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Bir IvioraTik HirEREOZINOFILIK SENDROM V AKASI
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OZET: idiopatik Hipereozinofilik Sendrom'un temel dzelliklerinin bulundugu ve tanisi deri, burun mukozasi, karaciger biyopsilerinin patojkietkiki | nulan bir vaka unulmugtur.
Bu vaka, literatiirde Idiopatik Hipereozinofilik Sendrom'a ait vaka serilerine nadir rastianmas ybnil ile de ilgi ¢ei bulunmugtur.

SUMMARY: A case having the basic features of Idiopathic Hypereosinophilic syndrome is presented. It is diagnosed by the pathological examination of the biopsies from
the skin, mucosa of the nose and liver. The case is thought to be interesting, because Idiopathic Hypereosinophilic syndrome is rarely found in the literature as case

serials.

GIRIS

idiopatik Hipereozinofilik Sendrom (IHS), periferik kan-
da ve kemik iliginde ylksek derecede eozinofili ve gesitli
organlarin eozinofil polimorf niveli I6kosit infiltrasyonu ile
karakterize bir hastaliktir. Tani kriterleri: 1. Periferik kanda
eozinofil sayisinin 6 aydan daha uzun siire 1500/mm3'iin
Uzerinde seyretmesi, 2. Eozinofilinin bilinen diger sebepleri-
nin bulunmamasi, 3. Organ infiltrasyonuna ait belirti ve
semptomlarnin mevcudiyeti olarak 6zetlenebilir.

IHS'a 20-50 yas arasinda ve erkeklerde daha sik rastla-
nir. Baglangig semptomlari, halsizlik, yorgunluk, adale agri-
lar, ates, anjioddem olabilir. Daha sonralan eozinofil poli-
morf niiveli I6kosit infiltrasyonu ile karakterize spesifik or-
gan tutulumuna ait belirti ve semptomlar ortaya ¢ikar (1,3).
Hepatomegali, splenomegali, kardiyak Gftirimler, gesitli de-
ri lezyonlan, éksiirik, diyare, artralji ve abdominal agn sik
rastlanan semptom ve bulgulardir. IHS'da kardiyak tutulma
oldukga yaygin olup, morbidite ve mortalitenin temelini olus-
turur (10). Kardiyak hastahgin ortaya ¢ikisinda endokardi-
yal fibrozis, miiral trombis olugumu ve miyokard iltihab: et-
kili olur (8).

Norolojik tutulma; periferik néropati, embolik ve trombo-
tik olaylara bagl fokal veya diffuz santral sinir sistemi dis-
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fonksiyonu meydana getirebilir. IHS'da diger organ sistem-
lerinin tutulmasi s6z konusu olabilir.

VAKA

S.A. isimli 25 yasindaki erkek hastamiz 18.11.1992 tari-
hinde 422 klinik protokol numarasi ile tetkik ve tedavi ama-
ciyla yatinlmisti. Sikayetleri viicutta sigme, nefes darlig,
karin sigkinligi,. halsizlik, cabuk yorulma idi. llk defa 6-7 yil
once yizde ve gz kapaklarinda zaman zaman sgismeler
baglamis. 1-2 yil sonra tim viicudunda yaygin sismeler or-
taya gikmig. 7-10 guin kadar siren bu sigme ataklan kendili-
ginden gegiyor ve ortalama ayda bir kere tekrarliyormus. 4
yil 6nce bu sismelere nefes darlidi, ¢abuk yorulma, karinda
siskinlik gikayetleri ilave olmus. Miracaat ettigi hastanede
"Kalp Yetersizligi" tanisi ile kardiyotonik ve diiretik tedavi
uygulanmig, ancak sikayetlerinin devami (izerine Erzurum
Tip Fakiltesi'ne yatirilmis. Yapilan tetkiklerinde "Allerjik
Vaskilit" én tanisi konulan hasta ileri tetkik ve tedavisi igin
klinigimize gonderilmis.

