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Laboratuvar

Test Adi P.O Sonuc 5.Detay Ornek Tarihi Referans Fanik Dederler  Birim
BUN 13,00 23/10/2012 17:49:00 7,00 - 25,00 ma/dL
kKreatinin 0,65 23102012 17:49:00 0,30 - 1,490 mg,/dL
Total Bilirubin 23/10/2012 17:49:00 0,40 -1,35

ALT 218,00 23/10/2012 17:49:00 10,00 - 60,00 UL
AST 139,00 23/10/2012 17:49:00 10,00 - 42,00 UL
ALP {Alkalen Fosfataz) 300,00 23/10/2012 17:49:00 25,00 - 100,00 UL
GGET 216,00 23102012 17:49:00 7,00 -&0,00 UL
LDH 376,00 23/10/2012 17:49:00 100,00 - 240,00 UL
CRP (tirbidimetrik) 68,60 23/10/2012 16:38:00 0,00 - 6,00 ma/L
Hemoglobin 13,40 23/10/2012 16:38:00 12,00 - 16,00 g/dL
Hematokrit 39,50 23/10/2012 16:38:00 40,00 - 53,00 %
Eritrosit 5,10 23/10/2012 16:38:00 4,50 - 5,90 M/mm3
MCVY 77,40 23/10/2012 16:38:00 80,00 - 95,00 L
MCH 26,30 23/10/2012 16:38:00 27,00 - 31,00 pg
MCHC 34,00 23102012 16:38:00 32,00 - 35,00 g/fdL
RDwW 15,10 23102012 16:38:00 12,20 - 15,20 e
Likosit 5,12 23/10/2012 16:38:00 4,50 - 11,00 Kfmm3
Nétrofil 54,60 23/10/2012 16:38:00 40,00 - 72,00 %
Lenfosit 30,80 23/10/2012 16:38:00 20,00 - 47,00 %o
Monosit 13,70 23/10/2012 16:38:00 3,00 -38,00 %o
Eozinofil 0,05 23102012 16:38:00 0,00 -3,00 e
Bazofil 0,88 23/10/2012 16:38:00 0,00 - 1,00 %
Trombosit 91,20 23/10/2012 16:38:00 130,00 - 400,00 Kfmm3
MPY S 23/10/2012 16:38:00 7,20 - 11,10 L

PCT — 23/10/2012 16:38:00 0,10 -0,491 %o
PDW ., — 23102012 16:38:00 0,00 - 25,00 GsD
Sedimantasyon 1 Saat 3,00 23/10/2012 17:49:00 0,00 - 20,00 mmsaat




Laboratuvar

Dansite 1.015,00
oH 6,50
Protein 0,31
Glukoz(Idrar) 0,00
Keton (Idrar) 0,00
Bilirubin Megatif
Urohilinojen 10,00
Kan Megatif
Lokosit Esteraz Aktivitesi +Pozitif
Mitrit Megatif

1-2 ERITROSIT 46
Mikroskopi LOKOSIT 1-2EPITEL

HUCRE

TSH 2,84 23/10/2012 17:49:00 0,40 - 4,67 ullfmL
Anti HBs (Kantitatif) 0,00 Negatif 23/10/2012 17:45:00 Megatif miIL/mL
Anti HBc IgM 0,03 Negatif 23/10/2012 17:49:00 Megatif 5/CO
HAYV IgM 0,24 Negatif 23/10/2012 17:49:00 Megatif 5/CO
Anti HCV 0,04 Negatf 23/10/2012 17:49:00 Megatif 5/CO
Anti HIV 0,29 Negatif 23/10/2012 17:42:00 Megatif 5/CO




On Tani




* Turkiye

Infectiou

Collagen

Oncologit
Other dis

Reason o

Total

-1 _ __*" MM . - -

N e Disease N _
Subacute thyroiditis 16 _
Familial Mediterranean fever ] _
Sarcoidosis - -
Drug fever S
Cirrhosis 3 -
Inflammatory bowel disease 3 -
Hyperthyroidism 2 -
Basedow-Graves Disease 2 -
Sweet’s Syndrome 2~
Diverticulitis 1T -
Acute hepatitis T -
Guillain-Barre Syndrome 1 -
Thrombotic thrombocytopenic purpura 1T -

