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Dr. Bahar CELIK ARI
Ankara Etlik Sehir Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji



Olgu

» B.B.
» 32 yas, kadin hasta



Oykl ve Yakinma

» Oksiruk,
» Nefes darlig,
» Uslime titreme

lle 26/12/23'te dis merkez acil servisine
basvurdu. Hasta ilk muayenesi sonrasi ileri tetkik ve
tedavi amacli hastanemize sevk edildi.



Ozgecmis

» Astim

» Romatoid artrit (yeni tani)

» Bir hafta once romatoid artrit tanisi ile prednizolon 1x5 mg
baslanmis, hasta ilaci 3 gun kullandiktan sonra bu sikayetleri
olmasi nedeniyle tedaviyi birakmis.

» Soygecmisinde ozellik yok.



Fizik Muayene

» Ates:36,6 °C TA: 124/67 Nb:100 SS:18
SpO2: 96 (2 It/dk nazal kanul O2 desteqgi ile)

Bilin¢ acik oryante koopere,

Batin rahat defans, rebound yok,
Akciger seslerinde bilateral ral+
Palpaple lenf nodu saptanmadi,
Vucutta dokuntu, petesi, purpura yok.



PAAG (Gelis)
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Kontrastsiz Toraks BT (Gelis)

» Sag akciger ust lobda
icerisinde hava
bronkogramlarinin izlendigi
genis capli konsolidasyon
alani izlendi. (pnomoni?)

» Sol akciger alt lob bazal
kesimde peribronsial
tomurcuklanmis agac
nodulleri izlendi. (bronsiolit?
Bronkopnomoni?)




Laboratuvar

» WBC.: 4860 /uL
» Neu %: 89,7

» Lym:360 /uL

» Hgb: 8,1 g/dL

» PLT: 69.000 /uL
» CRP:470 mg/L

» Proc: 99,6 ug/L

» Kre: 1,98 mg/L

» Laktat:1,58 mmol/L
» AST:141 U/L

» ALT:59 U/L






» Hastadan 2 set kan kulturu, balgam kulturu, covid
PCR, viral solunum yolu paneli gonderildi.

» Lober pnomoni on tanisiyla levofloksasin baslandi ve
servis takibine alindi.



Yatisinin 1. Gunu

» Takibinde hipotansif, tasikardik, takipneik seyreden
hasta YBU’ye devredildi. Tedavisine ek olarak
meropenem baslandi.

» Viral solunum yolu panelinde influenza A ve
Streptococcus pneumonia pozitif,

» Levofloksasin tedavisi kesildi, oseltamivir baslandi.



Yatisinin 3. Gunu

» PAAG ARDS olarak
degerlendirilen
hastada oksijen
ihtiyacinin da artmasi
nedeniyle
metilprednizolon 40
mg baslandi.




Toraks BT, yuksek rezolusyonlu

» Her iki akciger
parankiminde tum loblari
tutan yer yer
konsolidasyon olusturan
cevresinde buzlu cam
dansite artimlari ve
Interseptal kalinlagmalara
ait gorunumlerin eslik
ettigi dansiteler dikkat
cekmigtir. (Aktif
enfeksiyoz surecg?)




Yatisinin 16. Gunu

» OKksijen ihtiyaci gerileyen, takiplerinde atesi olmayan
hasta servise devredildi.

» Oseltamivir 10. gunde, meropenem 14. gunde
stopland..



Kan Tetkikleri

» WBC: 9110 /uL

» Hgh:8,1 g/dL

» PLT: 185.000 /uL
» Proc:0,52 ug/L
b
b

CRP:97 mg/L
ESR: 52 mm/h

» AST/ALT: 31/32 U/L
» Kre: 0,71 mg/dL

» Anti HIV: negatif

» Anti HCV: negatif

» HbsAQ: negatif



Anemi Parametreleri

» Demir: 23 ug/dL

» Demir Baglama
kapasitesi: 195 ug/dL

» Vit-B12: 276 ng/L
» Folat:4,9 ug/L

» Periferik Yayma,

Eritrositlerde anizositoz ve
hipokromi,

Granulositoz,

Notrofillerde toksik
granulasyon izlendi.

Trombositler sayica her alanda
6-7 tekli olarak izlendi.



Yatisinin 18. Gunu

» Antibiyotiksiz takip edilen hastanin, takiplerinde atesi
olmasi nedeniyle kan kulturu, balgam kulturu, covid
PCR ve viral solunum yolu paneli gonderildi.

RSV pozitifligi saptandi.

» Balgam kulturunde Stenotrophomonas maltophilia
uremesi saptandi. TMP/SXT baslandi ancak KCFT
degerleri yukselince kesildi, seftazidim ve
levofloksasin tedavileri baglandi.



