Lokositoz: Sebebini Nasil Anlarim?

Giilsiim OZET

Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigi Sefi

Yetiskinlerde normal 16kosit sayis1 4400-
11000/uLl arasmdadir ve yaklasik %601 olgun
noétrofildir.

Lokositoz 16kosit sayisinin ortalamanin iki
standart sapma tUzerinde ya da yetiskinde 11
000/uL tuzerinde olmasi olarak tanimlanir.

Lokositoz en sik mutlak noétrofil sayisimin art-
masima baghdir. Ancak mutlak lenfosit, eozinofil,
monosit ve ¢ok nadiren bazofil artisina da bagh
olabilir. Lokositoz tamimi yasa ve topluma bagh
noétrofil, lenfosit, monosit ve eozinofil ortalamalari-
na gore yapilmahdir.

Lokomoid reaksiyon: Losemi disit nedenlerle 16-
kosit sayisimin 50 000/ulL ftizerine ¢ikmasi olarak
tanimlanir.

Noétrofilik Loékositoz: Lokosit sayisimin 11
000/uL tuzerinde, mutlak nétrofil sayisinin ortala-
manin iki standart sapma tizerinde (yetiskin icin 7
700/uL tizerinde) olmasidir. Mutlak nétrofil sayisi
(MNS):

MNS = Lokosit sayis1 x % ( noétrofil + band) /100
formuilu ile hesaplanir.

Notrofil sayis1 yeni doganda degiskenlik goste-
rip ortalama 11 000/uL (6 000 -26 000 /ul )’dir. ik
12 saatte 16kosit sayis1 38 000 /ul’'ye dek ytikse-
lir. 1 haftada 16kosit sayis1 duser ve nétrofil haki-
miyeti vardir. 2. hafta ile 5-6 yil arasi formtilde len-
fositler hakimdir (1).

Notrofilik 16kositoz primer veya sekonder ne-
denlere bagh olabilir (Tablo 1).

Lenfositik Lokositoz: Toplam l6kosit sayisinin,
mutlak lenfosit sayisimin 4 000/uL tizerinde olma-
sina bagl 11 000/ul tizerinde olmasidir. Normal
16kosit sayis1 varliginda mutlak lenfosit artisi len-
fositozdur.

Lenfositik lokositoz enfeksiyonlara (Enfeksiyoz
monontkleoz, bogmaca gibi) veya lenfoproliferatif
hastaliklara bagh olabilir (Tablo 2).

Monositik Lékositoz: Toplam 16kosit sayisinmin
mutlak monosit sayisinin 800/uL tizerinde olmasi-
na bagh 11 000/uL tzerinde olmasidir. Akut ve
kronik l6semilerin monositik varyantlarinda, akut
bakteriyel enfeksiyon veya tuberkitilozda gortilebi-
lir (Tablo 3).

Eozinofilikk Lékositoz: Mutlak eozinofil sayisinin
450/uL tuzerinde olmasma bagh 16kosit sayisinin
11 000/uL tizerinde olmasidir. Kronik lésemiler,
solid tiimoérler, parazit enfestasyonu, allerjik reak-
siyonlar ve Interlékin -2 tedavisini takiben gértile-
bilir (Tablo 4).

Bazofilik Lokositoz: Mutlak bazofil sayisinin
200/uL tuzerinde olmasma bagh 16kosit sayismin
11 000/uL tuizerinde olmasidir. Cok nadirdir ve
akut veya kronik l6semilerin bazofilik veya mast
hticre varyantlarinda goralur.

Notrofili

Lokositoz en sik nétrofilik komponentin artma-
sma bagh oldugu icin nétrofili ile 16kositoz genelde
es anlamhi kullanilir.
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Sekil 1. Notrofili nedenleri

el
dolagom

Gegis

Norral
Keruk iligi depo

Saliara

Iarjinal Havuz

Dolagiadan dokulara

T Proliferasyon

T Proliferasyon
+

T Periferik Graniilosit
Yan draril

| | | ve mekanizmasi

(" &Xkut Hatahklar-
Stres,
Intoksikasyonlar,
Hipoksi,

< Infeksiyonlar, vh.

Endotoksinler

Kortikosteroidler

\

¢ Akut Hatahklar-

Stres,

Irtoksikasyonlar,
Hipoksi

ﬁ Infeksiyonlar, vh.

Egzersiz

Ldrenalin

Kortikosteroidler

(' Kronik Hastalilar-

Infeksiyonlar,

Tiraérler,

< Endokrinopatiler,
Inflarasyon, vh.

Nétroperd sonrasi

Iyreloproliferatif

L Hastahklar.

Krorak Iyeloid
Lisera

Perifer kandaki notrofil sayis1 cesitli kompart-
manlar arasindaki dengeyi yansitir. Kemik iliginde
mitoz, maturasyon ve depo havuzu vardir. Kemik
iligi disinda dolasim, marjinasyon ve doku havuzu
vardir.Notrofiller kemik iliginden kana, buradan
dokulara hareket ederler. Tam kan sayimi yapildi-
ginda sadece dolasimdaki transit halindeki nétro-
filler sayilir.Buna gore notrofili:

1-Kemik iliginde yapimin artmasina;

2-Kemik iliginden salimmin hizlanmasina;

3-Kandan dokulara nétrofil gecisinin azalma-
sina;

4-Marjinasyon havuzundaki nétrofillerin dola-
sima gecmesine bagh olusur (Sekil: 1).

Notrofiller eritrosit, megakaryosit, eozinofil , ba-
zofil ve monositlerle birlikte aym progenitérden ge-
lisir. Progenitortin proliferasyonu IL-3 ve GM-CSF
tarafindan stimule edilir. G-CSF tarafindan olgun-
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lasma regule edilir. Notrofil yapimi inflamatuar
uyar1 varlifinda artar. Bazi calismalarda nétrofil
yapiminin negatif feedback ile diuzenlendigi goste-
rilmistir. Notrofillerin spesifik grantillerinde bulu-
nan Laktoferrin monositlerin btiytiime faktérii tire-
timini baskilayarak noétrofil yapimini azaltir.

Notrofillerin kemik iliginden salimmi kismen
anlasilabilmistir. Endotoksin, glikokortikoidler, ke-
motaktikler(6rn. Cba), sitokinler (TNF-alfa gibi) ve
cesitli androjenler nétrofil salimmim indtklerler.

Kemik iligindeki deponun salinmasi ile dolasim-
daki nétrofil sayis1 4-5 saatte 2-3 katina c¢ikabi-
lir.Dolasimdaki notrofillerin yarisi vaskuler endote-
le tutunmustur ve stres aninda dakikalar i¢inde
dolasima salinirlar (2).

XXX. Ulusal Hematoloji Kongresi
1. Hematoloji ilk Basamak Kursu
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0ZET G.

