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0oz

Miyelodisplastik sendromlar (MDS) periferik kanda degisik derecelerde sitopeni, hematopoetik
hticrelerde morfolojik ve fonksiyonel anormalliklerle karakterize, akut l6semiye ilerleme riski yiiksek,
kemik iliginin klonal bir grup hematolojik malignitesidir. Trombositoz; trombosit sayisinin 450.000/
mm’® Uzerinde olmasi olarak tanimlanir. Agirt trombositoz ise trombosit sayisimin 1.000.000/mm?®
olmasidir. Miyelodisplastik sendromlar gogunlukla sitopeni ile goriilmektedir. Trombositoz, MDSde
trombositopeniden daha az gérilir. Trombositoz; 5q sendromunda, 3q21q26 sendromunda ve
MDS /7 MPN’de, genellikle JAK2'de ve ayrica SF3B1’in aktive edici mutasyonlar: ile iligkili halka
sideroblastlar1 ve trombositozu (daha 6énce RARS-T olarak adlandirilir) bulunan MDS / MPN'de
tarif edilmigtir. Burada agir1 trombositozun bir nedeninin de 5q sendromu olabilecegini vurgulamak
tizere olgumuzu yaymnlamak istedik.

Anahtar Sozciikler: Miyelodisplastik sendromlar, 5q sendrom, Trombositoz, Anemi, Displazi

ABSTRACT

Myelodysplastic syndromes (MDS) are hematological malignancies of bone marrow with a high risk
of progression to acute leukemia and characterized by morphological and functional abnormalities
in hematopoietic cells. thrombocytosis; is defined as the number of platelets above 450.000/mm?®.
Excessive thrombocytosis is a platelet count of 1.000.000/mm?®. Myelodysplastic syndromes are mostly
presented with cytopenia. Thrombocytosis is less commonly seen in MDS than thrombocytopenia.
Thrombocytosis has been described in 5q- syndrome, 3q21q26 syndrome, and in MDS/MPN with
ring sideroblasts and thrombocytosis (previously called RARS-T) which is often associated with
activating mutations in JAK?2 as well as SF3B1. We wanted to publish our case to emphasize that 5q
syndrome may be a cause of extrem thrombocytosis.
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GIRiS

MDS’ler hematopoetik kék hiicrelerdeki diferansiasyon, maturasyondaki bozulmalarla ve
anormal proliferasyonla karekterize bir grup hastaliktir. MDS heterojen klinik 6zellikler
ve genellikle de periferal kanda sitopeniyle iligkilidir (1). MDS nin morbidite ve mortalitesi,
siddetli yorgunluk, nefes darligi, tekrarlayan enfeksiyonlar ve kanama gibi klinik belirtileri
olan semptomatik sitopenilerden kaynaklanir (2). MDS olgularinin %27’sinde trombosito-
peni goriilmektedir. Trombositoz, trombositopeniden daha az sikhikta goriliir ve bu hasta-
larin ¢ogunlugunda prognoz daha iyidir (3). Trombositoz saptanan olgularda reakdtf trom-
bositoz nedenleri aragtirlmalidir. Demir eksikligi anemisinde, hiposplenizmde, splencktomi
sonrast, kollajen vaskiiler hastaliklarda, Inflamatuar bagirsak hastahginda, enfeksiyonlarda,
polisitemi verada, kronik miyeloid l6semide, idiyopatik sideroblastik anemide reaktif trom-
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bositoz gozlenebilir (4). Trombositosiz miyeloproliferatif
hastaliklarin sik rastlanan bulgusudur, MDS’lerin ise nadir
gortilen bir bulgusudur. Burada anemi ve trombositoz arag-
tirthirken 5q sendromu saptanan olgu sunulmustur.

OLGU

Altmug alt1 yasinda kadin hasta yaklagik bir yil 6nce halsizlik
yakinmasi ile hematoloji poliklinigine bagvurdu. Yorgunluk
sikayetinin eforla arttigr ve bu sikayeti nedeniyle giinliik isle-
rini yapamayacak duruma geldigi 6grenildi. Ozge¢misinde
tiroidektomi, kolesistektomi ve gegcirilmig akciger tiber-
killozu oykisii mevcuttu. Fizik muayenede konjuktivalar
soluk, boyun tiroid lojuna uyan bélgede transvers eksende
6 cm uzunlugunda insizyon skari, umblikusun uzerinde
vertikal eksende 15 em uzunlugunda insizyon skari vard.
Karaciger midklavikiiler hattan itibaren agrisiz, yumugak
kivamda, 2 cm palpabldi, splenomegali saptanmadi. Labo-
ratuvar bulgularinda; Hemoglobin: 6,7 gr/dl, hematokrit:
% 19,8, 16kosit: 5000 mm?, trombosit: 1065000 mm?, orta-
lama eritrosit volumii 108,7 fentolitre, retiktilosit indeksi 1
idi. Demir: 16 ug/dl (N: 25-156 ug/dl), transferrin satu-
rasyonu: %38, (N: %20-50), transferrin: 139 ug/dl (N:
215-365 ug/dl), total demir baglama kapasitesi: 199 mg/
dl (N: 185-436 mg/dl), ferritin: 261,2 ng/ml (N: 13-150
ng/ml), vitamin B12: 177,7 pg/ml (N: 197-866 pg/ml) idi.
Eritrosit sedimantasyon hizi: 92 mm/saatti. Total protein:
6,3 g/dl, globulin: 2,7 g/dl Yapilan abdominal ultrasonda
opere safra kesesi diginda herhangi bir patolojik bulgu
yoktu. Periferik yaymasmnda %74 parcall nétrofil, %18
lenfosit, %6 monosit, %2 eozinofil, artmig kiimeler seklinde
trombositler, makrositoz, anizositoz, poikilositoz gézlendi.
Makrositik anemi ve trombositoz nedeniyle yapilan kemik
iligi aspirasyonu incelemesinde hiperselltler kemik iliginde
myeloid/eritroid oran1 5/1, megakaryositler sayica artmus,
mikromegakaryositler, mono-bi-multi niikleer sekiller ile
graniilasyon anomalisi gozlenmekteydi. Tlik digi hiicreye
rastlanmadi. Miyeloproliferatif hastalik ile uyumlu olabile-
cegi dustintilmekle birlikte, displazi belirgindi. JAK2 nega-
tif, kromozom analizinde GTL bantlama yontemi ile tim
alanlarda 5. kromozom uzun kolunun g31-33 bantlarinin
delesyonu gozlendi. HAM testi negatif, periferik kan nétro-
fillerinde CD 55, CD 59 ekspresyonu normaldi. Eritropo-
etin diizeyl 150 mU/ml idi. (N: 4,5-33). Olguda MDS 5q
sendromu digtiniildi. Lenalidomid tedavisi verildi.

