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PDGFR-A Negatif Hipereozinofilik
Sendrom Olgusunda Tirozin Kinaz
Inhibitorii Tedavisine Dramatik Yanit

Dramatic Response to Tyrosin Kinase Inhibitor
Treatment in Patient with PDGFR-A Negative
Hypereosinophilic Syndrome
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Elli bes yasindaki erkek hasta, periferik kanda uzun streli eozinofili ve eozinofiliyi aciklayacak
malignite, parazitoz ve diger dermatozlara ait bulgularin olmamasi, karaciger biyopsinde eozi-
nofilik infiltrasyon saptanmasi, organ tutulumlarinin olmasi nedeniyle hipereozinofilik sendrom
(HES) tanisi almis olup nadir goriilen bir hastalik olmasi sebebiyle sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Hipereozinofili; PDGFR-A; imatinib

ABSTRACT

A 55-year-old male patient diagnosed with hypereosinophilic syndrome (HES) due to prolonged
eosinophilia in peripheral blood, absence of malignancy, parasitic infections, and other dermato-
logical findings related to eosinophilia, and detection of eosinophilic infiltration in liver biopsy,
along with organ involvement, is presented due to the rarity of the condition.
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GiRiS
Periferik kanda eozinofil artisini ifade eden eozinofili; hafif (Ust limit 1500/pL), orta

(1500-5000/pL arasi) ve agir olarak (>5000/pL) derecelendirilerek incelenmektedir
(1,2). Hipereozinofili terimi genellikle 1500/pL tzerindeki degerler icin kullaniimakta-

dir.

Eozinofili, non-hematolojik ve hematolojik bozukluklarda ortaya ¢ikabilir ve organ Makale atifi: Emre Unsal S, Fidan K,
hasarina yol acabilir. Eozinofilinin en sik sebepleri; paraziter enfeksiyonlar, atopik-a- Tager Kanat N, Mandaci Sanli N, Akyol
leriik h Ikl ilacl badli olabilir. Vaskilitler. karsi | lenf larda d G, Keklik M ve ark. PDGFR-A negatif
erjik hastaliklar ve ilaclara bagl olabilir. Vaskilitler, karsinomlar ve lenfomalarda da emreeetTE seehem Glgistnih
sekonder eozinofili olarak gorilebilir. tirozin kinaz inhibitérii tedavisine

dramatik yanit. LLM Dergi 2024;8(1):1-4.
OLGU SUNUMU

Bilinen serebrovaskiiler okliizyon (SVO) tanisi olan 55 yasinda erkek hasta halsizlik,  Yazisma Adresi
nefes darligi sikayeti ile hastaneye basvuruyor. Gogus hastaliklar tarafindan degerlen-
dirilen hastadan ilk olarak COVID-19 testi, tam kan sayimi, posteroranterior akciger gra-
fisi ve toraks bilgisayarli tomografisi isteniyor. COVID-19 testi negatif sonuglaniyor. Tam
kan sayiminda; WBC (beyaz kiire) 18.35 x 10%/uL, HGB (Hemoglobin) 12.5 g/dL, platelet
410 x 103/uL, n6trofil 8.59 x 10%/pL, lenfosit 4.85 x 10%/uL, monosit 1.3 x 10%/uL, eozinofil
3.53 x 10%/uL, bazofil 0.08 x 10%/uL olarak goriliyor. Radyolojik goérintiilemelerde bi-
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Hipereozinofilik Sendrom

(SUV maks= 7.5) izlenmektedir. Tiim segmentlerde bliytigt 16 mm capli multipl nodtiler lezyona ait orta-yogun dlizeyde FDG
tutulumu (SUV maks= 6.4).

lateral amfizem ve kiclik hava yolu hastaligi tespit edilmesi
Uzerine hasta icin astim tedavisi baslaniyor. Fakat eozinofil
degerlerinde diisme ve semptomlarda iyilesme gézlenmi-
yor. Bunun (izerine hastanin tedavisine antiparaziter ekleni-
yor. Takiplerinde hipereozinofili kan tablosu devam etmesi
nedeniyle vaskiilit, Churg-Strauss sendromu 6n tanilari ile
gonderilen ANA ve ANCA tetkikleri negatif sonuglaniyor.
Hastada takiplerinde gégus agrisi olmasi lzerine kardiyo-
lojik acidan degerlendirildiginde yapilan ekokardiyografi-
de EF= %50 olup sol ventrikiil apikal boélgede hiperekojen
kitle imaji tespit edilmesi tizerine 6n tani olarak trombus
veya Loffler endokarditi diistintliyor. Antiagregan-antiko-
agllan tedavi baslanan hastada sistemik tutulum olmasi
sebebiyle malignite arastirlmak tzere PET CT planlaniyor.
Cekilen PET-CT'de karacigerde malign proces olabilecegi
raporlaniyor (Sekil 1). Kitle imajindan yapilan karaciger bi-
yopsi sonucu eozinofilik hepatit olarak raporlaniyor (Sekil
2). Bunun Uzerine hiperozinofilik sendrom tanisi alan hasta-
dan gonderilen gen tahlillerinin sonucu BCR-ABL [t (9;22)]

