
OLGU SUNUMU

G‹R‹fi
Churg Strauss Sendromu (CSS) küçük ve orta çapl› damar-

lar›n nekrotizan, granülomatöz inflamasyonu olup ast›m,

periferik kanda eozinofili ve doku eozinofilik infiltrasyonu

ile karakterizedir. ‹lk kez 1951 y›l›nda Churg ve Strauss ta-

raf›ndan tan›mlanan bu sendromun histolojik bulgular›

nekrotizan vaskülit, eozinofilik doku infiltrasyonu ve eks-

travasküler granülomdur. Bu bulgular, önceleri hastal›¤›n

majör kriterleri olarak öne sürülmüflse de olgular›n çok az›n-

da (%13) bu üç histolojik bulgunun birlikteli¤i gösterilmifl

olup, hastal›k için patognomotik say›lmamaktad›r [1,2,3].

Günümüzde de geçerlili¤i olan ve Amerikan Romatoloji

Derne¤i’nin (ARC) 1990 y›l›nda CSS için belirledi¤i tan›

kriterleri flunlard›r: (1) ast›m, (2) periferik kanda eozinofili

(%10), (3) mono veya polinöropati, (4) gezici ve geçici pul-

moner infiltratlar, (5) paranazal sinüs anormalli¤i, (6) doku

biyopsisinde ekstravasküler eozinofili. Bu kriterlerden 4 ve-

ya daha fazlas›n›n pozitif olmas› halinde tan› %85 duyarl›l›-

¤a ve %99.7 özgüllü¤e ulaflmaktad›r [1,2,4].

CSS’nin etiyolojisi bilinmemektedir. ‹mmün kompleks-

lerin ve hücre arac›l› mekanizmalar›n rolü tam aç›k de¤il-

dir. Ço¤u olgudaki serum IgE düzeyindeki art›fl bir veya da-

ha fazla ajana karfl› bir immün yan›t› gösterebilir [1]. Öte

yandan, sistemik veya inhaler antijenlerle tekrarlayan sti-

mülasyon uygunsuz immünolojik reaksiyonlar› bafllatarak

vaskülite yol açabilir veya a¤›rlaflt›rabilir [2,3]. Ast›m nede-

niyle desensitizasyon uygulananlarda, afl›lama yap›lanlarda

ve kortikosteroid tedavinin ani kesilmesi durumunda daha

s›k olmak üzere birçok nedene ba¤l› olarak CSS’yi tetikle-

yen faktörler bildirilmifltir [2,3,5,6].
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ÖZET

Churg Strauss sendromu (CSS) küçük damarlar›n eozinofiller ile iliflkili bir vaskülitidir ve

ast›m, üst hava yolu hastal›¤›, eozinofili, sistemik vaskülite ba¤l› klinik bulgularla karakterize

bir hastal›kt›r. Etiyolojisi bilinmemekle beraber, desensitizasyon, afl›lama, sistemik kortikos -

teroidlerin ani kesilmesi baflta olmak üzere de¤iflik faktörlerin hastal›¤› tetikledi¤i düflünülmek -

tedir. Biz de her klaritromisin al›fl›nda klini¤i a¤›rlaflan bir CSS’yi ilginç bularak sunmay›

amaçlad›k.
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ABSTRACT

Churg Strauss Syndrome: Is Clarithromycin A Trigger Factor?

Churg-Strauss syndrome (CSS) is an eosinophil-associated, small vessel granulomatous vas -

culitis, characterized by late onset asthma, upper airways disease, eosinophilia, and clinical

manifestations of systemic vasculitis. Although etiology is unknown, several factors especially

desensitization, vaccinization and sudden discontinuation of systemic corticosteroids have been

thought to trigger Churg-Strauss Syndrome . A case with CSS triggered by clarithromycin is

presented.
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Churg Strauss Sendromu: Klaritromisin Tetikleyici Faktör mü?

Biz de klaritromisinin her al›n›fl›ndan sonra klini¤i a¤›r-

laflan ARC kriterlerine uygun tan› koydu¤umuz bir CSS ol-

gusunu ilginç bularak sunmay› amaçlad›k.

