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18 yas, erkek hasta

Sikayeti:
Idrar yaparken agr
Pihtili idrar yapma



HIKAYESI

26.09.2014’te KML tanisiyla izlenen hasta

18.10.2016’da 1 dogum yapmis kiz kardesten
kemik 1l1g1 transplantasyonu yapilda.

Nakil hazirliginda siklofosfamid ve busulfan
kullanilda.

Myeloid engraftman: +18. giin
Trombosit engraftman: +39. giin

Hasta siklosporin ve engraftman sendromu? ile
steroid aliyor.



+2. guin idrarda yanma, sik idrara ¢cikma ile

idrarda kizariklik ve +3 pozitif hematiirisi
oldu.

Bulanti kusmasi da olan hastada hemorajik
sistit evre 2 olarak degerlendirildi.

Idrar kiiltiiriinde iireme olmadi, hastanin
hidrasyonu 2.500 ml/m2’ye cikarilda.

2 giinde hemorajisi duzeldi, fakat idrar
yaptiktan sonra yanmasi birkac giin daha
surdu ve duzeldi.



+13. guin tekrar mikroskobik hematurisi
basladai.

Trombositopenisi de olan hastanin
trombosit replasmani yapilmasina ragmen
+14. gun kucuk pihtilar da goriilmeye
baslanda.

+17. giinden itibaren belirgin sistit tablosu,
makroskobik hematiirisi ve iri pihtilar:

oldu.

Mesane USG’de mesane duvar kalinlig: 1
cm, icinde yuzen pihtilar goruldi.



OZGECMIS

Prenatal: Ozellik yok

Natal : G3P3Y3DOKO0 miad NSVY ile

6 yasinda menenjit gecirmis

26.09.2014’ten 1itibaren KML tanisi
18.10.2016’da kemik 1ligi transplantasyonu



SOYGECMIS

Anne-baba arasinda akrabalik yok

Anne: 50 yasinda sag-saghkli

Baba:56 yasinda sag-saghklh

1.Cocuk:Kiz 30 yasinda sag-saglikli (donor)
2.cocuk:Kiz 25 yasinda sag-sagliklh
3.cocuk:Hastamiz



F1Z1IK MUAYENE

Viicut tartisi: 49 kg (%3 P)
Boy: 160 cm (%50 P)

Ates: 36,8 C

KTA: 126/dk

SS: 28/dk

SO2: %98

TA: 116/79 mmHG(<90 P)



F1Z1IK MUAYENE

Genel Durum: Genel goriiniim orta

Cilt: Der1 rengi soluk. Sarilik, morarim, petesi,
purpura renk degisikligl alani, hemanjiom avug
1¢1 eritem yok.

Bas-Boyun: Sac ve sacli deri dogal. Kafa yapisi
simetrik, tortikolis, kitle toplar damar dolgunluk
yok

KBB: Burun akintisi yok. Orafarenks ve tonsiller
dogal

Gozler: Bilateral 1s1k refleksi dogal pupiller
1zokorik



Dolasim:S1,S2 dogal S3 yok. Ufiiriim yok.Femoral arter
nabizlari +/+

Solunum:Her iki g6giis yaris1 solunuma esit katiliyor.Cekilme
yok.Dinlemekle ral,ronkiis ekspiryum uzunlugu yok

Karin:Coktuklik , kabariklik ,kitle yok Duyarlhik
defans,rebaund yok .Hepatosplenomegali yok

Uro-genital: Haricen erkek Idrar yaparken yanma

Sinir:Biling acik iletisim, yonelim, cevreyle 1lgi
normal.Zihinsel durumda 6zellik yok Kafa cifti sinirlerinin
muayenesi dogal

Iskelet: Kas kitelesi ve tonusu dogal.



LABORATUAR

Hemogram
WBC:797/mm3

Biyokimya

Neu:éSQ/mm{% Glukoz:89 mg/dL
Hb:10,8 g/dl Ure:26 mg/dL
MCV:84 fL Kreatinin:0,50 mg/dL
P1t:12600/mm3 AST: 77 IU/L
o Tam Idrar Tahlili ALT:121 IU/L

« Ph:6,5 Na:137,3 mEq/L

» Dansite:1011 K:4,05 mEq/L

| posioy C1:97,5 mEqg/L

. okosit:3+ .

* Protein:1+ mg/dl Ca:8,5mg/dL

*  Glukoz:negatif mg/dl Mg:1,46 mg/dL

+ Bilirubin:negatif mg/dl P:3,8 mg/dL

* Ketonmegatif mg/d] Total Protein:7,0 g/dL

Urobilinojen: normal Albumin:3,0 g/dL .




OZET

18 yas erkek hasta
Kanl idrar yapma

KIT,KML

Siklosporin ve steroid tedavisi almakta

TANI ?



HEMORAJIK SISTIT

Hemorajik sistit (HS); Hematiiri ile birlikte alt
uriner sistem bulgulari olan agrili ditirez,
mesane kramplari, yan agrisina neden olan,
mesane duvarinin hemorajik inflamasyonu.

