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Olgu Sunumu / Case Report

Yaygin olumcul trombozlarla seyreden idiyopatik hipereozinofilik sendrom:
Olgu sunumu

Idiopathic hypereosinophilic syndrome with disseminated fatal thrombosis: a case report
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oz

Tekrarlayan ve yaygin trombozlarin altinda sistemik
hastaliklar yatabilir. Bunlardan biri de idiyopatik
hipereozinofilik sendromdur. Altta yatan ikincil bir
nedenin bulunamadigi eozinofiliyle birlikte hedef
organ hasar1 bulgusunun da oldugu bir durumdur.
Etkilenen hedef organlar siklikla kalp, akciger, merkezi
ve periferik sinir sistemi ve cilttir. Hipereozinofilik
hastaliklar, kanda ve dokularda eozinofil sayisinin
artmasiyla iligkilidir. Eozinofiliyi etkili bir sekilde
tedavi edebilmek icin dogru tani ¢cok oOnemlidir. Bu
yazida, trombotik komplikasyonlar yiziinden kaybedilen
idiyopatik hipereozinofilik sendromlu 38 yasinda bir
erkek hasta sunuldu.

Anahtar sozciikler: Hipereozinofilik sendrom; sistemik hastalik;
tromboz.

Ozellikle yaygin ve tekrarlayan trombotik olaylarin
altinda sistemik hastaliklar yatabilecegi i¢in dikkatli
olunmalidir. Ust ekstremite derin ven trombozlarin-
da en sik gorulen predispozan faktorler arasinda;
santral vendz kateterler, malignansiler, enfeksiyon,
kronik bobrek yetmezligi, gecirilmis alt ekstremite
derin ven trombozu, gecirilmig travma ya da cerra-
hi, konjestif kalp yetmezligi, norolojik hastaliklar ve
hiperkoagiilabilite gibi durumlarin bulundugu o©ne
suriilmektedir.™! Bunlardan bir tanesi de idiyopatik

ABSTRACT

Systemic diseases may be present in the underlying recurrent
and disseminated thromboses. One of them is idiopathic
hypereosinophilic syndrome. It is a condition which is
associated with the presence of eosinophilia without a
secondary underlying cause and also with an evidence of
end-organ damage. Affected end organs are most frequently
the heart, lungs, the central and peripheral nervous system,
and the skin. Hypereosinophilic disorders are associated
with the increased counts of eosinophils in the blood and
tissues. Correct diagnosis is of utmost importance for
effective management of eosinophilia. Herein, we present a
38-year-old male patient with idiopathic hypereosinophilic
syndrome who died due to thrombotic complications.

Keywords: Hypereosinophilic syndrome; systemic disease;
trombosis.

hipereozinofilik sendromdur (HES). Idyopatik hipere-
ozinofilik sendrom ciddi trombotik komplikasyonlarla
seyredebilmektedir. Eozinofililer ikincil, klonal ve
idiyopatik olarak siniflandirilabilir. Idyopatik hipere-
ozinofilik sendrom, idiyopatik eozinofili grubundadir.
Bu hastaliklarin ayiric1 tanisini yapmak onemlidir.
Ozellikle 2003 yilinda PDGFRA (platelet-derived
growth factor receptor-alpha) mutasyonu olanlar-
da imatinibin yuksek etkinliginin gosterilmesinden
sonra bu ayirim ¢ok daha fazla onem kazanmistir.™
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Bu yazida idiyopatik hipereozinofilik sendrom tanisiyla
izlenen, kortikosteroid ve hidroksilire tedavisiyle eozi-
nofil sayisinin ve akciger tutulumunun buyitk oranda
kontrol altina alindig1 fakat ciddi trombotik komplikas-
yonlarin goruldugii ve bu nedenle kaybedilen bir olgu
sunuldu.