OLGU SUNUMU
K›rk dört yafl›nda, bankada memur, erkek hasta. Alt› y›ldan

beri öksürük, nefes darl›¤›, balgam ç›karma ve h›r›lt›l› solu-

num yak›nmalar› olan hasta sürekli inhaler kortikosteroid

(KS) ve bronkodilatör tedavi alt›nda olup üç kez yat›r›larak

tedavi görmüfl. 2 y›l önce internal hemoroid nedeniyle an-

tihemoroidal ve oral klaritromisin (1 g/gün) verilmifl. Teda-

vinin 6. gününde atefl, halsizlik, eklem a¤r›s›n›n yan› s›ra

solunum semptomlar› a¤›rlaflm›fl. Çekilen akci¤er grafisi ve

toraks bilgisayarl› tomografisinde (BT) yer yer nodüler ve

retiküler lezyonlar görülmüfl (Resim 1). Yat›r›larak tetkik

edilen hastan›n BAL s›v›s›nda ARB müspet bulunmufl ve

ast›m tedavisine ek olarak 4’lü antitüberküloz tedavi bafl-

lanm›fl. Ancak hastan›n klini¤inin h›zla düzelmesi ve çeki-

len toraks BT’de lezyonlar›n kaybolmas› üzerine ARB müs-

petli¤i yalanc› pozitif olarak de¤erlendirilmifl ve 10. günde

tüberküloz tedavisine son verilmifl.

Bir y›l önce akut sinüzit nedeniyle dekonjestan, antihis-

taminik ve klaritromisin (1 g/gün) bafllanan hastada benzer

yak›nmalar olmufl. Bu kez çekilen toraks BT’de sa¤ akci¤er

apikal ve sol apikoposterior segmentlerde nodüler ve buzlu

cam manzaras›nda lezyonlar görülmüfl.

Hasta bize baflvurmadan 5 gün önce akut ast›m ata¤› ile

yat›r›larak bronkodilatör, kortikosteroid (20 mg/gün) ve

klaritromisin (1 g/gün) tedavisine bafllanm›fl. Ancak, teda-

vi alt›nda iken ateflinin yükselmesi ve genel durumunun

bozulmas› üzerine klini¤imize sevkle tetkik ve tedavi ama-

c›yla yat›r›ld›.

Fizik muayenede: Atefl: 38.4˚C, Nab›z say›s› (NS):

106/dk, Solunum say›s› (SS): 22/dk, Arter kan bas›nc›

(TA): 110/70 mmHg. Bilinç aç›k, genel durum orta, siya-

notik ve dispneik idi. Solunum sisteminde her iki hemito-

raksta yayg›n inspiratuar ve ekspiratuar ronküsler duyuldu.

Di¤er sistem bulgular› normaldi.

Özgeçmiflinde 25 y›l boyunca 1 paket/gün sigara içmifl, 6

y›ld›r terk etmifl. 1998 y›l›nda nazal polip ve sinüzit operas-

yonu geçirmifl. Atopi öyküsü yok. Soygeçmiflinde özellik

yok.

Laboratuvar incelemesinde: Hemogram normal. Eritro-

sit sedimentasyon h›z› (ESR):79 mm/1 saat, lökosit:

13 200, Formül lökosit: Nötrofil: %44, Lenfosit %10, Mo-

nosit: %6, Eozinofil: %40 idi. Biyokimyasal analizler, tam

idrar, serum ve 24 saatlik idrar kalsiyumu normaldi. IgE,

IgG, IgM, IgA normal, kompleman 4 (C4) normal, komp-

leman 3 (C3): 167.7 mg/dl (normali: 50-90) idi. Romato-

lojik parametrelerden ASO, ANA, Anti-dsDNA negatif,

CRP ve RF pozitif bulundu. HbsAg, Anti-Hbs negatif, fla-

rial IgG (E/A) ve tümör belirteçleri normal s›n›rlardayd›.

Gaitada parazit (3 kez) görülmedi. Balgamda (3 kez)

bakteriyolojik kültür, mantar, parazit ve ARB bak›s› menfi

idi, kültürde üreme olmad›. Balgam sitolojisi yo¤un eozino-

filik lökosit olarak geldi. Arter kan gazlar›nda hipoksemi

ve hafif hiperkapni, solunum fonksiyon testinde (SFT)

obstrüktif tipte solunum bozuklu¤u vard› ve reversibilite

testi pozitifti.
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Resim 2. Olgunun klini¤imize yat›fl›nda çekilen PA akci¤er grafisi

