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OLGU

1 yas 1 aylik Erkek hasta

Ishal ve kusma sikayeti mevcut




HIKAYE

Daha 6nce bilinen bir hastaligi ve kullandigi bir ilagc olmayan
hastanin 2 gin once baslayan gun icerisinde 5-6 kez acik kahverengi
renkte kan icermeyen sulu diskilamasi olmus.

Annesi hastanin istahinda azalma ve goz cevresinde sislik oldugunu,
sisligin artmaya basladigini fark etmis.

Eslik eden ates, karin agrisi, dékintlu olmamis.3 kez kusmasi olmus.
Idrar renginde ve miktarinda degisiklik olmamis.




Il disinda ikamet eden hasta mevcut sikayetleri ile dis
merkeze basvurmus.Burada yapilan tetkiklerinde;

Kreatinin:0,97 Ure:110 Hb:9,2 PIt:41500 ve kan gazinda Ph:7,33
Pco2:28,0 Hco3:16,3 olculmus.

Ates 36,7 Nabiz 136 TA:100/50 SS:24 Spo2:%98 gorilmis.

Takibinde sikayetleri devam eden hasta tarafimiza sevk edilmis.

Hasta Cocuk Yogun Bakim Unitemize 112 araciligi ile kabul edildi.




OZGECMIS-SOYGECMIS

Prenatal: Takipli gebelik 6zellik yok.

Natal: 38Gh 3450 gr C/S ile dogum YDYU vyatisi yok.

Postnatal: Bilinen hastalik yok,COVID gecirme 6ykiisi yok.
Kullandigi ilag yok.

Operasyon oykusu yok.

Bilinen alerji 6ykusu yok.

Asilari zamaninda ve tam.(1 yas KKK bu ay yapilmasi planlanmis)

Anne:36 yasinda sag saglikl
Baba:46 yasinda sag saglikli
Anne ve baba arasinda akrabalik yok.

1. Cocuk: 2 yas, erkek, sag saglikl

2. Cocuk: Hastamiz




FIZIK BAKI

Ates: 36.3 C Kan Basinci: 138/79 (95p 103/55)
Nabiz: 160/dk Agirlik:13kg(Prs96,33)

Solunum Sayisi: 48/dk  Boy: 84cm(Prs96,08)




FIZIK BAKI

Biling acik, gozler spontan acik,goz takibi mevcut , genel durumu orta
Ekstremiteler spontan hareketli.

Isik refleksi +/+ ,anizokori yok.

Cilt turgor tonusu dogal, dokuntu yok.

Solunum sesleri bilateral esit,ral ve ronkus yok.

S1+ S2+ ek ses yok, uftrim yok.

Batin serbest, defans yok,rebound yok.Hepatosplenomegali yok.

PTO: -/- Periorbital 6dem:+/+ KDZ<2sn




Hastadan kan gazi alindi;
pH: 7,22 Pco2:42,1 HCO3: 16,1 gorulda.
* Monitorize edilen hastaya idrar cikisi olmamasi Gzerine foley sonda

takildi, 1 cc kadar idrar cikisi géruldi(ldrar cikisi 1,30 cc/kg/sa).Aldigi ve
cikardigi takibi yapilmaya baslandi.

* Hastaya idame sivisinin %60’1 olacak sekilde 4 meqg/kg NaHCO3 iceren
sivi diizenlendi.

Kontrol kan gazinda ;
pH: 7.35 Pco2: 29,6 HCO3: 18 goruldu.

Kan basinci degerleri persentil Gstlinde seyreden hastaya 2.5 mg /giin
Amlodipin baslandi.




Laboratuvar

Periferik yayma:

* %60 notrofil,

* %40 lenfosit,

* Cogu alanda 3 parcalanmis eritrosit,

birkac alanda migfer hiicresi gorulda.

* Her alanda 3 adet trombosit goraldi.

