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OLGU
8 yasinda, kiz hasta

YAKINMA
Ates, karin agrisi, dokiintd, gozlerde kizariklik



OYKU

2 glin once karin agrisi, halsizlik
ardindan 38-399C 6l¢tilen ates
sikayeti baslamis. Ates sonrasinda
tlim viicutta yaygin dokinti ve her iki
gozde ve dilde kizariklik gelismis.



OYKU

Ishal, kusma, dksiiriik, bas agrisi gibi
ek yakinmasi olmayan hastanin 1 ay
once COVID-19 pozitif tanisi alan
amcas! ile femas oykisu mevcut.

Bu sikayetler ile hasta ilk bagvurdugu
Hendek Devlet Hastanesi' nden ileri
tetkik icin tarafimiza sevk edildi.



OZGECMIS

Antenatal: Takipli, ozellik yok
Natal: Miad dogum, YDYBU yatig Gykiisii yok.

Postnatal: Yenidogan sariligi nedeni ile 8 giin yatis
oykdsu mevcut.

Diizenli ilag kullaimi: yok

Operasyon: yok

Allerji: yok

Asilari: Saglik Bakanligi takvimine uygun yapilmis.



SOYGECMIS

Anne 41 yas sag saglikli
Baba 46 yas sag saglikli
Anne baba arasinda akrabalik yok.

1.gocuk: 22 yas, sag saglikl
2.gocuk: 20 yas, astim tarl
3.¢ocuk: Hastamiz

4 gocuk: 6 yas, sag saglikli

Ailede kalp hastaligi: Annenin halasinda 40 yasinda
saptanan ritm bozuklugu

Ailede 40 yasin altinda ani olim oykusd yok.



FIZIK MUAYENE

Boy: 120 cm (6 persentil)
* Kilo: 23 kg (19 persentil)

» Vital bulgular

Viicut 1sisi: 37.4°C

Nabiz; 100 / dk

Kan basinci: 95 / 60 mmHg

Solunum sayisi: 26/dk

Oksijen saturasyonu: %99 (oda havasinda)



FIZIK MUAYENE

Genel durumu iyi
Dismorfik yiiz goriintimii yok, bilateral konkonktivalar hiperemik
Siyanoz yok, parmaklarda gomaklasmayok, LAP yok

Yiizde kollarda ve govdede belirgin yaygin makulopapiiler tarzda
eritemli zeminli dokintu meveut, soyulma yok

Orofarinkste mukozit yok, cilek dili mevcut.
Akciger sesleri bilateral esit, ral-ronkiis yok.
Sl+ S2+ritmik, ek ses yok.

AFN + / +, santral nabizlar canl, KDZ<2 sn
Batin rahat, HSM yok, traube agik

Diger sistem muayeneleri dogal




PATOLOJIK BULGULAR
Ates (38°C)

Karin agrisi

Dokunti

Gozlerde ve dilde kizariklik



On Taniniz?
Tetkik
onerileri?




LABORATUVAR

Hemogram

«  WBC 3560/mm3
«  Neu: 2280/mm3

*  Lym:1050/mm3

« Hb117gr/dL

«  MCV,798fl

« PLT;109000mm3

Akut Faz Reaktanlary
CRP: 152 mg/L (<B)
ESR: 29 mim/h (<20)
*  Prokalsitonin:4,78ng/mL (0-0,04)
*  Ferritin: 194 ng/mL (13-150)
« IL6:104pg/mL

Biyokimya

Ure; 21 mg/dL
KreatininO.4mg/dL
Na:136 mEg/L
K:39mEq/L
P:2,73mg/dL

Ca: 88 mg/dL
AST, 29 U/L

ALT: 11U/L



LABORATUVAR

* KardiyakMarkerler Tamidrar Tahlili
. CK-MB: <20ng/ml (0-5) . Ph60
Troponin 15 ng/ml (0-113) *  KreatininO4mg/dL
« NTPro-BNP: 529 pg/ml (70-133) Dansite:1009
- Miyoglobin: 24 ng/mL(20-112) © Ko
« |okosit:eser
«  Koagllometri *  Glukoz:(")
- INR:116(08-14) *  Protfein()
«  PTZ151sn(115-155) * Kefon("),