Hastamizin 6z ve soy gegmisinde bir &zellik yoktu.

Fizik muayenesinde obesite, yiizde, bacaklarda ve deri-
de d6dem, dermografizm, 0.5-1.5 cm. ¢apinda birka¢ tane
aksiller adenomegali, pozitif hepatojuguler refli, 12 cm. he-
pegali, 4 cm. splenomegali, sag bacak lateralinde ve sol ba-
cak medial bélgede duyu kusuru tesbit edildi.

Laboratuvar incelemelerinde, sedimantasyon 96 mm/
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Resim 1. Karaciger portal bélgede ve fibroz septumla ayrilmig lo-
buluslar arasinda eozinofil polimorf niveli Idkosit infiltrasyonu
(HE. x 310)

saat, Hb % 12 gr. Het % 36, eritrosit sayisi 4.150.000, L6-
kosit sayisi 27.470, Trombosit sayisi 124.000, Lokosit for-
muliinde eozinofil polimorf niveli 16kosit orani % 56 olarak
bulundu. idrar tetkikinde bir 6zellik yoktu. Kan biyokimya-
sinda ozellik olarak Albiimin % 1.9 gr., Globulin % 5.2 gr.,
Protein Elektroforezinde Albtimin % 1.9 gr., Globulin % 5.2
gr., Protein Elektroforezinde Albiimin % 27.3, Gamma glo-
bulin % 56.2; Immunoglobulinlerin kantitatif tayininde 1gG,
IgM, IgE duzeylerinde artma; Immunoelektroforezde IgG'
nin hakim oldugu poliklonal gammopati tesbit edildi. Kanin
bakteriyolojik incelemesinde Anti HBs pozitif olarak bulun-
du. Akciger grafisi ve EKG'de 6nemli bir bulgu yoktu. Eko-
kardiyografik tetkikte, sol atrium ve sag kalpte hafif genis-
leme, orta derecede trikiispid yetersizligi, hafif mitral yeter-
sizligi bulgulan gérildi. Kalbin manyetik rezonansla tetkiki
normal idi. Karin ultrasonografi ve CAT tetkiklerinde hepa-
tosplenomegali diginda patolojik bulgu gorilmedi. Toraks
CAT tetkiki normal olarak bulundu.

Kemik iligi aspirasyonunda, hiicreden zengin kemik iligi
ve % 31 oraninda eozinofil polimorf nuiveli 16kosit tesbit edil-

Resim 2. Burun mukozasinda Yyiizeyde cok katl yass: epitel crtiisti
s'uque{yal alanda ektazik damarlar icerisinde ve stromada yogm;
eozinofil polimorf niiveli lokosit infiltrasyonu (H.E. x 310).

di. Karaciger ponksiyon biyopsisinde (ponksiyon No.
18.157/92), lobiller ve portal yapinin eozinofillerden ileri de-
recede zengin oldugu; portal alanlardan parenkim igine uza-
nan, fibroblastik elemanlardan fakir, hafif liften zengin bag
dokusu gelismesi meydana geldigi géraimustar. Ayrica he-
patositlerde serpintili sikga rastlanan yag vakuolleri ile erit-
rositten zengin siniisoidlerde bolca eozinofil polimorf naveli
I6kositlerin bulundugu karaciger doku kesitleri gorilmustar
(Resim 1). -

Burun mukozasindan alinan materyal makroskopik ola-
rak 5.0x0.4x0.3 cm. digilerinde grimsi, pembe renkte dii-
zensiz bir parga seklindeydi (Prot. No. 4445/92). Mikrosko-
pik incelemede 6zellikle submukozada yaygin eozinofil poli-
morf niveli I6kosit infiltrasonu saptandi (Resim 2). Tani "Eo-
zinofillerden zengin iltihap" olarak bildirildi.

