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ÖZET

Montelukast ile ilişkili Churg Strauss sendromu

On beş yıldır astım öyküsü olan 47 yaşında bir kadın hasta antibiyotik tedavisine yanıt vermeyen radyolojik infiltrasyo-
nu nedeniyle hastanemize sevkedildi. Hasta 2 yıldır montelukast kullanıyordu. Periferik kanda eozinofili (%38), bronkoal-
veoler lavajda eozinofili (%54), nazal polip, akciğer grafisinde geçici infiltrasyonlar saptanması üzerine Churg-Strauss Send-
romu (CSS) tanısı koyduk. Hastanın montelukast kullanmadan önceki periferik kan incelemelerindeki eozinofil oranları
normal iken, ilacı kullanmaya başladıktan sonra eozinofil oranlarının %10’un üzerinde seyrettiği eski kayıtların incelenme-
si ile öğrenildi. Bu hastada CSS’nin montelukast kullanımı ile ilişkili olduğu düşünüldü. Sadece montelukast tedavisinin
kesilmesi ile hastanın klinik ve radyolojik bulgularında, eozinofil sayısında düzelme (%20) sağlandı. Kortikosteroid veya
sitotoksik tedavi vermeksizin iyileşme gösteren montelukast kullanımı ile ilişkili CSS’li bu olguyu sunmayı uygun bulduk.
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Churg-Strauss Sendromu (CSS) (allerjik granü-
lomatöz ve anjiitis); astım, ateş, periferik kanda
eozinofili, eozinofilik doku infiltrasyonu, küçük
ve orta çaptaki damarların nekrotizan granülo-
matöz inflamasyonu ile karakterize sistemik bir
hastalıktır (1). İnsidansı tam olarak bilinmemek-
le birlikte yıllık insidansı 2.4/1.000.000 olarak
tahmin edilmektedir (2). Lökotrien reseptör an-
tagonistleri (LTA), astım tedavisinde kullanılmak
üzere geliştirilmiş yeni terapötik ajanlardır (3).
Bu ilaçları kullanan astımlı hastaların bazılarında
CSS rapor edilmiş olup, LTA’nın CSS gelişme-
sinde özgül rolünün olup olmadığı henüz bilin-
memektedir (4). Nadir görülen bir hastalık ve
montelukast ile ilişkili olması nedeniyle kliniği-
mizde tanı konulan bir olgu sunulmuştur. 

OLGU SUNUMU

Kırk yedi yaşında kadın hasta; hırıltı, nefes darlı-
ğı, antibiyotik tedavisine yanıt vermeyen PA ak-
ciğer grafisindeki infiltrasyonlar nedeniyle kliniği-
mize yatırıldı. On beş yıldır astım tanısı ile takip
edilen hasta, düzenli olarak inhale steroid, beta2-
mimetik ve son 2 yıldır da LTA (montelukast)
kullanmaktaydı. Özgeçmiş ve soygeçmişinde
özellik saptanmadı. Üç yıl/2 tane/gün sigara öy-
küsü mevcuttu. Fizik muayenesinde; genel duru-
mu iyi, TA: 120/70 mmHg, nabız: 72/dakika rit-
mik, ateş: 37°C, dakika solunum sayısı: 24 idi.