Sedimentasyon 48 mm/h
Beyaz Kiire 8790 /uL
Notrofil 4740 /uL
Lenfosit 3230/uL
Monosit 750/uL
Eozinofil 30/uL
Bazofil 40/uL
Hemoglobin 8,3 g/dL
Hematokrit 25,4%
Trombosit 40 000/puL




Laboratuvar

Protrombin zamani 13,9 sec
APTT 25,3 sec
INR 1,07
CK-MB Kutle 5,6 ng/mL
Troponin | <10 ng/L
NT pro-BNP 7750 pg/mL

Monospesifik Direkt Coombs

Direkt Coombs Negatif
C3d. Negatif
IgG. Negatif

Aclik Kan Sekeri | 122,5 mg/dL Albumin 37,3 g/L
Ure 110,8 mg/dL Globulin 20,4 g/L
Kreatinin 1,1 mg/dL Sodyum 136 mEq/L
BUN 51,78 mg/dL Potasyum 5,39 mEqg/L
Urik Asit 8,5 mg/dL Kalsiyum 9,33 mEq/L
Total Protein 57,7 mg/dL Klor 106 mEq/L
T.Bilirubin 1,19 mg/dL Fosfor 6,43 mEq/L
D.Bilirubin 0,36 mg/dL CRP 4,11 mg/L
ind.Bilirubin 0,83 mg/dL
AST 63,9 U/L Cs 1,21
ALT 18,7 U/L Cs 0,22
| LDH 1262 U/L Haptoglobin 0,03
ALP 193 U/L




Laboratuvar

TAM iDRAR ANALIzi

idrar ve Sivilar

Protein

147,2 mg/dL

Protein/kreatinin Orani | 2358,97 mg/g

Kreatinin

62,4 mg/dL

Renk Acik sari
Bulanikhk Hafif

pH 5,5

Dansite 1027

Kan +++

Lokosit +

Glukoz Negatif
Protein +++

Bilirubin Negatif

Keton +

Nitrit Negatif
Mikroskopik Eritrosit 262 /HPF
Analiz Lokosit 8/HPF




Laboratuvar

ELISA Oto Antikor
HBsAg 0,44 5/CO EBV VCA IgG Paneli Negatif
Negatif
Anti HBs 219,5 1U/L EBV VCA IgM Paneli | Negatif
Anti HAV 1gG | 0,11 S/CO
Negatif Anti Nukleer Antikor Negatif
Anti HAV IgM | 0,21 S/CO : :
Negatif Anti ds DNA Negatif
Anti HCV 0,09 S/CO ANCA | POZITIF |
Negatif
Anti HIV 0,08 S/CO
Negatif
CMV IgG 0,8 AU/mL
Negatif
CMV IgM 0,12

Negatif




OZET

Ishal

Oligliri

Trombositopeni (40.000)

LDH yuksekligi

Spot idrarda kan +++; protein +++
ANCA +

Periorbital 6dem +/+
Hipertansiyon




ON TANI?




Hemolitik Uremik Sendrom E.Coli 0157:H7 PCR Multiplex
disunulen hastadan Stx1 Negatif
E.Coli Multiplex PCR testi ¢calisild. Stx2 Pozitif

Hastadan Atipik Hus acisindan ADAMTS-13 calisilmasi icin plazma 6rnegi gonderildi. Normal aralikta gorulda.

ADAMSTS-13 AKTIVITE <94.00 % Referans aralik 40.00-130.00

« Urik asit yiksekligi mevcut olan hastaya Allopiirinol tedavisi baslandi.

* Hastada izlemleri esnasinda ates yuksekligi olmasi Gizerine yapilan tetkiklerinde idrar kiltirinde
Klebsiella pneumoniae GUremesi olmasi tUzerine seftriakson tedavisine baslandi.

* Hastanin destek tedavisine servis yatisi esnasinda devam edildi.




HEMOLITIK UREMIK SENDROM

Bebek ve cocuklarda akut bobrek yetmezliginin
en sik nedenlerinden biridir.

Mikroanjiopatik Hemolitik
Anemi

Trombositopeni

Akut Bobrek Yetmezligi




HEMOLITIK UREMIK SENDROM

Olgularin %90'ninda tipik formu gorulir ve 6n dénemde ishal yakinmasi
yer alir.

Shiga-toksin tUreten enterohemorajik E.Coli ya da Shigella dysenteria tip
1 ile gelisen akut gastroenterit sonrasi ortaya cikar. Siklikla 5 yas alti
cocuklarda goralar.

En sik etken enterohemorajik E.Coli’'dir(%70).Hastaliktan en sik sorumlu
serotip E.Coli O157:H7’dir.