Weber-Christian disease 1
Myelodysplastic syndrome 3

A 4

2

L 4



idrar kGltird

Bruselloz ve salmonelloz
acisindan serolojik
tetkikler

Viral markirlar

Kalin damla ve periferik
\ yayma

Plan

Batin USG
Ekokardiyografi

» Radyolojik
tetkikler

Piperasilin/Tazobaktam

3x4.5 griv




Yatisin 2. Gunu

Brusella STA (Coombslu): Negatif
Salmonella Agglutinasyonu:Negatif
Monospot testi: Negatif

» Hepato-splenomegali, karaciger parankimin de heterojen
.| gorunum.
 Intraabdominal yaygin serbest sivi.

 Mitral on yaprak ventrikul yuzunde 0.4x0.3 cm kalinliginda
hareketli olusum vejetasyon?

» Transozofajiyal ekokardiyografi onerilir




Infektif Endokardit

European Heart Journal Advance Access published August 29, 2015

@ European Heart Journal ESC GUIDELINES

FUROFEAN doi:10.109 3/eurheartj/ehv319
E

) 2015 ESC Guidelines for the management
- of infective endocarditis

The Task Force for the Management of Infective Endocarditis of the
European Society of Cardiology (ESC)

Endorsed by: European Association for Cardio-Thoracic Surgery
(EACTS), the European Association of Nuclear Medicine (EANM)



Infektik Endokardit Tani Kriterleri

. Major kriterler
. Pozitif kam kiltdri

A ki ayn killtirde enfektif endokardit ile uyumlu tipik mikroorganizmalar
B. lsrarci kan kulturerinden enfektif endokardit ile uyumlu mikroorganizmalar; en az 12 saat arayla alinan =2 koklur

pozitifligi veya ilki ile sonuncu arasinda en az bir =aat olan g kildnin hepsinde veya dort kiltdirin gogunda pozitiflik
C. Coxiella burmetti igin tek kKillrde pozitifiik veya IigG antikor titresi =1:800
. Enfekfif endokardit icim pozitif gbrintilems bulguilian
A Endokardit igin ekokardiyvografik pozitif bulgular
= Vejetasyon
- Apse, psOdoanevrizma veya infrakardiyak fisidl
= Kapakta anevrizma, perforasyon
= Protez Kapakia yeni Ki=mi aynima
8. Prostetik kapak cevresinde FDG-PET/BT veya [Okosit igaretl SPECT/BT anormal akiivite tutulurmu
C. Kardivak BT ile paravalviler lezyon varhig
. Mingr kriterler
. Predispozan kardiyak hastaliklar veya infravendz ilag kullanimi
. Ates »3850
. Vaskiller belittiler: konjoktival kanama, Janeway lezyonlan, areriyel emboli, pulmoner infarktisler, mikotik anevrizma
veya intrakraniyal kamama (Yemi gonintileme yontemileriyvie)
. imminolojik belirtiler: Glemerdlonefrit, Osler noddlleri, Rroths lekesi ve romatik faktdr pozitifligi
. Mikrobiyolojik deliller: Major kriteri karsilamayan pozitif kan kiltind veya enfektif endokardit ile: uyumiu
mikroorganizmalann akiif enfeksiyonuna ait serolojik kanitlar
Kesin tani: ki E’ﬁf veya bir E'ﬁl' artl DE (00115, veya I::uar"E IireGe Kriter umllg“ 1
Cilas tani: Bir rna'lﬁr art) bir miredr '..re:a I.'JE mimar kriter '.'EI.rlIEI

FDG-PET: Forodecksigikoz poziiron emisyon tomografis!; BT: Bigsayarl tomograll; SPECT: Tek folon emisyon bilgisayarl tomaograil.




Infektif Endokardit

Klinik enfaktii andokardit glphsai

i
Miodifipe Duke kritsrlari

I ! |
. Enfaktif endokardit olaasdadil ancak Enfektif endokardit dadgil,
Keszn anfaklif sndokandi sl el i i el
| !

