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* Olgu

11,5 yas kiz hasta

* Sikayet

Siddetli bas agrisi, sol kol ve sol bacakta glicstuzltk



Oyki

* 16 Mayis 2023’te AML-M1 tanisi konan olguya 19-24 Eylul 2023
tarihleri arasinda MA (mitoksantrone + Ara-C) kemoterapi protokoli
(4. kir) uyguland..

* 05/10/2023’ te febril notropeni (BK:110, ANS:0) nedeniyle vyatis,
11/10/2023’te akciger enfeksiyonuna bagh solunum sikintisi
nedeniyle Cekmekdy Devlet Hastanesi yogun bakim unitesine sevk

edildi.









» 24/10/2023’te ¢. hematoloji servisimize kabul edildi, miyelosupresyon
(BK:1010, ANS:530, LYM:300) devam ediyordu.

 Destek ve AB tedavisi [Levofloksasin + vankomisin + amfoterisin-B
(6ncesinde mikafungin)] alirken 01/11/2023’te, son kemoterapinin37.
gliininde siddetli frontal bas agrisi ile sol kol ve sol bacakta glicsuzlik
gelisti.



Ozgecmis

* 39 GH’lik, C/S ile dogmus.

* Antenatal USG kontrollerinde sorun yok.
 YDYBU’de yatisi yok.

 Néromotor gelisimi akranlariyla uyumluymus.

* Bilinen alerji oykuasu yok.

 Asilari Saglik Bakanligi takvimine gore uygulanmis.



Soygecmis

* Anne: 42 yasinda, hipotiroidi nedeniyle levotiron 1 yildir kullaniyor.
* Baba: 40 yasinda, bilinen hastaligi yok.

* 1. cocuk: 14 yasinda, kiz, sag-saglikli

* 2. cocuk: Hastamiz

e 3. cocuk: 7 yasinda, kiz, sag, saghkl



Fiziksel Baki

* Ates: 36,6°C

* Nabiz: 98/dk (67-103)

* SS: 20/dk (16-22)

* Oda havasinda sPO,: %99

* TA: 120/70 mmHg (95.p: 127/81 mm Hg)
* Boy: 160 cm (92.p)

* Tarti: 42,5 kg (49.p)



Fiziksel Baki

* GD iyi. Bilinc acik, koopere,oryante

* Deri: Turgor, tonus dogal. Mukozalar nemli. Odem, ikter, siyanoz,
pigmentasyon yok.

* Bas-boyun: OF dogal. Tonsiller dogal. LAP yok.
e Solunum: Dinlemekle her iki AC solunuma esit katiliyor.
e KVS: S1 ve S2 dogal, Ek ses yok, uftirum yok.

* GIS: Batin rahat, rebound yok, defans yok, organomegali yok.
« GUS: Haricen kiz, anomali yok.



* Norolojik: Bilinc acik, koopere, oryante, IR +/+. Pupiller izokorik.
Kraniyal sinir muayeneleri dogal. DTR +/+. Sol kol ve sol bacakta kas
glicu 4/5, frontal bolgede siddetli bas agrisi mevcut. Ense sertligi yok.
GKS:15.



Laboratuvar

e BK: 2070/pL * Glu: 187,6 mg/dL
e ANS: 1060/pL e Ure: 48,5 mg/dL
* LYM: 430/puL e Kre: 0,4 mg/dL

* HGB: 8,1 g/dL « AST: 18,4 U/L

* HCT: %20 e ALT: 17,1 U/L

e MCV: 75,4 fL * Na: 148 mmol/L
* PLT: 64x10%/pL * K: 3,51 mmol/L

e Urik asit: 1,2 mg/dL



 On tanilarda ne disinirstinuiz?

e Ek tetkik olarak ne istersiniz?



MR gorintiuleme, FLAIR sekansi




MR gorintiuleme, FLAIR sekansi




MR gorintiuleme, FLAIR sekansi




Beyin MR raporu

* Orta hattan sol tarafa dogru yaklasik 14 mm’lik sift izlendi. Sag lateral
ventrikll paryeto-oksipital bolge komsuluklarinda FLAIR sekanslarinda
artmis hiperintensite izlendi. Yaygin 6demli olarak gorulda. Sag lateral
ventrikdl temporal hornu sola gore dilate izlendi. Sol lateral ventrikul
posterior hornunda da tutulum izlendi. Sag hemisferde sulkus ve
giruslarda yaygin deme bagli silinme izlendi.



