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o 5 ay 20 giinliik kiz hasta




Sikayeti: 1 haftadir olan huzursuzluk, gece
aglayarak sik sik uyanma

Oykiisii: Geceleri sik sik aglayarak uyanan
bebek stirekli huzursuzmus. Istahinda azalma
olmus. Ates, 1shal, dokiinti yok.



Prenatal:Annenin 2. gebeligi.Gebeligi boyunca diizenli

doktor ve USG kontolli var.Annenin gecirdigi hastalik yok.
Natal:Term,3000 gr, sezaryen ile dogmus.
Postnatal:Sarilik nedeniyle 2 giin kiivozde kalmas.
Beslenme:Anne stitii aliyor.

Biylime-gelisme: Yasitlarina gore uygun.

Asilar: Aslar: tam.

Gecirdigi hastaliklar: 2 aylikken bronsiolit, 4 aylhikken

sucicegl geclrmis.

Alerji: Ozellik yok.



SOYGECMIS

Anne: 33 yasinda, sag-saglikli, ev hanimi

Baba: 35 yasinda sag- saghkl, 1sc1

Anne ve baba arasinda akrabalik yok.
Kardesler:

l.cocuk: 5 y erkek , sag — saghkl.

2.cocuk: Hastamiz



F1Z1IK MUAYENE-1

Ates: 36,6 °C

Nabiz: 128/dk
Solunum sayisi: 32/dk
Tansiyon:80/50mmHg
Boy : 63 cm (75 P)
Kilo: 7700 gr (75P)



F1Z1K MUAYENE-2

Genel durum: Iyi, biling acik, ¢evre ile ilgili.

Cilt: soluk, turgor, tonus dogal.Ikter, siyanoz, petesi, purpura, pigmentasyon

bozuklugu yok. Odem yok.
Bas boyun: Boyunda kitle ve LAP yok.

Kulak-burun- bogaz: Bilateral kulak zarlari dogal. Burun tikanikligi, akintisi

yok. Dudaklar,mukozalar dogal.
Kardiyovaskiler: Kalp sesleri S1 S2 dogal, S3 yok, tifiriim yok.

Solunum sistemi: Her iki hemitoraks solunuma egsit katiliyor. Solunum sesleri

dogal,ral yok, ronkiis, ekspiryum uzunlugu yok.

Gastrointestinal sistem: Kc kot alt1 6 cm, diizgiin kenarli, dalak 5 cm,

traube kapali.
Genitotliriner sistem: Haricen kiz. Anomali yok.

Sinir sistemi: Kas giicii tonusu normal. Derin tendon refleksleri dogal. Yuzeyel

reflekler dogal.



LABORATUVAR

o Glu: 98 mg/dl

o Ure: 13 mg/dl o WBC: 203.000/mm3
o Kre: 0,12 mg/dl o ANC14OO

o AST: 37 U/L o Hb: 6,3

o ALT: 11 U/L

o Plt: 49.000/mm3
o LDH: 935 U/L

o Alb: 3,9g/d1
. 0
o Na: 140,6 meq/l o PY: %100 dar

sitoplazmal,
o Ca: 8,3 mg/dl nukleolusu belirsiz

blast (1)
o P:4,4 mg/dl

o Urik asit: 9,1 mg/dl ‘

o K: 3,38 meq/l




Yiksek CD 19, CD 22, Ccd22, CD79a, CD34,
CD45, TdT ve HLA-DR ekspresyonlar: ve de

CD 10 ekpresyonu olmamasiyla pro-B hiicreli
Akut Lenfoblastik Losemi i1le uyumludur.

BOS: Hiicre yok (SSS1)
PA Akc: Mediasten tutulumu yok



-TANI-
Pro-B ALL




o Hastada hangi komplikasyonlar beklenir?
o Hastanin yonetimi nasil olmalidir?




o Hastanin risk degerlendirmesi:

o0 6 ay altinda
o Tan1 WBC <300.000/mm3
o MLL yeniden diizenlenmesi ? (MLL-AF4)

ORTA RISK




Yiiksek lokosit sayisi nedeniyle;

Lokostazis

Tumor lizis sendromu riski ytuksek



KLINIK IZLEM:

Timor lizis proflaksisi baslanda.