Dofal kapak Protez kapak

} !

1. Tekrar sko (Transtorssik skokardipografi- . Takrar sk (Transtorsaik skokardiyografi-
Trnna:ﬁzuia’i:nl aknknrdiﬁruﬂ |.'mlcrubﬁﬁ'il Transteofajiyal skokardiyografipmikrobnyoloj

2. Embolik olaylar igin gonintilems . Florodsoksiglikez pozitron/bilgisayarh tomografi veya

e —— m;fﬁ:m{h =k fotom smisyon bilgisayarhiilgisayarh

. Kandiyak bikgizayarh tomaograf

.  Embolik olay igin gdnintilsma

. !

Ayrupa Kardiyoledi Dermedgi (ESC) tarafindsn dedgigtinilmis tanesal kriterksr

' ' '

Kasin enfaktdf sndokardit Oz enfalktii andolandit Enfektf sndokardit degil

Sakil 1. Avrupa Kardiyoloji Dermegince (ESS) Gnerilen enfektif endokardit tam algositmas.




Yatisin 3. Gunu

» Transozofajiyal Ekokardiyografi
» Toraks ve batin Bilgisayarli Tomografi

Ek Radyolojik

Tetkikler

« Daptomisin 1x500 mg iv
« Meropenem 3x1 gr iv




Total Bilirubin
ALT

AST

ALF (alkalen Fosfataz)
GGT

LDH

CRP (turbidimetrik)
Hemoglobin
Hematokrit
Eritrosit

MCY

MICH

MCHC

RDWW

Lakosit
Métrofil
Lenfosit
Monosit
Eozinofil
Bazofil
Trombosit

APTT
PTZ

PT %
PTZ INR

Fibrinojen

kanama Zamani

Yatisin 3. Gunu

—_————o

3,24
144,00
141,00
307,00
229,00
343,00
58,30
10,00
28,60
3,71
77,10
27,00
35,00
17,20
3,57
53,70
29,10
11,50
0,00
0,69
92,40

74,90
14,30
62,20
1,20
1,40
3,00

—_——— ey

26,/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00
26/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00
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26,/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00
26,/10/2012 00:11:00

26/10/2012 19:26:00
26/10/2012 19:26:00
26/10,/2012 19:26:00
26/10/2012 19:26:00
26/10/2012 19:26:00
26/10/2012 19:26:00

0,40 -1,35
10,00 - 60,00
10,00 - 42,00

25,00 - 100,00

7,00 - 50,00

1010,00 - 240,00

0,00 -a,00
12,00 - 15,00
40,00 - 53,00

4,50 - 5,90
80,00 -95,00
27,00 -31,00
32,00 - 35,00
12,20 - 15,20
4,50 - 11,00
40,00 - 72,00
20,00 - 47,00

3,00 - 8,00

0,00 -8,00

0,00 - 1,00

130,00 - 400,00

26,00 - 36,00
11,00 - 15,00

70,00 - 130,00
0,85-1,20
1,80 - 3,50
1,00 - 3,00

- ——— e
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UL
UL
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Pansitopeni ve Ates

Kanin hucresel elemanlarinin eksikligidir.
Anemi
Lokopeni < 5.000 mm?
Trombositopeni

Notrofil <500/mm?3
Trombosit <20.000/mm?3
Retikulosit < 1

Notrofil 1.000 - 1.500/mm?3 Notrofil 500 - 1.000 /mm?3
Trombosit 50 -100.000/mm3 Trombosit 20 — 50.000/mm?




