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GIS’Iin herhangi bir par¢asinin
eozinofilik inflamasyonu ile

karakterli heterojen bir grup
hastaliktir




EOZINOFILLER

GIS in dogal immun sisteminin bir parcasi olarak
gorev yaparlar

Ozofagus disinda GIS in diger bolgelerinde

Lamina propria‘da bulunurlar




GIS in eozinofillerle
anormal olarak infiltre
edildigi durumlar

Parazitik ve Bakteriyel enf
IBH

Hipereozinofilik sendrom

Bag dokusu hastaliklari
Myeloproliferatif neoplazmlar

llac hipersensitivitesi







Anormal eozinofilik
infiltrasyon ile karakterli

Eozinofilik
infiltrasyonun bilinen
nedenlerinin dislandig:

Kronik

inflamatuar
hastaliklardir
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Neler Biliyoruz

» 1937 de Kaijser'in tanimindan sonra yillar icinde tanimlanan olgu sayilarinda

ve kUgUk serilerde artis+
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Bilmediklerimiz

Tani icin patolojik kriterlerin standardizasyonu

Ozellikle 6zofagus disindaki GIS segmentleri icin Eo sayisi
Epidemiyoloji?

Patogenez?

Tedavi?

Gidis?



Epidemiyoloji

= Her yasta gorulebilir

= Tipik olarak 3-5 dekatlar arasinda

= Pik siklik 3.dekatta

» Yuksek sosyoekonomik duzey

= Beyazirki ve Erkekleri daha ¢ok etkiliyor

= Eo ozefajit 50/100.000 ( Bati ulkelerinde daha sik)

= Eo gastroenterit 1-30/100.000
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PATOGENEZ




Patogenez

GENETIK FAKTORLER

Akrabalarda %2
Monozigotik ikizlerde %30

Eotaksin 3

TGF-B

TLSP genlerinde mutasyonlar
Desmolegin 1 eksikligi

Eozinofilik yanit
Epitel bariyer bozuklugu
Epitel farklilasma bozuk

12



Patogenez

Hipersensitivite cevabini destekleyen ozellikler;

= EoO tanisi bahar aylarinda artiyor

= Semptomlar polen sezonunda agirlasiyor

= QOlgularin %75 inde atopi 6ykUsu+

= Duyarlihik inhalan veya kars
= Astim ve rinit birlikteligi

= Anaflaksi cok nadir
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Mukozal bariyer
bozuklugu

Cevresel ve
diyet
faktorleri

Natural Killer
T cell Th2 Reaction

Genetik
duyarlihk

Ki eozinofil
olgunlasmasi

Epitelyal
hicre

inflamatuar Eotaksin3

hicrelere artigi
permeabilite
artigl
Eo,bazofil, mast

Eozinofil
ve
mastosit

gogu

Mukozal
inflamasyon
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SINIFLAMA

Hastaligin siniflamasi GIS in

= Tutulan bolgesi
= Tutulum derinligi
gozetilerek yapilr




GIS'in tutulan bolgesine gore

Eozinofilik 0zefajit —— En iyi bilinen ve ¢alisiimis tip

= Eozinofilik gastrit
: } Eriskinlerde sik
= Eozinofilik GE

= Eozinofilik kolit eriskin ve buyuk ¢ocuklarda nadir

= Overlap tutulumlar gorulebilir
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Tutulumun derinligine gore hastalik;

= Mukozal (%60)
= Muskuler (%30)
= Serozal-subserozal (%10)

Tip olarak siniflandirilir
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1-Klinik suphe

2-GIS de anormal eozinofilik
infiltrasyonun gosterilmesi

3-GIS de eozinofili yapan diger
nedenlerin dislanmis olmasi




Tani i¢in izlenecek yol

OYKU-FM

LABORATUAR

GORUNTULEMELER
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Belirti ve Bulgular

Genel

= Kilo alamama
= BUyUme problemleri
= Gecikmis puberte




Belirti ve Bulgular

MUKOZAL HASTALIK

En sik form

= Disfaji EoO
= Besinreddi }

= Karin agrisi e

= Bulant

= Kusma EG [
* Erken doyma

ishal (sulu, protein kaybettiren)