Tablo 1. Notrofili nedenleri:

Yalanci

o Trombosit kiimelesmesi

o Krioglobulinemi

Primer

o Herediter notrofili

o Kronik idiopatik notrofili

o \yeloproliferatif hastaliklar(KML ,KNL,PV gibi)
o Familyal myeloproliferatif hastaliklar

o Konjenital anomaliler ve |6komoid reaksiyon
e Down Sendromu

o Lokosit Adezyon eksikligi

Sekonder

o Enfeksiyon,inflamasyon

o Stres (fizik, emosyonel,agir egzersiz)

o \Myokard infarktisi

o Sigara

o ilaglar (Glikokortikoidler,epinefrin, Lityum,ATRA , G-CSF,GM-
CSF)

o Solid Timorler

e Sicak carpmasl

o Kemik iligi stimulasyonu (Hemoliz gibi)

o Aspleni ve hipospleni

Lokositozu Olan Hastay1 Degerlendirme

1-Periferik yayma degerlendirilerek l6kositoz ta-
rust dogrulanmali ve yalanct l6kositoz ekarte edil-
melidir.

Yalanci 16kositoz:Gliintimtizde hemen heryerde
kullanilan otomatik kan sayim cihazi ile kan 6rne-
gindeki problemler veya cesitli hastaliklara bagh
16kosit sayisi yanlis yuksek bulunabilir.

Trombosit kiimelesmesi sonucu l6kosit sayisi
yiuksek bulunabilir:

a) Antikoagulan yetersiz ise trombosit kiimele-
rinin 16kosit gibi sayilmasi sonucu yalanci 16kosi-
toz ve trombositopeni saptanir.

b) Normal bireylerin yaklasik % 0.1 inde izlenen
EDTA bagiml aglutininler trombosit kiimelesmesi-
ne yol acar. EDTA yerine Heparin veya Sitrat kul-
lanilarak problem c¢oézilebilir (3).

Krioglobulinemi varliginda ¢éken partiktillerin
buytikliigiine bagh olarak 16kosit sayis1 50000/ulL,
trombosit sayis1 2 kat ytiksek bulunabilir. Bu etki
ornek sogudukca artar, viicut 1sisma ytikselince
kaybolur (4).

Eritroblast ve parcalanmayan eritrosit oldu-
gunda lokosit sayis1 yliksek okunur.
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Tablo 2. Lenfositoz nedenleri

1. Reaktif Lenfositoz

e Mononiikleozis sendromlari
(Epstein Barr virus, Sitomegalovirus, toxoplasma gondii,
HiV, herpes simplex tip VI, rubella virus, adenovirus,
hepatit)

o Akut infeksiyoz lenfositoz

o Bordatella pertussis

e Kronik inatcl lenfositoz (Otoimmiin hastaliklar, kanser,
sigara,
kronik inflamasyon, hiposplenizm, postsplenektomi,
sarkoidoz, timoma)

o Akut stres lenfositozu (Akut kalp yetmezligi, septik sok,
hipersensitivite reaksiyonlari, travma, orak hiicre krizi,
cerrahi, status epilepticu )

2. Primer Lenfositoz

o | enfositik malignansiler (Akut lenfositik l6semi, kronik
lenfositik 16semi, prolenfositik I6semi, tiiyli hiicreli 16semi,
erigkin T hiicreli [6semi, biyiik grandler lenfositik 16semi)

eAnlami belirlenemiyen monoklonal B hiicre lenfositoz

e inatgi poliklonal B hiicre lenfositozu

Normal varyasyon: Toplumda %2.5 oranin-
da saglikli bireylerde 16kosit sayis1 11 000/uL tize-
rinde olabilir. Lokositoz nedeni arastirilirken bu da
g6z 6nltne alinmahdir.

2-Periferikk yayma ile artan l6kosit alt grubu ve
maturasyonu belirlenmelidir.

3-Ayrintili dykti ile nétrofili nedeni arastudmali-
dur (Tablo 1).

¢ Aktif inflamasyon ve enfeksiyon

¢ Sigara icimi (Hafif notrofilinin en sik nedenle-
rinden biridir.)

¢ Gebelik ve dogum

¢ Daha 6nce tam konmus hematolojik hastalik-
lar

e Anksiete, depresyon,emosyonel stres varligi
veya tedavisi

e Agir egsersiz,

e Yakin zamanda elektrik carpmasi, cerrahi ve-
ya travma

¢ Notrofil yiikselmesine yol acan nonhematolo-
jik hastaliklar (eklampsi, hipertroidi ,Cushing)

¢ Splenektomi veya bilinen aspleni

e Aile oykitisti

¢ Yakin zamanda as1 veya yilan sokmasi agisin-
dan sorgulanmalidir.

llaglar: Hastanin kullandigi ttim ilaclar so-
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Tablo 3. Eozinofili nedenleri

o Allerjik Hastaliklar: Astma, allerjik rinit, atopik dermatit, Grtiker

ilaglar:iL-2,karbamezapin,maprotilin,

e Enfeksiyonlar: Parazitler (doku invazyonu olanlar), bakteriler
(kizil, tuberkiiloz), klamidya, fungal (koksidiomikozis)

o Cilt hastaliklari: eksema, psoriazis, pemfigus vulgaris,

e Kollajen doku hastaliklari:romatoid artrit, PAN, SLE, skleroder-
ma,dermatomyozit

e Pulmoner hastaliklar:bronsektazi , kistik fibroz, Lofler
Sendromu

e Hepatit: kolestatik

Malign hastaliklar.Hodgkin hastaligi,kutanéz T hiicreli

lenfoma,l6semi(myeloid.lenfoblastik)

myeloproliferatif hastaliklar,MDS, solid tiimérler

immun yetmezlik: hiper ig E, GVHD, ig A eksikligi

Endokrin hastaliklar: Adrenal yetmezligi

Renal hastalik:interstisiel nefrit

idiopatik:Hiper eozinofilik sendrom (HES)

rulmalidir. Baz ilaglar nétrofiliye yol acabilir. (Tab-
lo:1) Bunun disindakilerde eger notrofili ilacla bir-
likte basladiysa yan etkileri acisindan arastirilma-
hdir.

4-Enfeksiyon, inflamasyon ve malign hastalikla-
1 ekarte etmek icin ayrintili fizik muayene yapuma-
lidur.Bu hastalicdarin varligina ait bulgular:

o Ates,

e Hipotansiyon, sok, tasikardi, hipotermi (agir
sepsis)

e Abse veya herhangi bir bélgede enfeksiyon
varhgi,

e Abdominal hassasiyet,

e Pulmoner konsolidasyon veya plevral eflizyon
bulgusu,

e Eklemlerde sislik, kizarklik, hassasiyet

¢ Hepatosplenomegani, lenfadenopatidir.