Resim 1. Olgunun 2 y›l önce çekilen toraks BT görünümü 



Hastan›n klini¤imize yatmadan 5 gün önce çekilen PA

akci¤er grafisi normal olmas›na karfl›n, yat›fl s›ras›nda çeki-

len akci¤er grafisinde solda belirgin olmak üzere her iki ak-

ci¤erde üst ve orta zonlarda yama tarz›nda ve baz› alanlarda

nodüler lezyonlarla karakterli infiltrasyon (Resim 2) ve to-

raks BT’de her iki akci¤erde yayg›n nodüller, yama tarz›nda

ve buzlu cam görünümünde pulmoner infiltrasyonlar izlen-

di. Bu lezyonlar daha çok üst ve orta zonlarda ve periferik

yerleflimliydi (Resim 3). Çekilen paranazal sinüs BT’de sol

maksiller ve etmoid sinüste ve her iki frontal sinüste aeras-

yon kayb› mevcuttu (Resim 4).

Cilt, nöroloji, göz konsültasyonu normal bulunan hasta-

n›n genel durumu düzeldikten sonra gastrik lavaj yap›ld› ve

parazit görülmedi. Ekokardiyografi, elektromiyografi nor-

maldi. Kemik ili¤i aspirasyonunda eozinofilik miyelositer

seride artma görüldü. ‹stenen serum miyeloperoksidaz anti-

nötrofil stoplazmik antikor (MPO-ANCA, p-ANCA) testi

pozitif geldi.

Yap›lan fiberoptik bronkoskopide mukoza hiperemikti,

endobronfliyal lezyon görülmedi. Yo¤un sekresyon nedeniy-

le BAL yap›lamad›. Al›nan bronfl lavaj›nda mantar, parazit

ve ARB görülemedi, kültürde üreme olmad›. Lavaj sitoloji-

sinde yo¤un inflamasyon ve çok say›da eozinofillerin izlen-

di¤i belirtildi. Yap›lan transbronfliyal parenkim biyopsisi

(TBB) sonucu endobronfliyal hücreler, yo¤un eozinofil ve

yer yer PNL olarak bildirildi.

Klinik izlemde hastaya yat›fl›ndan itibaren daha önce ve-

rilen ilaçlar› kesildi. Nazal oksijen, inhale steroid ve nebü-

lizatörle bronkodilatör tedavisine baflland›. Üçüncü günden

itibaren atefli düfltü, genel durumu giderek düzeldi.

Tüm bu veriler sonucu de¤erlendirilen hastam›za, ast›m

varl›¤›, periferik kanda eozinofili (%40), paranazal sinüs

anormalli¤i, gezici ve geçici pulmoner infiltrasyonlar,

TBB’de eozinofilik infiltrasyon ve serum p-ANCA müspet-

li¤i kriterleriyle (ARC kriterlerine uygun) CSS tan›s› ko-

nuldu. Hastaya 1 mg/kg/gün metilprednizolon baflland›. Te-

davinin birinci ay›nda periferik kanda eozinofili kayboldu,

ERS 18 mm/1 saate düfltü, SFT’de belirgin düzelme oldu.

Toraks BT’de lezyonlarda belirgin gerileme izlendi (Resim

5). Kortikosteroid tedavisi 3. aydan itibaren basamakl› ola-

rak azalt›ld›. Halen tedavinin 9. ay›nda olan hastam›z 10

mg/günafl›r› KS almakta olup, genel durumu çok iyidir ve

kontrolümüz alt›ndad›r.

TARTIfiMA
CSS seyrek görülen sistemik bir hastal›kt›r. Gerçek insi-

dans› bilinmemektedir. Sendrom di¤er vaskülitler, eozinofi-

lik ve granülomatöz hastal›klarla benzerlik gösterdi¤inden

dikkat edilmezse yanl›fl tan› konulabilir. Hemen her yaflta

görülebilirse de, daha çok 38-50 yafllar aras›nda ve erkekler-

de biraz daha s›k görülmektedir [3,4].

CSS’nin prodromal faz, eozinofilik faz ve vaskülitik faz

olmak üzere üç klinik dönemi tan›mlanm›flt›r [3,4,7]. Prod-

romal faz: Geç ortaya ç›kan ast›m, alerjik rinit, sinüzit ve

ilaç duyarl›l›¤› gibi alerjik hastal›klar›n görüldü¤ü dönem-
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Resim 3. Olgunun klini¤imize yat›fl›nda çekilen toraks BT

görünümü 

Resim 4. Olgunun paranazal sinüs BT görünümü

Resim 5. Olgunun kortikosteroid tedavisinden 1 ay sonra çekilen

toraks BT görünümü
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dir. Hastalarda tipik olarak ailevi atopi öyküsü yoktur.