Solunum sistemi muayenesinde bilateral yaygın
inspiratuar ve ekspiratuar ronküs mevcuttu. Di-
ğer sistem muayenelerinde özellik saptanmadı.
Laboratuvar incelemelerinde; Hb: 13.8 g/dL, Htc:
%40.4, BK: 11.300/mm3, trombosit:
242.000/mm3, eozinofil: 3000/mm3 (%38), se-
dimentasyon: 62 mm/saat, total serum IgE 242
IU/mL, anti-HBs (+), HBsAg (-), anti-HCV (-),
anti-HIV (-), RF: 59 IU/mL, ANA (-), anti-DNA (-
), ANCA (-), direkt coombs negatif, C3: 172 (79-
152), C4  normal olarak tespit edildi. Tiroid fonk-
siyon testleri normal, Aspergillus fumigatus için
cilt testi negatif, dışkıda parazit, kist ve parazit
yumurtası görülmedi. Balgam kültüründe üreme
saptanmadı. Periferik formülünde nötrofil %30,
eozinofil %40, lenfosit %27, monosit %3’tü. Solu-
num fonksiyon testinde restriktif tip ventilasyon
bozukluğu mevcuttu. FVC: 1.54 L (%58), FEV1:
1.32 L (%58), FEV1/FVC: %86, DLCO: 15.6
mL/mmHg/dakika (beklenenin %70) olarak öl-
çüldü. Olgunun radyolojik bulgularında; PA akci-
ğer grafisinde bilateral yaygın retikülonodüler in-
filtrasyonlar, paranazal sinüs grafilerinde sol
maksiller mukozal kalınlaşma ve sağ nazal polip,
bilgisayarlı toraks tomografisinde her iki akciğer
üst lobda belirgin yer yer birleşme eğiliminde asi-
ner konsolidasyonlar ile buzlu cam yoğunluğun-
da dansite artımı izlendi (Resim 1-3). Bronkos-
kopisinde endobronşiyal lezyon gözlenmedi. Ya-
pılan bronkoalveoler lavaj (BAL)’daki hücre sa-
yımında %54 eozinofil, %18.5 lenfosit, %18.5 al-
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A 47 year old woman who had a history of asthma for 15 years referred to our hospital because of infiltrates on her chest
radiograph that not responded to antibiotic treatment. We found that she had eosinophilia in peripheral blood (38%) and
bronchoalveolar lavage (54%), nasal polyposis, and transient pulmonary infiltrates, and in the base of these findings we di-
agnosed as Churg-Strauss Syndrome (CSS). She has been using montelukast for 2 years. By examining her previous me-
dical records, we observed that while eosinophil rates in peripheral blood were normal before montelukast usage, after this
therapy eosinophil rates were greater 10 percent. Therefore, we thought that CSS was to be associated with montelukast
usage. After just montelukast therapy was discontinued, clinical and radyographic parameters and the eosinophil counts
(20%) improved. We present this case of CSS associated with montelukast in whom spontaneous remission was observed
without using corticosteroids and cytotoxic agents.
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veoler makrofaj ve %9 polimorfonükleer lökosit
saptandı (eozinofilik alveolit). Lavaj aside direnç-
li basili (ARB) negatif, sitopatolojisinde malign
hücre görülmedi. Nazal endoskopide bilateral or-
ta mea kaynaklı polipoid oluşum gözlendi. Nöro-
lojik tutulum açısından değerlendirilen hastanın
muayenesinde ve elektromiyelogramında nöro-
pati saptanmadı. Astım öyküsü olan hastamıza
periferik kanda eozinofili (%38), BAL’da eozinofi-
li (%54), nazal polip, akciğer grafisinde geçici in-
filtrasyonlar saptanması üzerine CSS tanısı ko-
nuldu. Olgumuzun montelukast tedavisi öncesin-
deki periferik kan incelemelerindeki eozinofil
oranları normalken, ilacı kullanmaya başladıktan
sonraki eozinofil oranlarının %10’un üzerinde
seyrettiği eski kayıtların incelenmesi ile öğrenildi.
Olgumuzda montelukast kullanımı ile ilişkili CSS
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Resim 1. PA akciğer grafisinde bilateral yaygın reti-
külonodüler infiltrasyon.

Resim 2. Paranazal sinüs grafilerinde sol maksiller
mukozal kalınlaşma ve sağ nazal polip.

Resim 3. Bilgisayarlı toraks tomografisinde her iki
akciğer üst lobda belirgin yer yer birleşme eğiliminde
asiner konsolidasyonlar ile buzlu cam yoğunluğunda
dansite artımı.

Resim 4. Kontrol PA akciğer grafisi; normal.



olduğu düşünüldü. Montelukast tedavisi kesilen
hasta kortikosteroid tedavisi almayı reddetti.
Kortikosteroid veya sitotoksik ajanla tedavi ya-
pılmaksızın hastanın klinik, laboratuvar, radyolo-
jik bulgularında gerileme gözlendi. Bir ay sonraki
kontrol tam kan sayımında periferik kanda eozi-
nofil oranının (%20.5) azaldığı ve çekilen akciğer
grafisinin normale döndüğü görüldü (Resim 4).
Hastamız kortikosteroid tedavisi verilmeksizin
halen polikliniğimizden takip edilmektedir.

