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Gastroenteroloji
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Barrett Ozefagus Yonetimi
Barrett’s yoksa klinik takip yeterlidir

Barrett’s var | Disik grade displazi - Yiksek grade displaz - Erken (T1A) kanser
ancak displazi yok i ' : .

Tani baska bir patolog tarafindan dogrulanir

6-12 ayda bir
endoskopi veya
mukozal ablasyon

3-5 yilda bir
endoskopik takip

Endoskopik mukozal veya submukozal rezeksiyon
yapilir; yanit alinamazsa ozefajektomi yapihir




_ Hasalk | Peristaltizm | AGSBasinc

Akalazya | Aperistaltizm AOS basina 1
Diffiiz 6zefagus spazmi Irregiiler kontraksiyon AOS basinci normal
Findikkiran 6zefagus I Siddetli reguler kasiimalar AOS basinci normal

Hipertansif AOS Peristaltizm normal AOS basina 1

| Skleroderma / Amiloidoz Alt 2/3'te aperistaltizm ” AOS basinar |
' Dermato/Polimiyozit - Ust1/3'te aperistaltizm  AOS basinci normal




Kronik gastrit mukozanin lenfosit, makrofaj gibi mononiikleer hiicrelerle infiltrasyonu
* En sik sebep H.pylori'dir @ Gastritler Tip A ve B gastrit olmak uzere ikiye aynlir

Korpus tutulumu on planda Antrum tutulumu on planda
En sik sebep otoimmun (pernisiyoz) En sik sebep H.pylori
Derin bir inflamasyon vardir Ylzeyel bir inflamasyon vardi
Asit | © Mide kanser riski 1 Asit T @ Duedonal ulser riski 1
Gastrin T @ Noroendokrin tm riski 1 Asit arttigiicin gastrin |
Gastrik ulser ve MALToma riski Duodenal Ulser riski 1




Colyak tipler mmm

Klasik +
Atipik + I + +
Sessis | - | + +
Latent : +




' Malabsorbsiyon Sendromlarinin Ince Barsak Tutulum Paternleri

Diffiiz ve spesifik
tutulum
(Biyopsinin daima tani-
sl oldugu durumlar)

Whipple hastalgi

Lamina propriada PAS (+) makrofa;

Agamaglobulinemi

Globulin diizeyinde dusukliik

Abetalipoproteinemi

Total kolesterol (LDL) ve TG | |

Segmental ve
spesifik tutulum
(Biyopsi hastaligin ol-
dugu yerden alinamaz-
sa tani konulamaz)

Intestinal lenfoma

En sikileumda goralir

Intestinal lenfanjektazi

Lenfopeni, 6dem, steatore, Ca*2 |

Amiloidoz

Glanduiler atrofi, faveoler hiperplazi

Mastositoz

Kronik ishal ve >20 mast hticresi

Crohn hastalig

Segmental, transmural tutulum




Diffiiz ve non-spesi-

fik tutulum
(Biyopside patolojik

bulgular var ancak has-

taliga spesifik degil)

Colyak hastaligi

Villus atrofisi, kript hiperplazisi

Tropikal sprue

Colyak benzeri biyopsi bulgulari

Bakteriyel agir cogalma

B12 dusik, folat ise ylksek

B12 ve Folat eksikligi

Megaloblastik anemi

Radyasyon enteriti

Urogenital malignite nedenli RT

llac iliskili enterit

NSAI, alkol, antibiyotikler

Gastrinoma

Glandiiler atrofi, faveoler hiperplazi




Glasgow-Blatchford skoru

Parametreler
BUN

Hemoglobin

Sistolik kan basinci

Kalp hizi

Melena

Senkop
Hepatik yetmezlik
Kardiyak yetmezlik

Bulgular
18.2-22.3
22.4-279
28.0-70.0
=70
Erkek 1213 | Kadin 10-12
Erkek 10-12 |
Erkek <10 | Kadin <10
100-109 mm/Hg
90-99 mm/Hg
<90 mm/Hg
>100 atim/dk
Basvuru aninda
Basvuru aninda
Akut veya kronik yetmezlik olabilir

Bilinen ﬁykﬂ veya EKO bul_g_uarl

Puan

N (NN == W N = 0= OB W



GiS Kanamasinin Spesifik Sebepleri

Gastrik
vaskiiler
ektazi

Midenin antrumunda birlesme egiliminde lineer vaskiiler genisleme
Gorinlim karpuza benzedigi icin karpuz mide (watermelon) de denir
Genellikle mindr ve okiilt kanama olur ve inat¢i demir eksikligi var
Siroz ve sklerodermada gériilme sikligi 7 @ En sik yash kadinlarda

Endoskopik tedavi argon koagulasyon & Basarisizsa antrektomi uygun




Hemobili ~ ERCP gibi islemlerle safra yollarinin travmatize olmasiyla karakterizedir
Kanama+ Sag Ust kadran agnsi + Sarilik en tipik triaddirve tani koydurur
Endoskopide ampullada kan gormek travmatik safra yolu gostergesidir

