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Trousseau sendromu: Karsinom ile iligkili derin ven trombozu

Trousseau syndrome: Carcinoma-associated deep venous thrombosis
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Nedeni bilinmeyen yiizeyel tromboflebit ve eslik eden derin ven trombozunun (DVT) gérildigi ileri donem kanser hastalarinda,
paraneoplastik bir sendrom diistinilmelidir. Malignite esliginde gelisen hiperkoagiilopati ve DVT ile karakterize bu sendrom, Trousseau
sendromu olarak bilinmektedir. Bu yazida, ileri evre metastatik gastrik adenokarsinomun eslik ettigi Trousseau sendromlu 82 yasinda erkek
bir olgu sunuldu.
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ABSTRACT

A paraneoplastic syndrome should be considered in advanced-stage cancer patients with superficial thrombophlebitis of unknown
origin presenting with deep venous thrombosis (DVT). This syndrome is known as Trousseau syndrome which is characterized by
hypercoagulability and DVT accompanied by a malignancy. Herein, we present an-82-year-old male case of Trousseau syndrome presenting
with an advanced-stage metastatic gastric adenocarcinoma.
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Trousseau bulgusu, belirli karsinoma tiplerinde kanserin vicudun herhangi bir yerinde tromboz
gorilen, venéz tromboz ve hiperkoagilabilite ile olusturabilen genel bir hiperkoagilabilite durumunu
karakterize bir bulgudur ve Trousseau sendromu indikledigini fark etmigstir. Kanserle iligkilendirdigi
olarak da adlandirilir. bir¢ok rekiirren tromboz olgusu tanimlamig, hatta

viseral karsinomalarin tanisinda kullanmigtir. Altmig
alt1 yaginda iken sol kolunda olusan tromboflebiti fark
etmesinin ardindan, pankreas kanseri oldugunu kendisi
teshis etmis ve birkag ay sonra da hayatini kaybetmisgtir.

Ik kez 1860’larda Armand Trousseau tarafindan
tanimlanmig, ancak yazar daha sonra ayni belirtileri
kendinde bulmusg, ardindan pankreas kanseri tanist
konmus ve tani konduktan hemen sonra da hayatin

kaybetmistir.®  Dr. Trousseau ileri goristiyle, Spontan venéz tromboembolizmin (VTE) erken
malignitedeki tromboemboliyi lokal enflamasyon ya doénem malignitelerle iligkisi tam olarak kanitlanmasa
da mekanik etkiden ¢ok, kan kompozisyonundaki da Trousseau sendromunun ilerlemis malignitelerle,
degisimlere baglamistir. Klinik gézlemleriyle cerrahi ozellikle pankreas, pulmoner ve gastrik tiimorlerle
ve otopsi bulgularini birlestiren Dr. Trousseau, lokalize iligkisi tam olarak agiklanmistir.!?!
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OLGU SUNUMU

Ileri evre metastatik gastrik adenokarsinom
tanisi olan 82 yasinda erkek hasta sol bacakta sislik,
medial kalf bolgesinde kizariklik, 1s1 artisi ve agri
yakinmalar1 ile bagvurdu. Ayrica nefes darlifi ve
prodiiktif 6kstiriik yakinmalari da vardi. Hastanin
oykiisiinden ti¢ ay 6nce baska merkezde rekiiren venéz
tromboz tanisi ile DVT tedavisi gordigu o6grenildi.
Fizik muayenesinde hastanin ileri derecede kagektik
oldugu (boy: 160 cm, kilo: 57 kg, beden kiitle
indeksi: 22.26) gortildi. Sol bacakta kalf mediyalinde
yizeyel tromboflebit ve yaygin selilit ile beraber,
Homans pozitifligi vardi. Diger bacakla arasindaki
cap farki midfemoral bolgeden 13 cm olarak ol¢tuldi
(Sekil 1, 2). Solunum sistemi muayenesinde iki tarafls
ral, ronkus ve krepitasyon duyuldu. Kan tetkiklerinde;
Hemoglobin 9.7 mg/dL, Hematokrit 31, Ortalama
eritrosit hacmi (MCV) 71, Lékosit 17.6 10°/L,
Trombosit 86.000/pL, sedimantasyon 38, C-reaktif
protein (CRP) 29 mg/dL olarak tespit edildi.
Akciger filminde iki tarafl: infiltrasyon, bilgisayarli
tomografide ise pnomoni olarak degerlendirilen
lokal konsolidasyon bélgeleri gériildi. Kan gazinda
pO2: 69.3 mmHg, pCOz: 40.1 mmHg ol¢ilda. Alt

Sekil 1. Derin ven trombozu olan bacakta ileri derecede cap artigi.
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ekstremite venlerinin iki tarafli degerlendirildigi
renkli Doppler ultrasonografide (RDUS), sol
derin venéz sistemde, popliteal venden iliyak vene
kadar uzanan yaygin tromboz saptandi. Yizeyel
tromboflebit, DVT, akut pnémoni, siipheli pulmoner
tromboemboli (PE) ve Trousseau sendromu tanilariyla
hasta yogun bakima yatirilarak antibiyoterapi
(vancomisin+ imipenem) baglandi. Lokosit ve CRP
degerlerinin disme egilimine girmesi ve kismi klinik
dizelme saglanmasi tzerine, kalici inferior vena
kava (IVC) filtresi (Option™ ELITE Vena Cava
Filter; Rex Medical, Conshohocken, PA, USA)
takildi. Sol popliteal venin ileri derecede tromboze
olmas: perkiitan girisimi imkansiz hale getirdiginden,
rotasyonel farmakomekanik trombektomi islemi
uygulanamadi. Yogun bakim takibide hastaya digik
molekil agirlikli heparin (1.2 mL/giin) (Clexane®;
Sanofi Aventis Ilaglari Ltd. Sti., Istanbul, Tirkiye)
baslandi. Antibiyoterapi 10 giine tamamlanirken,
gelisen hematemez nedeniyle antikoagiilan tedavisi
G¢ gin sonra kesildi. Mikrositer anemisi olmasi
ve hemostaz saglamas:i amaciyla, iki Unite eritrosit
sispansiyonu ve iki inite taze donmug plazma
verildi. Hemoglobin degeri 11.8 mg/dLye yiikseldi ve
hematemez kesildi. Pnémoni klinigi gerileyen, yiizeyel
tromboflebit bulgulari ve enfeksiyon parametreleri
diizelen hastanin, bacak ¢apinda 4 cm azalma oldugu
saptandi. Renkli Doppler US ile kontrolinde parsiyel
rekanalizasyon gorilse de DVT’nin hala devam
ettigi saptandi. Kontraendike olmasindan dolay:
antikoagiilasyon tedavisi strdirilemeyen hastanin
maligniteye yonelik palyatif tedavisine devam edildi.

