü nül mek te dir. Vas kü ler ya tak, te mel de 3 ay rı
nö ron gru bun dan in ner ve edil mek te dir. Bun lar,
sem pa tik va zo kons trük tör nö ron lar, sem pa tik ya da
pa ra sem pa tik va zo di la ta tör nö ron lar ve va zo di la -
tas yo nu dü zen le yen du yu sal nö ron lar ola rak sa yı -
la bi lir. PRS ve SRS’li has ta lar da, prob lem nö ral
me ka niz ma lar, nö ro pep tid ler de ki dis re gü las yon ve
α-ad re no re sep tör le re bağ lı ge li şen va zo kons trik si -
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yon ve va zo di la tas yon den ge sin de ki bo zuk luk lar -
dan kay nak lan mak ta dır.3

Sem pa tik si nir lif le ri, hem va zo di la tas yon et ki -
si be lir gin olan subs tan ce P, hem de va zo kons trik -
tör et ki si be lir gin olan nö ro pep tid Y ve ATP gi bi
mo le kül ler sen tez le ye rek si nap tik boş lu ğa sa la bi -
lir ken, pa ra sem pa tik si nir lif le ri, sa de ce ase til ko lin
ve va zo ak tif in tes ti nal pep tid gi bi va zo di la ta tör mo-
le kül le ri üret mek te dir.2,3 Ay rı ca, vas kü ler ya ta ğı in-
ner ve eden du yu sal af fe rent si nir lif le rin de, önem li
bir nö ro pep tid olan ve ol duk ça güç lü bir va zo di la -
ta tör et ki ye sa hip olan, kal si to nin gen ba ğım lı pep-
tid (CGRP) üre til mek te dir ki, hem PRS’li, hem de
SRS’li has ta lar da ya pı lan in ce le me ler de, par mak
cil di si nir lif le rin de CGRP’nin im mün-re ak ti vi te -
sin de cid di oran da azal ma ol du ğu gös te ril miş tir.12

α1 ad re no re sep tör ler post si nap tik resp tör ler
olup, uya rıl dık la rın da va zo kons trük tif et ki gös te -
rir ler. α2 ad re no re sep tör ler ise hem pre si nap tik,
hem post si nap tik yer le şim li dir ler. Pre si nap tik re-
sep tör le ri nin uya rıl ma sı va zo di la ta tör et ki gös te -
rir ken, post si nap tik re sep tör le rin uya rıl ma sı
va zo kons trük tör et ki gös te rir. Sem pa tik si nir ak ti -
vi te si, so ğuk ya da baş ka bir ne den le te tik len di ğin -
de, epi nef rin ve no re pi nef rin gi bi mo le kül ler
ara cı lı ğı ile post si nap tik α2 ad re no re sep tör ler uya-
rı lır ve böy le ce va zo kons trik si yon baş lar. So ğuk sti-
mü las yo nu nun ay rı ca post si nap tik α2-ad re no re sep-
tör le rin adı ge çen me di a tör le re olan du yar lı lı ğı nı
art tır dı ğı da bil di ril mek te dir.13

Yapılan bir araştırmada, α2-adrenoreseptör
agonistleri ve soğuk stimülasyonu ile yaratılan di-
jital vazokonstriksiyonda artmış protein tirozin
kinaz aktivitesi saptanmıştır. Yine bu çalışmada or-
tama protein tirozin kinaz inhibitörü eklenmesi ile
oluşan semptomların gerilediği gösterilmiştir.2 Ya-
zarlar çalışmalarının sonucunda, protein tirozin
kinaz aktivitesindeki bozuklukların PRS’lu hasta-
larda genetik olabileceğini, SRS’lu hastalarda ise
diğer etkenlerin (anormal sitokin yanıtları, reaktif
oksijen molekülleri gibi) ön planda olabileceğini
bildirmektedirler. Bu bulgular, daha kapsamlı ça-
lışmalar yapılana kadar, tirozin kinaz inhibitörle-
rinin tedavide faydalı olabileceğine de dikkati
çekmektedir.

Hor mo nal Fak tör ler

RS’nin ka dın lar da er kek le re gö re da ha faz la gö rü -
lü yor ol ma sı, ka dın cin si ye tin içe ri sin de de da ğı lı -
mı nın me narş ve me na poz ara sın da ki dö nem de
yo ğun laş ma sı, eti yo pa to ge nez de hor mo nal fak tör -
le rin et ki si ne dik kat çek miş ve araş tır ma cı la rı bu
ko nu da yön len dir miş tir. Ger çek ten de, bu yaş gru -
bu ka dın lar da, er kek ler le kar şı laş tı rıl dı ğın da ku ta -
nöz vas kü ler ya pı lar da ki sem pa tik ton da ha yük sek
ola rak bu lun muş tur. Ben zer şekil de ya pı lan araş-
tır ma lar da, ös tro je nin post si nap tik α2 ad re no re -
sep tör le rin eks pres yo nun da ar tı şa ne den ol du ğu
gös te ril miş tir.14 Bu nun la bir lik te, bir ta kım ça lış -
ma lar da, ös tro je nin NO ve si tok rom P450 ak ti vi -
te si üze rin den va zo di la tas yon sağ la dı ğı nı id di a
et mek te ve ös tro je nin bra ki yal ar ter dü ze yin de ar-
te ri yal kan akı mın da ar tı şa ne den ol du ğu nu bil dir-
mek te dir.13 An cak di ji tal dü zey de östro je nin
ar te ri yal sis tem üze rin de ki et ki le ri net ola rak bi lin-
me mek te dir.2 Tüm bun lar de ğer len di ril di ğin de, gü-
nü müz de ha len ös tro jen ile RS ara sın da ki iliş ki net
ola rak or ta ya ko na ma mış tır.