Pansitopeni lle Seyreden Infeksiyonlar

Bakteriyel ve paraziter - _
Y P Viral Infeksiyonlar

infeksiyonlar

" Bruselloz " HepatitB

Salmonelloz Hepatit C
Sitma CMV
\ Veba y \ EBV ),
( R N -~
Tuluremi 4 HIV

Tuberkuloz Hepatit A
Leptospiroz influenza

&Vlsseral lesmanya Rubella




Pansitopeni ve Ates

3 haftadan daha fazla devam eden ates
splenomegali ve pansitopenisi olan 80

hastaya kemik iligi aspirasyonu

¢
3

%40 Plasmodium
%23 hematolojik malignensi

%20 Kl stipresyonu
%1.25 Leishmania

Sheikh NS.Pakistan J Coll Physicians Surg Pak 2003 Oct;13(10):577-80



Yatisin 5. Gunu

Kan kulturu steril devam ediyor

Idrar kiltiriinde tireme olmadi
\3

Kalin damla incelemesinde:

Plasmodium trofozoidi izlenmedi
\ 8

TEE: Vejetasyon saptanmadi




Yatisin 5. Gunu

Viral Markirlar

- EBYV,
- CMV,
« HSV ve Rubella icin ELISA ile IgM: Negatif

Diger Serolojik Testler

* ANA:Negatif
« RF< 10,8 IU/ml
* Anti-CCP: <7 U/ml



Radyolojik Goruntuleme Teknikleri

» Karaciger normalden buyuk, heterojen dansite
ozelligi gostermektedir. Parankimi icerisinde
Batin BT sinirlari net demarke edilemeyen en buyikleri
Karaciger sol lob 2. segmentte ¢api 2 cm'yi bulan

hipodens lezyon mevcuttur.

=

* Normalden buyuk olup yaklasik on-arka c¢api \
150 mm, vertikal uzunlugu ise yaklasik 169
mm olarak olculmustur. Parankim dansitesi
ayni karacigerde oldugu gibi heterojen
Nals gorunumde olup parankimi igcerisinde net sinir
vermeyen ¢api 2.5-3 cm'yi gegmeyen ¢ok
sayida hipodens lezyon odagi mevcuttur

B

_/




Yatisin 7.gunu

Kemik iligi aspirasyon
incelemesinde;

Supheli Leishmania
trofozoidleri

Lipozomal
Amfoteresin B

3 mg/kg/gun iv

Kemik iligi aspirasyon
orneginden
Leishmania Real time
PCR istendi




Test Adi
Total Bilirubin
Direk Bilirubin
ALT

AST

ALP (Alkalen Fosfataz)
LDH

CRP (tirbidimetrik)
Hemoglobin
Hematokrit
Eritrosit

MCW

MCH

MCHC

RDW

Lokosit
Matrofil
Lenfosit
Monosit
Eozinofil
Bazofil

Trombosit

Yatisin 9.Gunu

P.D Sonug
e s
14,44
100,00
394,00
499,00
779,00
43,10
8,36
23,70
2,91
51,50
25,80
35,30
15,10
1,61
53,70
25,40
15,60
0,15
3,04

o BTN

5.Detay Ornek Tarihi

08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:
08/11/2012 00:

08/11/2012 00:

17:00
1700
17:00
17:00
17:00
17:00
17:00
1700
17:00
17:00
17:00
17:00
1700
17:00
17:00
17:00
17:00
1700
1700
17:00

17:00

Referans
0,40 - 1,35
0,10 -0,50

10,00 - a0,00
10,00 - 42,00
25,00 - 100,00
100,00 - 240,00
0,00 - 6,00
12,00 - 16,00
40,00 - 53,00
4,50 - 5,90
80,00 - 95,00
27,00 - 31,00
32,00 - 36,00
12,20 - 15,20
4,50 - 11,00
40,00 - 72,00
20,00 - 47,00
3,00 -3,00
0,00 -3,00
0,00 - 1,00

130,00 - 400,00

Leishmania Real Time PCR: Negatif

Panik Degerler
=15,00

<40,00 -
=1.000,00

Birim
maqg,/dL
mag/fdL
L
L
UL
UL
ma L
a/fdL
%o
Mfmm?3
fL

Pa

g/fdL
o

K/mm?3
%o
%o
Yo
%o
%o

K fmm3



Hematoloji lle Konsey

Hemofagositik sendrom?