Hastalik siklofosfamid, ifosfamid ve radyasyon
terapisinin bir komplikasyonu olarak ortaya
cikabilir.

Gecicl hematiiri, hemorajik sistitin yani sira,
mesane enfeksiyonunda veya viral enfeksiyon
sonucu cocuklarda gorulir.

Ozellikle pediatrik HSCT sonrasi alicilardaki
s1klig1 %7-68 (ortalama %25)



Klinik olarak goriilme zamanina gore:
Erken HS (hazirlik rejimi-i1lk 1hafta)
Gec HS: Virus iligkili HS,1 haftadan sonra (1lk

2 ay)

Klinik evreleme:
G1: Mikroskobik hematiiri
G2: Makroskobik hematiiri
G3: Kiiclik pihtilarla birlikte makrokobik hematiiri
G4: Piht1 retansiyonu, akut bobrek yetm, obst nefropati

Gec HS daha iler1 gradeli olur erkene HS gore ve
kanama nedeniyle kan ve plt trans gerekir.



ETYOLOJI

Etken mikroorganizmalar:
CMV
Adenovirus (7, 11, 34)

Polyomavirus (BK, JC)
Herpes virus

Riski arttiran durumlar;
erkek,
10 yas ustu
myeloablatif hazirlama rejimi ( TBI, fludara, Cyc),
1ligkisiz verici
GVHD ve tedavisi.



ENFEKSIYON ACiSiNDAN NAKIL SONRAS:
DONEMLER

Erken donem: 0-30 giin (hazirliktan engraftmana
kadar)

Nedenleri:

Notropeni, mukoza hasari, T ve B hiicre
yetersizligl, tiim vicut 1sinlandiysa ortaya cikan
fonksiyonel aspleni (dalak islev yetersizligi)

Gr (+) ve Gr (-) bakter1 enfeksiyonlar: (Hastanin
kendi sindirim sistemi kokenli Gr (-) ler, hastane
enfeksiyonlari, kateter kaynakli Gr (+) ler

Kandida enfeksiyonlari
Herpes virus enfeksiyonlar:



II DONEM

(30-100 GUN, ENGRAFTMAN SONRAS1)

T ve B hiicre yetersizligi, tiim vicut isinlandiysa
ortaya cikan fonksiyonel aspleni

Akut GVHH ve tedavisi immunsupresif ve steroid
kullanimai)

Virus enfeksiyonlari( CMV, adenovirus, BK
polyomavirus-nakilden 2 hafta sonra mesane
kanamasi yapabilir, solunum yolu enfeksiyonu yapan

RSV gibi viruslar)
Pnemocystis jirovect

Candida spp ve Aspergillus spp (Maya ve kuf
mantarlari)



GEC DONEM (>100 GUN)

GVHH’ye bagl olarak hiicresel ve humoral
1Immiinitenin gecikmesi

Tim viicut 1s1nlamasi alanlarda fonksiyonel aspleni

Kapsilli bakterilerle enfeksiyonlar (Streptococcus
pneumonia, H,influenzae)

Kuf mantarlar:
Varisella zoster virusu
Prneumocytis jiroveci



HEMORAJIK SISTIT BELIRTILERI

Idrarda kan (hematiiri)
Pembe veya kirmizi idrar
Karin agrisi ve rahatsizlik
Bel agris1
Iyilestiginde yanma hissi ya da agr
Inkontinans Idrar siklig1 artar
Acilen idrar yapma ihtiyaci
Gece 1drara cikma oranindaki artig



ONLEMEK MUMKUN MU?

Hazirlayici etmenler:

Yiuksek doz siklofosfamid
Busulfan
TBI

Etoposid

Onleme protokolu:
MESNA/hiperhidrasyon
Devamli mesane irrigasyonu

Siprofloksasin
Sorbitol



TAN1 VE TAKIP

Kok Hiicre transplantasyonunun 1. haftasindan
sonra yuksek gradeli HS veya 2 kere/giin
hematiir: saptanmasi halinde:

Hemogram (trombositopeni)

Pihtilagma parametreleri

TIT (hematiiri miktari, evresini degerlendirmek ve

takip icin)

Idrar kiltiri (bakteri, fungus,parazit)

Haftalik viral incelemeler: BK, JC, CMV, adenovirus

(kan? Idrar?)

Uriner USG: Diffuz duvar kalinlagmasi, piht1 tespiti,

Ureteronefroz



KLINIK TAKIP

I:Iastaya idrar sondasi takilda.
Uroloji ile gorusulup IV s1visi artirilda.
Idrar ve kandan viral seroloji gonderildi.

BK virus kan 21 kopya, idrar 326 milyon kopya ve
idrar JC virus 22,1 milyon kopya geldi.

Hastanin sonda ile cok agrisi olmasi nedeniyle 2 giin
sonra sondasi cikarildi.