5-Tam kan sayununda nétrofili disindaki patolo-
Jilerin varligt da degerlendirilmelidir.

Anemi: Notrofili ile anemi birlikteligi nonspesi-
fik bulgu olup enfeksiyon, inflamasyon, hemoliz ve
malignite gibi pek cok durumda gortlebilir. Eritro-
sit morfolojisi ve indeksleri taniya ait ipucu verebi-
lir (Ornegin orak hiicreli anemi gibi).

Hematokrit Yiiksekligi: Notrofili ve polisitemi
birlikteligi polisitemia verayr dtistrir. Trombosi-
toz, bazofili ve/veya eozinofili varlifr mikrositik
eritrosit indeksleri birlikte bulunan bulgulardir.

Trombositoz: Nétrofili ile birlikteligi spesifik
degildir. Ctunku ikisi de enfeksiyon, inflamasyon,
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malign hastaliklarda ve kemik iliginin toparlanma
déneminde artar. Asemptomatik hastada ikisinin
varhig1 esansiyel trombositozu akla getirir.

Trombositopeni: Notrofili ve trombositopeni bir-
likteligi en sik sepsiste gorultr. Birlikte dissemine
intravaskiiler koagitilasyon olabilir veya olmayabi-
lir. Periferik yaymada notrofilik seride sola kayma,
toksik grantilasyon, Dohle cisimcigi ve sitoplazmik
vakuolller gorultr.

Hemen tanis1 konmasi gereken ve tedavi edil-
mezse fatal olan iki klinik tablo trombotik trombo-
sitopenik purpura (TTP) ve hemolitik tiremik send-
romda (HUS) noétrofili ve trombositopeni yaninda
retiktilositoz, parcalanmis eritrositler ve biliyuk
trombositler mevcuttur. TTP-HUS’lu hastalarin
%50’sinde nétrofiller 20 000/uL tizerine cikabilir
ve bu ¢ocuklarda kétii prognozla iliskili olabilir (5).

Eritroblast varligu: Primer hematolojik hastalik
olmaksizin periferik yaymada nétrofili ve eritrob-
last birlikteligi siklikla septik sokta izlenir

Notrofili ve eritroblastla birlikte gézyasi hiicresi
ve erken grantilositer seri hticresi varsa Lokoerit-
roblastik reaksiyon olarak adlandirilir ve fibrozis,
malign ve grantilamatoz hastaliklar gibi kemik ili-
gini infiltre eden durumlarda gorulur

Sola kayma: Bant hiticreleri 700/ul tizerinde
olunca sola kayma olarak tamimlanir Enfeksiyon-
larda metamyelositlere kadar genc formlar perifer-
de bulunabilir (6,7). Daha gen¢ formlarin (promye-
losit, blast) periferde olmasi myeloproliferatif has-
taliklar, kronik myelositer 16semi,agnojenik myelo-
id metaplazi veya akut 16semilerde gozlenir.

Monositoz: Gebelik, aspleni ,enfeksiyonlar, inf-
lamatuar hastaliklar depresyon ve kortikosteroid
tedavisinde nétrofili ve monositoz birlikte gértilebi-
lir.

Notrofili ve monositozla birlikte anemi, trombo-
sitopeni, hiicre maturasyonunda bozukluk (mak-
rositoz, defektif lobulasyon buytk ve granulli
trombositler) varsa kronik myelomonositer l6semi
dustnulmelidir.

6-Lokosit Alkalen Fosfataz (LAP) skoru hesap-
lanmaldur.

Enfeksiyon, inflamasyon ve polisitemi verada

yuksektir. Kronik myeloid 16semi (KML) ve parok-

XXX. Ulusal Hematoloji Kongresi
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Tablo 4. Monositoznedenleri

Hematolojik Hastaliklar
- Hematopoetik kok hiicre hastaliklari
Myelodisplazi
Akut Myeloid |6semi
Monositik Tip
Myelomonositik tip
Kronik Myeloid Losemi
Myelomonositik tip
Monositik Tip
Polisitemia Vera
Lenfoproliferatif hastaliklar
Kronik Lenfositik Lésemi
Non-Hodgkin Lenfoma
Hodgkin lenfoma
Makroglobilinemi

inflamatuvar ve otoimmiin hastaliklar

Kollajen doku hastaliklari
Romatoid artrit

Sistemik lupus eritamatozis

Temporal arterit

Myozit

Poli arteritis nodoza

Gastrointestinal Hastaliklar

Alkolik karaciger hastaligi
Ulseratif kolit

Rejyonal enterit

Sprue

Sarkoidoz
Infeksiyonlar

Sitomegaloviriis infeksiyonu

Multipl Myelom Varisella zoster viriis
Histiyositoz Subakut bakteriyal endokardit
Hemolitik anemi Sifiliz
idiyopatik Trombositopenik Nonhematopoetik malignansiler
Purpura
Tiiberkiiloz Diger nedenler

sismal nokturnal hemoglobiniiride dustktir.An-
cak polisitemi vera, KML de (6zellikle juvenil ve
notrofilik formunda) normal olabilir. Kronik notro-
filik 16semide ise yuksektir.

7-Diger Testler

Enfeksiyon ve inflamasyon varhigim gostermek
icin testler yapilabilir ancak halen standart olarak
kabul edilen test yoktur. Bu testler C-reaktif pro-
tein, sedimentasyon hizi, plazma fibronektin kon-
santrasyonu ve nétrofii CD 16 ekspresyonudur.
Ayrica enfeksiyona yonelik kultur ve yaymalar, go-
runttileme yontemleri ayirict tanida énemlidir.

8-Kemik iligi Incelenmesi

Kemik iligi aspirasyonunun lékoeritroblastik
tablo, immatur hticrelerin (blast ve metamyelosit-
ten geng hticreler) periferde izlenmesi disinda 16ko-
sitoz degerlendirilmesinde yardimi azdir. Bu du-
rumlarda kemik iligi biyopsisi de yapilmaldir. Ay-
rica mantar ve mikobakteri kulttrti yapilmalidir.
Biyopsi ile grantilom tesbit edildiginde mantar i¢in
daha ayrintih arama yapilmahdir.

XXX. Ulusal Hematoloji Kongresi
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Tetrakloretan intoksikasyonu
Langerhans hiicreli histiyositoz
Glukokortikoid kullanimi

ilaglar

Depresyon

Egzojen sitokin kullanimi
Myokard infarktisu

Eger periferik yayma ile l16semi veya myelopro-
liferatif hastalik distntlirse, belirgin splenome-
gali varsa kemik iligi biyopsisi hemen yapilmaldir.
HIV (+) hastalarda hem lenfomay: degerlendirmek
hem de kiltiir materyali almak i¢in kemik iligi bi-
yopsisi erken déonemde yapilmalidir.