Hidrasyon: 3.000 ml/m?/giin % SF+40 mEq/L
NaHCO3

Allopurinol 10 mg/kg/giin

Enfeksiyon profilaksisi verildi.

Ag1z bakimi
TMP-SMX profilaksisi

Trombosit stispansiyonu ve Eritrosit
suspansiyonu verildi.

Hasta 2 glin sadece timor lizis protokolu aldi. Bu
arada WBC: 39.800/mm3 oldu, Urik asiti diistii.



INDUCTION

PRED PO/IV 60 mg/m?/day Il
DEXA PO/V 6 mg/m2/day | I —
VCR IV push 1.5 mg/m?/dose ! } | l
ARAC IV 30min 75 mg/m?/dose NERRRRRRRRRRN
DNR IV 1hr 30 mg/m?/dose [
L-ASP IV 1hr 10000 U/m2/dose | | | |
{E.coli Asparaginase 445
MTX/PRED ITH acc. to age { : ) t
*Only in case of initial CM5 involvement.
ARA-C/PRED ITH acc. to age 1
BMP A A A
PR nse '; |||||| IEI |||||| 1.{5 |||||| -2|2'| L L Iél LI |3|E

22.03.2016: PREDNISOLON TEDAVISI BASLAND:. GUNDE 2 KERE

BIYOKIMYA TAKIBI YAPiLDa.




Tarih 20.03.16 [20.03.16 [21.03.16 [23.03.16 [23.03.16 [23.03.16 [24.03.16 [24.03.16 [24.03.16 [25.03.16
08:43  [2012  |o6:57 (o836 [14:29 (2235 (o732 1516 [23:02 [07-03

GLUKDZ[AKS) 97 91 104 139 138 140 203 182 173

UREA 12.840 10,700 10.700 98.440 124120 134.820 128.400 124120 109.140 102.720

BUN 6 5 5 46 58 63 60 58 51 48

[KREATININ 0.23 0.33 0.24 0.32 0.51 0.76 0.83 0.86 0.88 0.97

CKD-EPI . ) . . . . . .

MDRD . : . : . . . . . :