Ge ne tik Fak tör ler

PRS’li has ta lar in ce len di ğin de ne re dey se has ta la rın
dört te bi rin de bi rin ci de re ce ak ra ba lar da ai le öy kü -
sü ol du ğu dik ka ti çek mek te dir. Bu ko nu ile il gi li en
önem li ça lış ma 2007 yı lın da Cher kas ve ark. ta ra -
fın dan ikiz ler üze rin de ya pıl mış tır.15 Bu araş tır ma -
ya gö re, RS ris ki, tek yu mur ta ikiz le rin de, çift
yu mur ta ikiz le ri ne gö re iki kat faz la ola rak sap tan -
mış tır.15 Bu nun la bir lik te, RS ile iliş ki li ola rak or ta -
ya ko nul muş gen izo mor fiz mi, ge ne tik bir
mu tas yon ya da di ğer ta nım lı ge ne tik bir bo zuk luk
bu lun ma mak ta dır.

KLİ NİK TAB LO

RS ile baş vu ran bir has ta nın ti pik ya kın ma la rı,
özel lik le so ğuk ha va lar da ar tan bir ya da her iki
eks tre mi te par mak la rın da mo rar ma, uyuş ma, so-
luk luk ya da ağ rı şek lin de dir.16 El par mak la rı, ayak
par mak la rı na gö re da ha faz la tu tul mak tay ken, baş-
par mak lar ço ğun luk la du ru ma iş ti rak et mez.17

Ray na ud ata ğı, ge nel lik le et ki le nen böl ge de ki
üç faz lı renk de ği şik li ği ile ka rak te ri ze dir. So ğuk ile
te ma sın ar dın dan ge li şen va zos paz ma se kon der el-
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ler de so luk luk gö rü lür. Bu tab lo yu böl ge de bi ri ken
de sa tü re ok si jen li kan ne de niy le si ya noz ta kip eder
(Re sim 1). Va zos paz mın or ta dan kalk ma sı nın ve ar-
te ri yal akı mın tek rar sağ lan ma sı nın ar dın dan böl-
ge sel hi pe re mi göz le nir. 

RS ta nı kri ter le ri; so ğuk sti mü las yo nu ya da
emos yo nel stres ile epi zo dik ola rak ger çek le şen, bir
ya da da ha faz la par mak ta, sı nır la rı be lir gin so luk -
luk ya da si ya noz mev cu di ye ti ola rak ta nım lan mış -
tır. Üç renk li cilt de ği şik lik le ri RS’nin ti pik bul gu su
ol ma sı na rağ men ta nı kri te ri de ğil dir.3 Has ta la rın
bü yük ço ğun lu ğu epi zo dik ola rak gö rü len so luk luk
ve mo rar ma dan ya kın mak ta dır. Ağ rı ge nel lik le
üçün cü faz da or ta ya çı kan bir bul gu dur ve SRS’de
da ha be lir gin dir. PRS’de bi rin ci ve ikin ci faz da ağ -
rı, gö ze çar pan ve dik kat çe ken bir özel lik de ğil ken,
üçün cü faz da na dir de ol sa gö rü le bi lir. SRS’de ise
ağ rı her üç faz da da ola ya eş lik eden ti pik bir bul-
gu dur.1

Bu bul gu lar dı şın da uyuş ma, ka rın ca lan ma ve
yan ma his si (özel lik le üçün cü faz da) de has ta la rın
sık ta rif et tik le ri semp tom lar dan dır. SRS’de bun la -
ra ek ola rak cilt de ği şik le ri gö rü le bil mek te dir. Bu
cilt de ği şik lik le ri, cil din elas ti ki ye ti ni ve ka lın lı ğı -
nı kay be de rek in cel me si ve de for me ol ma sın dan,
dis tal ül se ras yon ve nek ro za ka dar uza na bil mek te -
dir (Re sim 2). PRS’de ise bu tür de ği şik lik ler bek-
len me mek te olup, özel lik le böy le bul gu la rı olan
has ta lar da alt ta ya tan has ta lık lar araş tı rıl ma lı dır.1,2

LA BO RA TU AR

RS ta nı sın da po lik li nik şart la rın da uy gu la na bi le cek
en ba sit ve non-in va ziv test so ğuk sti mü las yon tes-
ti dir. Bu tes tin spe si fi te si %100 iken, sen si ti vi te si
%50 ci va rın da dır.3 Ke sin bir fi kir bir li ği bu lun ma -
mak la bir lik te, da ha çok ka bul gör müş ve ken di
mer ke zi miz de uy gu la dı ğı mız test yön te mi şöy le dir:
Has ta la rın, oda ısı sın da (26oC) 30 da ki ka lık bir bek-
le me son ra sın da, bir ısı pro bu yar dı mıy la 1. ve 2.
par mak dis tal fa lanks pul pa la rı ara sın dan baş lan gıç
ısı sı öl çü le rek ka yıt al tı na alı nır (Re sim 3). Da ha
son ra öl çüm ya pı lan eks tre mi te, +4oC’ de ki buz lu
su yun içe ri si ne so ku la rak 20 sa ni ye sü rey le tu tu -
lur. Bu sü re so nun da has ta la rın el le ri ku ru ma ya bı-
ra kı lır ve di ğer el ile ya da baş ka bir or tam ile
te ma sı ön le ne rek bek le nir. Be şin ci da ki ka, 10. da-