Ayiricl Tani

e Serebrovaskdiler olay ?

* Intra kraniyal kanama ?

* PRES ?

* Kemoterapi (Ara-C) iliskili norotoksisite ?

* Fungal enfeksiyon ?

* Progresi multifokal l6koensefalopati (JC virlis/BK viris) ?
 Parazit enfeksiyonu (toksoplazma) ?

* AML'nin MSS tutulumu?



Klinik Takip

* Hastanin orta hattan sola dogru sifti ve sag lateral ventrikulun
temporo-paryetal bolge komsulugunda yaygin 6deme bagl KIBAS
nedeniyle herniasyon riski acisindan yakin takip edildi.

* Na:145-150 mEqg/L arasinda tutabilmek icin 0,5mL/kg/saat’ten
hipertonik NaCl (%3) inflizyonu baslandi.

* Mannitol (%20) tek doz 0,5gr/kg’dan iv inflizyon ald.

* Hipotansiyon, hipoksi, hipertermi, hiperventilasyon, hiponatremi
hipermetabolizma (ajitasyon, konvilziyon) gibi beyin hasarini artiran
durumlardan kacinildi.



KIBAS Belirti ve Bulgulari

* Bas agrisi, kusma

* Bilinc degisikligi, letarji, koma
e Zayif IR

e Papilodem

* CN VI felci

* Anizokori / CN lll felci

e Konvulziyonlar

Hastamizda bas agrisi, letarji, kusma, anizokori gelisti.



~ Cushing Triadl
(Agir KIBAS ta herniasyona gidis)

* Hipertansiyon
* Bradikardi
* Solunum duzensizligi



Tedavi

* Deksametazon 4x6 mg baslandi.

e Serebral perfizyonu bozmamak icin TA degerleri 99.p gecmedikce
antihipertansif verilmed.i.

* MR spektroskopi ve perflizyon MR cekildi. Normal

* Ayirict tani ve tedavinin planlanabilmesi icin 05/11/2023’te hasta yatar
pozisyondayken (sedoanaljezi altinda) LP yapilip sadece 4 mL BOS 06rnegi
alindi. Direk bakida 1 |6kosit géralda.

e BOS kaltard, mantar kaltiru gonderildi.

* TA vyuksekligi nedeniyle aralikh  olarak deksametazon vyerine
metilprednizolon verildi.

* Fentanil inflzyonu verildi.



Klinik seyir ve Laboratuvar incelemeleri

* 10/11/2023'te siddetli bas agrisi, KTA:45-50/dk, HT nedeniyle kontrol
goruntuleme yapildi.

* 12/11/2023'te bas agrisi, bradikardi, HT, bir kez kusma
e GKS:9-10, NRS tarafindan EVD takildi

* BOS’un direk mikroskobik incelemesinde tomurcuklanan maya? veya
toksoplazma takizoit formunu distnduren? hicre goralda.

» Kriptokokoma acisindan patolojiye ve mikolojiye BOS 6rnegi gonderildi.
* BOS o6rneginde CD 34 ve CD 117 negatif saptandi.

* Toksoplazma ve CMV PCR (BOS + kan) ve seroloji calisildi.

* Anti-HIV serolojisi bakildi.

 JCvirus ve BK virts PCR calisildi.












 Olay tam aydinlatilamadigl icin amfoterisin-B ve teikoplanin yanina
meropenem ve flukonazol (BOS’a iyi gecis) eklendi.

* 13/11/2023’te EVD revizyonu yapildi.

e 16/11/2023 dekompresif kraniektomi yapildi, biyopsi alindi, VP shunt
takildi.

 Patoloji (Eksizyonel beyin biyopsi 6rneginden)
» Reaktif gliozis, kapillerize damar artisi, fokal nekroz izlendi.
* PAS AB ile negatif reaksiyon verdi.
* EBER ile negatif reaksiyon verdi.
* Mikroorganizma lehine bulgu yok.