9-Sitogenetik

KML ve diger myeloproliferatif hastaliklar diisti-
nultirse tani i¢in sitogenetik (konvansiyonel, FiSH
veya molekuler) testler yapilmalhdir. Sitogenetik
notrofiliye yol acan konjenital hastaliklarin tamni-
sinda da yardimecidir.

10-Lokositozun genetikk ve ailesel nedenlerini
tesbit icin ebeveyn ve kardeslerin kan sayimlar ya-
puabilir.

Notrofili Nedenleri

Primer Nétrofili: Notrofilik sistemin primer has-
taligina veya nétrofil yapimimin regulasyonunun
bozulmasina baghdir. Sekonder Notrofili: Enfeksi-
yon, inflamasyon, ilaclar, malign hastaliklar ve si-
gara icimine sekonder olusur.
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Sekonder Notrofili Nedenleri

a-Sigara icimi: Hafif nétrofilinin en sik nedeni-
dir.Lokosit sayis1 % 25 artar. 2 paket/gun i¢cenler-
de MNS 2 katina cikabilir. Mekanizma bilinme-
mektedir.Sigaray1 biraktiktan 5 yil sonrasma ka-
dar 16kosit sayis1 yiiksek kalabilir (8).

b-Akut Enfeksiyon: Sola kayma ve 16kositoz pek
cok akut bakteriyel enfeksiyonda gértiliir. Pnémo-
kok ve Stafilokok enfeksiyonlarinda lékosit sayisi
cok ytikselebilir. Ancak agir enfeksiyonlar kemik
iligi deposunu bosaltarak noétrofiliden ¢ok nétrope-
niye yol acabilir (9).

Akut enfeksiyonda kemik iligi depo havuzunda-
ki noétrofil ve band formlarin salinimi ve marjinas-
yon havuzunun dolasima ge¢mesi ile nétrofili ve
sola kayma dakikalar saatler icinde gelisir.Epinef-
rin salimm endotele nétrofil tutunmasim azalta-
rak, endotoksin kemik iligi sinuzoidlerinden nétro-
fil salimmmini kolaylastirarak nétrofiliye yol acarlar
(10).

Enfeksiyon ve inflamasyonda nétrofillerde tok-
sik granulasyon, Déhle cisimcigi ve sitoplazmik va-
kuoller bulunabilir.

c-Kronik Inflamasyon: Granulosit yapimm sti-
mule eder. Juvenil ve yetiskin romatoid artrit, Ka-
wasaki hastaligi (l6komoid reaksiyon olabilir),
Crohn hastaligl, tilseratif kolit, bronsektazi ve kro-
nik hepatitte 6zellikle aktivasyon déneminde 16ko-
sitoz gorular (11).

Proinflamatuar Sitokinlerin Etkisi: Kronik infla-
matuar proseste TNF-alfa, G-CSF, GM-CSF, MiP-
2, IL-1 beta IL-6 ve IL-8 gibi ¢ok sayida sitokin rol
alir (12). iL-8 nétrofillerin aktivasyonunda 6nemli
rol alir.Anti IL-8 varliginda veya IL-8 reseptérleri
yok edildiginde nétrofillerin inflamasyon sahasima
goc edemedikleri hayvan deneyleri ile gosterilmis-
tir.Bu durumda nétrofil aracilh inflamasyonun te-
davisinde IL-8 yeni bir hedef olarak gériilmektedir
(13).

GM-CSF 250ug/m? dozunda goniilliilere veril-
diginde (14 gine kadar) kemik iliginden salinimi
hizlandirarak ve inflamasyon alanlarma gocu azal-
tarak notrofil sayisini 3.5 kat arttirdig: tesbit edil-
mistir (14).

G-CSF 10ug/kg'ma 5-6 giin verildiginde nétro-
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fil sayisim 12 kat arttirdigl gosterilmistir. Yine ay-
n1 calismada noétrofillerin ve endotel hiicresinin ak-
tive oldugu tesbit edilmistir (15).

d-Strese bagl nétrofili: Egzersiz , stres, veya epi-
nefrin enjeksiyonunu takiben marjinasyon havu-
zunun dolasima ge¢mesine bagh dakikalar icinde
notrofili olusur. Epinefrin etkisi in vivo proprano-
lol, in vitro anti-c AMP antikorlar ile bloke edilir
(10).

Egzersiz : Akcigerde sekestre edilen noétrofillerin
dolasima verilmesi ile ve daha sonra kemik iligin-
den salinimin artmasi ile nétrofili gézlenir (16).

Myokard Enfarktiisii

Operasyon: Yaklasik 3 saat sonra nétrofil sayi-
s1 ikiye katlanir. Anestezi tipi ile iliskili degildir
(17).

e-llaclar: Kortikosteroidlerle nétrofil adezyonu-
nun azalmasina ve kemik iligi depolarindan salini-
min artmasina bagh nétrofili gortiltir. 40 mg pred-
nizon ile MNS yaklasik 4000/uL artar.

Beta agonistleri (epinefrin gibi) akut nétrofiliye
yol acar.

Lityum: Koloni stinulan faktérlerin yapimim
arttirarak noétrofil sayisim arttirir (18).

Rekombinan koloni stimulan faktorler (rG-CSF,
rGM-CSF) Yapim ve kemik iliginden salimim artti-
rirlar.

Retinoik Asit Sendromu: All-trans retinoik asit
(ATRA) kullanan akut promyelositer 16semili hasta-
larin %25’'inde gelisir. Ates, dispne, kilo artisi, pul-
moner infiltrasyon, plevral veya perikardiyal effuz-
yon ve bobrek fonksiyon bozuklugu ile seyreder.
Yine ATRA kullanan hastalarin %50’sinde hizla ge-
lisen lokositoz izlenir. Lokositoz ve retinoik asit
sendromu siklikla birlikte goriilse de aralarmdaki
iliski hentiz net degildir (19).

f-Kemik liginin Uyarimast: Hemolitik anemi ve-
ya ITP gibi durumlarda kemik iliginin stirekli uya-
rilmasi sonucu belirgin 16kositoz goértlebilir.