ki ka, 15 ve 20. da ki ka lar da da ha ön ce an la tı lan şe-
kil de par mak ısı la rı tek rar öl çü lür. Nor mal bi rey -
ler de el ısı sı nın ilk 10 da ki ka içe ri sin de baş lan gıç
ısı sı na dön me si ge rek mek te dir. Bu şekil de ilk 10
da ki ka içe ri sin de baş lan gıç ısı sı na dö nen bi rey ler -
de RS ve di ğer va zos pas tik da mar has ta lı ğı var lı ğı
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dü şü nül mez. Bu nun la bir lik te 20 da ki ka lık sü re ye
rağ men baş lan gıç ısı sı na ula şıl ma yan bi rey ler de
test po zi tif ka bul edi lir ve RS’den söz edi le bi lir. On
be şin ci da ki ka ya ka dar baş lan gıç ısı sı na ula şan bi-
rey ler nor mal sı nır lar da sa yı la bi lir ken, 15-20 da ki -
ka içe ri sin de baş lan gıç ısı sı na ula şan bi rey ler de
ha fif dü zey li RS’den bah se di le bi lir. 

So ğuk sti mü las yon tes ti ne ek ola rak, RS ta nı -
sın da kul la nı la bi le cek bir di ğer test par mak sis to -
lik kan ba sın cı (PSKB) öl çü mü ve son ra sın dan
par mak-bra ki yal in dek söl çü mü dür. Prok si mal fa-
lanks üze ri ne yer leş ti ri len cuff ve dis ta lin den ple-
tis mog ra fik öl çüm ler ile el de edi len PSKB de ğe ri
ile bra ki yal böl ge den öl çü len de ğe rin bir bi ri ne or-
an la ma sı yön te miy le el de edi len bu in dek sin nor-
mal de ğe ri 0,8-1,3’tür. PSKB de par mak lar ara sın da
15 mmHg üze ri bir fark ol ma sı ya da bu ba sın cın
70 mmHg dan az ol ma sı ok lu ziv has ta lık le hi ne yo-
rum la nır. Nor mal sı nır la rın çok öte sin de bir PSKB
öl çü mü ise elas ti ki ye ti ni kay bet miş (non-com pres -
sib le) vas kü ler ya tak le hi ne dir.18

RS ba zen alt ta ya tan bağ do ku su has ta lı ğı na se-
kon der ola bil di ği gi bi (SRS), ba zen de bu has ta lık -
la rın ilk bul gu la rı ola rak kar şı mı za çı ka bi lir. Bu
ne den le RS semp tom la rı ile baş vu ran her has ta da
SRS var lı ğı dış lan ma lı dır. Bu amaç la SRS ne de ni
ola bi le cek alt ta ya tan has ta lı ğa yö ne lik ola rak se-

ro lo jik ve bi yo kim ya sal tüm pa ra met re ler ça lı şıl -
ma lı dır. SRS ta nı sı için ya pı la bi le cek tet kik ler Tab -
lo 3’te gös te ril miş tir.

Se ro lo jik test ler içe ri sin de ilk ter cih edil me si
ge re ken ve en sık kul la nı lan test ler, ANA ve ro ma -
to id fak tör dür (RF). ANA tek ba şı na bağ do ku su
has ta lı ğı ta nı sı için ye ter li ol ma mak la bir lik te, ta ra -
ma amaç lı kul la nı la bil mek te dir. Po zi tif ANA tes-
pit edi len has ta lar da da ha ile ri oto an ti kor lar ve ile ri
test ler ya pı la bil mek te dir. 

Ple tis mog ra fik öl çüm ler de ta nı da ve özel lik le
PRS ve SRS ay rı mın da yar dım cı ola bi le cek bir di -
ğer yön tem dir. SRS olan has ta lar da obs trük tif pa-
tern iz len mek te iken, PRS’li has ta lar da, iniş
tra se sin de çok sa yı da çen tik bu lu nan bir dal ga for -
mu mey da na gel mek te dir. RS ayı rı cı ta nı sın da kul-
la nı la bi le cek ple tis mog ra fik dal ga form la rı Re sim
4’te gös te ril miş tir.19

PRS ve SRS ayı rı cı ta nı sın da önem li yer tu tan
bir di ğer tet kik, ka pil le ros ko pi dir. Tır nak ya ta ğı nın
ışık mik ros ko bu al tın da in ce len me si ile ya pı lan bu
test özel lik le skle ro der ma ve der ma to mi yo zit gi bi
SRS de ayı rı cı ta nı da önem li yer tut mak ta dır.19 Ay-
rı ca, ha li ha zır da bağ do ku su has ta lı ğı ta nı sı al ma -
mış olan bi rey ler de tes pit edi le cek anor mal
ka pil le ros ko pi tes ti, ge le cek te ge li şe bi le cek bağ do-
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Biyokimya Glukoz Sedimentasyon

Üre/kreatinin ASO

AST/ALT CRP

Bilurbin profili RF

Lipit profili Anti-dsDNA

Elektrolitler ANA

B12, Folat, Ferritin p-ANCA

Demir c-ANCA

Demir bağlama kapasitesi İmmünolojik Anti-ro antikor

Endokrin Serbest T3 Anti-Sentromer antikor

Serbest T4 Anti-Scl-70 antikor

TSH Direkt Coombs

HbA1c İndirekt Coombs

Hematolojik PTZ/INR Soğuk agglutinin tarama

aPTT

Fibrinojen

TABLO 3: Sekonder Raynaud sendromu tanısı için yapılabilecek tetkikler.