BUN / KREATININ DRANI26.087 15152 20.833 143.750 113.725 82895 72.289 67.442 57.955 49.485

TOTAL BILIRUBIN 0.51 0.48 0.49 0.42 0.32 0.36 0.64

DIREKT BILIRUBIN 0.31 0.29 0.29 0.21 0.18 0.30 0.27

INDIREKT BILIRUBIN _ |0.200 0190 0200 0210  0.140 0.060  0.370

AST [SGOT) 30 33 33 48 70 52 50 93

ALT [SGPT) 18 19 18 15 15 14 14 40

GGT

LDH 883 862 1947 2999 3268 341 2330

ALKALEN FOSFATAZ  |108 82

TOTAL PROTEIN 5.6 6.3 6.4 6.1 5.5 4.9 5.5 4.9 5.0

ALBUMIN 3.8 4.1 4.1 4.0 36 3.3 3.4 3.3 31

GLOBULIN 1.800 2200 2300 2100  1.900 1.600 2100 1600  1.900

ALBUMIN / GLOBULIN DI'2.111  1.864  1.783  1.905  1.895 2062 1619 2062  1.632

KALSIYUM FOSFOR DRAI'31.332 32.880 34788 0.000 53.460 67.462 37.950 35406

DOZELTILMIS KALSIYUM 7.460  8.220 8920 . 4.020 4860 7580 5060  5.620

DUZELTILMIS SODYUM |135.952 136.856 137.064 141.024 137.408 134640 138.648 142312 140.168

S0DYUM 136 137 137 1404 1368 137 134 137 141 139

POTASYUM 3.33 3.86 4.41 5.16 4.23 4.29 3.43 2.93 2.66 2.88

KLOR 90 91 94 96.8 94 6 93 93 94 97 97

KALSIYUM 7.3 8.3 9. 4.2 43 7.1 45 4.9

MAGNEZYUM 1.26 1.42 1.62 1.41 1.35 1.16 1.08

INDRGANIK FOSFOR 4.2 4.0 3.9 : 13.6 11.0 8.9 7.5 6.3

URIK ASIT 4.3 4.1 4.4 5.0 6.8 7.4 6.7 6.8 6.2 5.7

DZMOLARITE(SERUMDA|279.552 280.870 281585 304.979 302.026 297.279 306.068 310.403 304.839




TUMOR LI1ZIS SENDROMU

Timor lizis sendromu, timor hiicrelerinin hizl
bir sekilde yikilmasiyla ortaya cikan ve yasami
tehdit edebilen metabolik anormalliklerle
seyreden klinik bir tablodur.

Bu metabolik anormallikler ani yikilan tiimor
hiicrelerinden hiicre 1c1 1yon, niikleik asit, protein
ve metabolitlerinin hiicre disi siviya sizmasi
sonucunda olusur.

Dogru bir sekilde TLS tanis1 koyulup tedavi
edilmezse olgularin %20-50’s1 6liimle
sonuclanabilir.



TLS tanisinda yeni yaklasimlar
Laboratuar TLS tanisi: 2 pozitif

(KT den 3 giin 6nce, 7 giin sonra)

Urik asit > 8 mg/dl

Potasyum > 6.0 mEq/L

Fosfor > 6.5 mg/dl (cocuk)

Kalsiyum <7mg/dl altinda olmasi veya

Hastanin bazal degerlerinin %25 bozulmasi olarak
tanimlanir.

Klinik TLS tanisi: 1 pozitif
Bobrek yetmezligi: Kreatinin 1.5 kat ylikselmesi
Kardiyak aritmi veya ani olim
Konviilsiyonlar

LTLS tanisina yukardaki bulgularin birinin eklenmesi
ile Klinik TLS tans konur.



KLINIK

TLS klinigi; mide bulantisi, halsizlik, kusma,
odem, kardiyak aritmi, konviilziyon, sivi
yiuklenmesi, konjestif kalp yetersizligi, tetani,
senkop, kas kramplari1 ve ani 6liimle kendini
ogosterebilir.

Klinik bulgular sitotoksik kemoterapiye
baslanmadan once goriilebilse de genellikle
tedavi baslandiktan12-72 saat sonra ortaya
cikar.



LABORATUVAR

Hiperfosfatemi (>6,5 mg/dl)
Hipokalsemi (<8,4 mg/dl)
Hiperkalemi (>6 mEq/])
Hiperirisemi (>7,8 mg/dl)



Hiperpotasemi

Hiperurisemi

Hiperfosfatemi

Hipokalsemi

ABY

Hayat| tehdit eden bir

komplikasyonudur
Parestezi, Gevsek felc.
Aritmiler, kardiyak arrest,

EKGde .

HELEE EEE R
HHHYERR ] H Ll F' N

Sivri T, PR uzama ve QRS
genisleme




Hiperpotasemi

Hiperiirisemi

Hiperfosfatemi

Hipokalsemi

ABY

Purin yikim urunleri:

Urik asit, ksantin, hipoksantin
Letarji, Bulanti, Kusma
Yuksek kan dizeyleri ve
Asidik pH:» kristallesirler

Kanallarda :» Urik asit cokeltileri.

Sonuc:»obstriuksiyon ve oliguri

Sonuc: > Urat Nefropatisi




Hiperpotasemi _ _
Hiperfosfatemi( =6.5 mg/dl )

Kalsiyum-fosfat kristalleri,

Hiperdrisem| renal yetmezlik, gbz, deri
veva eklemlerde inflamatuar
Hiperfosfatemi degisiklikler

(6zellikle CaxP>60)

Hipokalsemi

ABY




Hiperpotasemi

Hiperurisemi

Hiperfosfatemi

Hipokalsemi

ABY

Konvulsiyonlar....