« 20/11/2023'te KIA ve ¢. hematoloji servisine devredildi.









 Poliiri nedeniyle ¢. Nefrolojiye konsulte edildi.

* Hiponatremileri nedeniyle santral diabetes insipidus acisindan .
endokrin takibinde

* En son Na:134, idrar dansitesi:1010 idi

e 27/12/2023 taburcu

* Amfoterisin-B’den oral vorikonazole gecildi.
» Haftalik olarak deksametazon azaltimi planlandi.



* 07/12/2023 kontrol
* 5 kg tarti alimi, arada bas agrisi
* PY’da PNL %58, LYM %10, Normoblast %16, Monosit %10, Bant %6
* Flow sitometride CD4+ =% 50.43



Immin rekonstitiisyon inflamatuar sendromu
(IRIS)

* Bu hastada diger tanilar ekarte edildiginden IRIS disunuldd.

 CD4 + T hucre sayilarinin normallesmesiyle baslayan ve firsatci bir patojene
ve konaga karsi duzensiz bir immun yanitla sonuclanan anormal bagisiklik
sendromudur.

e Genel insidans?

* [Ik olarak 1980’lerde tedavi altinda olan TBC ve Lepra hastalarinda
gorulmus.

» 1980'lerdeki HIV/AIDS salgininin ardindan ve HAART (yuksek derece aktif
antiretroviral tedavi) ile birlikte, artik en sk HIV tedavisiyle
iliskilendirilmektedir.

* Bununla birlikte, HIV ile iliskili olmayan kosullarda da gérulmustur.



IRIS ve solid organ transplant alicilig

* Takrolimus ve Siklosporin-A gibi ajanlarin kesilmesinden sonra ortaya
ctkan yanit ile iliskilidir.

e Solid organ nakli alicilarinda IRIS ile en sik iliskilendirilen
enfeksiyonlar
* Kriptokokozis
* CMV
* TBC



Postpartum dénem

* Gebelikte, Th2 hucrelerinin aktivasyonuna gecis ve IL-4, IL-5 ve IL-
10'da artis goralur.

* Thl hucrelerinin ve iliskili sitokinlerin (IL-12, TNF-a) baskilanmasi
gelisir.
* Dogumdan sonraki 3-6 hafta artmis riske bagl
* Kriptokokoz, HSV, HPV, lepra, tbc, viral hepatit ve SLE, RA gorulebilir.



Notropenik hastalar

* ANS<500/uL olmasi Aspergillus ve CMV gibi enfeksiyonlar icin risk
artisina yol acar.

e Latent veya subakut baslangichh bu durumlarda noétrofil artisi sonrasi
hiperinflamatuvar yanit gérulebilir.

* En sik invaziv pulmoner aspergilloz ve kronik disemine kandidiyazis
gorulmus.



IRIS ve TNF antagonisti alan hastalar

* INF, ADA, ETA
 TNF, makrofaj aktivasyonu ve granilom olusumunda
* Ozellikle TBC enfeksiyonunda gértilebilir.



Tedavi

* Semptom kontroltine odaklanmali

* Altta yatan firsatci enfeksiyona yonelik tedavi yapilmali
* Hidrasyon saglanmali

* Elektrolit anormallikleri dizeltilmeli

* Beslenme durumu iyilestirilmeli

e Steroid baslanmal

* Steroide direncli siddetli CNS-IRIS icin TNF-alfa antagonistleri
verilebilir



Prognoz

* Olgularin cogu hafif ve kendini sinirlayicidir.
e MSS ve AC tutulumlu IRIS’te 6lim veya kalici sekel riski olabilir.



Ozet

* Hastamizda kemoterapi sonrasi gelisen notropenik dénemde dnemli
akciger enfeksiyonu gelisti. Kemik iligi miyelostpresyondan ¢ikarken

beyin lezyonlari ve norolojik

oulgular ortaya ciktl. Beyin biyopsisi ve

BOS drnekleri ile |l6semik infiltrasyondan ve enfeksiyon etkenlerinden

uzaklasildi ve bu tablonun IR
* Tesekkurler

S ile uyumlu oldugu sonucuna varildi.