OLGU SUNUMU

Otuz sekiz yasinda bir erkek hasta 2005 yilinda son
bir haftadir olan karin agrisi, kilo kaybi, ates, Oksuruk
ve nefes darlig1 yakinmalariyla bagvurdu. Fizik mua-
yenesinde, kaburga altinda 3 cm ele gelen agrili sple-
nomegali ve solunum muayenesinde iki tarafli akciger
alanlarinda yaygin kaba raller saptandi. Hemogramda
Iokosit sayisi: 135.000 pL eozinofil sayisi: 115.000 pL,
notrofil sayisi: 10.900 pL hemoglobin: 11.7 gr/dL,
trombosit: 173.000 puL ve periferik yaymada tum alan-
larda yaygin eozinofil infiltrasyonu izlendi. Hastaya
kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisi yapildi. Kemik
iliginde, tum parankimi yaygin olarak infiltre eden
matur gorunumde eozinofilik Iokositler ve eozinofilik
promiyelositler goruldu. Blast artigt saptanmadi ve
sitogenetik inceleme sonucu normal bulunan hasta-
ya idiyopatik hipereozinofilik sendrom tanisi kondu.
Total immunoglobulin (Ig) E: 11.4 ve vitamin B12 sevi-
yesi normal olarak ol¢uldu. Hastaya 1 mg/kg/giin metil
prednizolon bagslandi. Akciger bilgisayarli tomografi-
sinde sag akcigerde daha belirgin olmak tizere alt lob
ust segmentten baslayip her iki akciger parankiminde
yaygin buzlu cam gortinimi ve yamal tarzda infilt-
rasyon saptandi. Bu durum eozinofilik infiltrasyon
olarak degerlendirildi. Transtorasik ekokardiyografi
yapildi ve normal olarak degerlendirildi. Batin ultraso-
nografi (USG)’sinde 17.5 cm hepatomegali ve 17.5 cm
capinda splenomegali saptandi. Sadece kortikosteroid
tedavisiyle bir ay icinde lokosit sayis1 26.600 pL ve
eozinofil sayis1 19.400 pL seviyesine kadar geriledi ve
fizik muayenede akciger seslerinde diizelme saptandi.
Eozinofil sayisini kontrol etmek amaciyla tedaviye
hidroksiiire de eklendi. Tanidan ¢ ay sonra ve eozi-
nofil sayisinin 7.800 puL’ye dustugi donemden bir ay
sonra hasta sol omuz ve koltukaltinda siddetli agr1 ve
kizariklik yakinmasiyla poliklinige bagvurdu. Fizik
muayenesinde sol supraklavikiller bolge, omuz ve sol
memeye kadar olan bolgede kizariklik, sol omuzda
sislik ve elle muayenede agri saptandi, acil ust ekstre-
mite vendz Doppler USG yapildi ve sol subklavyen ven
trombozu saptandi. Hastaya dugiik molekul agirlikli
heparin ve varfarin tedavisi baslandi. Bir hafta son-
raki poliklinik kontrolinde yakinmalarinin duzeldigi,
ayn1 zamanda kizariklik ve sislikte gerileme oldugu
goruldu. Kontrol akciger tomografisinde ii¢ ay onceki
lezyonlarin tamamen duzeldigi goruldu. Hidroksiure,
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metilprednizolon ve antikoagiilan tedavisiyle izlenen
hastada kontrol hemograminda hemoglobin: 7.2 gr/
dL notrofil: 420 pL eozinofil 1880 pL trombosit:
114.000 pL saptaninca akut eozinofilik veya akut
miyeloid losemiye donuisim olabilecegi dusunulerek
periferik yayma tekrar degerlendirildi. Blast artisi
goriilmedigi icin akut losemi donusimu dusuniilme-
di. Pansitopeninin hidroksiiureye bagli gelisebilecegi
dusunulerek hidroksiuire kesildi ve tedaviye interferon
tedavisiyle devam edilmesine karar verildi. Gunde ug
milyon unite interferon alfa tedavisine baglandi. Bu
tedaviyle birlikte hastaya giinde 16 mg metilprednizo-
lon verildi. Bu tedavilerin yani sira toplam bes aydir
varfarin tedavisi devam eden ve izlem altinda olan
hasta giddetli karin agris1 nedeniyle poliklinige bas-
vurdugunda yapilan acil batin Doppler USG’de vena
kava inferior lumeninin sag atriyuma ac¢ilmasina 4 cm
kala lumeni tama yakin tikayan 33.5x17 mm capinda
trombuis saptandi. Varfarin tedavisine dusuk mole-
kul agirliklt heparin eklenerek 10 giin sonra kontrol
Doppler USG yapildi ve trombiis boyutlarina kuigiilme
saptandi. Ancak hasta bir ay kadar sonra nefes darlig1
yakinmalariyla bagvurdugu acil poliklinikte resusi-
tasyona ragmen kaybedildi. Otopsi yapilamadig: icin
olum nedeni netlestirilemedi ama yine yuksek ihtimal-
le trombotik bir komplikasyona bagli oldugu (pulmo-
ner emboli, miyokard enfarktusu gibi) dusunuldu.