. APTT:30sn(26,540)
Fibrinojen: 3,77 g/L (2-4)
- D-dimer: 553 meg/mL(0-05) » Idrarkiiftiin: Ureme yok






EKG

Ritim; sinis ritmi, hiz; 77/dk

QRS aksi; sol aks

PR mesafesi; 0.12 sn

QTc; 040

Patolojik Q dalgasi yok, ST-T segment
degisikligi yok

Dal blogu yok, WPW yok, ventrikiler
hipertrofi bulgusu yok



EKOKARDIYOGRAFI

Kalp bosluklari normal sinirlarda. EF %79, KF 7% 47
saptandi.
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KLINIK IZLEM

Hasta Kawasaki benzeri MISC on tanisi ile cocuk COVID
servisine yatirild..

Vankomisin, seftriakson, klindamisin tedavileri baslandi.
IVIG tedavisi verildi. Enoksaparin subkutan profilaktik
dozda baslandi.

Dis merkezdeki COVID PCR 6rnegi negatif SGpTGﬂIldlgl
6grenilen hastadan ikinci COVID PCR ornegi gonderildi,
negatif saptand..

Hastanin COVID IgM ve IgG antikor tetkiki negatif
sonucland.

Yatiginin ilk glind ve ikinci gtind bakilan ekokardiyografi
bulgulari normal saptand..



co\Soo

Hals’rgnm yatiginin ikinci giininde gogus agrisi sikayeti
gelisti.

EKG cekildi; sinus ritminde kalp hiz1 78/dk, PR:0,14
sn, QTc:0,36 , patolojik Q dalgasi ST-T degisikligi dal
blogu/hipertrofi bulgusu yokftu.

Hastanin kan tetkikleri tekrarland.
Troponin diizeyinin yiikseldigi gorildi. (TrI: 45 ng/L)

Atesi ve dokiintusi de devam eden hastaya IVIG
tedavisinden 1 glin sonra metilprednizolon 2
mg/kg/gln intravenéz tedavi basland..
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ce\S oo v

Izlemde hastanin atesi, dokiintiileri ve gégiis agrisi
geriledi, ancak troponin yiiksekligi devam etti.

Hastaya miyokardit on tanisi ile kardiyak MR gekildi;

Kontrast sonrasi goriintiilerde segment 10'da
intramyokardiyal heterojen kontrast tutulumu
izlenmekte olup miyokardit agisindan anlamli
olabilir.
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Hastadan ikinci kez COVID IgM ve IgG antikorlari
gonderildi ve negatif saptandi. Hasta miyokardit olarak
kabul edildi.

Miyokardit etiyolojisini aydinlatmak amaci ile viral
seroloji tetkikleri gonderildi; EBV, CMV , Parvovirus
B19 serolojileri negatif saptandi. Solunum yolu viral
etkenleri negatif saptand..

Enoksaparin profilaksisi kesildi, antibiyoterapileri 10
gline tamamlanip kesildi.

Troponin degerleri normale donen, ekokardiz}ografi
tetkikleri normal olan ve yakinmasi olmayan hasta
taburcu edildi.



5 glin sonra gocuk kardiyoloji poliklinigimizde kontrole
ge en yakinmasi olmayan ve fizik muayenesi dogal olan

astanin bakilan troponin degerinde yiikselme saptanmasi
Uzerine tekrar yatisi yapild.

EKG'leri normal olarak degerlendirildi, ST-T degisikligi
izlenmedi.

Hastanin troponin diizeyi dis laboratuvarda ¢alisildi ve iki
kez negatif olarak sonugland.

Biyokimya baliimii ile gorisildd, bu durumun hastada
spesifik heterofil anfikor gelismesinden kaynakli oldugu
distndldd.

Hastanin troponin takibinde dig laboratuvardan devamina
karar verildi. Genel durumu iyi olan, yakinmasi olmayan
hasta taburcu edildi.
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Active site

TROPONIN NEDIR?

strands
Actin myofilament (thin)

Troponin; iskelet ve kalp kasinin kontraksiyonunda anahtar
roli oynayan akftin filamentinin lic komponentinden biridir.