Kesin tani ve tedavisi angiografi ile konur @ Embolizasyon uygulanir

Aorta Aorta yonelik cerrahi girisim gecirenlerdeolur (aorta greft dykiisii)
enterik fistiil  Aortun barsaga riiptiirii @ Masif kanama olur @ Tansiyon cok hizli |
Aort anevrizma cerrahisi gecirenlerde GIS kanamasi varsa akla gelmeli

» Acilen hem tani hem de tedavi icin st GIS endoskopi yapilmali

* Distal duodenumda kanama odagi gérmek patognomoniktir



Dieulafoy  En sik mide fundusunda submukozal yerlesimli arter & Masif kanar |

Lezyonu Lezyon arter oldugundan masif kanama goruliir € Kanama tek odaktan
Submukozal & Endoskopide atlanabilir & Baska islem esnasinda
¢ Lezyondan yogdun bir kanama olur ve tekrarlama egilimindedir



Kolon poliplerinde malignite taramasi

| Polibi olmayan normal saglikh kisi 10 yil arayla kolonoskopi
Sigmoid kolon ve rektumda <1 cm hiperplastik polip 10 yil arayla kolonoskopi (polipozis varliginda daha sik)
| 1-2 adet < 10 mm tubuler adenom 5-10 yil arayla kolonoskopi
3-10 adet < 10 mm tlibiler adenom 3 yil arayla kolonoskopi
> 10 adet tiibller adenom 1-3 yil araya kolonoskopi (FAP ve HNPCC agisindan degerlendir)
Adenom boyutu = 10 mm 3 yil arayla kolonoskopi
Tubilovilloz veya villoz komponette adenom 3 yil arayla kolonoskopi
High grade displazili adenom 3 yil arayla kolonoskopi
< 10 mm displazisiz sesil serrated adenom 5 yil arayla kolonoskopi
= 10 mm SSA veya = 2 SSAveya displazili SSA | 3 yil arayla kolonoskopi (serrated polipozis varsa daha stk)
= 10 mm tam cikartilmamis serreated polip | 2-6 ay sonra kontrol kolonoskopi

Kolon kanseri Rezeksiyoda 1 yil sonra kolonoskopi € Normalse 3 yil arayla
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CK ve aldolaz
bakilarak kas
kaynakli etiyolojiler

6ykii, fizik muayene, ilag
kullanimi, madde svistimali,

Anti HCV (+)

Potansiyel toksinler
kesilir ve
transaminaz diizeyi
takip edilir

HCV RNA

TDBK 1

Transferin sat. |

v

HCV genotipi

Ferritin

Hepatosteatoz

v

HFE gen analizi
Karaciger biyopsisi

Kilo verme

v

alkol alimi
dislanir )
Oyki
l yetersiz
Hbe Ag, Anti Hbs Ag (+) . .
Hbe, HBV DNA I HbsAg, Anti-HBs, Anti- I
HBc, Anti HCV,
HAV Ig M
ANA | SMA veya Demir, TDBK,
052 LKM -1 (+
Kt.:rac|g.er < i Transferin saturasyonu
biyopsisi ANA, SMA, LKM-1
Serum elektroforezi,
Seriloplazmin
Ka rqciger ) Seriiloplazmin | I Batin USG l
biyopsisi )
Diger
sebepler

a-1 AT fenotipi

Etiyoloji belirsiz

Egzersiz

Normalin 2 kat

TSH, T3, T4
TTG Ig A

v

yikseklik varsa
biyopsi



Hiperbilirubinemi Ayirici Tanisi

Total bilirubinin %15’inden azi
direkt bilirubinse indirekt
bilirubin hakimiyetinden

bahsedilir

!

ilk yapilmasi gereken
hemogram, retikilosit,
hemopeksin, haptoglobulin,
LDH bakarak hemolitik anemi
arastirmaktir

Rotor sendromu diiginilir. Bu

Hemoliz yok ve ilag dykisu negatifse
herediter sebepler diisiiniiliir

l l |

UDP glukronil UDP glukronil UDP glukronil

transferaz aktivitesinde transferaz aktivitesinde transferaz enzim

yoklugu; indirekt
bilirubin >20 mg/dL
Crigler-Naijjar tip 1

ciddi azalma; indirekt
bilirubin 6-20 mg/dL
Crigler-Najjar tip 2

minimal azalma;
indirekt bil < 6 mg/dL
Gilbert sendromu

KCFT ve karaciger biyopsisi normaldir

Total bilirubinin %15’inden
fazlasi direkt bilirubinse direkt
bilirubin hakimiyetinden
bahsedilir