Sendrom tan›nmadan en az 8-10 sene önce bu hastal›klar

vard›r. Eozinofilik faz: Belirgin periferik kan eozinofilisi ve

eozinofilik infiltrasyonunun oldu¤u dönemdir. Loeffler

sendromu, kronik eozinofilik pnömoni ve eozinofilik gast-

roenterit klini¤ine benzerlik gösterir. Bu faz da vaskülitik

fazdan y›llarca önce görülebilir. Vaskülitik faz: Sistemik

semptomlar›n (atefl, halsizlik, kilo kayb›) ve organ tutulu-

munun (cilt, sinir sistemi, G‹S, kalp, eklem, böbrek) oldu-

¤u dönemdir. Bu dönem alerjik hastal›klar›n görülmesinden

y›llar sonra (8-10, bazen 20 y›l) ortaya ç›kar. Çok az olguda

bu fazlar eflzamanl› görülebilir ve prognozun kötü oldu¤unu

gösterir [3,4,8,9].

Solunum semptomlar›n›n ço¤u prodromal faz ve eozino-

filik fazda görülür. Ast›m olgular›n›n hemen hepsinde

(%100)  alerjik rinit, sinüzit ve olgular›n %75-80’inde de

polipozis görülmektedir. Pulmoner eozinofilik infiltrasyonu

olan hastalarda öksürük, nefes darl›¤›, h›r›lt›l› solunum en

önemli semptomlard›r [3,8]. K›rk dört yafl›nda olan erkek

hastam›z 6 y›ldan beri ast›m ve sinüzit nedeniyle tedavi gö-

rüyordu ve ailevi atopi öyküsü yoktu. Yap›lan TBB’de akci-

¤er parankiminde eozinofil infiltrasyonu ve periferik kanda

%40 eozinofili saptand›. Zaman zaman ortaya ç›kan atefl d›-

fl›nda sistemik semptomlar› ve organ tutulumu yoktu. Bu

bulgular CSS’nin eozinofilik faz›na oldukça benzerlik gös-

termektedir.

CSS’li hastalarda spesifik laboratuvar bulgusu yoktur.

Eozinofili %20-90 oran›nda de¤iflmektedir [8]. Periferik

kanda %10 üzerinde eozinofilinin ast›m veya alerji ile bir-

likte bulunmas› CSS’yi di¤er vaskülitlerden ay›rmada %95

duyarl›l›¤a ve %99 özgüllü¤e sahiptir [4]. Hastalar›n ço¤un-

da ESR yükselir, RF %50 olguda pozitiftir. Serum IgE %70

olguda artar ve hastal›k aktivitesi ile paralellik gösterebilir.

Ancak, bu durum daha çok vaskülitik fazda görülmektedir

[3,4,7]. Serum p-ANCA hastalar›n %50–70’inde pozitiftir

[4]. CSS tan›s›nda bir kriter olmamas›na ra¤men p-ANCA

pozitifli¤i hastal›¤› kuvvetle destekler [2,10,11]. Olgumuz-

daki laboratuvar bulgular› ve özellikle p-ANCA pozitifli¤i

CSS’ye uymaktad›r. IgE düzeyinin yüksek olmamas› çeliflki

arzediyorsa da, olgumuzun vaskülitik fazda olmad›¤›n› eozi-

nofilik fazda oldu¤unu düflündürmektedir.

CSS’de sistemik semptomlar›n yan› s›ra organ tutulumu

oldukça s›kt›r. Sinir sistemi tutulumu (mono-polinöropati)

%69-75, cilt tutulumu %70, G‹S tutulumu %60, kalp tutu-

lumu %33-48 ve böbrek tutulumu %50 oran›nda olup he-

men her zaman vaskülitik fazda görülmektedir [2-4]. Olgu-

muzda atak fleklinde geçici atefl ve halsizlik (klaritromisin

al›m›ndan sonra) d›fl›nda di¤er sistemik semptomlar ve hiç-

bir organ tutulumu tespit edilmemifltir. Bu bulgular olgu-

muzun vaskülitik fazda olmad›¤›n›, eozinofilik fazda oldu¤u-

nu destekler niteliktedir.