HUS
« STEC-HUS
= Streptococcus pneumoniae iligkili HUS
«  HINI ve Infuenza iliskili HUS
«  Herediter kobalamin metabolizmas: bozuklugu
- DGKE mutasyonu iligkili HUS
- Kompleman iligkili HUS
Kompleman gen mutasyonlan
Kompleman faktor H antikoru
«  Eslik eden hastaliklarla olusan HUS
Enfeksiyonlar (HIV)
Solid organ ve hematopoetik kok hiicre nakli
Malin hastahklar
Oto-immiin hastahiklar (SLE, APS, skleroderma)
Taglar (KNI, sirolimus)
Malin hipertansiyon
»  Agklanamayan HUS




Patofizyoloji

Tiirk Ped Ars 2015; 50: 73-82 Canpolat N. Hemolitik iiremik sendrom

Dogrudan endotel hasan

Enflamatuar yanit

Toksin Damar endoteli
(SS epiteli) (Gb3 reseptérii)

Ribotoksik stres ORGAN HASARI

Trombosit aktivasyonu

NN

3
;

Alternatif kompleiian yol aktivasyonu

Sekil 1. Enterohemorajik E. Coli’nin yol agtigi STEC-HUS’de Stx’in etkileri (20)

* Ekzotoksinler sindirim sistemi epitelinden emilir ve hedef organa ulasir.

 Hedef organ epitelinde glikopeptid ylizey almaci olan globotriaosylseramide (Gb3)
baglanir.

 Protein sentezini baskilar.

* Endotel hasarina, hicre 6limine,inflamatuar yanitta artisa,trombosit
aktivasyonuna neden olur.




Klinik Bulgular

Enterohemoraik T Bulasmis besinin alinmasindan ortalama 3-8 glin
s ey sonra ishal baslar. ishal baslangicta sadece suludur.
Daha sonra kanl olur.
S S, 1 . * Karin agrisi, bulanti ve kusma ishale eslik
edebilir.
| * Ates daha az sikhkla goralur.
l * Hematolojik bulgular ve bobrek yetmeazligi
o DO oebci e ishal dizlir bulgulari hastaligin asil klinik tablosunu olusturur.
zi:;nn [ Akut bibrek yetmezlig | Y 13-20
Trombasitapeni HUS Hastaligin klasik Gg¢lisu olan ; mikroanjiopatik

| Hemolitik anemi

hemolitik anemi,trombositopeni ve akut bobrek
hasarina ait laboratuvar bulgulari vardir.




Mikroanjiopatik Hemolitik Anemi

Anemi, eritrositlerin mikrotrombuslerle tikanmis bobrek kapillerinden
gecerken mekanik olarak hasara ugramasi ve ve parcalanmasi sopnucu
olusur.

e Hemoglobin <10 g/dL, siklikla <8 g/dL

® Coombs testi negatif

e Retikulosit sayisi ylksek

¢ Serum laktat dehidrogenaz (LDH) dtizeyi yiksek
® Serum haptoglobin dizeyi disuk

® Periferik kan yaymasinda parcalanmis eritrositler vardir.




Trombositopeni

Trombosit sayisi 150 000 /mm3’ten, siklikla 40 000 /mm3’ten
dusuktur.




Akut Bobrek Hasari

Hematuri, proteinuri, serum kretinin dizeyinde yukseklik ve
kan basinci yuksekligi gostergeleridir.

Damar ici volim artisi ya da trombotik mikroanjiopatiye bagl
iskemi kaynaklidir.

Oliglri ya da andri olabilir.

Olgularin yarisindan fazlasinda ciddi bobrek hasari nedeniy’
diyaliz gerekir.




Tani

Iki hafta icinde ishal 6ykist olan bir hastada; aniden ortaya cikan
hemolitik anemi, trombositopeni ve bobrek hasari ile tani konur.

Periferik yaymada parcalanmis eritrosit, sferositve sistositlerin varligi;
LDH,indirekt bilirubin, tUre ve kreatinin degerlerinin cok ytksek olmasi
tipiktir.

Kesin tani icin; STEC enfeksiyonunun kanitlanmasi( diskida serolojik
testler ile stx gosterilmesi ya da diski kilturleri) gerekir.

Tani icin bobrek biyopsisi gerekli degildir.