TARTISMA

Bazi maligniteler, o6zellikle gliomlar (%25),
pankreas, akciger ve mide adenokarsinomlar:

Sekil 2. Ayni olgunun lateralden goriinim.
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hiperkoagiilabilite ile seyredebilir. Nedeni tam
olarak bilinmese de bu durumun muhtemelen timoér
tarafindan salgilanan bazi faktorlere, o6zellikle de
kanda dolasan ve doku faktori iceren mikrovezikiil
havuzuna bagli oldugu disiinilmektedir.™
Baz: adenokarsinomlar, trombositler {izerinde
bulunan selektin ile etkilesime giren bir protein olan
miusin salgilarlar. Bu nedenle de kigiik trombislerin
olusmasina neden olurlar.® Maligniteye bagh
hiperkoagtlabilite gelisen hastalarda, portal venlerde,
ekstremitelerin derin venlerinde ya da herhangi bir
yerdeki yiizeyel venlerde spontan olarak trombiis
olusabilir. Bu nedenle hem yiizeyel tromboflebit hem
de DVT ayni anda goriilebilir. Genelde bir arada
olmayan bu iki durumun birlikte goriilmesi, bahsedilen
reolojik patolojiden kaynaklanmaktadir ve Trousseau
sendromunu distindirmelidir.

Kanser hastalarinda VTE, morbidite ve
mortaliteyi o6nemli olgide etkilemektedir. Bu
hastalarda  antikoagiilasyon tedavisi genelde

kontraendike oldugundan, IVC filtresi yaygin olarak
kullanilmaktadir. Fakat kullanimi, guvenilirligi,
geri alinip alinmayacagi konusunda yeterli ¢aligma
mevcut degildir.’?! Hastanin kliniginde solunum
semptomlarinin  olmasi ve mevcut pnomonik
enfeksiyon muhtemel PE tablosunu digtindirdd,
rekiirren PE riskini ve buna bagli komplikasyonlari
en aza indirmek amaciyla IVC filtresi takildi. Biitiin
bunlar disunildiginde, IVC filtresinin takilmasi
dogru bir yaklagim olarak goérilmektedir. Inferior
vena kava filtresinin tamamlayici unsuru haline gelen
mekanik trombektominin denenmesinde sakinca
olmamasina ragmen, kronik sert trombis ile dolu
popliteal vene perkiitan girigimin zorlugu, girigim
saglansa bile trombektomi kateterinin ilerlememesi
olasiligr her zaman akilda tutulmalidir. Nitekim
bu olguda popliteal vene perkiitan girisim mimkin
olmadigindan, mekanik trombektomi yapilamamistir.

Bir diger soru da trombosit sayisi normale gore
dusik olmasina ragmen (86.000/pL) neden tromboz
gelismektedir? Hafif-orta trombositopenide (trombosit
<150.000/pL) bile kanama egilimi ciddi oranda
artarken,® bu hastada tromboz degil de kanama
olmasi gerekmez miydi? Timorin yapisal 6zelliklerine
bagli olarak membran yiizeylerinde doku faktorleri
kodlamakta olan kanser hiicreleri, bu hiicreleri ya da
olusan vezikiilleri kan dolagimina salabilmektedir.”’ Bu
vezikiiller de endotele yapisarak trombojenik altyapiy:
hazirlamakta, trombosit membranindaki selektin ile
timér tarafindan salgilanan misin birlikteligi ise
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agregasyonu, dolayisiyla trombiis olugmasini provoke
etmektedir. Bu nedenle, trombosit sayis1 digik olsa
bile yine de tromboz gelisebilir.

Sonug olarak, eger bir hastada tromboflebit ve
DVT ayni anda mevcut ise, rekiirren ve migratuar
tromboflebit ataklar: oluyorsa, varfarin tedavisine yanit
vermiyorsa ve hastada kanser tanisi da mevcut ise,
ilk olarak Trousseau sendromu disiintlmelidir. Eger
konulmus bir kanser tanist yoksa, bu bir paraneoplastik
sendrom oldugundan, bulgular: tedavi ederken vakit
kaybetmeden altta yatan malignitenin arastirmasina
da baglanmalidir. Tedavi olarak digtik molekil
agirlikly heparin tercih edilmeli, etkisiz oldugundan
varfarin kullanilmamalidir.”? Bu hastalarda stirekli
bir digik profilli intravaskiiler koagilasyon durumu
oldugundan, asemptomatik olsalar bile 6miir boyu
heparin tedavisi verilmesi gerekmekte, bir giin bile
almadiklar: takdirde tromboz tekrarlayabilmektedir.
Ayni zamanda PE riskine karg1 IVC filtresi takilmas:
da degerlendirilmelidir.
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