Olgumuzda gördü¤ümüz lezyonlara benzer olarak (Resim

2,3), CSS’de s›k karfl›lafl›lan radyolojik bulgular gezici ve

geçici yama tarz›nda pulmoner infiltratlar ve kavitesiz mul-

tipl nodüler lezyonlard›r. Seyrek olarak bronfliyal duvar ka-

l›nlaflmalar›, retikülonodüler lezyonlar ve plevral effüzyon

görülür [3,7,12]. Bu lezyonlar hastal›¤›n her üç faz›nda da

görülebilir. Oysa nekrotizan vaskülit ve granülom ile karak-

terli histolojik bulgular daha çok vaskülitik fazda görülmek-

tedir [7].

CSS’nin histolojik bulgular› doku eozinofilik infiltrasyo-

nu, nekrotizan vaskülit ve ekstravasküler granülomdur. Di-

¤er vaskülitlerde de benzer bulgular görüldü¤ünden, klinik

tablo desteklemedikçe bu bulgular CSS için spesifik de¤il-

dir ve her üçünün birlikte bulunma oran› oldukça düflüktür

[2,3,13,14,15]. Nitekim Lanham ve ark., 37 hastal›k bir se-

ride doku biyopsisi ile nekrotizan vasküliti %70, dokuda eo-

zinofilik infiltrasyonu %57, ekstravasküler granülomu %38

ve her üçünün birlikteli¤ini %13 olarak rapor etmifllerdir

[2]. Olgumuzda akci¤er d›fl› organ tutulumu yoktu. Kör bi-

yopsinin yarar› olmad›¤›ndan [2], di¤er organlardan biyopsi

yap›lmad›. Yapt›¤›m›z TBB’de, eozinofil infiltrasyonu d›fl›n-

da di¤er histolojik bulgular görülmedi.

CSS’nin nedeni bilinmemesine karfl›n, sendromu tetikle-

yen birçok faktörün oldu¤una iliflkin yay›nlar vard›r

[2,3,5,6]. Guillevin ve ark., geriye dönük olarak inceledikle-

ri 80 CSS’li hastadan 30’unda sendromun nüksüne yol açan

potansiyel faktörleri (desensitizasyon [14 olgu], kortikostero-

idin ani kesilmesi [8 olgu], afl›lama [4 olgu] ve novabainin

lomber infiltrasyonu, plasental Ig intravenöz verilimi, taze

çimenle temas, triptofan tüketimi [1’er olguda]) belirlemifl-

lerdir [2]. Orriols ve ark., saf kokain içiminin tetikledi¤i

CSS’li bir olgu bildirmifllerdir [5]. Hubner ve ark. makrolide

ba¤l› bir CSS olgusunu bir y›l ara ile iki farkl› dergide yay›n-

lam›fllard›r [6,16]. Tüm yazarlar CSS’li bu olgularda potansi-

yel suçlu faktörlerin tekrarlanan antijenik stimülasyon ile

vaskülit geliflimini tetikledi¤i üzerinde durmufllard›r.

Her ne kadar klaritromisinin lökositoklastik vaskülitle

iliflkisi üzerine olgu sunumlar› varsa da [17,18], Hubner ve ar-

kadafllar›n›n sunduklar› makrolide ba¤l› bir olgu d›fl›nda bafl-

ka yay›na rastlamad›k. Bu yazarlar azitromisin ald›ktan sonra

klini¤i bozulan CSS’li bir olgunun [6] bir y›l sonra roksitro-

misin ald›¤›nda da benzer bir klinik tablonun ortaya ç›kt›¤›-

n› belirtmifllerdir [16]. Bizim olgumuzda da farkl› zamanlarda

verilen klaritromisinden sonra hastan›n klinik ve radyolojik

bulgular›nda bozulma mevcuttu. Biz bu olay›n rastlant›sal

olamayaca¤›n› ve yazarlar›n görüfllerine paralel olarak [2,3],

olgumuzda muhtemelen klaritromisine ba¤l› tekrarlayan an-

tijenik stimülasyonlar nedeniyle eozinofillerin ve eozinofilik
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doku y›k›m ürünlerinin artmas› sonucu hastan›n klini¤inin

a¤›rlaflt›¤›n› (dolay›s›yla klaritromisinin tetikleyici bir faktör

olabilece¤ini) düflünüyoruz. Ancak, klaritromisinin hangi

mekanizma ile antijenik stimülasyonlara yol açt›¤› konusu-

nun aç›kl›¤a kavuflturulmas› gerekti¤ini vurgulamak istiyo-

ruz.
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