[

AST, ALT, ALP ve GGT bakilir.
Normal ise herediter
sebeplerden Dubin-Johnson ve

sendromlarda USG’de normal

beklenir

l

AST, ALT, ALP ve GGT bakilir.
Yuksek gelirse USG istenir. USG
normalse intrahepatik kolestaz;

genislemis safra yolu varsa
ekstrahepatik kolestaz
disinilir

l l

intrahepatik kolestaz:
* Viral hepatit, alkolik hepatit

* Kolestatik hasar yapan ilaglar

Ekstrahepatik kolestaz:
* Koledokolitiyazis (en sik)
* Post-op safra yolu darlig
* Primer biliyer kolanjit * Primer sklerozan kolanjit

* Amiloid, thec gibi hastaliklar * Ampulla bolge tm, Mirizzi

DJ’de Oral kolesistografide kese goriuntilenemezken

Rotor'da géruntulenir. DJ'de karaciger koyu-yesil

renkte pigmentedir. Rotorda ise karaciger normaldir.



Otoimmin Hepatit

Oteimmiin
hastaliklarda
birliktelik

Akut veya
kronik
karacifer
yetmexzligi

o Artralji

Kadinlarda daha sik
ANA, SMA; LKM1, LCT

Hepatosit membranina

kargi ab @ Parankim hasar |

Lenfoplazmositer interface
hepatit, piecemeal nekroz

Steroid =Azatiopurin

Primer Biliyer Kolaniit

Ksantelezma

gésterdigi hastalik
Sjdgren sendromu

Kagint

Osteoporoz

Kadinlarda daha sik
AMA-M?2

Kicuk ve orta boy safra
kanallarinda tutulum

Granulomatoz infiltrasyon
Duktopeni (florid lesion)

UDKA, Obetikolik asit

Primer Sklerozan Kolanijit

= l/"‘:_: J

Artrug kanser riski
[lealanjiokanser, SK karser)

ReedU L N kolanjit

En sik
ilserafif kolitle
birliktelik

FREI T T

Erkeklerde daha sik
p-ANCA, Ig Ga

Inta/ektrahepatik safra
kanallarinda tutulum

Multifokal darlik ve
genigleme, sogan kabugu

UDKA, Steroid (Ig Ga)




Sentez disfonskiyonu sonucu Portal HT sonucu

Bilirubin T @ Cilt ve mukozalar sararir ~ Hipersplenizm @ PLT | @ Petesi/ Ekimoz

Hiperdstrojenemi © Jinekomasti PV basina > 12 mmHg © Asit © SBP

Hipogonadizm @ Testis atrofik © Impotans  Vendz dilatasyon @ Ozefagus varisi, kanama

Palmar eritem, tenar ve hipotenaratrofi ~ Porto-caval anastomoz agilir © Ensefalopati

Batinda strialar, Herni sikli§i 1 Ure ve kreatinin 1 © Hepatorenal sendrom

Palmar fibroz © Digital fleksor kontraktiirii = Kollateraller & Caput medusa ve hemoroid

Albumin sentezi | @ Odem Pulmoner VD @ Hepatopulmoner sendrom

F2,7,9,10 | ©PTZveINR? Portopulmoner hipertansiyon




W Ozefagus varisleri
Hepatik ven konjesyonu ve
hepatik venéz obstriiksiyon
sonucu gelisen portal HT'dur.
Budd-Chiari, sag kalp
yetmezligi, konstriktif

perikardit, VCI obstriiksiyonu
Dalak

Kollateraller

 Intrahepatik

Presinizoidal

Trombiis

* Sistozoma, sarkoidoz
* Tuberkiloz
* PSK ve PBK )

Splenik ven Portal ven ve dallarindaki
msg o kan akimina kars: direng
f';uzo;::;"' 7\ vardir. HVBG normaldir. En

iroz, " a 2
* Hepatik fibroz '\ dnemli 2 sebebi portal ven

trombozu ve splenik ven
trombozudur. SMV trombozu,
portal ve splenik venlerin
obstrilksiyon ve AV fistilde
de ekstrahepatik portal HT
olur.

() Postsiniizoidal
* Venookliizif hastalik
* Anjiosarkom




Kreatin ve amonyak 1
aPTTve INR 1

AST, ALT, ALP 1 GGT(N)
Safra asidi duzeyi 1

Baslangic = 3.tmveya postpartum 2.veya 3.trimester | 3.tmveya postpartum
Tekrarlama Tekrarlamaz %60-90 tekrarlar Tekrarlamaz
Aile Oykiisii Nadiren vardir Siklikla vardir Yoktur
Semptomlar KC yetmezligi tablosu Kasinti ve sarilik Odem, HT, proteiniri
Laboratuvar =~ Bilirubin <5mg/dL = Bilirubin <5mg/dL  Bilirubin <5 mg/dL