TARTIŞMA

CSS; ilk defa 1951 yılında Churg ve Strauss ta-
rafından tanımlanan allerjik anjiitis ve granülo-
matöz olarak da bilinen, astım, nekrotizan vas-
külit, eozinofilik doku inflamasyonu ve ekstra-
vasküler granülomlar, ateş ve periferik eozinofili
ile karakterize nadir görülen sistemik bir send-
romdur (5). CSS insidansı toplum genelinde
2.4/milyon/yıl, astımlı toplulukta 6-18/milyon/
yıl, zafirlukast veya montelukast kullananlarda
ise 60/milyon/yıl olarak bildirilmiştir (1,2). Er-
keklerde kadınlara oranla daha sık gözlenmekte
olup, sıklıkla 38-50 yaş arasında görülmektedir
(6,7). CSS’de üç farklı klinik faz tanımlanmıştır.
Prodromal faz; geç başlangıçlı allerjik hastalıkla-
rın görüldüğü dönemdir. Tipik olarak ailevi atopi
öyküsü yoktur. Bu fazda CSS tanınmadan 8-10
yıl öncesinde allerjik rinit, sinüzit, ilaç duyarlılığı
ve astım görülmektedir. Eozinofilik faz; periferik
kanda eozinofilinin ve eozinofilik doku infiltras-
yonunun görüldüğü fazdır. Vaskülitik faz; allerjik
bulguların başlangıcından yıllar sonra ortaya çı-
kan, sistemik semptomların (ateş, halsizlik, kilo
kaybı ve artmış allerjik astmatik semptomlar) ve
organ tutulumlarının (akciğer %38-40, kalp
%33-48, santral sinir sistemi %69-75, cilt %70,
böbrek %50, gastrointestinal sistem %60) geliş-
tiği fazdır. Astım ve vaskülitin başlangıçları ara-
sındaki kısa süre vaskülitin artmış şiddeti ile iliş-
kilidir (5,9). Olgumuz bu bulgular ile CSS’nin
eozinofilik fazında idi. Amerikan Romatoloji Der-
neğinin 1990 yılında CSS için belirlediği tanı kri-
terleri: Astım, periferik kanda eozinofili > %10,
mono veya poli nöropati, gezici ve geçici pulmo-
ner infiltratlar, paranazal sinüs anormalliği, doku
biyopsisinde ekstravasküler eozinofilidir. Bu kri-
terlerden en az dördünün varlığında tanı %85 du-
yarlılık ve %99.7 özgüllüğe ulaşmaktadır