F-aktin, fropomiyozin ve troponin

Troponin kompleksi, ¢izgili kasta kalsiyum aracili aktin ve
miyozin etkilesimini modile eder.

Troponin kompleksi, 3 molekilden olusmaktadir;
Troponin I (inhibitor), Troponin C (kalsiyum baglayict) ve
Troponin T (tfropomiyozin baglayici)



TROPONIN NEDIR?

Troponin C, aktin filamentlerinin aktivasyonunu
dizenler. Kalsiyumu baglayarak kontraksiyon olayini
baslatan proteindir.

Troponin T, kardiyak miyofibriler troponin-
tropomiyozin kompleksine sikica bagli bir proteindir.

Troponin I aktini baglar ve istirahat sirasinda aktin-
miYozin etkilegimini inhibe eder. Troponin C'nin
kalsiyuma afinitesini azaltip, kalsiyum yoklugunda
kasiimayi engeller.

Troponin I ayni zamanda troponin kompleksinin
tropomiyozine baglanmasini saglar.



KARDIYAK TROPONIN NEDIR?

Troponin I ve T, kardiyak izoformlardir.

Kardiyak miyositlere troponin C'den daha spesifiktirler.

Troponin T ; 4 farkli izoform igerir ve bunlardan bazilar
fetal iskelet kasinda ve hastalikli iskelet kasinda bulunabilir.

Troponin I ' nin ise tek izoformu vardir ve fetal veya yetigkin
iskelet kasinda ekspresyonu hig gosterilmemistir.

Bu nedenle TrI , TrT ye gore kalbe daha spesifiktir.



KARDIYAK TROPONIN NEDIR?

Ventrikil miyokard: 10.8 mg/gr troponin T icermektedir. Bu
miktar, troponin I'nin iki katidir. Bu nedenle akut miyokard
enfarktisi (AMI) sirasinda TrT, TrI' dan daha fazla
yukselmektedir.

Troponin T'nin molekil agirhgr 33.000 dalton, troponin I'nin ise
23.500 daltondur. Daha blyik olan troponin T akut miyokard
hasari sonrasi daha erken salinmaktadir.

Her iki tfroponin de hicrede kontraktil elemente bagli olmasina
ragmen troponin T'nin %6-8'i, troponin I'nin ise %2.8-4.1'i
serbest olarak sitoplazmada bulunmaktadir. Dolayisiyla troponin
T kanda daha hizli ve daha fazla oranda yiikselmektedir.
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Causes of elevated troponin

Myocardial ischemia

Myocardial injury with no ischemia

Acute coronary syndrome

STEMI
MSTEMI

Other coronary ischemia

Comorbidities

Arrhwthmia: tachy- or brady-
Cocaine/methamphetamine use
Coronary intervention (PCI or cardiothoracic surgery)

Coronary artery spasm (variant angina)

Stable coronary atherosclerotic disease in setting of increased O, demand (eg, tachycardia)

Severe hypertension

Coronary embolus

Aortic dissection

Coronary artery vasculitis (SLE, Kawasaki)

Noncoronary ischemia

Shock (hypotension)

Renal failure

Sepsis

Infiltrative diseases

Acute respiratory failure
Stroke

Subarachnoid hemorrhage

Specific identifiable precipitants

Extreme exertion
Cardiac contusion
Burns =30% BSA
Cardiotoxic meds: anthracyclines, herceptin

Electrical shock

Hypoxia True '"”.‘ ; ”-'t“t_d to acute Irue increase not related to AMI
myocardial infarction (AMI)

Hypoperfusion = : myocarditis
vYpop * ST-Elevation Myocardial

Infarction (STEMI)

Carbon monoxide exposure

pericarditis Other
pulmonary embolism
congestive heart failure
arrhythmia

Pulmonary embaolism
Non-ST-Elevation
Global ischemia Myocardial

Infarction (NSTEMI)

Stress (takotsubo) cardiomyopathy

Cardiothoracic surgery chronic renal failure Myocarditis

Myopericarditis

Rhabdomyolysis involving cardiac muscle

Hypertrophic cardiomyopathy
False-positive increase
Peripartum cardiomyopathy
heterophilic antibodies

rheumatoid factor Heart failure, malignancy, stress cardiomyopathy

fibrin interference

hemolysis TEMI: 5T elevation myocardial infarction; NSTEMI: non-!

analyzer malfunction

LE: systemic lupus erythematosus; BSA: body surface :




MIYOKARD HASARI GOSTERGELERI

Troponin T ve I'nin salinma kinetikleri birbirine
benzemektedir.