Kemik iligi supresyonunun iyilesme fazinda
haftalar stiren rebound l6kositoz gorulebilir.

g- Kemik iligi invazyonu ve l6koeritroblastik re-
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Tablo 5. Lokomoid reaksiyon ayirici tanisi

Lékomoid reaksiyon

Myeloproliferatif hastalik

Tanimlanabilen inflamatuvar hastalik
(pndémoni, nekrotik timor, vaskiilit)

Matiire nétrofil:<%10 band;
WBC genellikle 50.000/pL civarindadir

Yiiksek LAP
Bazofili, eozinofili, monositoz yok

Trombositler genellikle kiiglik
>600.000-700.000/yL, agregasyon normal

Trombositopeni yok, periferik kanda eritroblast yok;
Eritrosit morfolojisi normal

Splenomegali yok

Kemik iligi hiperplazik ve normal karyotipte

Ozel tetkiklerle (CT) baska etiyoloji saptanamaz
Myeloid seride sola kayma WBC > 100.000/uL olabilir
KML’de diistik LAP; siklikla eozinofili, bazofili,

monositoz

Trombositler biiyiik, siklikla fonksiyon bozuklugu var
1.000.000 /pL’ nin {izerinde

Trombositopeni ortaya ¢ikabilir, periferik yaymada
eritroblast siklikla vardir ve anormal eritrosit morfolojisi
(gbzyas! hiicresi, polikromatofili)

Splenomegali (%25-%75)

Kemik iliginde siklikla megakaryosit ve

X-linked inaktivasyon teknigi ile klona-
lite yok,Southern blot veya PCR ile bcr-abl gdsterilemez

ve trombosit kiimeleri veya fibrozis olabilir.

mez Karyotip anomalisi olabilir. Ozellikle KML’ de Ph
Kromozomu; Southern blot veya PCR ile ber-abl ,
X-linked inaktivasyon teknigi ile klonalite gdsterilir.

aksiyon: Notrofili yaninda immatur granulosit,
eritroblast ve goézyasi hticresinin periferde gorul-
mesi (lokoeritroblastik reaksiyon) timor, fibroz do-
ku veya granulamatoz hastaligin kemik iligine in-
vaze olmasina baghdir. Bu durumda kemik iligi as-
pirasyonu, biyopsisi ve mantar ve mikobakteri icin
kultiir 6rnegi aljnmasi gereklidir.

h- Plazma Hiicre Diskrazisi: Literattirde kronik
notrofilik 16semi ve plazma hiticre diskrazisi olan
20 olgu yaymlanmistir. Ancak daha sonra 2 olgu-
da grantilopoezin poliklonal oldugu gosterilmistir.
Buglin plazma hticre diskrazisi ile gortilen notrofi-
linin sekonder oldugu dustinitlmektedir (20,21).

i- Solid Titmérler: Lokositoz siklikla solid ttimor-
lerle birlikte, 6zellikle btiytik hticreli akciger kan-
seri ile gorular (22).

Genellikle 16kosit sayis1 12 000-30 000/uL ara-
sindadir. Ancak kemik iligi metastazi olmadan da
100 000/ul’e dek ytikselebilir. Mekanizmas1 tam
anlasilamamistir. Kemik iligi invazyonu ve infla-
masyon yaninda bazi solid ttimoérlerin koloni sti-
mulan aktivitesi olan maddeler salgiladiklar gos-
terilmistir (23).
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J-Sweet Sendromu: Akut febril notrofilik derma-
toz ates, notrofili ve eritamatéz, agrih plaklarla ka-
rakterizedir.Olgularin % 25’inde malignite mevcut-
tur.

I-Sicak carpmast: Lokosit sayis1 30 000/uL’ye
dek ytikselebilir.

l-Aspleni: Splenektomi, otoinfarkt veya konjeni-
tal yoklugunda orta derecede notrofili izlenir.

Primer Notrofili nedenleri

a-Herediter nétrofili: Otozomal dominanttir. Lo-
kosit sayis1 20 000-100 000 /uL’dir. Masif spleno-
megali, yiiksek LAP skoru, normal nétrofil fonksi-
yonu ve CD18/CD11b ekspresyonu mevcuttur.
Enfeksiyona yatkinlik yoktur ancak trombosit
fonksiyon bozukluguna bagh kanama diatezi mev-
cuttur (24).

b-Kronilk idiopatik nétrofili: Notrofili disinda hic-
bir bulgu yoktur. 34 olguluk bir seri (16kosit sayis1
11 000- 40 000/uL, Ki normal, LAP normal) 20 y1l
izlenmis ve hicbir medikal problem gelismemistir.
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Normal kisilerde (toplumun %2.5’1) 16kosit say1-
s1 ortalamanin iki standart sapma tizerinde ¢ikabi-
lir. Kisi asemptomatikse say1 normal kabul edilme-
lidir. Grantilosit yapimi kismen genetik olarak dii-
zenlendiginden ebeveyn ve kardeslerin kan sayim-
lar1 yardimc olabilir (1).

c-Kronik Myeloid Losemi: Lokomoid reaksiyon-
dan ayiric1 tanis1 yapilmasi gereken en 6nemli kli-
nik tablodur. Yetiskinde KML l6komoid reaksiyon-
dan:

-Duistik LAP skoru,
-Philadelphia kromozomu veya bcr-abl flizyon
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-Periferde band hiticrelerden daha immatur
hucrelerin varligl, eozinofili ,bazofili ve monositoz
olmasi ile ayrilabilir (Tablo 5).

d-Kronik Nétrofilik Losemi: Nadir ve diger mye-
loproliferatif hastaliklardan farklidir.Olgun nétrofi-
li,hepatosplenomegali, ytiksek LAP skoru, bcr-abl
negatifligi, artmis serum B12 vitamini ve tirik asit
yuiksekligi ile karakterizedir. Tan1 zor olup diger 16-
komoid reaksiyona yol acan nedenlerden ayirici ta-
nmisiin yapimasi gerekir (25). Tamsal yaklasim
Sekil 2°de verilmistir.

e-Diger myeloproliferatif hastaluclar: Norofili:Po-
listemia Vera, Agnojenik Myeloid Metaplazi ve
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Esansiyel Trombositozda gortilir. Polistemia Ve-
ra’da artmis eritrosit kitlesi ve LAP skoru, Agnoje-
nik Myeloid Metaplazi'de dev dalak ve 16koeritrob-
lastik tablo bulunur.

Familyal myeloproliferatif hastalicar: Gelisme
geriligi,hepatosplenomegali , anemi ve gelisme ge-
riligi ile karakterize klinik tablodur.

J-Konjenital anomaliler ve l6komoid realsiyon:
Amegakaryositik trombositopeni ve Fallot tetroloji-
si gibi konjenital anomalilerde 16kositoz gortilebi-
lir.

g-Down Sendromu: Bu cocuklarda konjenital
akut 16semi ve KML yi taklit eden gecici 16komoid
reaksiyon gorulebilir.

h-Lokosit adezyon elksikligi: inatc1 16kositoz, go-
bek kordonunun gec¢ ayrilmasi, sik enfeksiyon ve
noétrofil aktivasyonunda defektle karakterizedir.
Bu hastalarin nétrofillerinde CD !8, integrinlerin
ekspresyonu yoktur ve endotele adezyonlar1 bozul-
mustur (1).

i-Pelger-Huet Anomalisi: Otozomal dominant ge-
cisli olup nétrofillerin terminal diferansiyasyonun-
da defekt vardir. Nétrofillerin ¢ogunun cekirdegi
iki loblu olup sola kayma ile karisabilir. Notrofil
fonksiyonlar1 normaldir.