Deriden alinan materyalin tetkikinde, (Prot No.3934/92)
ozellikle damarlar gevresinde daha belirgin olmak Gzere eo-
zinofil polimorf niveli 16kosit infiltrasyonu gérildi (Resim
3). Transbronsial akceger biyopsisinde yer yer eozinofil po-
limorf niiveli I6kositlere rastlandi. Sag kalpten alinan endo-
kard biyopsisinde oézellik yoktu.

o N B R IR
Resim 3. Derinin dermis tabakasinda ozellikle damarlar cevresinde

daha belirgin olarak eozinofil polimorf niiveli Iékosit infiltras
(HE. x 310). - i ¢

TARTISMA

iik defa 1879 yilinda Paul Ehrlich tarafindan tanimlanan
eozinofil polimorf niiveli 1&kositlerin, solunum ve sindirim
sistemi mukozalar ile deride yaygin olarak bulunmasi, bu
htcrelerin konagi dis cevreden gelen zararl etkenlere karsi
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korudugunu dastndirmastdr (11). Eozinofil polimorf niveli
I6kositler 6zellikle doku invasyonu yapan parazitlere kargi
kanda artar ve antikora bagimli hiicresel sitotoksisite veya
komplemana bagh mekanizmalarla parazite baglanip, sitop-
lasmik enzimleri ile parasiti 6ldarir (10,11). Kanda eozinofil
polimorf niiveli l6kositler parazitos disinda gesitli allerjik
hastaliklarda (Astma, rinit, allerjik bronkopulmoner aspergil-
loz), deri hastaliklarinda (Atopik dermatit, billéz pemfigoid,
uyuz), bag dokusu hastaliklari, malign hastaliklar ve immiin
yetersizlik sendromlarinda (Hiper IgE Send., selektif IgA
yetersizligi, Wiscott-Aldrich Send.) artabilir (10,11). Eozi-
nofil polimorf niveli I6kositlerin toksik etkili en dnemli medi-
atdrleri major bazik protein ve eozinofilik katyonik proteindir
(10).

IHS'da eozinofil polimorf niiveli Iokositlerin hem periferik
kanda ve kemik iliginde artigi hem de organ infiltrasyonu ka-
rakteristiktir (6). Yapilan aragtirmalara goére organ sistem
tutulmasi ortalama olarak, hematolojik tutulma % 100, néro-
lojik tutulma % 64, deri % 56, kardiyovaskiler tutulma %
54, dalak % 46, akcigerler % 40, karaciger % 32, burun ve
sintsler % 26, gbzler % 18, gastrointestinal sistem % 14,
lenfoid dokular % 12, adale sistemi % 12 geklindedir (1,3).

Vakamizda yapilan gesitli organ biyopsileri ve alinan
materyallerin patolojik anatomik tetkikleri sonucu deri, bu-
run septumu, karaciger ve kismen de akcigerde eozinofil
polimorf niveli I6kosit infiltrasyonu tesbit edilmistir.

IHS'da kalb tutulmasi primer olarak endokard hasari,
tromboemboliler, valvill yetersizligi seklinde ortaya gikabilir
(9). Nitekim, vakamizin ekokardiyografik tetkikinde kalpte
dilatasyon ve trikiispid valvil yetersizligi tesbit edildi.
IHS'da solunum sistemi tutulmasi diffaz interstisyel infilt-
rasyon, pulmoner fibroz ve pulmoner infarktiis seklinde ola-
bilir (3,8).

Norolojik tutulma sonucu periferik néropati, embolilere
bagh fokal nérolojik bozukluklar, ataksi, spastisite, hemipa-
rezi, konflizyon ve koma gelisebilir (1,10). Vakamizda peri-
ferik néropati ile uyumlu olarak sag bacak lateralinde ve sol
. bacak medial bélgede duyu kusuru tesbit edilmistir.