MAHA bulgularn
Trombositopeni, LDH 1







. GutArtriti

‘ Psoriatik Artrit

Simetrik poliartrit

Asimetrik poliartrit

Asimetrik oligoartrit

Asimetrik monoartrit

PIP, MKF CMC

Diz, DIF, PIF

DIF, aksiyal iskelet

En stk 1.MTF

C1-2 tutulumu

Genu varum/valgum

Artritis mutilans

Kronik tofiis

Yogun inflamasyon

Inflamasyon yoktur

Yogun inflamasyon

Yogun inflamasyon




Romatoid artrit

Osteoartrit

Subkondral lezyon

= \ Subluksasyon

Marjinal erozyonlar

Periartikiler osteopeni

Subkondral kist

Kikirdak harabiyeti

| Eklem araliginda
asimetrik daralma

Osteofit

Subkondral skleroz

Kronik inflamatuvar artrittir

Non-inflamatuvar artrittir

Sabah tutuklugu 30-60 dk surer

Sabah tutuklugu < 30 dk'dir

DIF (-) ve MKF (+), seroloji (+), AFR yuksek

DIF (+) ve MKEF (-), seroloji (-), AFR normal

Eklem araliginda simetrik daralma

Eklem araliginda asimetrik daralma

Periartikller osteopeni, marjinal erozyonlar

Subkondral skleroz ve kist, osteofit,




ANA %98 | a Eniyi tarama testi ve en sensitif testtir; spesifik degildir
a Eniyi immiinfloresanla gosterilir; ilk istenecek testtir
Anti dsDNA %70 | a Hastalik aktivitesi, nefrit ve vasklitle korele spesifik testtir
Anti C1q %33 | a Anti-dsDNA ile birlikte akut lupus nefritiyle iliskilidir
Anti Smith %25 | a Lupusicin en spesifik testtir ancak aktiviteyle korele degil
Anti RNP %40 | a Spesifik degil ve genellikle Ig M tipinde diislk titrededir
a Miks konnektif bag doku hastaliginda (+) gelir (Ig G)
Anti Ro (SS-A) | %30 | a Sikka sendromu ve subakut kiitanoz lupusla iliskilidir
a Diigiik nefrit riskiyle iliskilidir; Sjogrende de (+) gelir
AntiLa(SS-B) | %10 | a AntiRo ile birlikte konjenital kalp blogundan sorumludur
a Diigiik nefrit riskiyle iliskilidir; Sjogrende de (+) gelir
Anti histon %70 | a Ilaca bagh lupusta pozitif izlenir
Anti fosfolipid | %50 | a Tromboz, fetal kayip ve trombositopeniye yatkinlik yapar
Anti eritrosit | %60 | a Coombs (+) otoimmin hemolitik anemiyle iligkilidir
Anti platelet %30 | a Immiin trombositopeniyle iliskilidir
Anti noronal %60 | a Anti-glutamat reseptor 2 icerir; norolupustan sorumludur
Anti ribozomal P| %20 | a Depresyon ve lupus psikozundan sorumlu antikordur




Glandiiler tutulum

Ekstraglandiiler tutulum

Kseroftalmi, yanma,
kizanklik, goz kurulugu

Parotis ve tukrik bezi sigligi

Kserostomi, atrofik papilla
Disfaji, kandidiyazis
S W A

Vajinal kuruluk

Halsizlik, yorgunluk
Aquaporin 4 = Miyelit

Lenfositik interstisyel
pnomoni, kronik brongit

| Artralji, miyopati

= |‘  / Non-eroziv artrit
|
|
—————

Distal RTA, MPGN 1,
nefrojenik DI, TIN

p Primer biliyer kolanjit

. RS
._ ‘_ Sekonder Reynaud
: fenomeni

il Kriyoglobulinemik
s vaskiilit, purpura

Sensdrimotor periferik
noropati

Sjégrende en sik goriilen bulgu agiz (kse-
rostomi) ve goz kurulugudur (keratokon-
Jjonktivitis sikka)

En sik ekstraglandler tutulum gekli artrit
ve artraljidir. Eklem tutulumu non-eroziv
simetrik ve poliartikiiler sekildedir.

En sik tutulan tlkriik bezi parotistir ve
buna bagl tiikriik salgisi azalir bu da agiz
kurulugu ve kétli agiz kokusuna yol acar

Ikinci siklikta gériilen ekstraglandiiler
patoloji Reynaud fenomenidir.
Belirtiler sikkadan once ortaya cikar




DM’de perifasikiiler
atrofi olur

Kas fasikuli

Dermatomiyozit ve

anti-sentetaz sendromunda
' perimisyum inflamasyonu vardir
Kas lifi ———/0p%)
immiin nekrotizan
miyopatide kas
lifinde nekroz izlenir

Perimisyum

Epimisyum

Endomisyum 'f-i{-, B
Polimiyozit ve Y= | \
inklizyon body miyozitte " ;

endomisyum inflamasyonu vardir

Sarkolemma %

Polimiyeszit ve inklizyon body
miyozitte sarkolemmada MHC-

1 salgisi artar

188




Sistemik skleroderma diffiiz ve limitli sistemik skleroderma olmak uzere ikiye ayrilir