Her ikisi de miyokard hasarindan sonraki ilk 3
saat igerisinde yiukselmeye baslarlar ve nekrotik
mirokar'ddaki dejenere olmus kontraktil kisimdan
salinmaya devam ederler.

Troponin I'daki artis 7-10 gun, troponin T 'deki
m:jhs ise miyokard hasari sonrasi 10-14 giin devam
eder.

Dogal olarak uzun plazma yar: émdirleri nedeniyle
erken donem reinfarktis tanisinda kullaniimazlar.



MIYOKARD HASARI GOSTERGELERI

CK-MB tipik olarak enfarktusin baslangicindan 4-6 saat
sonra yikselmeye baslar, 36 ila 48 saat iginde taban
gizgisine doner.

Miyoglobin, kiiglik boyutu nedeniyle hasarli dokudan hizla
salinan her yerde bulunan bir hem proteinidir. Plazmadaki
yari omri dokuz dakikadir.

LDH, beg izoenzim olusturan M (kas) ve H (kalp) alt

birimlerinden olusur . Kalp éncelikle LD1 ve bir miktar LD2

icerir. Kirmizi hiicreler, bobrek, mide ve pankreas diger

Ic':J;neP(wlidLDI kaynaklaridir. LD5 iskelet kasi ve karacigerde
askindir.

LDH aktivitesi, MI baslangicindan yaklasik 10 saat sonra
anormal seviyelere yiikselir, 24 ila 48 saatte zirve yapar ve
alti ila sekiz giin boyunca yuksek kalir.



APPENDIX A Miscellaneous 585
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FIGURE A-2 Time course of elevation of selected serum markers after acute myocardial infarction in an adult. This figure
summarizes the relative timing, rate of rise, peak values, and duration of elevation above the upper limit of normal for the
serum markers. Myoglobin rises quickly soon after the onset of infarction but it is not specific for cardiac muscle; it may also
come from skeletal muscles. Total creatine kinase (CK) rises within 4 to 8 hours, reaches a peak at 24 hours, and declines
to normal levels within 2 to 3 days. There are three isoenzymes (BB, MM, and MB) of CK identified by electrophoresis. The
CK-MB isoenzyme occurs primarily in cardiac muscles, the BB enzyme occurs primarily in the brain and kidneys, and the
MM isoenzyme occurs in cardiac and skeletal muscles. Lactate dehydrogenase (LDH) elevation occurs several days after the
onset of myocardial infarction. False elevation of LDH occurs in patients with hemolysis, leukemia, liver disease or conges-
tion, renal disease, pulmonary embolism, skeletal muscle disease, shock, and myocarditis. Cardiac-specific troponin | may
be useful for the diagnosis of infarction even 3 to 4 days after the event. In children, the normal value of cardiac troponin |
has been reported to be 2 ng/mL or less, and it is frequently below the level of detection for the assay. (From Antman EM:
General hospital management. In Julian DG, Barunwald E [eds]: Management of Acute Myocardial Infarction. London, WB
Saunders, 1994, p 63.)
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MISC VE TROPONIN

MIS-C'de kalp tutulumu yaygindir.

Hastaligin akut inflamatuvar fazi sirasinda, kardiyak
tutulumu olan ¢ocuklar hemodinamik bozulma ile
ortaya ¢ikabilir.

Hastalik seyri sirasinda kardiyak disfonksiyon,
aritmiler, koroner arter genislemesi/anevrizmasi
gelisebilirler.

Kardiyak fonksiyon takibinin, seri ekokardiyografik
degerlendirme ve beyin natritretik peptit ve troponin
diizeylerininizlenmesi ile yapilmasi onerilir.