Yatisinin 21. Gunu

» Oksijen ihtiyacinda yeniden artis goruldu.
» Oksijensiz Sp0O2: 83

» Ates yuksekligi devam etmekte,

» Orofaringeal kandidiyazis nedeniyle flukonazol
baslandi.



Kan Tetkik
Whbc: 830/

erl

UL

Neu:140 /uL

Lym:560 /uL

Hgb:6,8 g/dL

CRP:219 mg/L
Kre:0,51 mg/L

b
b
b
» PIt:149.000 /uL
b
b
b






Yatisinin 25. Gunu

» Seftazidim ve levofloksasin tedavisinin 7. gununde
atesinin devam etmesi nedeniyle odak arastiriimasi
acisindan torakoabdominal BT cekildi.



Kontrastl Toraks BT

» Bir onceki inceleme ile karsilastirmali degerlendirme
yapildiginda; guncel incelemede buyugu sag akciger
ust lob duzeyinde olmak uzere konsolidasyon
alanlarinda kaviter gorunumler gelistigi goruldu.






Kontrastli Abdomen BT

» Karaciger parankim dansitesi
steatoza sekonder azalmis
olup, CC boyutu artmistir (20
cm). Konturlari duzenlidir.

» Karaciger sol lob duzeyinde
santralde vena kava inferior
komsulugunda yaklagik
boyutlari 44x30x33 mm olarak
olculen sinirlari belirsiz
hipodens alan izlenmistir.

» Dalak normal konumdadir.
Parankimi homojendir. Dalak
CC boyutu 19 cm olarak
Olculmus olup artmistir
(splenomegali).




Yuzeyel USG

» Sag inguinal bolgede 13x4 mm boyutunda kalin korteksli
hilusundan kanlanan birka¢ adet oncelikle reaktif oldugu
dusunulen LAP izlenmistir.

Sol inguinal bolgede 8x4 mm boyutunda kalin korteksli
hilusundan kanlanan birka¢ adet oncelikle reaktif oldugu
dusunulen LAP izlenmistir.



Ekokardiyografi

» Hastaya yapilan ekokardiyografide; kapaklarda
vejetasyon lehine bulgu ve ek patoloji saptanmadi.






Yatisinin 31. Gunu

» Toraks BT'de multipl kaviter lezyonlar olmasi ve
oksijen intiyacinin devam etmesi nedeniyle hastaya
bronkoskopi yapildi.



Bronkoalveolar Lavaj Tetkikleri

» Aspirat kulturunde ureme olmadi,

» ARB gorulmedi ve M.tuberculosis PCR negatif
» Galaktomannan antijeni: 2,047 pozitif

» PCP PCR: negatif

» Aspergillus PCR : negatif

» Mantar kulturu: sonug bekleniyor.

Tedaviye vorikonazol Serum gquantiferon indeterminate,

eklendi. PPD; anerjik




» Dudak ve dilinde lezyonlari olan hastaya dermatoloji
onerisiyle herpetik stomatit dusunulerek valasiklovir
baslandi.

» Atesleri devam eden hastaya mevcut
antibiyoterapileri stoplanarak ampirik olarak
meropenem ve linezolid baslandi.

» Hastanin yatisi boyunca alinan kan kulturlerinde
ureme olmadi.






» Ates,

» Hepatosplenomegali, ‘ Hemofagositik
. . 2
» Pansitopeni sendrom



Hemofagositik Sendrom

Tablo 1. Hemofaqositik sendromun siniflandinimasi

1. Genetik (primer) HLH
Ailevi {familyal) HLH (Farquhar hastalig)
Bilinen gen defektleri
Bilinmeyen gen defektleri
Immun yetmezlik sendromlan
Chediak-Higashi sendromu 1 (CHS 1)
Griscelli sendromu 2 (GS 2)
X'e bagh kalitim gosteren lenfoproliferatif sendrom (XLP)
2. hkkiz (sekonder) HLH
Ekzojen ajanlar (Infeksiyon, toksinler)
Infeksiyonla iliskili hemofagositik sendrom
Endojen driinler (Doku hasan, metabolik riinler, radikal stres)
Romatizmal hastalklar
Makrofaj aktivasyon sendromu

Malign hastaliklar

Tablo 2. Hemofagositik sendrom tan kriterleri

1. Ailevi hastalik/bilinen genetik defekt
2. Klinik ve laboratuvar tam kriterleri*
Ates (>7 giin, >38,5°C)
Splenomegali
Sitopeni (en az 2 hiicre serisi)
Hemoglobin <9 g/dL {4 haftanin altinda 12 g/dI)
Trombositler <100x10%/L
Notrofiller <1x10%/L
Hipertrigliseridemi ve/veya hipofibrinojenemi
Aclik trigliseridi > 3 mmol/L
Fibrinojen <1,5 g/L
Ferritin >500 pg/L
sCD25 >2400 U/ml
NK hiicre aktivitesinin azalmasi veya hi¢ olmamasi
Kemik iligi, beyin omurilik sivisi veya lenf nodlarinda
hemofagositoz

*Serebral bulgularin varlidy, transaminaz, bilirubin ve laktat dehidrogenaz artigs
destekleyid bulqulardir.