— EoGE

Kanliishal — . EK
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Belirti ve Bulgular

MUSKULER HASTALIK

Duvar kalinlagmasi ve motilite bozulmasi ile

Bulanti
Kusma

Abdominal distansiyon

Intestinal Obstruksiyon
Volvulus,invajinasyon

Akut apandisit benzeri tablo
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Belirti ve Bulgular

SEROZAL HASTALIK (%20)
En nadir form
= |zole asit

= Asit + diger bulgular
= Eozinofilik plevral effizyon

24



Diger

» Perianal hastalik

» Visseral noropati

= Kronik intestinal psodoobstruksiyon
= Volvulus

= Apandisit

= Pankreatit

= Kolanjit
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Periferik eozinofili;

%80 olguda yuksek (%5-35)
%20 olguda normal

Eozinofil sayisi tutulum tipine gore degisir

Ortalama Eo sayilari (eo/mikL)

Mukozal tip: 2000
Muskuler tip:1000
Serozal tip: 8000
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Diskiile yag kaybi
Diski ile protein kaybi
Diskrile kan kaybi

Yagda eriyen vit. eksikligi bulgulari
Hipoalbuminemi
Anemi

%25 olguda

Eriskinlerden daha yuksek oranda
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Ig E aracili Non-Ig E aracili




Goruntuleme

= Baryumlu ¢alismalar
= CT
= MRI

Bulgular 6zgun ve duyarli degildir
Mide —bagirsak duvarinda

= Kalinlagma

= Noduler gorinim

= Timsah disi gorunumu

= Daralma
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Endoskopi

= OGD
= Kolonoskopi

= Enteroskopi

* Endoskopik USG
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Endoskopik bulgular-ozofagus
N a.

Krepon kagidi mukoza Kirmizi ¢izgilenmeler



Endoskopik bulgular-ozofagus

TR 7. 7%
‘i K s

Beyaz eksuda Halkalanmis 6zefagus






Mide; Nodiiler,polipoid

B

B




Mide; Psodopolip

(histopatoloji; glanduler veya epitelyal komponent igermez , yogun kollaj en)







Endoskopik bulgular

= Patognomonik degqildir
= Normal olabilir



Histopatolojil

= Mukozal ¢oklu biyopsiler
= Biyopsi sayisi arttik¢a duyarlilik artar

Yamali tutulum!

= Normal gorunen bolgelerden de biyopsi!

Tam kat cerrahi biyopsiler
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Normal eozinofil sayilari ?

= Ozofagus: o

= Duodenum<20

= Mide<1o0

= Kolon: 10-20

= Sayi 6zofagustan sag kolona gittikce artar

= Sol kolonda azalir
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Biyopsilerde eozinofil sayisinin artmis olmasi

Eozinofilik GIS tanisiicin Eo sayisi?

Ozofagus disinda bu sayi icin veriler cok degisken
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SAYI (eozinofil/hbba (400x)

Ozofagus > 15
( 8 hf max PPI ted sonrasi)

Diger segmentlerde patolojik seviye; 20-80

Pratik olarak normalin iki kati olmasi
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Degranulasyon gostermesi,

Eozinofillerin anormal intestinal mukozada
yerlesim yeri ekstrasellUler ‘major basic
proteinler’ ve ‘eozinofilik
katyonik protein’
depolanmasinin gosterilmesi

(intraepitelyal, mukozal
superfisiyal, muskuler)

Patolojik anormalliklerin eslik etmesi

(epitelyal hiperplazi, crypt
hiperplazisi,villus atrofisi,epitel hicre
nekrozu,fibrozis)
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Eozinofilik Mikroabse



Subseroza ve submukozayi tutan eozinofilik infiltrasyon
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EOZINOFILIK GASTRIT




Eozinofilik enterit
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HATIRLATMA!
= Ozofagusta eozinofilik infiltrasyon nedenleri

= GORH
= PPl-cevaph Eo ozofajit

= 8 hf PPl tedavisi sonrasi tekrar histopatoloji










A- Elementer diyet

B- IgE hedefli diyet; Sadece duyarli olunan besinler

C-  6'lieliminasyon diyeti:
: (sut,yumurta,bugday,soya,balik , fistik)