ku su has ta lı ğı için önem li bir işa ret ola bil mek te dir.
Ya pı lan bir ça lış ma da, RS ta nı sı al mış olan anor mal
ka pil le ros ko pik bul gu la rı olan bi rey le rin %80’in de
bağ do ku has ta lı ğı ge li şe ce ği bil di ril mek te dir.20

RS ta nı sın da in va ziv gi ri şim sel yön tem ler ol-
duk ça na dir ola rak kul la nı lır. Bu tür test ler, sık lık -
la SRS’de gö rü len, tı ka yı cı ve/ve ya anev riz mal
da mar has ta lık la rı ya da alt ta ya tan bağ do ku su
ano ma li le ri ne bağ lı ola rak ge li şen mik ro-em bo li le -
ri ayırt et mek için kul la nıl mak ta dır.1,16

TE DA Vİ

RS te da vi sin de bir stan dart me tot ol ma yıp, te da vi
ki şi ye gö re dü zen len me li dir. RS’de te da vi nin ama -
cı, atak la rın sık lı ğı nı ve şid de ti ni azalt ma ya yö ne -
lik ol ma lı dır. So ğuk ile te mas tan ko run ma, si ga ra
kul la nı mı nın bı ra kıl ma sı, el ve ayak lar da va zo -
kons trük si yo na ne den ola bi len kim ya sal mad de ler,
ilaç lar ve or tam lar dan ka çın mak gi bi, ha yat stan-
dar dın da ki ba sit ba zı de ği şik lik ler tüm has ta la ra
öne ril me li dir. Bu nun la bir lik te te da vi nin stra te ji si
te mel de has ta lı ğın cid di ye ti ne, SRS’de alt ta ya tan
has ta lı ğın tü rü ne ve var sa do ku ha sa rı ve de re ce si -
ne gö re de ğiş mek te dir. RS te da vi si ni, far ma ko lo jik

ve gi ri şim sel yön tem ler ola rak iki ye ayır mak müm-
kün dür;

Far ma ko lo jik Te da vi

Far ma ko lo jik te da vi, ha yat stan dar dın da ki dü zen -
le me le re rağ men cid di semp tom la rı olan has ta lar -
da en di ke dir. Gü nü müz de ha len FDA ta ra fın dan
RS te da vi sin de kul la nıl ma sı mut lak onay lan mış bir
te da vi bu lun ma mak ta olup, özel lik le va zo di la ta tör
ajan lar geç miş ten bu ya na en çok ter cih edi len
ajan lar ol muş lar dır. 

Kal si yum ka nal blo kör le ri (KKB) en çok ter cih
edi len va zo di la ta tör ajan ola rak ge niş bir kul la nım
ala nı bul muş tur. Bu ilaç lar, ar ter du va rın da ki kal-
si yum ba ğım lı düz kas kon trak si yo nu nu, kal si yu -
mun hüc re içi ne gi ri şi ni ön le ye rek azal tır lar ve
va zo di la tas yo na ne den olur lar.  Bu ajan lar ken di iç-
le rin de üç ya pı sal alt grup oluş tur mak ta olup, kli-
nik pra ti ğe bu alt grup lar, kar di yak/vas kü ler
se lek ti vi te ola rak yan sır. Di hid ro pi ri din ler bu alt
grup lar içe ri sin de en az kar di yo se lek tif ola nı ve da -
mar düz ka sı üze rin de en iyi di la tas yon ya pan ajan-
lar dır. Bu grup ta ki, gü nü müz de de en çok
kul la nı lan ajan olan ni fe di pin, di ğer KGB’ler den
(ve ra pa mil ve dil ti a zem) çok da ha et kin so nuç la ra
sa hip olup, ha len al tın stan dart ola rak ka bul edil-
mek te dir. Bu nun la be ra ber, ye ni ne sil di hid ro pi ri -
din ler le (am lo di pin, ni car di pin, fe lo di pin, is ra di pin
gi bi) de et ki li so nuç la rın alın dı ğı bil di ril mek te dir.3

Thomp son, 18 ran do mi ze, ple sa bo kon trol lü ça lış -
ma üze ri ne yap tı ğı bir me ta ana liz de, KKB te da vi -
le ri nin ple sa bo ya gö re, 1 haf ta lık pe ri yot içe ri sin de,
PRS’li has ta lar da gö rü len atak lar da or ta la ma 2,8-
5,0, semp tom la rın cid di ye tin de %33 ora nın da bir
azal ma sağ la dı ğı nı bil dir miş ler dir.21 Gün cel pra tik -
te ise, bu ça lış ma la ra gö re da ha yük sek doz lar da te-
da vi ve ril me si ne kar şın, so nuç lar çok da ha ge niş bir
ara lık ta de ğiş mek te dir. Te da vi do zu, ni fe di pin için
gün lük 30-90 mg, am lo di pin için gün lük 2,5-10 mg
ola rak öne ril mek te dir.2 Doz yan et ki le re ve ila cın
et kin li ği ne gö re bi rey sel ola rak ayar la na bi lir. En sık
gö rü len yan et ki ler; flus hing, baş ağ rı sı ve pe ri fe -
rik ödem ola rak bil di ril mek te bir lik te olup, do za
ba ğım lı dır ve na di ren ila cın ke sil me si ne ne den
olur. SRS’de KGB’le rin et kin li ği PRS’de ol du ğu ka -
dar de ğil dir. 
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Nit rik ok si din RS pa to ge ne zin de ki ro lü bi lin -
me si ne rağ men, te da vi de kul la nı mı ko nu sun da he -
nüz net bir fi kir bir li ği yok tur. Nit rik ok sit ve di ğer
nit rat pre pa rat la rı, vas kü ler düz kas ka sıl ma sı nı
cGMP üze rin den azal ta rak va zo di la tas yon sağ lar -
lar. Bu pre pa rat lar, oral, to pi kal ve in tra ve nöz ola-
rak kul la nı la bil mek te dir. Her ne ka dar, PRS’li
has ta lar da to pi kal kul la nı lan %2 nit rog li se rin te da -
vi si nin ple sa bo ya gö re semp tom lar da ra hat la ma ya-
rat tı ğı bil di ril miş ol sa da,2 bu pre pa rat lar özel lik le
sis te mik do la şı ma ge çe rek baş ta baş ağ rı sı ve hi po -
tan si yon gi bi çe şit li cid di yan et ki le ri ne de niy le ye-
te ri ka dar kul la nım ala nı bu la ma mış lar dır. 