(Hemofagositik Lenfohistositoz;HLH)

Ek tetkikler;

Ferritin; 60.564 ng/ml (15-200)
Trigliserid:477 mg/dl (50-175)
Fibrinojen: 1.4 g/L (1,8-3,5)
Karaciger biyopsisi yapilmasi
Deksametozon 1x40 mg iv tedavi baglanmasi




Kemik Il

SoC-A

1I:I3

1I:I5

1I]4

1I:I2
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10° Tk
CDaa ARC-Cyr-A
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Lenfosit %5.9
Lenfopeni

Akim-sitometri

CDT1Y9 APC-A

1I:Iﬁ

1[I4

1I:I3

1I:I2

PR — —
||||||I| | ||||||I| 1Tl

10°
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CDE Alexa FOOLA

\ 4

%89’u T-lenfosit




O O 0 0

Kemik Iligi Akim-sitometr;

D4 (Th)
D8 (Ts)
D19 (B)

D56 (NK)

%19.9
%60.7
%4.3
%2.3

Lenfopeni,
T hucre oraninda artis,
Th/Ts orani ters donmus,

NK azalmis




Yatisin 11. Gunu

" : . | | IVIG tedavisi
Karaciger biyopsisi »: baslandi
\




Karaciger Biyopsisi




Karaciger Biyopsisi




Yatisin 14.Gunu

Ates

: : Lipozomal Amp B
Pansitopeni

Plazmoferez ve
Deksametazon 2004 HLH tedavi

KCFT bozulma protokolu

IVIG

Devam ediyor



Yatisin 18. gunu

Tonik klonik konvulziyonlar Entlbe edildi
v v
YBU’ne alindi Hipotansiyon ve bradikardi
v -

Solunum arresti Eksitus



Hemofagositik Lenfohistiositoz (HLH)

Asiri aktivasyonu
sonucu gelisen
hiperinflamatuar
olumcul hastalik

Sitotoksik
T hucreleri

A

Weitzman S, Approach to hemophagocytic syndromes.Hematology Am Soc Hematol Educ Program. 2011;178-83. r




y
Gholam C. Clin Exp Immunol. 2011 Mar



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gholam+C,+Grigoriadou+S,+Gilmour+KC,+Gaspar+HB.+Familial+haemophagocytic+lymphohistiocytosis:+advances+in+the+genetic+basis,+diagnosis+and+management.+Clin+Exp+Immunol.+2011;163(3):271%E2%80%93283
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gholam+C,+Grigoriadou+S,+Gilmour+KC,+Gaspar+HB.+Familial+haemophagocytic+lymphohistiocytosis:+advances+in+the+genetic+basis,+diagnosis+and+management.+Clin+Exp+Immunol.+2011;163(3):271%E2%80%93283
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gholam+C,+Grigoriadou+S,+Gilmour+KC,+Gaspar+HB.+Familial+haemophagocytic+lymphohistiocytosis:+advances+in+the+genetic+basis,+diagnosis+and+management.+Clin+Exp+Immunol.+2011;163(3):271%E2%80%93283
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gholam+C,+Grigoriadou+S,+Gilmour+KC,+Gaspar+HB.+Familial+haemophagocytic+lymphohistiocytosis:+advances+in+the+genetic+basis,+diagnosis+and+management.+Clin+Exp+Immunol.+2011;163(3):271%E2%80%93283
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gholam+C,+Grigoriadou+S,+Gilmour+KC,+Gaspar+HB.+Familial+haemophagocytic+lymphohistiocytosis:+advances+in+the+genetic+basis,+diagnosis+and+management.+Clin+Exp+Immunol.+2011;163(3):271%E2%80%93283
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gholam+C,+Grigoriadou+S,+Gilmour+KC,+Gaspar+HB.+Familial+haemophagocytic+lymphohistiocytosis:+advances+in+the+genetic+basis,+diagnosis+and+management.+Clin+Exp+Immunol.+2011;163(3):271%E2%80%93283

HLH

Primer HLH Sekonder HLH

infeksiyonlarla iligkili
Familyal HLH Malign hastaliklarla iligkili

\_ /" \_ /

4 Y P~ ~ 9

Immunyetmezllkll Metabolik hastaliklar
genetik hastaliklarla Romotolojik hastaliklar
beraber llaglarla iligkili