Cilt tutulumu

Diffliz sistemik skleroderma

a Hizli baslar, hizliilerler
a Parmaklar, ekstremite, yuz

Limitli sistemik skleroderma

a Yavas baslar, yavas ilerler
a Parmaklar ve dirsekle sinirli

Reynaud fenomeni

a Cilt tutulumuyla es zamanl

a Cilt tutulumunda once vardir

Kas-Iskelet

a Siddetli artralji, kontrakttr

a Hafif eklem agnisi olur

interstisyel akciger

a Sik, erken ve hizli baslangicli

a Yavas ve hafif seyirlidir

Pulmoner HT

a |AH ileiligkili olarak gelisir

a Sik ve izole komplikasyon

Renal kriz

a Erken hastalik evresinde, sik

a Cok nadir gelisir

Kalsinozis cutis

a Daha nadir ve hafif seyirlidir

a Dahasik ve belirgindir

Tipik otoantikor

a Antitopoizomeraz 1 (scl-70)
a Anti RNA polimeraz Il

a Anti sentromer antikor




Bilyitk boy damar | a Takayasu arteriti
vaskiiliti a Dev hucreli arterit
Orta boydamar | a Poliarteritis nodosa
vaskiiliti a Kawasaki hastaligi
Kiiciik boy damar | ANCA iliskili vaskiilitler
vaskiiliti a Mikroskopik poliangitis
a Granllomatoz poliangitis (GPA)
a Eozinofilik graniilomatoz poliangitis (EGPA)
immiin kompleks iliskili kiiciik damar vaskiiliti
a Anti-glomeruler bazal membran hastaligi
a Kriyoglobulinemik vaskulit
a Immiinglobulin A vaskiiliti (Henoch Schiélein purpuras)
a Hipokomplemanemik urtikeryal vaskulit
Degisken boy damar | a Behget hastaligi
vaskiiliti a Cogan's sendromu
Tek organ vaskiiliti | a Kutanoz [okositoklastik angitis
a Kitanoz arterit
a Primer santral sinir sistemi vaskaliti
a Izole aortit




Ankilozan spondilit genellikle 20-30'lu yaslarda basar, erkeklerde kadinlardan daha siktir
HLA B27 (+)'liginin en sik goriildiigii SpA'dir © Pozitifliginde AS goriilme sikligi artar

ViR
-
i~ J
40 dk'dan fazla
sabah tutuklugu
\ — Lomber ve servikal lordoz
Tek tarafli Anterior Uveit |\ : Torakal kifos
Katarakt sekonder glokom | A R
iskemik KMP, Aort yetmezligi
3.Derece AV blok, Apikal fibroz

inflamatuvar barsak hastaligs

Kolon ve ileumda inflamasyon

Ig A nefropatisi,

Amiloidoz

Kronik prostatit

Psoriazis —/ { A

Sakroileit

Asimetrik, oligoartikiiler
periferik tutulum

\Q;-\—- Plantar fasiit (entezit)



AKUT
BOBREK
YETMEZLIGI




LEQI gEqdemisi.com Akut Bobrek Yetmezligi

Etiyoloji: Eski adi = Akut bobrek yetmezligi

Bobrek fonksiyonlarinin saatler veya giinler icinde azalmasini ifade eder:

Akut bobrek hasarinda kronik bobrek hastahig riski 7

KDIGO Akut Bobrek Hasari Siniflamasi

Evre Serum kreatinin idrar miktan
Evre 1 Bazal degerinin 1.5 - 1.9 kah veya = 0.3 mg/dL arhis < 0.5 ml/kg/h (6-12 saat)
Evre 2 Bazal degerinin 2 - 2,9 kat < 0.5 ml/kg/h (>12 saat)
Evre 3 Bazal degerinin = 3 kati veya < 0.3 mi/kg/h (24 saat)

Serum kreatinin = 4 mg/dL olmasi 12 saat boyunca aniiri

Renal replasman tedavisi baglanmis olmasi



@ gEqdemisi.com Akut Bobrek Yetmezligi

Prerenal ABH:

Akut bobrek hasarinin en sik sebebi

En sik nedeni dehidratasyondur

© Kanama / ishal / Sivi aliminda azalma / Kusma

@ Peritonit / Pankreatit / ileus / Yanik = 3.bosluga sivi kagisi = Dehidratasyon
@ Kalp yetmezligi / Siroz / Nefrotik sendrom = Efektif plazma volimi |

@ Anaflaksi / Sepsis = Sistemik vaskuler direng | (sepsis en sik renal ABH yapar)

Prerenal bobrek hasari tedavi edilmezse akut tibuler nekroz gelisme riski artar



LEQ] gEqdemisi,com Akut Bobrek Yetmezligi

Renal ABH: En sik sebebi akut tibuler nekrozdur
TibUl epitel hicresi hasara bagh dokilir ve limeni tikar