Tetani

Trousseau + ve

Chovsteks+

Karpopedal spazm
EKG'de

ST

J ?_.QFFEF}:E
SEPCSECE | S

/

QT intervalinde uzama




Hiperpotasemi

Hiperarisemi

Hiperfosfatemi

Hipokalsemi

ABY

Oliguri, Anduri,

10 mg/kg/gun IV furosemid ve
130-200 ml/m2/saat
hidrasyona ragmen
50ml/m2/saat'ten az idrar
cikisinin olmasidir.

Sivi ylklenmesi
Odem
ve Hipertansiyon




TLS RISK FAKTORLERI

1-Hasta iliskili 2-Tedavi iliskili
-Dehidratasyon -Yogun kemoterapi
-Hiponatremi -Sisplatin
-Renal Bozukluklar -ARA-C
-Renal -Etoposid
tutulum -Metotreksat
-Renal
yetmezlik
-Obstriiktif tiropati

-Hiperurisemi



3-Hastalik iliskili

High risk Burkitt's lymphoma, lymphoblastic lymphoma, B-cell ALL,
ALL if WBC =100 K, AML if WBC =50 K, monoblastic AML

Intermediate risk DLBCL, ALL FWBC 50-100 1 AML fWBC 10-50 K, CLL i 10-50K
and treated with fludarabine, other malignancies with rapid
proliferations and expected rapid response to therapy

Low risk Indolent NHL, ALL if WBC =50 K, AML if WBC > 10K,
CLLifWBC >10K, other malignancies
ALL=acute lymphoblastic leukemia; WEC=white blood cell count; AML=acute myelogenous leukemia; DLBCL=diffuse large B-cell
lymphoma; CLL=chroni¢ lymphaocytic leukemia; NHL=nan-Hodgkin's lymphoma.
*Tedavi oncesi yuksek LDH seviyesi (2x uzeri)




Ozellikle risk altinda olan hastalarda:

Lokosit sayimi (12 saattel), 3 gliin sonra giinlik

Urik asit, sodyum, potasyum, kreatinin, BUN, fosfor,
Kalsiyum, LDH (6 saatte 1), sonra giinliik

Idrar Ph ve ozmolaritesi

Albumin, serum ozmolaritesi ve kan gazlar:



TLS PROFILAKSI

Dustuk riskli
grup
Hidrasyon
Alkalinizasyon

Allopiirinol

Idrar cikis
takibi

Yiksek riskli
grup
Rasburikase 3-5
gun sonra
Allopiirinol 1ile
takip



Hidrasyon

Idrarin Alkalizasyonlu

Diuretikler

Urik Asit Azaltilmasi

Potasyum Azaltilmasi

Fosfat Azaltiimasi

Hipokalseminin Duzlt.

Tedavide en onemli adim

a.Hastanin yeterli derecede
hidrasyonunun saglanmasi

3-5 L/m2/glin, %0,45 NaCl, %5
dekstroz

Potasyum koymayiniz

b.Gerekli idrar cikisinin devam
ettirilmesi

c.Hidrasyon urik asit ve fosfatin
atilmini artirir,




Hidrasyon

Idrarin Alkalizasyonu

Diuretikler

Urik Asit Azaltilmasi

Potasyum Azaltiimasi

Fosfat Azaltiimasi

Hipokalseminin Duzlt.

Urik asit, ksantin, hipoksantin
cdkmesini azaltmak ve atilimini arttirmak
idrar dansitesi <1010 ve
pH’si 7.0-7.5 olmali
NaHCO3, 40-80mmol/L iv
Asetolazamid (Diamox)
(5 mg/dl/gin, 2-3 dozda)
Serum HCO3>30mmol/lt veya idrar
pH'si > 8 ise;. NaHCO3 azalt, fazla
alkalizasyon hipokalsemiye ve
tetanilere, ayrica kalsiyum-fosfat ve
hipoksantin kristalleri seklinde

—hobrekte—birtkirre-rrede ot




Hidrasyon

IdrarinAlkalizasyonu

Diliretikler

Urik Asit Azaltiimasi

Potasyum Azaltiimasi

Fosfat Azaltiimasi

Hipokalseminin Duzlt.