Infeksiyona Sekonder HLH

- EBV » Tuberkuloz * Leishmania spp.
« CMV » Brucella spp. « Malarya

« HIV « Salmonella spp

* Hepatit A » Leptospiroz

* Coxsackie virus
« Avian Influenza
* Parvovirus B19
e HHV-6, HHV-8
e VZV

e HSV

Jing Li. Medicine 2014
Rajagopala S. Acta Medica Academica 2012



Sekonder HLH

103 eriskin HLH

24 Olgu
infeksiyon
EBV 8
49 Olgu CMV 6 14 otoimmun,
Hematolojik malignite Coxsackie 1 24 bilinmeyen
HSV 1
TB 4
Diger bakteriler 4

I

Jing Li. Medicine 2014




Patogenez

Proinflamatuar
S IE R EA
yuksek seviyede
kalmasi

CDS8 T lenfosit ve Ektopik migrasyon

makrofajlar

ve cesitli organlari
infiltrasyonu

Weitzman S. Hematology Am Soc Hematol Educ Program. 2011



Patogenez

- Fever

- Hyperferritinemia

- Depression of hematopoiesis

- Acute phase proteins

- T cell activation

Fever

Cachexia

Depression of hematopoiesis
Hypertriglyceridemia

Elevated serum transaminase level
Hypoalbuminemia
Hypofibrinogenemia

Diffuse intravascular
intracoagulation

Suppression of NK cell activity
Neurological symptoms

g 110

CYTOKINE

TNF-a STORM

- IL-6

- Suppression of T cell activation

- Inhibition of Th1 cytokine production

- Regulation of hemophagocytosis

- Modulation of immune-mediated pathology

Fever
Anemia

Fever

Hemophagocytosis

Depression of hematopoiesis
Macrophage activation

Stimulation of antigen presentation
Stimulation of Th1 response
Diffuse intravascular coagulation
Hypoalbuminemia

- Hepatic damage .

Suppression of NK cell activity,
only upon prolonged exposure |

Acute phase proteins

Renal failure

T cell activation & infiltration
Suppression of NK cell activity

Brisse E. Cytokine Growth Factor Rev. 2014



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25466631
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25466631

lIk Tani Kriterleri 1991

Klinik

» Ates
» Splenomegali

Laboratuvar

* Sitopeni

» (en az 2 seride gorulen)
» Hemoglobin<9 g/L
« Trombosit<100x10%L
« Notrofil <1x10°%/L

* Hipertrigliseritemi
velveya
hipofibrinojenemi

» Aclik trigliserit = 265
mg/dl

 Fibrinojen<1,5 g/L

Histopatoloji

» Kemik iligi, dalak
yada LAP’de
malignite kaniti
olmadan
hemofagositozun
gosterilmesi




Tani Kriterleri 2004

1-HLH ile uyumlu molekuler tani
2-Asagidaki 8 oOlgutten en az 5’inin gosterilmesi

Klinik Laboratuvar Histopatoloji
 Ates * Sitopeni « Kemik iligi, dalak
. Splenomegali *(enaz?2 serlde gorulen) yada L_AP’de

* Flemoglebln=300;L malignite kaniti
* Trombosit<100x10°%/L olmadan
* Notrofil <1x10°/L :
hemofagositozun
« Hipertrigliseritemi ve/veya gosterilmesi

hipofibrinojenemi

* Aclik trigliserit = 265 mg/dl
* Fibrinojen<1,5 g/L

Hiperferritinemi = 500ug/L
Dusuk NK aktivitesi

3 yeni kriter
Cozunebilir CD25 = 2400 U/ml




Tani Kriterleri 2009

Asagidaki 4 olcutten Asagidakilerden en Destekleyici diger
en az 3’0 az biri bulgular
» Ates « Hemofagositoz * Hipertrigliseritemi
» Splenomegali * Yuksek ferritin * Hipofibrinojenemi
* Sitopeni (en az 2 * YUksek slL-2Ra * Hiponatremi
seride gorulen) « Disik ya da
» Hepatit saptanamayan NK