Se lek tif α1 blo kör ler ve bu grup tan pra zo sin,
özel lik le sis te mik skle ro za bağ lı SRS baş ta ol mak
üze re hem PRS hem de SRS’de atak la rın sık lı ğı nı
ve şid de ti ni azalt tı ğı ka nıt lan mış bir mo le kül dür.
Bu nun la bir lik te sık gö rü len yan et ki le ri ne de niy -
le kul la nı mı kı sıt lı dır.22

An ji o ten sin con ver ting en zim (ACE) in hi bi -
tör le ri ve an ji yo ten sin re sep tör blo kör le ri (ARB) gi -
bi re nin-an ji o ten sin sis tem üze rin den et ki gös te ren
mo le kül ler, güç lü bir va zo kons trük tör olan an ji o -
ten sin II’ nin olu şu mu nu ön le ye rek et ki gös te rir ler.
ACE in hi bi tör te da vi si, skle ro der ma da re nal kriz
dö nem le rin de ki atak la rın te da vi sin de uzun za man-
dır ak tif ola rak kul la nıl mak ta dır. PRS semp tom la -
rı nın te da vi si için bu ilaç la rın kul la nı mı ko nu sun da
he nüz net leş miş bir fi kir bir li ği ol ma sa da, gün lük
50 mg doz da uy gu la nan lo sar ta nın (ARB in hi bi tö -
rü), hem PRS hem de sis te mik skle ro za se kon der
SRS semp tom la rı nın ra hat la tıl ma sın da et ki li ol du -
ğu, hat ta bu et ki nin uzun sa lı nım lı 40 mg/gün ni fe-
di pin te da vi sin den da ha et ki li ol du ğu nu bil di ren
ça lış ma lar da mev cut tur. Alt grup in ce le me le ri, bu
grup ilaç la rın semp to ma tik et ki le ri nin PRS gru-
bun da da ha iyi ol du ğu nu gös ter mek tey se de, ke sin
en di kas yon için ile ri dü zey araş tır ma la ra ih ti yaç
du yul mak ta dır.23

Sis te mik ske le ro za bağ lı ola rak ge li şen SRS’de
va zo di la ta tör et ki le ri ile pros tog lan din ler et kin rol
oy nar lar. Bu et ki le ri ni, vas kü ler to nu su azal ta rak
gös ter dik le ri gi bi, özel lik le ilop ros tun, an ti fib ro tik
ak ti vi te si nin de et ki li ol du ğu dü şü nül mek te dir.24

Pros tog lan din le rin ve ana log la rı nın in tra ve nöz ola-

rak uy gu lan ma sı, özel lik le SRS’de, akut atak la rın
sa ğal tı mın da ve is ke mik ve di ji tal ül se ras yon la rın
te da vi sin de kul la nıl mak ta dır. Bu nun la bir lik te,
has ta la rın önem li bir kıs mın da do za ba ğım lı ola rak
baş ağ rı sı, bu lan tı, flus hing gi bi yan et ki le rin gö-
rül me si ne de niy le te da vi de ki ye ri ço ğu mer kez de
bu va ka lar ile sı nır lı kal mış tır. Yüz otuz bir has ta
üze rin de ya pı lan çok mer kez li bir ça lış ma da, ilop-
rost ve pla se bo te da vi ler kar şı laş tı rıl mış ve RS
semp tom la rı nın azal tıl ma sın da ilop rost %39,1 et-
ki li iken, pla ce bo %22,2 et ki li bu lun muş tur. Yi ne
ay nı ça lış ma da 3 haf ta lık te da vi ile ilop rost alan
grup ta ku ta nöz nek ro tik lez yon lar da %14,6 da ha
faz la iyi leş me göz len miş tir.2 Scor za ve ark. 2001 yı-
lın da  sis te mik skle ro za bağ lı SRS’si olan has ta la ra
ilop rost ile yıl içe ri sin de dö nü şüm lü ola rak ve ri len
te da vi nin, RS semp tom la rın da ki cid di ye ti ni fe di pi -
ne oran la da ha çok azalt tı ğı nı sap ta mış lar dır.25 Tüm
bu ümit ve ri ci so nuç la ra rağ men, bu grup ilaç la rın
et kin li ği nin net ola rak or ta ya kon ma sı için da ha
ge niş kap sam lı se ri le re ih ti yaç du yul mak ta dır. 