TARTISMA

Eozinofili, bati1 ulkeleri ile karsilagtirildiginda tro-
pikal ulkelerde helmint enfeksiyonlar1 nedeniyle gore-
celi olarak daha sik goruilmektedir. Bat1 tilkelerinde
ise eozinofilinin en sik rastlanan ikincil nedenleri,
alerjik hastaliklar, vaskulit, ilaclar ve miyeloid dig1
malign hastaliklardir. Ozellikle endemik bolgelere
seyahat edenler basta olmak uzere paraziter enfek-
siyonlar da akilda tutulmalidir. Ikincil eozinofiliyi
dislarken seyahat dykusuni iyi sorgulamak, hastanin
ilag listesini gozden gecirmek, dikkatli bir fizik mua-
yene yapmak ve bazi laboratuvar testlerini uygulamak
gerekmektedir. Bu testler arasinda akciger radyografi-
sinin degerlendirilmesi, paraziter incelemenin yapil-
mast gibi tetkikler yer almaktadir. Hipereozinofilik
sendrom, kemik iliginde eozinofil yapiminin artmasi
ile eozinofili, dokuda eozinofillerin infiltrasyonu ve
organ hasarina neden olan nadir bir hematolojik has-
taliktir. Tanida su kriterlere bakilmaktadir. Alt1 aydan
daha uzun sturen ve milimetrekiipte 1500’tn Ustinde
seyreden eozinofil sayisi, alerjik hastaliklar ve para-
zitik enfeksiyonlar gibi eozinofiliye neden olabilecek
hastaliklarin olmamasi, organ tutulumlarinin belirti ve
bulgularinin olmasidir. En sik tutulan organlar, kalp,
akciger, merkezi ve periferik sinir sistemidir. Hastalik
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daha sik olarak erkeklerde ve 20-50 yag arasinda
gorulmektedir.>”!

Tedavide kalp ve norolojik tutulum gibi durum-
lar ve belirgin eozinofili varsa ilk tedavi yonte-
mi yuksek doz kortikosteroid olmalidir (Orn.
intraven6z 1 mg/kg/giin metilprednizolon tedavisi).
Kortikosteroid, tedaviye yanit vermeyen hastalarda
trombosit kaynakli buyume faktoru PDGFRA geni
mutasyonu olmayanlarda imatinib yanit1 belirsiz de
olsa calisma dahilinde denenebilir. Yasami tehdit
eden hizla ilerleyen hastalarda eozinofil sayisini
dusurmek i¢in vinkristin tedavisi planlanmalidir.
Yasami tehdit eden c¢ok ciddi durumlarda tedavide
bazen cok daha yuksek doz kortikosteroid kullani-
labilmektedir (10-20 mg/kg/giin). Ayrica interferon,
etoposid, klorambusil, hidroksiiire ve siklosporin de
tedavide kullanilan ilaglar arasindadir.®®”

Bizim hastamizda kortikosteroid ve hidroksiuire
tedavisiyle eozinofil sayis1 butyuik ol¢tide kontrol altina
alindi. Hastada once sol subklavyen vende trombiis
gelisti sonra vena kava inferiorda trombiuis saptand: ve
en son acil poliklinige bagvurdugunda muhtemel bir
trombotik komplikasyon nedeniyle hasta kaybedildi.
Hipereozinofilik sendromda tromboza egilim bilinmek-
tedir fakat mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir.
Aktive olmug eozinofillerde katyonik proteinin ve major
bazik proteinin koagiilasyon ve fibrinoliz mekanizma-
larim1 etkileyerek tromboza egilim yarattig1 dugunul-
mektedir. Hatta baz1 durumlarda hastanin semptomlari
olmasa bile antikoagiilan tedavinin baglanmasini one-
renler vardir.®!°

Sonug olarak, ozellikle tekrarlayan yaygin trom-
bozlarla seyreden hastalar altta yatan sistemik hasta-
liklar agisindan arastirilmalidir. Bunlardan bir tanesi
hipereozinofilik sendromdur. Eozinofililere yaklagim-
da sistematik yaklagim gereklidir. Ikincil nedenleri
disladiktan sonra molekiiler genetik ¢alismalarin kat-
kistyla hastalik siniflandirilmali, tirozin kinaz inhi-
bitorlerinin (imatinib gibi) etkili oldugu hastaliklar
mutlaka tanimlanmalidir. Trombotik komplikasyonlar
akilda tutularak antikoagiilan tedavi geciktirilmeme-
lidir.
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