Ultrafiltrat akamaz — Hatta geri kagak olur = Oligiri / Aniri

Decreased
glomerular

arteriolar /
constriction insult



LEQI gEademisi.com Akut Bobrek Yetmezligi

Prerenal ABH Renal ABH
idrar dansitesi > 1020 <1010
idrar osmolaritesi >500 mOsm/L <350 mOsm/L
idrar sodyumu < 20 mEq/L > 40 mEq/L
idrar / plazma kreatinin > 40 <20
BUN / Kreatinin > 20 <10
Fraksiyone sodyum < %1 > %1
Renal failure indeks < %1 > %1

Fraksiyone Ure < %35 > %35






LL:QJ 1c:JiEqdemisi,com Kronik Bobrek Yetmezligi

Etiyoloji:

3 aydan daha vzun siren bobregin yapisal ya da fonksiyonel anormalligi olarak tanimlanir
Kronik bobrek yetmezliginin birgcok sebebi vardir:

Tip 2 diyabetes mellitus (En stk neden)

Hipertansiyon (2.en sik neden)

Glomerilonefrit

Otozomal dominant polikistik bobrek hastahig

Renal kistik hastaliklar

TubuUlointerstisyel nefritler

Kronik pyelonefrit

Obstriktif vezikoureteral reflU (cocuklarda en sik sebep)



LEQI gEademisi.com Kronik Bobrek Yetmezligi

Komplikasyonlar:

Sivi-elektrolit:

GFR | = idrar gikisi | = Plazma volimi = Hipertansiyon / Hiponatremi
Volim yUkini atmak icin GFR < 30 mL/dk = En iyi tercih furosemid

¢ Dilretige direngli hipervolemi = Hemodiyaliz



LEQI gEademisi.com Kronik Bobrek Yetmezligi

Endokrin sistem:
KBY’de fosfat T = FGF-23 1 = Kalsitriol | = Ca*? ve PO4 geri emilimi |
@ Kalsiyum | = Paratiroid salgisi = Sekonder hiperparatiroidizm

© Hem osteoblastik hem de osteoklastik aktivite T == Renal osteodistrofi
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Normal kan gazi parametreleri:
pH: 7.35-7.45
pCO2: 35-45
HCO3: 22-26 mEq/L

Metabolik Asidoz Metabolik Alkaloz Respiratuvar Asidoz Respiratuvar Alkaloz
pH l pH T pH l pH T
HCO3 | HCO3 7 HCO3 7 HCO3 |
H+ 1 H+ ! H+ 1 H+ 1
pCO2 ! pCO2 1 pCO2 1 pCO2 !
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1- ilk yapilmasi gereken anyon GAP hesaplamakhr:
Anyon GAP = Na* - ( CI- + HCO3)
Normal araligi = 10-12 mEq/L

> 12 mEq/L = Anyon GAP artmis

@ Ketoasidoz / Uremi / Salisilat intok / Metanol intok / Alkol / Laktik asidoz

10-12 mEq/L = Anyon GAP normal
@ Gl kanaldan HCO3 kaybi / Renal tibiler asidoz

< 10 mEq/L = Anyon GAP azalmis
@ Multiple myelom
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2- Kompansatuvar yaniti degerlendir:

Metabolik asidoz / alkaloz durumunda beklenen

pCO2 = HCO3 + 15

pCO2 = [(HCO3 x 1,5) + 8] + 2
@ Beklenen aralikta ise kompanse edilebilmis demektir
@ Beklenen araligin Gzerinde ise eslik eden respiratuvar asidoz vardir
@ Beklenen arali§in altinda ise eslik eden respiratuvar alkaloz vardir

Eslik eden respiratuvar asidoz ya da alkaloz kompanse edilememis demektir



MiNiMAL
DEGISIKLIK
HASTALIGI
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Minimal Degisiklik Hastalig::

Diger adi lipoid nefroz / Nil hastaligi

Podositlerin ayaksi uzantilarinda silinmeyle karakteri hastalik

Isik mikroskopisi normal = Biyopsi normal (Proksimal tibilde lipit birikimi)
¢ Elektron mikroskopisinde izlenir = Tani igin sart degildir

¢ Bazal membranda negatif yilk kaybi = Proteiniri
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En sik sebebi idiyopatiktir
@ NSAIi / Hodgkin Lenfoma / Atopi / Lityum kullanimi / IFN-a / Mikozis fungoides
Cocuklarda nefrotik sendromunun en sik sebebidir

USYE’yi takiben ginler icinde gelisen proteiniri == Akut nefrotik sendrom klinigi == MDH
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Membranoz Nefropati

Membranoz Nefropati:

imminglobulin (Ig G4) ve komplemanlarin subepitelyal birikimiyle karakterizedir

Podocyte with effaced
foot processes

Normal
basement
membrane

B

Podocyte with effaced
foot procesases

Thickened Y
basement
membrane

Subepithelial

deposits
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Bazal membranda diffiz kalinlagsma vardir ancak hiicre proliferasyonu yoktur