Dilirez saglanamaz ise

Furasemid 1-10 ma/ka/giin

Mannitol o5 mg/kg iv inf
Iyi idrar akimi

>3ml/kag/saat




Hidrasyon

IdrarinAlkalizasyonu

Diuretikler

Urik Asit Azaltilmasi

Potasyum Azaltilmasi

Fosfat Azaltilmasi

Hipokalseminin Duzlt.

Hidrasyon

Allopurinol (Urikoliz 300-500
mg/m2/gin veya 10mg/kg/gun
u¢ dozda PO/iv) mimkiinse 3
gun onceden basla

Urat oksidaz (Fasturtec 0.2

mg/kg/gun I.V. 30 dk inf.)

ABY Allopurinol dozunu azalt.




URAT OKSIDAZ

Rekombinant tirat oksidaz (Rasburicase) TLS onlenmesi
ve

tedavisinde kilavuzlara girmistir.
Diger memeli tiirlerinde bulunan bir enzimdir.
Urik asidin allantoine doniisimiini katalizler.

Bé{lece daha soluble olan allantoin bébrekten kolayca
atilir.

Ksantin ve hipoksantin birikimi olmaz ve ¢ok hizh tirik
asit diizey1 dugtiruliir.

0.2 mg/kg/giin 30 dk iv inflizyon 1le kemoterapiden 4 saat
once baslayip 3-5 giin devam edilmesi 6nerilir.

Idrarin alkalizasyonuna gerek yoktur.

G6PD eksikligi, methemoglobinemi ve diger metabolik
hastaliklarda kontendikedir.



Hidrasyon

Idrarin Alkalizasyonu

Diuretikler

Urik Asit Azaltilmasi

Potasyum Azaltiimasi

Fosfat Azaltiimasi

Hipokalseminin Duzlt.

Hayati tehdit edici olabilir
EKG bulgusu.....

%10’luk Ca glukonat o0.5-1-
2ml/kg, vavas IV

Asidoz varliginda..
Bikarbonat i.v 2mmol/kg 1V puse

Mayide potasyum varsa kes,
potasyumlu yiyecekleri durdur

Furasemid

Glukoz + Regiiler Insiilin

Salbutamol

Polystyrene sulfenatrezin

Hemodiyaliz (mEq/L Uzeri)




Hidrasyon

IdrarinAlkalizasyonu

Diuretikler

Urik Asit Azaltilmasi

Potasyum Azaltiimasi

Fosfat Azaltiilmasi

Hipokalseminin Duzlt.

Hiperfosfatemiye sekonder olarak
hipokalsemi (Iyonize kalsiyum <
1,5 mEqg/L) gorilebilir.

Semptomatik hipokalsemi varliginda

%10'luk Ca glukonat 0.5-1-
2ml/kg, yavas IV

Aliminyum hidroksit 50mg/kg/8st
10mg/dl Gzeri
Hemodiyaliz




Hidrasyon

IdrarinAlkalizasyonu

Dituretikler

Urik Asit Azaltilmasi

Potasyum Azaltiimasi

Fosfat Azaltiimasi

Hipokalseminin Duzlt.

%10'luk Ca glukonat 0.5-1-
2ml/kg, yavas IV

Hipemagnezemide:
Magnezyum sulfat 0.2-0.8

mmol/kg iv
Diyaliz

Gerekli durumlarda




DIYALIZ:
Endikasyonlari:
Oligiiri: 10mg/kg/giin IV furosemid ve 130-200ml/m2/h
hidrasyona ragmen 50ml/m2/ saatten az olmasi
Hiperpotasemi: Potasyum> 7 mEq/L olmasi

Azotemi: Kreatinin yasa gore normal degerinin 10
katindan

fazla olmasi, BUN > 100 mg/dl
Hiperfosfatemi: Fosfat> 10mg/dl veya Ca x P > 64 mg/dl
Refrakter hiperiirisemi: Urik asit> 10mg/dl olmasi

Diyaliz gereken durumlarda hemodiyaliz veya devamh
hemofiltrasyon yapilmasi daha efektiftir.