= Farmakolojik tedauvi ile birlikte baslanabilir
= ilag kesildikten sonra devam edilebilir
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Klinik yakinmalarin azalmasi
Periferik eozinofili varsa sayinin %50 azalmasi

Endoskopik biyopsilerde eozinofilinin azalmasi

Diyete en iyi yanit mukozal hastalikta
A.a bazli formulaya yanit %100
Besin eliminasyonuna yanit % 70- %80’e varan oranlarda

Klinik ve histopatolojik yanit her zaman uyumlu deqil
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Yanit varsa;

= Besinler allerjenite 6zelligine gore yavas yavas eklenir
= Heryeni besinin 3 hafta ara ile eklenmesi onerilir

= Genellikle diyet agimiile yakinmalar tekrarliyor

= Diyet tedavisine yanit yoksa farmakolojik tedavi
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PPI
Steroidler

Steroid'ten koruyucu diger tedaviler
Yeni tedaviler



= 0620 yanit
= Eotaksin aracili IL-4 ve IL-13 stimulasyonunu inhibe eder

= 1mg/kg gunde iki kez
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IL3, IL5 ve GM-CSF gibi eozinofilik growth faktorleri inhibe
eder

Lokal
Sistemik



Ozellikle Eo ozofajit olgularinda; yanit %70-80
EGE olgularinda yanit veren olgu takdimleri+

Oral viskoz budezonid (1-2 mg/gin)
Flutikazon propionat (440 mcg/gun)
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e 74 )

Pulmicort 0,2

mg/m|

5 dosis de 2 mi




Daha siddetli olgularda

. Metilprednizolon ; 1-2 mg/kg/gun)
- Budesonide ; 6-9 mg/gun

= Yanit; EeO %95, EGE %35-65




PREDNISONE

= 2 -6 haftada klinik cevap %90

= Haftalar-ay icinde doz azaltimi ile kesilir

= Hastalarin cogunda rolaps+

= Semptomlari kontrol eden minimal doz ile devam edilebilir

= Budesonid ile devam edilebilir
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Diger tedaviler

( steroid koruyucu)

Cromolyn Na

Ketotifen

Suplatast
tosilat

Montelukast

Mast hucre
stabilizatoru

Mast hucre
stabilizatoru/
antihistamini

Anti-TH2

Lokotrien
reseptor
antagonisti

£4X100-300
mg/doz

2-4 mg/gun

Olgu bildirimi

5-10 mg/gun
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Aeroallergens

«
L \
. Hypereosinophilic
Food Allergens |4 Chromosome 4

Eotaxin 1,2,3 Sl b -




Anti IL-5 antikorlari ( reslizumab, mepolizumab)

Anti IL-13

Anti IgE monoklonal ab (omalizumab)

Anti-CRTH2
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Eo O6zofajit ve gastrit, diyet ve farmakoterapiye yanit verir

BUyuk cocuk ve eriskinlerdeki Eozinofilik kolit

diyete iyi yanit vermez, steroide yanit+

Tum tedavilere en kotU yanit EGE olgularinda

Mukozal ve Serozal tipin tedaviye yaniti daha iyi
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DOGAL GIDIS

Eo 6zofajit ; tani gecikirse stenoz orani yUksek
EGE serozal tip genellikle tekrarlamiyor

Diger tutulum tipleri kronik , tekrarlayici
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Primer EGISH nadir, sikhigi ?Yillar icinde artmakta
Semptomlar tutulan bolge ve derinlik ile iliskilidir

Hastaligin akla ge
Hastalarin cogund

Endoskopik bulgu

mesi gereklidir
a atopi vardir
ar degiskendir

Histopatolojik inceleme dnemlidir

Ozofagus disinda normal, patolojik Eo sayisi?
Diyet ve steroid ilk basamak tedavidir
Steroide yanit yoksa tani gozden gecirilmelidir

Dogal gidis bilinmemektedir ancak siklikla kronik
seyirli bir durumdur
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