Myelodisplastik sendrom ve l6semilerde benzer
anomali (pseudo Pelger —-Huet) gozlenebilir (2).

Notrofilinin ayirici tanisinda en 6énemlisi, teda-
visi buna yonelik olacag icin myeloproliferatif has-
taliklarin tanisim1 koyabilmek ve gizli malignansiyi
dustnmektir. Sekonder olanlar neden (enfeksi-
yon, inflamas, ila¢ vb) ortadan kalkinca dtizelir.
Konjenital ve idiopatik olanlar ise belirli periodlar-
la takip edilir.

Lenfositoz

Mutlak lenfosit say1sinin eriskinlerde 4 000/uL
lizerinde olmas lenfositoz olarak tanimlanir. Eger
16kosit sayis1 bu nedenle 11 000/uL ftizerinde ise
lenfositik 16kositoz olarak tanimlamir. 2. haftadan
5-6 yasma kadar lenfosit sayis1 yuksektir ve for-
muilde lenfosit hakimiyeti vardir.

Kanda bulunan lenfositler T, B ve natural Kil-
ler (NK) huicrelerinden olusur. Bunlarin kandaki
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normal oranlar asagida belirtilmistir.
e T htcreleri - %60-80 (CD3 + hiticreler)

- Helper / Inducer T hticreleri - %60-70 (CD4 +
htuicreler)

- Suppressor / Sitotoksik T hticreleri - %30-40
(CD 8 + hiicreler)

e B hucreleri - %10-20 (CD 20 + hiticreler)
e NK hiucreleri - %5-10 (CD 56 + hticreler)

Lenfositoz saptandiginda nétrofili de oldugu gi-
bi oncelikle periferik yayma ile dogrulanmalidir.
(Cunku eritroblastlar ve parcalanmayan eritrosit-
ler otomatik kan sayim cihazinda lenfosit olarak
okunabilir). Daha sonra lenfositoz nedenleri aci-
sindan (Tablo 2) ayrintili 6ykti alinmal ve fizik mu-
ayene yapilmalidir.

Lenfositoz nedenleri reaktif ve primer olarak
ikiye ayrilir.

Reaktif Lenfositoz Nedenleri

Infeksiyon, toksin, sitokin ya da bilinmeyen
faktorlere cevap olarak gelisen mutlak lenfosit sa-
yisindaki artistir. Reaktif lenfositoz tecrtibesiz Kisi-
ler tarafindan Wright — Giemsa ile boyanmis kan
yaymalarinda malign lenfositoz ile karisabilir. Re-
aktif lenfositozda genellikle periferik kanda iki tip
lenfositten biri izlenir.

1-Olgun normal gortintimla kuctk lenfositlerde
mutlak bir artis (Pertussis ve akut infeksiy6z len-
fositozda goruldugu gibi).

2-Bol bazofilik sitoplazmali ve bliytik irreguler
sekilli niikleus ve bazen bir ntikleolus iceren daha
buytuk lenfositlerde mutlak bir artis. Bunlara ati-
pik lenfosit yada reaktif lenfosit denir (Monontikle-
ozis sendromlarinda gortldtgu gibi).

a-Enfeksiyéz Mononiikleoz: Epstein-Barr virus
en 6nemli ajan olup reaktif “atipik” lenfositoz mev-
cuttur.Bunlar hastaligin 2., 3. haftasinda pik ya-
pp 2 aya kadar devam edebilir. EBV B lenfositleri
infekte eder ancak kanda CD 8 (+) T lenfositler ar-
tar (26).

b-Mononiikleoz Sendromu: EBV disindaki ajan-
larla da enfeksiyoz monontikleozu taklit eden tab-
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lo olusabilir. En énemli ikisi CMV ve HIV -I dir
(27). Human Herpes virus Tip 6, Adenovirus Tip 12
ve Toksoplazma da yol acabilir.

c-Akut infeksiy6z lenfositoz Cocuklarda coxsac-
kie virus B2, poliovirus ve diger enteroviruslar in-
feksiyoz lenfositoz denen benign bir durumla bir-
likte olabilir. Total 16kosit sayis1 20000-100000/uL
arasindadir. Bunlarn ¢ogu ktictik olgun T lenfosit-
lerdir.Lenfositoz 4-10 haftada duzelir.Hastalarin
cogu asemptomatiktir, ancak ates, solunum siste-
mi belirtileri, diare, karin agris1 veya doktntu orta-
ya cikabilir. Bordotella pertussis:Bordotella per-
tussis hari¢ akut bakteriyal infeksiyonlar nadiren
lenfositoza sebep olur. Mutlak lenfosit sayis1 8000-
70 000/uL arasindadir. Lenfositler morfolojik ola-
rak normal gértintimlidir ve cogunlukla CD4 + T
hucreleridir. Lenfositozun sebebi pertussis toksini-
nin G proteinini bloke ederek lenfositlerin kandan
lenf nodlarina gecisini engellemesidir (28).

d- Postsplenektomi lenfositozu Splenektomiyi
takiben hastalarin ¢cogunda buiytik grantiler lenfo-
sitlerde artis ortaya cikar. Mutlak lenfosit sayis1 4
000-8 700/uL arasmda degisir. Bu durum ortala-
ma 50 ay devam edebilir.

e- Sigara icenlerde gorilen lenfositoz: Sigara
icenlerde poliklonal CD4 + T hiicreleri ve B hiicre-
lerinde artis olabilir. Bu hticrelerden bazilan cift
cekirdekli bir morfolojiye sahiptir.

f-Otoimmun Hastaliklar:Romatoid artritte bti-
yuk granullt lenfosit artisina bagh lenfositoz goru-
lebilir.Otoimmun pure red cell aplazi ve immun
trombositopenide poliklonal T ve NK hiicre artisi
gorulebilir (26,29).