Klinik bulgular;
Miyokardiyal disfonksiyon 7%51-90
Aritmi 7% 12

Laboratuvar;
Troponin - % 50 - 90
BNP veya NT-pro-BNP - % 73 - 90



MISC VE TROPONIN

Cocuklarda multisistem inflamatuar sendromun
tedavisi icin hastaneye yatirilan cocuklarda immiin
diizenleyici tedaviye yaklasim

Does the patient have moderate or severe manifestations
of MIS-C, including 1 or more of the following:

® Shock requiring vasopressor therapy

® LW systolic dysfunction

® Coronary artery aneurysm [ Z-score =2.5)
® Elevated troponin or BNP

= Arrythmia

® Jther severe manifestations requiring ICU care

I 1
Yes Mo

¥ ¥
Treat initially with IVIG
plus glucocorticoids * 1

Treat initially with IVIG*

Adequate Inadequate Adequate Inadequate
responsed responsed responsed responsedl
Montor for Consider Montor for Give

complications % | | adjunctive therapy® | | complications® | | glucocorticoids Tl




YANLIS POZITIF ? YANLIS NEGATIF ?

o Yanlis pozitif ve yanlis negatif cTn sonuglari igin

cesitli nedenler vardir,
TABLE 1 Causes of False Negative and Positive Troponin Values
False Negative Troponin False Positive Troponin

Hyperbilirubinemia Heterophile antibodies

Lipemia Myopathies

Biotin (vitamin B,) Rheumatoid factor

Cardiac troponin autoantibodies Fibrin interference

Hemolysis Hemolysis

Analyzer malfunction Elevated alkaline phosphatase
Analyzer malfunction
Autoantibodies
Immunocomplexes




HETEROFIL ANTIKORLAR

Yanlis pozitifligin en sik nedeni capraz reaksiyona giren
he’rero‘?‘il an‘rik%r'lar'dlr'. P yoras

Popilasyondaki heterofil antikorlarin kesin prevalansi
belirsizdir, ancak %0,2 ile %3,7 arasinda oldugu tahmin
edilmektedir.

Heterofil antikorlar, kot tanimlanmis an’rjtj(enlere kars
retilen multispesifik aktiviteye sahip antikorlar olarak
tanimlanir.

Heterofil antikorlar hem endojen (6rnegin otoimmiin)
hem de harici (6rnegin insan antimouse) antijenler
tarafindan induklenebilir.



Heterofil antikor olusumuna neden olan durumlar:

Monoklonal antikorlar

Imminoterapilerden kaynaklanan dolagan antikorlar

Immiin kompleksler (Makrotroponin, Makrokreatin kinaz vb.)
Asilamalar

Hayvansal antijenlere maruziyet (veterinerler, giftgiler ve evcil hayvan

sahipleri gibi stk maruziyet veya hayvansal irinlerin yenmesi ile)
Diyet ile antijen maruziyeti

Kan irind transfiizyonu, diyaliz (renal yetmezlik)

Otoimmin hastaliklar

Romatoid faktor pozitifligi

Enfeksiyon mononiikleozis, HIV, CMV gibi viral enfeksiyonlar, lenfoma

|osemiler, viral hepatitler

Fibrin pihtilar:



YANLIS POZITIF ? YANLIS NEGATIF ?

Troponin otoantikorlar:;

Makrotroponin, endojen kardiyak troponin otoantikorlariile
dolasimdaki kardiyak troponin arasinda olugan bir
komplekstir. Bu immunoglobulin-troponin kompleksi yanls
negatif/pozitif durumlara neden olabilir.

Troponin T nin fetal izoformlari nadiren iskelet

kasinda eksprese edilir ve yanlis pozitiflige neden
olabilir.



YANLIS POZITIF ? YANLIS NEGATIF?

Biyotin seviyesi; Birgok antikor bazli troponin tahlilinde
biyotinilasyon yontemi kullanildigi igin dolagimdaki yiiksek biyotin
seviyeleri tahlilleri etkileyebilmektedir.

Troponin degeri beklenmedik sekilde normal veya beklenmedik
sekilde anormal olan hastalara, biotin alimi sorgulanmasi onerilir.

Anti-troponin antikorlari: Troponinlere baglanarak
yanlhs negatiflige neden olabilmektedir.