(5,11,12). Hastaların tümünde astım öyküsü ol-
makla birlikte allerjik rinit, sinüzit ve polipozis
%75-85 olguda görülmektedir (5,9,10). Olgu-
muzda astım öyküsü, periferik kanda eozinofili
(%38), gezici pulmoner infiltratif alanlar ve para-
nazal sinüs anormalliği mevcut olup, bu kriterle-
re dayanılarak CSS tanısı konmuştu. Eozinofilik
akciğer hastalıklarından olan kronik eozinofilik
pnömoniden ekstrapulmoner organ tutulumu-
nun olması ile ayrıldı. CSS’nin etyolojisi tam bi-
linmemekle birlikte; allerji, atopi, serumda IgE
artışı olması nedeniyle immün hipersensitivite
ile ilişkili olduğu sorusunu gündeme getirmekte-
dir (5). Desensitizasyon, aşı, infeksiyon ve ilaç-
lar vaskülitik evrenin gelişmesi için tetikleyici
faktörler olabilir (13). Klaritromisinin de hastalı-
ğı tetikleyen faktörler arasında olduğu düşünül-
mektedir (14). Bizim olgumuzda bu tetikleyici
faktörler saptanmadı. LTA’lar, lökotrienlerin ne-
den olduğu inflamasyon, bronkospazm ve hava
yolu ödemini azaltan yeni terapötik ajanlardır.
Bu ilaçları kullanan astımlı hastaların bazılarında
CSS rapor edilmiştir. LTA kullanımı ve CSS ara-
sındaki mekaniksel ilişki tam bilinmemektedir
(3,4,15,16). Montelukast, sisteinil lökotrien tip 1
reseptör antagonisti olup, LTC4, LTD4, LTE4
sentezini azaltırken, LTB4 reseptörü üzerine etki
etmez. LTB4 eozinofiller ve nötrofiller için potent
kemotaktik bir ajandır (15,19). LTB4 aktivitesi
bu hastalığın eozinofilik infiltratif ve vaskülitik
fazını presipite edebilir. CSS lökotrien reseptör
uyarımındaki dengesizliği sonucu ortaya çık-
maktadır (17-19). Bazı otörler CSS gelişiminin
direkt olarak LTA tedavisine bağlı olduğunu dü-
şünmemektedir (16). LTA kullanan ve CSS ge-
lişmesi rapor edilen vakalar, genellikle oral ste-
roid tedavisinin kesilmesi ile birlikte LTA kullanı-
mına bağlı gelişen astımlı hastalardı. Steroid te-
davisinin kesilmesinden sonra, maskelenen CSS
LTA kullanımı ile birlikte ortaya çıkmaktadır. Ya-
pılan bir çalışmada bugüne kadarki yayımlan-
mış vakalar incelenmiş ve sonuç olarak hastala-
rın çoğunda steroid dozu azaltıldıktan sonra te-
daviye eklenen LTA’nın maskelenen CSS’nin or-
taya çıkmasına neden olduğunu vurgulamıştır
(20). Bizim olgumuzda da CSS’nin montelukast
kullanılmaya başlandıktan sonra ortaya çıktığı
saptandı. Hastanın montelukast kullanmadan
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önceki periferik kan incelemelerindeki eozinofil
oranları normal iken, ilacı kullanmaya başla-
dıktan sonra eozinofil oranlarının %10’un üze-
rinde seyrettiği eski kayıtların incelenmesi ile
öğrenildi. Eski akciğer grafileri değerlendirildi-
ğinde akciğer grafisindeki infiltrasyonların yeni
olduğu görüldü. Bu hastada CSS’nin montelu-
kast kullanımı ile ilişkili olduğu düşünüldü. Di-
ğer rapor edilen hastalarda olduğu gibi bizim
olgumuzda steroid tedavisi kesilme öyküsü
yoktu. Direkt LTA kullanımına bağlı CSS ortaya
çıktığı düşünüldü. CSS’nin tedavisinde sıklıkla
kortikosteroidler kullanılmakta olup yeterli so-
nuç alınamadığı ya da kortikosteroide bağlı
ciddi yan etkilerin ortaya çıktığı durumlarda
siklofosfamid, metotreksat, azatioprin gibi si-
tostatik ajanlar kullanılmaktadır (21). Korti-
kosteroid tedavisinin 6-12 hafta süre ile 0.5-
1.5 mg/gün/kg dozda, daha sonra doz azalta-
rak bir  yıla tamamlanması önerilmektedir.
Kortikosteroid tedavisinin başlanması ile yak-
laşık 2 hafta içinde klinik, radyolojik ve labora-
tuvar bulgularda düzelme görülmektedir
(5,11,16). Olgumuza kortikosteroid tedavisi
başlanmak istendi. Fakat hasta steroid tedavi-
sini kullanmayı reddetti. Sadece montelukast
tedavisi kesilerek hastanın klinik, laboratuvar
ve radyolojik bulgularında düzelme sağlandı.
Hasta halen kortikosteroid tedavisi verilmeksi-
zin polikliniğimizce takip edilmektedir. 

Sonuç olarak; CSS steroid tedavisi alan hastalar-
da, steroid dozunun azaltılması ile birlikte tedavi-
ye eklenen LTA’nın kullanılması sonucu ortaya
çıkmakta olup, bizim olgumuz öncesinde steroid
tedavisi almaksızın montelukast kullanımına
bağlı gelişen ilginç bir olgu olarak sunulmuştur. 
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