TARTISMA

Myeloproliferatif hastaliklarla ortak 6zellik olarak MDS’ de
zaman zaman trombositosiz gozlenir. Her iki hastalik birbi-
riyle ortiigebilir (2). Trombositoz az gorilir ve bu durum
siklikla JAK2 ve SF3B1’deki mutasyonlarin aktive edilme-
siyle iligkilidir. Del5q ve 3q21q26 sendromu ile trombositoz
ve ring sideroblasth MDS / MPN’de gortlebilir (1). Ring
sideroblastll MDS’de de trombositoz gorilebilir ve demir
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boyast ile ring sideroblastlarin gériilmesi sarttir (3). Hema-
tolojik maligniteleri kapsayan WHO klasifikasyonunda 5q
sendromu MDS i¢inde ayr1 bir stmiftir. Yapilan biiytik ¢ahs-
malarda insidansinin %2-4 oraninda degistigi gosterilmistir
(2). 5q sendromlu hastalar diger MDS hastalarindan klinik
olarak daha hafif seyreder. Bu temel farkin nedeni bilin-
memektedir. 5q sendromunu tanimlamak zordur c¢inki
bazi morfolojik ve sitogenetik 6zellikleri MDSnin diger
subtipleri ile benzerdir (5). 5q sendromunda kromozom
kesim noktas1 5. kromozomun uzun kolundan baska 5q13
ve 5q33Min degisken bolgelerindedir (5-7). 5q sendromlu
hastalarin kemik iliginde genellikle normal veya artmus,
kiictuik, hipolobule mikromegakaryositler, eritroid hipop-
lazi ve %5’den daha az blast mevcuttur (5,6). 5q sendro-
munda 6zellikle makrositik anemi ve 1hmh 16kopeni gozle-
nir. Trombosit sayis: tipik olarak normal veya artmugtir (7).
Hastalarin yaklagik yarisinda mm®te 350000’den fazladir
(8). MikroRNA genlerinin kaybr miR-145 ve miR-146a,
5q sendromlu hastalarda gozlenen trombositoz ile iligkilen-
dirilmistir (4,9). Cabello ve ark.nin MDS tamilh 317 hasta
ile yapilan ¢aliymalarinda 22 hastada (%7) trombositosiz
gosterilmigtir. 13 vakada trombosit sayist mm®te 400000-
600000, 9 vakada trombosit sayist mm®te 600000’ den fazla
gorilmustir. 5q sendromu tanisi alan iki hastada trombosit
degeri mm®*te 600000°’den az olarak izlenmistir (10). Son on
yilda tam konulmus 316 MDS hastalasinin %6,3’ tinde (20
vakada) trombosit sayisinin arttigl gézlenmistir (> mm¥te
440000) ve tekrarlayan degerlendirmelerde reaktif trombo-
sitosiz nedeni olabilecek herhangi bir hastalik bulunama-
mugtir (11). Giagounidis ve ark.nin sunduklar 60 kigilik bir
calismada ortalama trombosit sayist mm®¥te 256000 olarak
gozlenmistir. (mm*te 28000-770000) (8). Mathew ve ark.
nin 43 vaka ile yaptig1 caliymada hastalarin %49unda trom-
bositosiz gosterilmis ve yalmzca vakalarin %18inde trom-
bosit sayist mm®te 150000’nin altinda bulunmugtur(mm®te
8000-862000). %75 vakada normal veya selliler kemik
iligi g6zlenirken, eritroid seride hiposellilerite sadece %25
hastada gézlenmistir (12). 5q sendromu tanst ile izledigi-
miz olgumuzda trombosit degeri mm™te 1065000°chr.

SONUC

Trombositoz ile bagvuran olgularda 6ncelikle reaktif trom-
bositoz nedenleri diglanmalidir. Myeloproliferatif neoplazi-
lerin ve Myelodisplastik Sendromun tanisina yonelik kemik
iligi aspirasyon ve biyopsisi yapilmali, sitogenetik ve FISH
orneklemleri mutlaka gonderilmelidir. Bu yazi trombosito-
zun bir nedeninde 5q sendromu olabilecegini vurgulamak
amactyla sunulmugtur.

Cikar Catismasi: Cikar catigmasi yoktur.
Hasta Onami: Hasta onami alimmugtir.

Finansal Destek: Yazarlar bu ¢aliyma i¢in finansal destek alma-
diklarini beyan etmislerdir.
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