Primer Lenfositoz Nedenleri

Lenfositlerde intrensek bir defekte bagh olarak
mutlak lenfosit sayisindaki artisla birlikte olan du-
rumlar1 tanimlar. Bu durumlar akut ya da kronik
lenfoproliferatif hastaliklar ve ¢cogunlukla monok-
lonal B, T ya da NK hiticrelerinin neoplastik artisi-
na baghdir.

a-Lenfositikk Malignansiler: Malign lenfositozlar
benign olanlardan ayirmak icin klinik bilgi, perife-
rik yayma bulgulari, kemik iligi, immutn fenotip-
lendirme, gen rearanjman ¢alismalar ve/veya sito-
genetik calismalarm yapilmas: gerekir. Lenfositoz-
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la birlikte olan malign lenfoproliferatif hastaliklar-
da monoklonalite genellikle asagidaki anomaliler-
den bir veya daha fazlasinin bulunmasiyla tayin
edilir (30).

e Hastaligin anormal bir karyotip 6zelligi (Cogu
cocukluk cag akut lenfositik l6semide goértlen
t (12,21) gibi)

e Monoklonal immitinglobulin gen rearanjmani
(B hiticreli lenfoma- 1osemiler)

e Monoklonal T hiticre reseptdr gen rearanjmani
(T hiicreli 16semiler-lenfomalar)

¢ Dolasan lenfoid hticrelerde tek bir hafif zinci-
rin bulunmasi (Kappa veya Lambda)

Lenfoid malignensilerde periferik kanda lenfo-
id hticreler altta yatan hastalig1 diistindtirecek ba-
z1 karakteristik gértintimlere sahip olabilir. Bun-
lar:

¢ Splenik marjinal zon lenfomada; polar villoz
uzantilara sahip lenfositler;

¢ Kronik lenfositik 16semide; normal gértintim-
It kuicuik lenfositler ve siklikla ¢cok sayida dagilmis
lenfosit (basket hticreleri)

e Tyl hiicreli 16semide; sa¢ seklinde uzantilar

e Buyuk grantiler lenfositik losemide; buytik
granulla lenfositler

¢ Follikiiler lenfoma ve mantle hiticre lenfoma-
sinda; centikli ntikleus iceren kiictik lenfositler

e Mycosis fungoideste; "cerebriform" nitikleus
iceren lenfositlerdir.

Ancak sadece morfoloji ile lenfoproliferatif has-
taliklarin ayiric1 tanisimi yapmak mumkin degil-
dir. Bunun i¢in klinik bilgi, immunfenotiplendir-
me, immunhistokimya, sitogenetik ve molektiler
inceleme gereklidir.

b-Anlami belirlenemiyen monoklonal B hiicre
lenfositozu: Akim sitometrisi ve molektiler tani tek-
niklerinin gelistirilmesiyle birlikte baska klinik be-
lirti ve semptom olmaksizin monoklonal B hiicre
artisina sahip hastalar tanmimlanmistir. Bazi hasta-
larda daha sonra neoplastik lenfoproliferatif bir
hastalik gelisebilir (31).

c-Inat¢1 poliklonal lenfositoz: Genc-orta yasta
sigara icen kadinlarda periferik kanda gortlen bi-
nukleer lenfositler ve serum Ig M dtizeyinde artis-
la karakterize bir sendromdur. Bazen splenomega-
li ve lenfadenopati gorulebilir. Vakalarin ¢ogu
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HLA-DR 7 (+)°dir. Klinik seyir yillarca stabil kalr.
Hastalarin buyuk bir béliimu sitogenetik anomali-
lere sahiptir. (llave izokromozom +i(3), t(14,18) ) Bu
nedenle preneoplastik bir durum olabilecegi duisii-
nulmektedir (32).

Eozinofili

Lokosit formuliinde mutlak eozinofil sayisinin
450/uL den fazla oldugu durumlarda eozinofili s6z
konusudur. Bu nedenle 16kosit sayis1 11 000/uL
uzerinde ise eozinofilik 16kositoz denir. Eozinofiliye
sebep olan allerjik, enfeksiyoz, neoplastik ve idi-
opatik hastaliklar kendi kendini sinirlayan patolo-
jilerden, hayati1 tehdit eden hastaliklara kadar ge-
nis bir spektrum icinde dagilr.

Eozinofili nedenleri klonal eozinofilik hastalik-
lar (eozinofilik 16semi gibi), reaktif nedenler ve idi-
opatik (Hiper eozinofilik sendrom (HES))olmak tize-
re Gi¢ ana baslik altinda toplanir.

Eozinofiller solunum, gastrointestinal ve alt ge-
nitouriner sistem gibi mukozal epitelial dokuya sa-
hip organlarda daha yogun sekilde bulunurlar.
Kan eozinofil sayis1 daima doku infiltrasyonunu
gostermez. Cunku eozinofiller dokulara gecerek,
kana oranla yuzlerce kat yogunlukta dokularda
bulunabilirler.

Eozinofili saptanan hasta degerlendirilirken 6y-
ki (ozellikle etkilenen organ(burun, solunum sis-
temi vb) yontinden) fizik muayene, laboratuar in-
celeme ve radyolojik tetkikler gereklidir.

Eozinofili saptandiinda asagidaki olasiliklar
dustnulmelidir:

a-Allerjik Hastaliklar: Eozinofili genellikle ato-
pi ve ila¢ reaksiyonuna bagh olarak ortaya cikar.
llaca bagh eozinofililer Ig-E aracili olmayip, meka-
nizmasi tam olarak tanimlanmamuistir.

Allerjikk Rinit: Kandaki eozinofiliden ¢ok nazal
eozinofilinin hastaliin bulgu ve semptomlarn ile
orantili oldugu saptanmistir.

Astma: Allerjik ve nonallerjik astmada kan eozi-
nofil sayis1 ve solunum yollarinda doku eozinofille-
ri sayica artmistir. Balgamda eozinofilinin saptan-
mas! astmanin KOAH’ dan ayirdedilmesini saglar.

llaglara Bagl Eozinofili : Eozinofili tesbit edildi-
ginde hastanmn kullandigl veya daha o6nce aldigi
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ilaclarin sorgulanmasi gereklidir. ilaca bagh kan
ve/veya doku eozinofilisinden bir veya daha fazla
eozinofilik btiytime faktora (IL-5 gibi ) sorumlu tu-
tulmaktadir. {laclarin kesilmesi ile eozinofilinin ge-
rilemesi bu mekanizmay1 desteklemektedir. flaca
baglh olarak kanda eozinofili olusmasi ilac1 kesmek
icin mutlak endikasyon olusturmaz. Doku eozino-
filisi ozellikle akcigerler, bobrekler ve kalp doku-
sunda eozinofili arastirilmahdir. Eger organ dis-
fonksiyonu gelisirse ilac mutlaka kesilmelidir. IL-2
inflizyonunu takiben eozinofili izlenir (33).

b-infeksiy6z Hastaliklar: Akut bakteriel veya
viral enfeksiyonlarda (kizil ve kronik tuberkuloz
hari¢) eozinopeni meydana gelir. Hatta parazitik
veya allerjik hastaliklarda olusan eozinofili, bu
hastaliklara eslik eden bakteriel veya viral bir en-
feksiyon oldugu takdirde, bu sekonder enfeksiyon
iyilesene kadar stiprese olur.

Dolayisiyla atesli bir hastada artmis ve hatta
normal eozinofil saptandifi takdirde eozinofilik
sendrom veya adrenal yetmezlik gibi noninfeksi-
y0z patolojiler goz tiintinde tutulmaldir. Enfeksiyo-
na baglh eozinopeni, artmis endojen kortikosteroid
yapimina ve mubhtelif inflamatuar mediatérlere
baglanmaktadir(34).