Hastamiz kiiciik olmasi nedeniyle periton diyalizi olasilig:
Nefroloji ile gortsuldii.



HASTANIN KLINIK IZLEMI:

Hastanin 1zleminde tedavinin 2. giini aksama
ure ve kreatinin bazal degerlere gore yiikselmesi
tizerine mayisl 5000cc/m2’ye ylikseltildi.

K: 2.88 olmasi lizerine mayiye KCI 10cc/It
eklendi.

Ca: 4.9, iyonize Ca: 0,5 olmas1 hastanin
ajitasyonu (hipokalsemi i1liskili diistinildi)
lizerine once 4x, ardindan 2x 7cc ca-glukonat 1v
tedavi verildi.

Oral antifosfat (4x1/4) 3 giin aldx



Hastanin elektrolit diizensizliginden dolay1 8 saatte bir
biyokimya ve giinliik hemogram takibi bakilda.

Hastanin dalagi 3cm ye geriledi KC halen 6 cm.

TESTLER NORMAL DEGER |[A

Hutin Bipokimya

GLUKDZ[AKS] 129
URE& 2a
EUM 130
KREATININ 0.21
CED-EFI .
MORD 7863
BUM / KREATININ DRANI 61.91
TOTAL BiLIRUBIM [0.85
DIREKT BILIRUEBIM 0.47
IMDIREET BiLIRUBIM .38
AST [SGOT) 105
ALT [SGPT) 227
LOH a04
TOTAL PROTEIN 5.5
ALBUMIN 3.7
GLOBLILIM 1.8
ALBEUMIN 7 GLOBULIN ORANI 21
KaLSIYUM FOSFOR ORANI 26,2
DUZELTILMIS KaALSIYUM 5.3
DUZELTILMIS SODYLM 1365
SODYLIM 136
POTASYLIM 2.92
KLOR 93
KALSIYUM 5.1
MAGHEZYUM 0.79
iNDRGANIK FOSFOR 419
ORIk &51T 25

& 74 - 106 [mg/dL)
16.6 - 48.5 [mg/dL]
B - 20 [mgddL)
[mg/dL]
[raL/dk /1.7 3m2)
[ral/dk. /1.7 3m2)
A 12-201)
< 1.2 [mg/dL]
< 030 [rgdL]
< 0.9 [mg/dL)
[UAL]
[UAL]
[UAL)
¥ 66 -8.7 [0/dL])
¥ 397 - 494 [g/dL])
1.1-35(g/dL])
& 0.8 -2 [g/dL]
[l
[l
[l
136 - 145 [mEq/L)
A5-51 [mEqL]
¥ 92 - 107 [mEq/L]
¥ 8.6-10.2 [mg/dL]
¥ 1.6 - 2.6 [mg/dL)
A 2.5 -45 [mgfdL]
[mgddL]

Hematolojik Tetkikler | [ | |
WBC 0.364 ¥ 460-10.2 (x 107
MEU 0.095 ¥ 2.00-6.90 (x 107
NEUZ 26.100 ¥ 37.0 - 80.0 (%)

LYM 0.259 ¥ 0.600 - 3.40 [x 10°
LYMZ 71.200 A 10.0 -50.0 (%]

MOMD 0,008 0,00 - 0.900 [x 1034,
MOND % 1.730 0.00-12.0 (%)

EOS 0.00 0.00 - 0.700 [x 10°34,
E0S% 0.157 0.00 - 7.00 (%)

EASD 0.003 0.00 - 0.200 [+ 10°34,
BASO 0.787 0.00 - 2.50 )

REC 4.74 4.04 - 619 [« 1076/l
HEGE 13.0 12,2 -18.1 [g/dL)

HCT 40,2 37.7-53.7 (%)

MY 54.9 80.0 - 97.0[iL)

MCH 27500 27.0 - 31.2 [pg)

MCHC 32,400 31.8 - 35.4 [g/dL)

PLT 126 ¥ 142 - 424 (x 10™3/CiF1
= — 0.00 - 99.9 [iL)