hucre aktivitesi



Klinik

Kanama Deri dokuntusu

Sarilik SSS anormallikleri




Toplam:103 eriskin HLH Olgusu

Klinik Bulgu
Ates
Splenomegali
Hepatomegali
LAP

Bobrek tutulumu
- Yeni proteinuri
- Kreatinin artigi
GIS kanama

DIC

SSS tutulumu

* Biling degisikligi

* Intrakraniyel kanama

Klinik

n

99
82
67
55
35
32
8

15
14
13
10
3

%
96.1
79,6
65
53.4
34
31.1
7.8
14,6
13,6
12,6
9,7
2,9

Jing Li. Medicine 2014



Laboratuvar

Bisitopeni Transaminaz
pansitopeni yuksekligi

Koagulopati Hiperferritinemi

Hiperlipidemi Hipofibrinojenemi Hiponatremi




Laboratuvar

Laboratuvar N %

Trombositopeni 89/103 86.4
Lokopeni 79/103 77.7
Notropeni 76/103 73.8
Anemi 61/103 59.2
KCFT Bzk. 101/103 98.1
*ALT 81/97 83.5
* AST 70/83 84.3
*T. Bilirubin 49/83 59

LDH 88/89 98.9
Hipofibrinojenemi 56/92 60.9
Hipertrigliseritemi 54/61 88.5
Hiperferritinemi 63/64 98.4
NK y 38/43 88.4
ESR 48/73 65.8

CRP 59/63 93.7 Jing Li. Medicine 2014




Hiperferritinem|

Ferritin seviyesi > 500ug/L olan 330 olgunun

* %90 duyarlh,%96 6zgiil
0.000u0

. %100 6zgiil

> 30.000pg/L

*Allen CE. Pediatr Blood Cancer 2008.
**Weitzman S. Hematology Am Soc Hematol Educ Program. 2011



Hemofagositoz-Patoloji

e N

/

Aktive makrofajlarin 16kosit, eritrosit, trombosit

ve oncul hacreleri yutmasinin histopatolojik
gosterilmesi ’

En sik Kemik iligi, Lenf nodulleri, KC ve dalak

Ailesel olgularda baslangigta gosterilebilirken
sekonder olgularda baslangigta olgularin az bir
kisminda gosterilebilir, seri biyopsiler gerekir.

Maakaroun RN. Rev. Med. Virol. 2010
George MR. J Blood Med. 2014



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24966707
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24966707
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24966707
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24966707
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24966707

Resim 4. Aspirasyon yaymada eritrosit fagositozu gésteren makrofajlar.



Tedavi

v'HLH tedavisiz birakilirsa:

v'Primer formu %2100,

v'Sekonder formu %50 civarinda élimcl
v'Primer HLH’da:HLH 2004 protokolii

v'Sekonder HLH’da uzlas! yok
Altta yatan neden tedavi edilebilecek bir

enfeksiyon ise tedavi edilmelidir,

Bu tedavi her zaman HLH tedavisi igin
yeterli olamayabilir

HLH’ye spesifik tedavi gerekebileceqdi

bilinmelidir

Deksametazon

Siklosporin A

Intratekal
tedavi:

MTX +

prednizolon




Etken

Vektor

Epidemiyoloji

Visseral Leishmaniasis

» 20 den fazla Leishmania turu insani infekte
etmektedir

« 90 dan fazla Phlebotomus veya Lutzomyia
adli kum sinekleri Leishmania tasir

* Yilda:200 000-300 000/yeni vaka
« 20 000-30 000/ 6lum




Klinik Formlari

bite Leishmania parasites
L= ". af fects poorest countries
- v
“ over 1'3 million cases annually

sandfly

CUTANEOUS VISCERAL MUCOSAL

a more severe

af fects internal organs  / _\;‘ S
.‘1;\_-.‘ ‘,//‘ , |
) A4
| =]