EM'de elekiron-dense subepitelyal diken kubbe seklinde depozitler g6zlenir
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ileri yasta en sik nefrotik sendrom sebebidir (patolojiye gore FSGS)
En sik primer membranoz GN izlenir (fosfolipaz A2 +)
Solid timorlerle birlikte gorilme ihtimali en yiksek GN'dir

@ Malignite zemininde gelisebilir

@ Fosfolipaz A2 (+) = Primer MGN
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Class 5 lupus nefriti / HBV enfeksiyonu / D-penisilamin / Altin tuzlan = Membranoz GN 1
RVT / pulmoner emboli / derin ven trombozu sikhig: 1

HLA DQ1 varhiginda sikhigi artar

Anti-trombospondin tip 1 (+)’ligi = Membranoz nefropati



FOKAL SEGMENTAL
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Fokal Segmental Glomeruloskleroz:

Yalnizca bazi glomeriillerin segmental tutulusu ile karakterizedir

Asil hasar goren yer podositlerdir
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En sik sebebi idiyopatiktir = Sekonder nedenler de mevcut:

¢ HIV / OHA / VUR / Eroin / CMV / Sirolimus / Lityum / Allograft nefropati / Kortikal nekroz



MEMBRANOPROLIFERATIF GLOMERULONEFRIT
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Membranoproliferatif Glomerilonefrit:
Mezengiokapiller glomerilonefrit veya lober glomerilonefrit olarak da bilinir
Glomeriiler bazal membranin kalinlagsmasiyla karakterize, immin aracili GN'dir

EM'de hem subendotelyal alanda hem de mezengiumda Ig G, Ig M ve C3 depolanmasi olur

Type | MPGN

Subendothelial
deposit

Dense Deposit Disease
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& MPGN tip 1:

Kronik antijenemi = immin kompleks aracilidir

Subendotelyal alanda ve intramezengial birikim olur

Bazal membranda cift kontur / tramvay yolu gortnUmuim tipiktir

Komplemanin klasik yoldan aktivasyonu on plandadir Rae b
© C3|,C4|,CH50 |, Clq | vagl) Al St

] ’
-~ Capillary

HCV, lupus ve kriyoglobulinemiyle iligkilidir Rl - s T lumen
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& MPGN tip 2:
Yeni adi dens deposit hastaligidir = Esas olarak lamina densa tutulur
Dolasimda Ig G tipinde C3 nefritik faktor bulunur
¢ Alternatif yoldan kompleman aktivasyonuna yol agar
¢ C3 |, C4 <>, Properdin |
@ Nakil bobrege saldirir = Nakil sonrasi niks riski en yiksek GN

Bazal membran kalinlagsmistir ve kurdela gorinimi vardir

Kalitsal faktor H mutasyonu veya Faktor H eksikligi gozlenir



HIZLI ILERLEYEN
GLOMERULONEFRIT
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Hizli ilerleyen Glomerilonefrit:

Ozel bir glomerilonefrit tipi degildir = Hastaliklarin seyri esnasinda gelisebilir

Sistemik hastalik varliginda ciddi renal fonksiyon kaybi + Oligiiri = RPGN

Bowman paryetal epitelinin proliferasyonu ile karakterizedir

Bowman bosluguna fibrin kagisi = Notrofillerin kapiller duvari yikmasi = Diffiz kresent
© Kresenti olusturan paryetal hiicre proliferasyonu

@ Koti prognoz gostergesidir
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3 tipi vardir:

&° Tip 1: Antikora bagh gelisen glomerilonefrittir
Tipik ornegi Good-pasture sendromudur
¢ Tip 4 kollojenin a-3 zincirine karsi antikor gelismistir
¢ Siphesinde hemen biyopsi = Lineer lg birikimi / Kresent
@ > %50 kresent / Fibrozis / Oliguri = Koti prognoz
¢ Anti-GBM ab mutlaka bakilmalidir / %10 vakada ANCA (+) izlenir
@ Pulmoner hemoraiji yapabilir == Pulmono-renal sendrom sebebi
@ Hemoptizi / Hematiri = Hg |
© Tipik olarak 20°li yaslarda geng erkeklerde izlenir

@ Acil plazmaferez + Prednizolon + Oral siklofosfamid
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& Tip 2: immiin kompleks depolanmasi ile karakterizedir
Granuler tarzda birikim on planda

Lupus nefriti /| APSGN / Ig A nefropati / Ig A vaskiliti / MPGN
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& Tip 3: immiin depolanma yoktur / immiin boyanma gézlenmez
ANCA (+) vaskulit tipik ornegidir
Granilomatoz polianjitis / Churg Straus / Mikroskopik PAN



g A
NEFROPATISI
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Ig A Nefropatisi:

En sik izlenen glomerilonefrittir. Berger hastaligi olarak da bilinir

Tekrarlayan makroskopik hematirinin en sik sebebi

Mezengiumda Ig A birikimi ile karakterize immin kompleks aracili glomerilonefrittir