o N

Sekil 2. Eozinofilik mikroapse formasyonu. Blyditilmis
alanda eozinofil infiltasyonu ve Charcot-Leyden kristalleri (ok
ile isaretli) gésterilmistir.
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flizyon geni, JAK2 negatif ve FIP1L1/CHIC2/PDGFRA bdlge-
leri agisindan normal sonuglaniyor. Lenfositik HES acisindan
flow sitometri incelemesi normal degerlendiriliyor.

Hastaya sirasiyla 1 mg/kg'dan kortikosteroid, hidrok-
silire baglanan hastanin takiplerinde eozinofil degerlerin-
de dusme gozlenmedi. Bunun Uzerine imatinib 400 mg
tedavisi baslandi. Tedaviyle semptomlarda diizelme, PET
CT'de lezyonlarda gerileme ve eozinofil seviyesinde azal-
ma gozlemlenmesi Uzerine imatinib tedavisine devam
edildi (Sekil 3, Tablo 1). Hasta yaklasik iki yildir imatinib te-
davisi altinda remisyonda takip edilmektedir.

TARTISMA ve SONUC

HES, klonal eozinofili ve idiyopatik eozinofili olarak in-
celenmektedir. Erkek hastalarda kadin hastalardan daha
fazladir (1). idiyopatik eozinofili icinde degerlendirilen
HES organ hasari varligi ile tanimlanmaktadir. En az alti ay
stireyle 1.500/pL veya daha yiiksek eozinofil sayisi, sekon-
der-klonal eozinofilinin dislanmasi, organ tutulum bulgu-
su varligi ve anormal ve/veya klonal T lenfositlerinin yok-
lugu tani kriterleri arasindadir (2). Hastamizda da karaciger
ve kalp organ tutulumlan bulunmaktadir. Alti aydan fazla
stireyle eozinofili tablosu olup sekonder nedenler dislan-
mistir.

Halsizlik, bitkinlik, okstrik, nefes darligi, gogis
agrisi, miyalji, anjioddem, rinit bulgulari, dokiintl ve ates
hipereozinofiliye eslik eden semptomlardir.

Eozinofil graniillerinden salinan maddeler doku hasari-
na yol acar ve direkt-indirekt olarak trombotik komplikas-
yonlara sebep olabilir. Hastamizda SVO 6ykist de mevcut
olup HES ile iliskili olabilecegi dlstnilmstr.

Primer eozinofilinin tanisal yaklasiminda, periferik
kandan FIP1L1-PDGFRA gen flizyonunun taranmasi ilk ba-
samak test olmalidir. Bizim hastamizda PDGFRA gen testi-



Emre Unsal S ve ark.

Sekil 3. Tedaviler sonrasi ¢ekilen PET BT gortintiisu.
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Tablo 1. Tirozin kinaz inhibitérii tedavisiyle eozinofil seyri.

miz negatif sonuglanmistir. Zaten bu hastalarinin yalnizca
%14'linde FIP1L1-PDGFRA pozitif tespit edilmistir.

Organ hasarini iceren HES'te tedavi baslanmalidir. Ana
tedavi kortikosteroidlerdir. Steroid tedavisine ragmen
semptomlar tekrarlarsa hidroksitire veya interferon te-
daviye eklenebilir. PDGFRA ve PDGFRB mutasyonlarinda
imatinib genellikle etkilidir. FGFR1 mutasyonlari ile iliskili
eozinofililer ise tirozin kinaz inhibitorlerine yanitsizdirlar ve
agresif bir klinik seyir gosterirler. imatinib PDGFRA negatif
HES'te genellikle etkisizdir. Buna karsin, imatinib (400-800
mg/gun) ile basarili sonuglar gérilmdstir (3,4). Butterfield
ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada da bizim hasta-
mizdaki gibi PDGFRA negatif vakalarda imatinib tedavisine
yanit gozlenmistir.

CIKAR CATISMASI

Yazarlarin ¢ikar catismasi bulunmamaktadir.

MALI ACIKLAMA

Calisma icin dogrudan veya dolayli mali destek alinma-
di. Calismaiile ilgili herhangi bir firma veya kisi ile ilgili ticari
baglanti yoktur.
YAZAR KATKISI

Literatlr taranmasi: GA; Vakalarin takip ve tedavi asa-
malari: AU, NTK; Verilerin toplanmasi: AU, KF; Makalenin
yazimi: SEU; Onaylama: MK.

HASTA ONAMI

Hastadan yazili onam alinmistir.
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