RS pa to ge ne zin de ki ro lü tam an la şı la ma mış ol -
sa da, se ro to nin ge ri alım in hi bi tör le ri nin (flu ok se -
tin, ke tan se rin gi bi) et kin li ği ko nu sun da bir çok
gö rüş var dır.26 RS ta nı sı al mış (PRS ve SRS) 53 ki şi
üze rin de ya pıl mış olan bir ça lış ma da, gün lük 20 mg
flu ok se tin te da vi si nin 6 haf ta lık sü rey le kul la nı mı
ile semp tom lar da ve atak la rın sık lı ğın da PRS’li has-
ta lar da cid di an lam da ra hat la ma ol du ğu, SRS’de ise
da ha az fay da gö rül dü ğü bil di ril miş tir.27 Bu nun la
bir lik te, ke tan se rin ile ya pı lan bir ça lış ma da sis te -
mik skle roz has ta la rın da an lam lı bir fay da gö rül -
me miş tir.28 Bu ne den le da ha ile ri ve ge niş se ri ler de
ça lış ma la ra ih ti yaç var dır. 

Fos fo di es te raz lar, hüc re içi nük le o tid le rin (c-
AMP, cGMP) yı kı mı nı re gü le eden komp leks bir
grup en zim ler dir. Bu en zim le rin in hi bis yo nu so nu -
cu hüc re içi c-GMP ar tar ve va zo di la tas yon be lir -
gin le şir. Fri es ve ark.nca, semp to ma tik ve
va zo di la ta tör te da vi ye di renç li 16 SRS has ta sın da
ya pı lan, pla se bo kon trol lü bir ça lış ma da,  gün de 2
de fa 50 mg sil de na fil uy gu lan ma sı ile has ta la rın or-
ta la ma atak sa yı la rın da, atak şid det le rin de azal ma
sap ta nır ken, tır nak ya ta ğı ka pil ler kan akı mın da ar -
tış göz len di ği bil di ril mek te dir.29 Bu nun la bir lik te
sil de na fi lin PRS’de ki et kin li ği gös te ri le me miş tir.3
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An tip la te let ajan la rın PRS’de rol le ri yok iken
SRS’de, özel lik le trom boz ve ül se ras yon ge liş miş
has ta lar da kul la nı la bi lir. As pi ri nin her ne ka dar te -
o rik ola rak va zo di la ta tör pros tog lan din sis te mi ni
in hi be ede rek va zo kons trük si yon oluş tur ma özel li -
ğin den bah se dil se de, özel lik le SRS’de 80-325 mg
as pi rin kul la nı mı öne ril mek te dir.2 An ti ko a gü lan
te da vi ya da trom bo li tik te da vi ise, akut is ke mik
olay lar da dü şü nü le bi lir. Dü şük mo le kü ler ağır lık lı
he pa rin te da vi le ri ile, SRS’li has ta lar da uzun sü re -
li te da vi ko nu su ha len tar tış ma lı dır. Özel lik le se-
lek tif has ta lar da, re kür ren em bo li ve ül se ras yon
öy kü sü olan lar da dü şü nü le bi lir.2 War fa rin te da vi -
si ile il gi li fark lı gö rüş ler ol mak la bir lik te, özel lik -
le kal si no zis ile bir lik te lik gös te ren sis te mik
skle ro zis has ta lı ğı olan bi rey ler de, an ti ko a gü lan te-
da vi nin ya nı sı ra eş lik eden fay da lı et ki le ri ol du ğu -
nu bil di ren ya yın lar da mev cut tur.30

Gü nü müz de özel lik le hi po tan sif sey ret me si
ne de niy le va zo di la ta tör te da vi kul la na ma yan has-
ta lar da et kin te da vi ler den bi ri de pen tok si fi lin dir.
Gün lük top lam do zu 1200 mg olan mo le kül, 2 ya
da 3 se fer de kul la nı la bi lir. Et kin li ği nin ya nın da en
önem li yan et ki si ta şi kar di ola rak bil di ril mek te -
dir.1

Tüm bu bah se di len far ma ko lo jik ajan la rın dı-
şın da, bo sen tan gi bi en do te lin re sep tör an ta go nist -
le ri nin, fa su dil gi bi Rho-ki naz in hi bi tör le ri nin,
çe şit li an ti ok si dan ajan la rın ve hat ta Bo tu li num tok-
si nin de RS te da vi sin de kul la nı la bi le ce ği ni be lir ten,
bir ço ğu te o rik bil gi ve eş lik eden has ta lık la ra gö re
hi po tez ola rak üre til miş, he nüz et kin li ği ka nıt lan -
ma mış de ney sel ça lış ma lar da mev cut tur.2

RS far ma ko lo jik te da vi sin de kul la nı lan ajan lar
Tab lo 4’te özet len miş tir.2

Gi ri şim sel Yön tem ler

Me di kal te da vi nin ba şa rı sız ol du ğu du rum lar da gi-
ri şim sel yön tem ler le te da vi dü şü nü le bi lir. Bu yön-
tem ler te mel de RS pa to ge ne zin de en çok suç la nan
sem pa tik si nir sis te mi ni de ner ve et me ye yö ne lik iş-
lem ler, ül se re-nek ro tik do ku la rın deb rid ma nı, ol-
duk ça sı nır lı va ka lar da vas kü ler re kons trük si yon ve
ta rih sel öne mi olan el ve di ji tal ar ter le rin ad ven ti -
si yal do ku strip pin gi ola rak sı nıf lan dı rı la bi lir.1,3,16