Parazitik Enfeksiyonlar: Pekcok parazitik en-
feksiyonda eozinofili ortaya c¢ikar. Cesitli helmintik
parazitler IL-4, IL-5 yapimindan sorumlu TH-2
stimiilasyonuna sebep olur, ardindan Ig G, Ig E
salgilayan hticrelerin aktivasyonu ile eozinofili or-
taya cikar.

Helmintlere karsi olusan eozinofilik cevap para-
zitlerin enfekte ettikleri organizmadaki dagilim,
migrasyonu ve gelisimi ile, enfekte kisinin immun
yanitina baghdir.

Bazi1 helmintler uzun streli eozinofiliye yol
acarlar. Bunlarin aywric1 tanmisinda klinik bulgular
ve cografi ozellikler gozontine alinmali, gaita ince-
lemeleri ve serolojik testler kullanilmahdir.

Helmintler arasinda ozellikle Kancali Kurt,
Strongyloides Stercoralis ve Toxocara Canis de-
gerlendirilmelidir.

Strongyloides infeksiyonu hafif eozinofiliden,
yanlislikla idiopatik hipereozinofilik sendrom tani-
s1 konulmasina yol acacak denli yliksek eozinofili-
ye sebep olabilir. Yanhslikla kortikosteroid veya
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immunostupresif tedavi verilen olgularda yaygin,
fatal hastalik ortaya cikabilir. Gaita tetkikleri acik-
layic1 olmadigl takdirde seroloji ile strongyloides
infeksiyonu saptanabilir.

Toxocara Canis’e bagh visseral larva migrans
kopek askaris yumurtalan ile kontamine yiyecek-
ler ile bulasir. Serolojik testler ile tan1 konulur.

Fungal Infeksiyonlar: Bronkopulmoner asper-
gilloz ve Cocsidiomycosisde eozinofili gorualur.
Bronkopulmoner aspergillozlu hastalarin ¢ogunda
ve Cocsidiomycosisli hastalarin yaklasik %25’inde
hastaligin 2. veya 3. haftasinda pik yapan eozino-
fili saptanir.

HIV ve Diger Retroviral Infeksiyonlar: Sebebi bi-
linmeyen orta veya belirgin derecedeki eozinofili
HIV ile infekte hastalarda gortlebilir. HIV-1'e bag-
I1 eozinofili ilaclara, adrenal yetmezlige veya eozi-
nofilik folliktlite bagl olabilir (35).

HTLV-1 enfeksiyonuna eozinofili eslik edebilir.

c- Hematolojik ve Neoplastik Hastaliklar: Eo-
zinofili beningn veya malign hematolojik hastalik-
lar ya da solid tiimoérlere bagh olabilir.

Hipereozinofilik sendrom (HES): Belirgin perife-
rik eozinofili ile birlikte kalp, GIS, akcigerler, beyin
ve boébrekler gibi multiple organ tutulumu ile ka-
rakterize idiopatik bir hastaliktir. En az 6 aydir de-
vam eden, baska bir sekonder sebebin bulunmadi-
81 ve klonalite bulgusunun saptanamadigl end-or-
gan hasar1 da bulunan olgularda HES dtistintilme-
lidir (33).

Mastositozis: Sistemik mastositozis mast hiic-
relerinin proliferasyonu ve cilt, karaciger, dalak,
kemik iligi ve lenf nodlan gibi muhtelif organlarda
aktimilasyonu ile karakterizedir. Hastalarda orga-
nomegali, cilt bulgularn ve hematolojik bulgular ile
mast hiicre mediatérlerinin salimimina bagh komp-
likasyonlar izlenir. Olgularin %20 kadarmda peri-
feral eozinofili tesbit edilirken kemik iligi biopsile-
rinde belirgin eozinofil artis1 mevcuttur (33).

Lésemi: Akut Myelomonositik Losemi (M4) feno-
tipinde karakteristik 16. Kromozom inversiyonu ile
birlikte periferal eozinofili vardir. Akut lenfoblastik
16semili hastalarda da eozinofili bildirilmistir.Klo-
nal veya non-klonal olabilir. Hastaligin relapslarin-
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da da ortaya ¢ikmasi 16semik klonun varligin gos-
teren sensitif bir bulgudur (36).

Myeloproliferatif hastaliklar ve myelodisplastik
sendromda da eozinofili gortilebilir.(33).

Lenfoma: Hodgkin’s hastaligl olan olgularin or-
talama %15, B hticreli Non-Hodgkin’s Lenfoma ol-
gularimin ise %5’inde eozinofili saptanir. Hodgkin
Hastaliginda eozinofili Reed Sternberg hiicrelerin-
de eksprese edilen IL-5 mRNA ile korele bulun-
mustur (37).

Diger maligniteler: Baz1 diger malignitelerde de
periferde eozinofili ve lezyonda eozinofilik infiltras-
yon vardir. Sezary sendromunda Th-2 lenfositleri-
nin sitokin yapim regulasyonunun bozulmasi art-
mis IgE dtizeyi ve eozinofili ile birliktedir. Ttimorle
iliskili eozinofili buytk hiicreli non-keratinize ser-
vikal timorler, buytik hticreli andiferansiye akci-
ger karsinomlarl, vajina, penis, cilt ve nazofarink-
sin squamoz htiicreli karsinomlari, mide adenokar-
sinomlari, kalin barsak, uterus ve mesanenin degi-
sici epitel karsinomlarinda gérultr. Eozinofilik in-
filtrasyon bu karsinomlarin prognozunu etkilemez.

d-Diger Sebepler: Adrenal Yetmezlik: Nedeni ne
olursa olsun adrenal yetmezlikte endojen glikokor-
tikoidlerin kaybma baglh olarak kanda eozinofili
meydana gelir. Agir hastalarda relatif eozinofili var-
sa adrenal yetmezlik diistintlmelidir (38).

Immiin yetmezlik Durumlart: Hiperimmunglo-
bulin-E sendromu ve Omenn’s sendromu iceren
bazi primer immun yetmezlik hastaliklarina eozi-
nofili eslik eder. Timoma kemik iligi eozinofilisi ile
birliktedir. Graft versus host hastaliinda da eozi-
nofili gortlebilir.

Eozinofili reaktif (enfeksiyon, alerji ,ilaclar ,vas-
kulit, lenfomalar, kollajen doku hastaliklar1 vb),
klonal (akut ve kronik eozinofilik losemi, KML,
MDS, Mastositoz, myeloproliferatif hastaliklar ve
myelodisplazi) ve idiopatik (HES) olabilir. Klonal
olanlar1 tespit etmek hayati 6énem tasir. Ctinku
ozellikle genc¢ hastalarda tedavi, kék hticre nakli
gibi yogun tedavi ile kuratif olabilir (33).
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