HUS triad: (+) E. coli veya Shigella
dizanteri bagh HUS
1 evet evet I
2 hafia icinde kanls 6 aydan Endemik | SV | Ik | V[ ani
veya kansiz ishal biiylik bolge Atak
baglangig
l hayir hayir hayir l hayir A -
hayir
Invazif streptokok Ishal veya invazif pnomokok
enfeksiyonu * | enfeksiyonu yoksa, atipik HUS . .
hayir ozellikler mevcut ise Ayrintili inceleme ile
l evet ‘ HUS etyolojisinin
*Endemik olmayan bdlge saptanmasi
Streptokokus pnémoniye *Sinsi baglangig E. coli ve Shigella
bagh HUS *HUS relapsi —* | enfeksiyonlarinin
*Eritrosit yiizeyinde T 3 diglanmast, ¢linki
antijen saptanmasi a[::‘l;al onceden agiklanamayan :2';,:' :;:T. 'rk tablo ile
SEO0Rhe thelh ) “Transplantasyon sonrasi HUS Birden fazla etyoloji
olabilir

*Aile hikayesi




ATIPIK HUS

6 aydan kucuk cocuklarda ortaya cikmissa,

Ailenin baska uyelerinde HUS dykusU varsa,

Aciklanmayan gecirilmis anemi ataklari,

Acik bir enfeksiyon veya ishal olmadan HUS klinigi gelismesi,
C3 ve/veya Faktor H distklUgi varsa,

Atipik Hemolitik Uremik Sendrom dusintlmelidir.




Atipik HUS Nedenleri

« Membran kofaktor protein(MCP veya CD46) mutasyonlari,

* Von Willebrand Faktor yikan metalloproteaz (vVWF-CP veya ADAMTS13) aktivitesi
eksikligi

 Kompleman faktor | eksikligi

 Kompleman faktor H’'ye karsi otoantikorlar

* Faktor H yoklugunda alternatif yolun spontan aktivasyonu, kompleman sisteminde
C3 ve faktor B nin harcanmasina neden olur ve plazma duzeyleri azalir.




Atipik HUS — Kompleman iliskili HUS

Alternatif kompleman yolunun kontrolstiz aktivasyonu sonucu ortaya
cikarlar.

Yenidogan doneminden eriskinlige kadar her dénemde gorulebilir.
Kiz ve erkeklerde esit gorulur.

Ik atak cocuklarin yaklasik %70’inde 2 yas altinda,%25’inde 6 ayin
altinda ortaya cikar.

Tek tek olgular seklinde ya da ailesel olabilir.
Genellikle ani baslangichdir.

Tetikleyici enfeksiyonlar; Ust solunum yolu enfeksiyonu, akut
gastroenterit




Kotl Prognostik Faktorler

e DoOrt haftadan uzun suren oliglri

* Norolojik belirtiler

* 15 gunden fazla stiren akut diyaliz
* Beyaz klre sayisinin yuksek olmasi
* |shal baslangicli olmama




Komplikasyonlar

HUS seyri esnasinda ortaya cikabilecek baslica komplikasyonlar bébrek
vetmezligine bagl olarak gelisir.

* Metabolik Asidoz
* Hiperkalemi

* Hipervolemi

« Akciger Odemi

e Kalp Yetmezligi

* Miyokardit

* Hipertansiyon ve uremi




TEDAVI

Destek Tedavi: Sivi ve elektrolit dengesinin dizenlenmesi, kan
basinci yuksekliginin kontrolli, hematolojik degiskenlerin
dizenlenmesi,diyaliz

Sivi Miktari: oligtirik,6demli, kan basinci yuksek ise giinltk sivi miktari;
gorulmeyen kayiplar+idrar miktari

Kan Basinci Yiiksekligi: Amlodipin 0,1 mg/kg ; Nifedipin 0,25 mg/kg

Eritrosit Aktarimi: hemoglobin <6 mg/dL ise onerilirSemptomatikse <7
mg/dL diizeyinde de uygulanabilir.




Diyaliz:
 Semptomatik Gremi(liremik ensefalopati,perikardit,kanama)
e Azotemi ( BUN >150 mg/dL)

* Diuretik tedaviye yanitsiz ciddi sivi yiklenme bulgulari ( Kan basinci yuksekligi, kalp
yetersizligi)

* |lac tedavisine yanitsiz elektrolit ve asit-baz dengesi bozukluklari

e Sivi kisitlanmasi nedeniyle hastanin tedavi ve beslenmesinin saglanamamasi

Plazma Tedavisi: Norolojik tutulumlu olgularda kullanilabilir.

Eculizumab: Kompleman aktivasyonu engelleyen monoklonal C5
antikorudur.Kompleman iliskili HUS tedavisinde kullanilir.
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