Sem pa tik si nir sis te mi de ner vas yo nu, ser vi kal
ya da to ra sik sem pa tik gang li yon la rın cer ra hi yön-
tem ler (açık ce ra hi, per kü tan cer ra hi-vi de o des tek -
li to raks cer ra hi si) ya da per kü tan mad de
en jek si yo nu ek si ze edil me si ya da blo ke edil me si
pren si bi ne da ya nır.1,16 Bir çok has ta bu te da vi ile
fay da gör dü ğü nü ifa de et mek tey se de, te da vi den
fay da gör me di ği ni ya da ge çi ci bir sü re fay da gör dü-
ğü nü an cak da ha son ra ya kın ma la rı nın tek rar la dı -
ğı nı be lir ten has ta la rın sa yı sı azım san ma ya cak
ka dar çok tur. Bu nun te mel ne de ni nin RS pa to ge -
ne zi nin sa de ce sem pa tik si nir sis te min den kay nak -
la ma ma sı di ye dü şü nül mek te dir.2 Thu ne ve ark.nca
2006 yı lın da ya pıl mış olan bir ret ros pek tif ça lış ma -
da, ser vi ko to ra sik sem pa tek to mi ya pıl mış olan has-
ta la rın %83’ü er ken dö nem de te da vi den fay da
gör dük le ri ni be lir tir ken, or ta la ma 40 ay lık bir sü re
içe ri sin de yak la şık %60’ın da ya kın ma la rın tek rar -
la dı ğı bil di ril miş tir.31

Per kü tan yön tem ler le sem pa tik si nir sis te mi
blo ka jı gü nü müz de da ha yay gın kul la nıl mak ta
olup, bu nun te mel ne de ni kla sik cer ra hi te da vi nin
komp li kas yon la rın dan (ka lı cı ya da ge çi ci Hor ner
sen dro mu, böl ge sel ter le me azal ma sı-kay bı, ve ka-
lı cı nö ral ji gi bi) ka çın mak tır.2 An cak özel lik le to-
ra sik sem pa tik blo kaj yön te mi nin de pnö mo to raks
ge li şi mi gi bi önem li önem li komp li kas yon la rı mev-
cut tur.1 Cer ra hi yön tem le re ben zer şekil de, per kü -
tan blo kaj yön tem le rin de de şüp he siz en önem li
so run, et kin li ği nin ge çi ci ol ma sı dır.2

AK RO Sİ YA NOZ

RS ayı rı cı ta nı sın da önem li yer tu tan bu has ta lık,
el ler de ağ rı sız, sü rek li de vam eden so ğuk luk ve si-
ya noz ile ka rak te ri ze olan ve RS’ye ben zer şekil de
ba yan lar da da ha sık gö rü len bir du rum dur. Has ta -
lı ğın ne den le ri ve pa to fiz yo lo ji si net ola rak bi lin -
me mek te dir. En çok ka bul gör müş olan te o ri, Le wis
ve Lan dis ta ra fın dan 1930’lar da or ta ya atıl mış tır.
Bu te o ri ye gö re; lo kal bir bo zuk luk tan kay nak la -
nan kü çük ar te ri yol ler de ki va zo mo tor to nus ar tı şı,
ka pil ler dü zey de ve kü çük ven ler de anor mal di la -
tas yo na ne den ol mak ta dır.3,32 SRS’de ol du ğu gi bi
alt ta ya tan bir di ğer has ta lı ğa (hi pok se mi, ak ci ğer
has ta lık la rı, he ma to lo jik bo zuk luk lar gi bi) bağ lı ise,
se kon der ak ro si ya noz ola rak ad lan dı rı lır. 
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Kli nik ola rak has ta lar; uzun yıl lar dır, el le rin de
ve par mak la rın da, sü rek li de vam eden so ğuk luk ve
ma vi-mor renk de ği şik li ği ya kın ma sı ile baş vu rur lar.
Has ta la rın el le ri ele vas yo na ge ti ril di ğin de da hi ta rif
edi len renk de ği şik lik le ri kay bol maz. Ya kın ma lar
sık lık la so ğuk ha va ve or tam lar da oluş sa da he men
tüm ha va ko şul la rın da da ol mak ta dır. Ar te ri yel na-
bız lar pal pe edi le bi lir ken, bu has ta lar da tro fik bo-
zuk luk ve per füz yon de fek ti göz len mez (Re sim 5).32

Bu has ta lı ğın RS’den en önem li ay rı mı, RS’de
gö rü len ka rak te ris tik tri fa zik renk de ği şik lik le ri nin
bu has ta lar da göz len me me si dir. Te da vi de ise en
önem li yön tem so ğuk or tam lar ile te ma sın ke sil -
me si ne da yan mak ta dır. Va zo di la ta tör te da vi ler de-
ne ne bi lir, an cak mut lak en di ke de ğil dir. RS’de
de tay lı ca bah se di len gi ri şim sel yön tem ler iler le miş,
cid di va ka lar da de ne ne bi lir ve ge nel lik le RS’ye gö -

re da ha et kin ve da ha ka lı cı ol mak ta dır. Se kon der
ak ro si ya noz va ka la rın da te da vi de ön ce lik le alt ta
ya tan ne den te da vi edil me li dir.2,3,32
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Terapotik Ajanlar Dozaj Açıklamalar

Kalsiyum kanal blokörleri Nifedipin 10-30 mg, 3x1 En sık kullanılan, en az kardiyoselektif

Uzun salınımlı Nifedipin 30-90 mg/gün Düşük yan etki profili

Amlodipin 2,5-10 mg/gün

Diltiazem 120-300 mg/gün Orta kardiyoselektif

Verapamil 40-120 mg, 3x1 En kardiyoselektif, etkinliği gösterilememiş

Vazodilatatörler Nitrogliserin %1 lik topikal Etkinliği gösterilmiş, ciddi yan etki

%2 lik topikal Sistemik emilim nedenli ciddi yan etki

Sodyum nitroprussid 0,3 mcg/kg/dk IV Kritik iskemide endike

Prostaglandinler İloprost 0,5-2,0 ng/kg/dk  IV 1-5 gün Kritik iskemide endike

Fosfodiesteraz inhibitörleri Sildenafil 50 mg, 2x1 Bir çalışmada yararı gösterilmiş