Oren H., Hemofagositik Sendrom, Tuirk Hematoloji Dernegi, 2007



» LDH:460 UI/L, 1

» Ferritin:5200 ug/L, 1

» Trigliserit:539 mg/dL, 1
» Fibrinojen:744 mg/dL , 1

» Hgb:8,1 g/dL
» PLT: 92.000 /uL
» WBC: 3540 /uL



Olgumuzda,

» 7 gunden uzun suren ates yuksekligi,
» Hipertrigliseridemi,

» Sitopeni,

» Ferritin yuksekligi,

» Splenomegali

olmasi nedeniyle hemofagositik sendromun 4
major kriterini karsiliyordu.



» Hematoloj,

o a « Kemik iligi biyopsisi,
» Gogus Hastaliklari, ‘ . Serum immiinglobulin
» Romatoloj,

» Enfeksiyon Hastaliklari

seviyeleri
Mantar enfeksiyonu?




» Hematoloji tarafindan kemik iligi biyopsisi yapildi.

» Kemik iligi biyopsi patolojisinde;
B hlucre ve matur plazma hucre yoklugu gosteren
normoselluler kemik iligi saptandi.

Humoral immun yetmezlik agisindan klinik degerlendirme
onerildi.



Serum Imminglobulin Seviyeleri

» 1gG: <0,07 g/L
» IgM:<0,22 g/L
» 1gA:<0,03 g/L




Flow Sitometrik Analiz

» B hucre alt grup analizi

CD45/SSC grafiginde %54 lenfosit, %11 monosit ve %24
oraninda granulosit izlenmistir.

Hastanin periferik kaninda CD19+ B hucre izlenemedigi
icin B hucre alt gruplarinin degerlendiriimesi
yapilamamisgtir.



» Immanoloji tarafindan panhipogammaglobulinemi
nedeniyle IVIG tedavisi baslandi.

[ N T B
4860 1410 9530

4360 690 6480

69.000 143.000 175.000

1647 4585 1568



» Hastanin takiplerinde atesinin ve oksijen ihtiyacinin
geriledigi goruldu.

» Yatisinin 47. Gununde dis merkezde primer immun
yetmezlik genetik paneli tetkiki yaptirmasi onerilerek
vorikonazol tablet ile taburculugu planlandi.

» Hastaya immunoloji tarafindan 21 gunde bir IVIG
tedavisi planlandi.



Tartisma ve Sonug

» Immdan yetmezlikli hastalarda genellikle suresi uzun,
beklenenden agir gecirilen, antibiyotik tedavisine yanit
vermeyen ya da alisiimisin diginda ajanlarla olusan
enfeksiyonlar gorulmektedir.

» Tipik enfeksiyon bolgeleri ve izole edilen enfeksiyoz
organizma turleri olan bir hastada altta yatan primer
humoral immun yetmezligin varligindan stuphelenilmelidir.

Gathmann B, Mahlaoui N, CEREDIH, et al. Clinical picture and treatment of 2212 patients with common variable immunodeficiency. J
Allergy Clin Immunol 2014; 134:116.



Tartisma ve Sonug

» Antikorlar sinopulmoner sistem ve mukozal yuzeylerin
korunmasinda onemli bir rol oynar.

» Bu nedenle, etkilenen kisilerde siklikla tekrarlayan otitis media,
sinuzit ve pnomoni gelisir.

» Klasik patojenler Streptococcus pneumoniae ve Haemophilus
Influenzae gibi polisakkarit kapsullu bakterilerden olusur.

» Enfeksiyonlar mukozal yuzeylerle sinirli kalmayabilir.

» Bakteriyemi, menenijit, osteomiyelit gibi invazif enfeksiyonlar,
antikor eksikligine bagli olarak ortaya cikabilir.

Oksenhendler E, Gérard L, Fieschi C, et al. Infections in 252 patients with common variable immunodeficiency. Clin Infect Dis 2008;
46:1547.



Tartisma ve Sonug

» Olgumuzda da oldugu gibi, literaturdeki calismalarda
primer immun yetmezlikli hastalarda genel olarak ilk
basvuru semptomlari; tekrarlayan alt ve ust solunum yolu
enfeksiyonlari, persistan oral kandidiyazis olarak rapor
edilmistir.

» Uzun sureli, agir gecirilen enfeksiyonlarda, hastalari
multidisipliner degerlendirmek onem arz etmektedir.

Plebani A, Soresina A, Rondelli R, et al. Clinical, immunological, and molecular analysis in a large cohort of patients with X-linked
agammaglobulinemia: an Italian multicenter study. Clin Immunol 2002; 104:221.
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