IHS'da eozinofili digindaki hematolojik bozukluklar; ane-
mi, trombositopeni, miyeloid displazi seklinde ortaya ¢ikabi-
lir. Vakamizda periferik kanda eozinofil polimorf niveli 16ko-
sit orani % 56 ve mm3'te 15.508 olarak bulunmustur. Hasta-
nin klinigimizdeki takibi sirasinda eozinofil sayisinin mm3'te
50.000'e kadar yiikseldigini tesbit ettik. IHS'da bulunabilen
dermografizm, Grtiker ve anjioddem gibi deri belirtiler vaka-
mizda mevcut idi. IHS vakalarninin gogunda kardiyak tutul-
maya bagh hepatomegali tesbit edilebilir. Keza vakalarin 1/
3'Unde eozinofil polimorf niveli I6kositlerin karacigere infilt-
rasyonu ve kronik hepatit bulunabilir (2,4). Hastalarin orta-
lama % 15'inde karaciger fonksiyon testleri bozuktur. Nadi-
ren Budd-Chiari sendromuna rastlanabilir. Vakamizdaki he-
patomegalinin hem eozinofil polimorf niveli I6kositlerin ka-
racigere infiltrasyonuna hem de kardiyak tutuluma bagh
oldugunu dislndlk. IHS'da gastrointestinal sistem, bob-
rek, gbz ve adale tutulmasina nispeten nadir rastlanir. Nite-
kim vakamizda bu organlara ait tutulma bulgulan mevcut
degildi. IHS'lu hastalarda zamanla lenfoblastik I6semi veya
T hicreli lenfomaya dénis olabilir (5,7).

IHS'lu tedavi edilmeyen olgularin gogu yil iginde kaybe-
dilir. 3 yilik sirvi% 12 civarindadir. Organ disfonksiyonu
gostermeyen vakalar 3-6 aylik aralarla kontrol edilerek izle-
nir. Organ fonksiyon bozuklugu varsa Prednisolon (PRD) 1
mg/kg olarak verilebilir. Kortikosteroide cevap vermeyen
hastalarda Hydroxyurea 0.5-1.5 mg/kg kullanilabilir. Bazi
hastalarda kortikosteroid ve siklosporin kombinasyonu ile
olumlu sonuglaralindids bildirilmistir (1,3). Selektif vakalarda
kapak replasmani, trombektomi uygulanabilir.

Hastamizda organ infiltrasyonu ve buna bagh klinik be-
lirtiler mevecut oldugu igin kortikosteroid tedaviye baglanma-
s1 uygun gérilda. 1 mg/kg dozunda PRD ile dnemli klinik di-
zelme elde ettik. Derilezyonlarn, ddemler, hepatosplenome-
gali geriledi ve hasta ortalama 10 kg verdi. PRD tedavisinin
10. giininde periferik kanda I8kosit sayisi mm3'te 10.000
civarina, eozinofil polimorf niiveli I6kosit orani % 3'e kadar
disti. Sedimantasyon kontrolleri 6nce 30 mm/saat, daha
sonralari 5 mm/saat olarak bulundu.

Kortikosteroid ile tedavi esnasinda yapilan ikinci karaci-
ger ponksiyon biyopsisinde eozinofil polimorf niiveli I16kosit
infiltrasyonunun geriledigini ve klinik olarak hepatomegalide
5-6 cm. kadar bir kiigliime oldugunu tesbit ettik. Kalp kate-
terizasyonu ve ikinci defa yapilan elektrokardiyografik tet-
kik normal olarak bulundu.

Sonug olarak, periferik kanda yilksek derecede eozino-
fili yaninda gesitli organlarinda eozinofil polimorf naveli 16-
kosit infiltrasyonu mevcut olan vakamiz, kortikosteroid ile
tedaviye oldukga iyi cevap vermis ve hem klinik hem de lla-
boratuvar bulgularinda énemli diizelme elde edilmigtir.
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