Cilostazol 50-100 mg, 2x1 Bir çalışmada yararı gösterilememiş

ACE/ARB inhibitörleri Enalapril 2,5-20 mg/gün

Kaptopril 6,5-25 mg, 3x1

Losartan 50 mg/gün Bir çalışmada yararı gösterilmiş

Selektif serotonin geri alım inhibitörleri Fluoksetin 20 mg/gün Bir çalışmada yararı gösterilmiş

Endotelin reseptör antagonistleri Bosentan 62,5-125 mg, 2x1 Yeni ülser oluşumunu azaltır, 

eski ülser iyileşmesini hızlandırmaz, 

hepatotoksik etki

Sempatolitikler Prazosin 1-5 mg, 2x1 Etkisi geçici, yan etkisi nedeniyle kısıtlı

Antikoagülan/Antitrombotik LMWH Akut/kritik iskemide endike

Warfarin Kritik iskemide endike

Aspirin 80-325 mg/gün Sistemik sklerozda etkili

t-PA Kritik/akut iskemide endike

Diğer Pentoksifilin 400 mg, 3x1 Kan basıncı düşük olan hastalarda etkin

600 mg, 2x1

Fasudil 30 mg/dk 30 dk IV infüzyon Ciddi pulmoner hipertansiyonun eşlik ettiği

SRS’de etkili

TABLO 4: Raynaud sendromunun farmakolojik tedavisinde sıklıkla kullanılan ajanlar.

RESİM 5: Akrosiyanoz tanılı bir hastada ellerin görünümü.



Lİ VE DO RE Tİ KÜ LA RİS

Li ve do re ti kü la ris sık lık la ba yan lar da gö rü len, ma-
vim si, yer yer le ke li kır mı zım sı cilt ren gi de ği şik -
lik le ri ile ka rak te ri ze bir va zos pas tik da mar
has ta lı ğı dır. Te mel fiz yo pa to lo ji si net ol ma mak la
bir lik te, or ga nik ya da fonk si yo nel ne den ler le ar-
te ri yol le rin da ral ma sı nın ve ka pil ler ve ve nül ler -
de ki di la tas yo nun yer al dı ğı dü şü nül mek te dir.
Li ve do re ti kü la ris li has ta lar dan ya pı lan his to pa to -
lo jik in ce le me ler de, in ti mal pro li fe ras yon, ba zı ar-
te ri yol ve ve nül ler de trom bo tik ya da pro li fe ra tif
ok lüz yon sap tan mış tır. Ül se ras yon la sey re den va-
ka lar da, bu bul gu la ra ek ola rak, di la te su be pi der -
mal ka pil ler ağ lar, len fa tik ka nal lar sap tan mış tır.33

Kli nik bul gu lar, ge nel lik le alt eks tre mi te ler de
ol mak üze re, tüm eks tre mi te ler de gö rü le bi len cilt -
te ma vim si kır mı zı be nek len me ler le ka rak te ri ze dir
(Re sim 6). So ğuk luk, uyu şuk luk, ba zen ağ rı ve pa-
res te zi kli nik tab lo ya eş lik ede bi lir. Na dir de ol sa
özel lik le so ğuk ha va lar da ül ser olu şu mu gö rü le bi lir
ve eğer olu şur sa te da vi ye ol duk ça di renç li dir.3

Ayı rı cı ta nı da, pe ri ar te ri tis no do sa, sis te mik
lu pus eri te ma to zus, kri yog lo bu lü ne mi, mik ro em -
bo lizm ya da ar te ri osk le ro zis ob li te rans dü şü nül -
meli dir. Te da vi de ge nel lik le kon ser va tif ka lın ma sı,
ül ser var sa ya ra ba kı mı ve deb rid man öne ri lir. Bu
has ta gru bun da, di ğer va zos pas tik has ta lık lar dan
fark lı ola rak lom ber sem pa tik gi ri şim sel iş lem le rin
da ha fay da lı ve da ha ka lı cı ol du ğu bil di ril miş -
tir.3,33

SO NUÇ

So nuç ola rak gün lük ha yat ta ço ğu za man unu tu lan,
özel lik le genç yaş gru bu bi rey le ri et ki le ye rek fonk-
si yo nel kay ba ve do lay lı ola rak iş gü cü kay bı na ne -

den olan va zos pas tik da mar has ta lık la rı, tah min
edi len den da ha sık kar şı mı za çık mak ta dır. Han gi
tü rü olur sa ol sun ya pıl ma sı ge re ken ilk iş lem se-
kon der form la rın ayırt edil me si ve müm kün se er -
ken ta nın ma sı dır. Eti yo pa to ge ne zi ha len net ola rak
or ta ya ko nu la ma mış, mut lak bir ta nı ve te da vi yön-
te mi ol ma yan bu has ta lar da te da vi de ki amaç semp-
to ma tik ra hat la ma yı sağ la mak olup, ilk ola rak
has ta nın sos yal ha ya tın da ba sit de ği şik ler yap ma sı
ge rek mek te dir. Ge rek me di kal te da vi de kul la nı lan
mo le kül ler, ge rek se gi ri şim sel yön tem ler hak kın da
da ha ge niş kap sam lı ve de tay lı ça lış ma la ra ih ti yaç
du yul mak ta dır.

ÇÇııkkaarr  ÇÇaattıışşmmaassıı
Yazarlar herhangi bir çıkar çatışması veya finansal
destek bildirmemiştir.
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