skin sores
//_
e

common type

less com

microscopical identif,




Status of endemicity of visceral leishmaniasis, worldwide, 2013

Countries reparted
imported VL cases

Saudi Arabia - 8
Russian Federation - 2
Belgium - 1

Finland- 1

Republc of Moldova - 1

-]
-3
o g
b5 ‘e
Number of new VL cases
reported, 2013
Il -1 00
B 500-9%
B 100-4%9 B No sulechthonous cases reported
[ <100 [ Nodata
o [ Notapgiicable
The boundaries and nemes shown and the designations used on this map do not mply the exgpression Data Source: World Health Organization Id Ith
of any opinion whetsoever an the part of the Waorld Health Organization concaming the lagal status Map Procuction: Cantrol of Naglected World Hea
of any country, territory, city or area or of #ts autharities, o conceming the delimitabon of its frontiars Trepical Diseases (NTD) Otgamzatlon
or boundaries. Dotled lines on maps represent approximate border lines for which there may not World Heath Qiganization

yet be full sgreement. © WHO 2015. All rights reserved




Turkiye’de VL Verileri

Yillar | 2005 | 2006 | 2007 |2008 |2009 |2010 |2011 |2012 | 2013 | 2014

Olgu 32 20 41 13 23 36 30 13 33 22
sayisl

Leishmaniasis: Factsheet. Media Centre, WHO 2016. Available
from: http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs375/en/ (Accessed on June 29, 2016).




Klinik Tecrubemiz

2005-2012
14 VL olgusu

10 olgu immunkompetan
4 olgu immunsupresif hasta

En sik yakinmalar
Ates
Halsizlik
Kilo kaybi

12 olgu kemik iligi incelemesi
2 olgu karaciger

Tum olgular lipozomal amfoteresin B
ile tedavi edildiler

12 olgu kur
2 olgu eksitus
2 olgu da HLH gelisti

Kursun E. Mikrobiyol Bul. 2013 Jul;47(3):500-6.



Visseral Leishmaniasis ve HLH

2010-2015
18 HLH olgu

N

8 6 infeksiyon
Neoplastik 4 Leishmaniasis
.
: | ; dok
s Kollajen doku
Nedeni bilinmeyen hastalig
.

Hernandez JP. Med Clin. 2016 Dec:2:147 (11):495-498



Visseral Leishmaniasis ve HLH

Asya ve Hindistan 156 HLH olgusu

63 eriskin
E/K:2:1

Tropikal hastaliklar
%51
%40.6 VL
%18.8 Rickettsia
%15.6 Malarya
1 olgu tuberkuloz

Rajagopala S. Acta Medica Academica 2012;41(2):161-174

Kollojen doku hastaliklari Malignensi
%9.5 %4.8




Visseral Leishmaniasis ve HLH

Leishmania

Amfoteresin B

N

CR3 baglanir

Makrofaj tarafindan

fogositoz

Makrofaj
aktivasyonunu

Sitokin salinimini

/ \_ /

Ve

Makrofaj aktivasyonu
Sitokinlerin salinimi

~N e =~
T hucre aracih T ve B
lenfosit proliferasyonu

Sitotoksik T hucre
fonksiyonunu inhibe
eder
yy A\, /

Kretschmar M,et al. 2001. Antimicrob Agents Chemother 45: 2383-2385.



Visseral Leishmaniasis ve HLH

Ates Ates
Splenomegal Splenomegali

Bisitopeni Pansitopeni Bisitopeni-Pansitopeni
Hepatit Hepatit




HLH Tedavi

Possible HLH as explanation of
patient’s syndrome; complete
evaluation (see Table 4)

Definite HLH
(see Table 2)

Leishmaniasis, tuberculosis,
Dengue, Salmonella, Parvovirus
B19, leptospira triggered HLH

HLH-2004

protocol

Early antomicrobial therapy = B i roction by screen
steroids

Deterioration
bydays -

Response

Faollow-up clinically and by ferritin
or sCD25 (f available) Sl

Response

e N e | Follow=up clinically and by

relapsed or persistent HLH hﬁtﬁ{mﬂzs

Rajagopala S. Acta Medica Academica 2012;41(2):161-174



Sonu¢ Olarak

VL ile HLH klinik bulgulari ve laboratuvar verileri gok
benzer

\

Kemik iligi aspirasyon incelemesi her iki hastalik icin
ilk seferde tani vermeyebilir

Karaciger ve lenf nodu biyopsisi gerekebilir

\J

Ulkemizde VL endemik
Ayiricl tanida dusunulmeli

g
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