Bu arada trombosit refrakterligi de olmasi1 nedeniyle
hastanin trombositleri 30.000 tizerine cikarilamada.
Hastaya hyaluronik asit ile mesane irrigasyonu +22.
ve +27. giin uygulanda.

Fakat hastanin cok agrisi olmasi nedeniyle ancak 30-
40 dk sonda kapali kalabildi ve sonra cekildi.

Daha sonra hastada hemorajik sistiti basladiktan 10
giin sonra hiperbarik oksijen tedavisi baslandi,
hasta 3 hafta toplamda 14 seans hiperbarik oksijen
tedavisi alda.



KLINIK TAKIP

Hastadan 10 giinde bir bakilan idrar BK virits
serolojisinde kopya sayisinda azalma oldugu

(16.11.2016’da Idrar BK virus 07,57 milyon
kopya, JC virus 0,724 milyon kopya) gortuldi.

Mesana ultrasonlarinda mesane duvar kalinligi
1,2-15 cm arasinda degisti. En son ultrasonunda
mesane icinde yuzen pihtilar gorilmedi.

Hastaya agri nedeniyle +18. giin baslanan
kontramal +37. giin kesildi. Buskopan ise +43.
ogun kesildi. Hemorajik sistit baslangicindan
sonra 20. guniinden itibaren idrar rengi
gindiizleri zaman zaman tamamen normale

dondu.

Son hafta hastanin si1vi destegi kesildi ve +50.
ogiin sadece oral s1vi almasi onerilerek hasta
taburcu edildi.



CMV ILISKILI

Kan ve 1idrardan CMYV saptanabiliyor
Kanda CMYV viral yiuki >400 kopya/ml
Idrarda viral yiik?

Kesin tani: mesane biyopsisinden
histopatolojik tani



BK VIRUS ILISKILI

Renal trans hastalarinda cost-efektif olmasi nedeniyle
sadece viremi takip ediliyor

HSCT alicilarinda;

Viremi %23-53

Virir: %47-94
BK viriir: saptanan HKHT alicilarinin ancak %5-
40’'nda daha sonra HS geligmis.

Yiiksek seviyede BK viriiri asemptomatik olarak
HSCT hastalarinda saptanabilir.

HS’li hastalarda once 1drarda BKV saptanir, 1-2 hafta
sonra kanda pozitif bulunur.

Kan BKV yuku: 103-104 kopya/ml

|drar BK yuku: 107 Kopya/ml

Idrarlda I|3KV yukunun bazale gore 3 log artis gostermesi
anlamli



TEDAVI

Konservativ tedava:

Agriy1 kontrol etme: Analjezik ve
spazmolitikler

Iy1 bir hidrasyon ve 1idrar akimini saglamak
Pihtilagsmay1 artiran ilaclarin kesilmesi

Lokal mesane 1rrigasyonu ile pihtilagmayi ve
postrenal obstruksiyonu engellemek

Kanamaya bagli anemiyi kontrol etmek 1¢cin
urolojik uygulamalar

Trombosit seviyesinin >30.000/mm3, hb
seviyesinin >8 g/dL tutulmasi

Spesifik tedavi ?



INTRAVEZIKAL TEDAVILER

Formalin

Gumus nitrat

%1 alum (10g Al+K+sitrat ve 1L distile su)
E-aminocaproic asid (amicar)

Prostaglandin F2a analogu (Carboprost
tromethamine)

Intravezikal hyaluronik asit



SISTEMIK TEDAVI

Pentosanpolisiilfat (PPS/Elmiron)
Ostrojen

Hiperbarik O2

rFVIla

FXIII

Risperidon

Allojenik mezankimal kok hiicre
Rekombinan keratinosit buyiime faktoru
Sidofovir



CERRAHI TEDAVI

Fibrin yapistirici

Supravezikal Giriner diversiyon
Endoskobik lazer koagulasyon
Vezikal arter embolizasyonu

sistektomi



KLINIK IZLEM
Hasta taburculuktan 5 giin sonra idrarda makroskobik

hematiiri ile tekrar yatirilda.

20.12.2016: Sistofiks i1le devamli mesane irrigasyonu
03.01.2017: Sidofovir

05.01.2017: Alum irrigasyonu

12.01.2017: Nefrostomi

18.01.2017: Diyaliz

ARDS=> Mekanik ventilatore baglanma
06.02.2017: ARDS, bobrek yetmezligi =>eksitus
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OZET

Gec HS ozellikle myeloablatif hazirlama
rejimleri kullanan HSCT hastalar: icin morbidite
ve mortalitey1 artirir.

En sik neden BK virus

Hazirlama rejimleri sirasinda kullanilan
hidrasyon ve Mesna Faz 1 uroepitelyal hasar:
engelleyerek BKV-HS sikligini azaltabilir

Siprofloksasin proflaksisinin uzatilmasinin
etkinligini gosteren calismalar var

Tanida ve 1zlemde kanda BKYV tespiti cost efektif

Tedavi diistik evrelerde hidrayon, evre

yiukseldikce sidofovir, hyaluronik asit, hiperbarik
02 tedavisi, FVII?