3 37

-

< Ig A'nin O-glikalizasyon defekti vardir
¢ Serum Ig A hastalann sadece %20-50’sinde yiksek olabilir

< Cilt biyopsilerinde Ig A birikimi gozlenebilir
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USYE’yi takiben gelisen epizodik makroskopik hematiiri en tipik klinik prezentasyon seklidir
Henoch Schonlein purpurasina benzer:
¢ Ig A nefropati yalnizca bobrekleri tutar

@ Henoch Schonlein purpurasi bobrek ve cilt tutulumu
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Tani imminfloresan mikroskopide mezengiumda Ig A birikiminin gosterilmesiyle konur




=] gﬁademisi.com Ilg A Nefropatisi

Koti prognoz kriterleri:
€ Hipertansiyon
@ Proteinirinin eslik etmesi
@® Makroskopik hematiiri ataklarinin olmamasi
@ Erkek cinsiyet
@ Bobrek biyopsisinde glomeriloskleroz ve interstisyel fibrozis varlig

@ Hastaligin ileri yasta baslamasi
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Renal tGbilUn ve intestisyumun birlikte etkilendigi hastaliktir
En sik sebep ilaglardir = En sik akut bobrek yetmezligi seklinde prezente olur

@ En sik ilaglar beta-laktam grubu antibiyotikler = NSAIi / PPi’lar

y)
.} b ¢

Renal capsule:
corpuscle Visceral layer -
Parietal layer

Capsular space ————— Loop of Henle:
Proximal
Cortex straight tubule
- Renal
" tubule
B Thin
Medulla e descending limb
e — (hin
] ascending limb

Thick
ascending limb

Etyolojisi belirsiz ABH'nda sipheli ilag alimi TIN disiindiiren en 6nemli bulgudur

Tip 4 HS reaksiyonu = Tiibil epitel hasari = interstisyumda mononuikleer hiicre birikimi
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Tipik prezentasyon = ilag alimindan 7-10 giin sonra “Ates / Dokiinti / Eozinofili / Oliguri”
@® Asemptomatik kreatinin yuksekligi ve steril piyuri en sik basvuru seklidir
@ Periferik eozinofili taniy1 destekler
@ idrar eozinofilisi ne sensitif ne de spesifiktir
@ Hdofif hematiri / hafif proteiniiri eslik edebilir; vakalar genellikle normotansiftir
@ NSAIi kullanimina bagh gelistiyse masif proteiniri gorilebilir

@ Renal yetmezlik = FeNa > %1 — Tuz kaybettiren nefropati



'KRONIK TUBULOINTERSTISTEL NEFRIT
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Tibulo interstisyel alanda fibrozis ve skar olusumu ile karakterize nefrittir

Makroskopik olarak bobrekler kiigUktUr ve proteiniri genellikle < 1 gr/gin’dir
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& Analjezik nefropati:
Fenasetin, aspirin ve kafein iceren analjeziklerin uzun siireli kullanimi
En sik gross hematiiri seklinde gorilir = Uretelyal malignite riski 1

Renal papiller nekroz / Skarlasmis bobrek ve papiller kalsifikasyon izlenir
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&’ Lityum nefropatisi:

En sik nefrojenik diabet insipidus yapar = Tedavisinde amilorid verilir
Bifosfat nUkleotidaz enzim inhibisyonu = ADH reseptor duyarsizhigi

Uzun sire kullanimda ve tekrarlayan lityum toksisitesi yasayanlarda izlenir

Genellikle asemptomatiktir = Hafif proteiniiri /| Normotansif / Lokositiri
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& Agir metal nefropatisi:
En onemlisi kursundur = Proksimal tubulde birikir = Nuikleer inklizyon

Kursun intoksikasyonu = Hiperirisemi = (“Saturnine gout” + HT + ABY)
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&’ Hipokalemi iliskili nefropati:
Nefrojenik diabet insipidus yapar

Proksimal ve distal tubUlde vakuoler dejenerasyon izlenir = Reversibledir
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&> Hiperkalsemi iliskili nefropati:
En erken lezyon distal tibil ve Henle kulpunda fokal dejeneratif degisiklik
ADH’ya yanit azalir = Nefrojenik diabet insipidus

Renal vazokonstriksiyon = GFR ve renal kan akimi |
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Panhipopituitarizm

Hipopituatirizm dusiindiiren fizik
muayene ve klinik

l |

Tiroid fonksiyon testleri

Hizli ACTH
Serum testosteron U
IGF 1 dizeyi v
! !
Degerler disiik gelirse Kortizol diizeyi < 18 ug/dL
TSH / FSH ve LH bakilir ise plazma ACTH bakilir

I |

Degerler dusik gelirse

hipopituatirizm tanisi konulur

[ |

Prolaktin yiksekse Prolaktin disikse
hipotalamik sebepli hipofizer sebepli
panhipopituitarizm panhipopituitarizm
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& Sheehan Sendromu:

Gebelikte hipofiz boyutu 7, 02 ihtiyaci 1, iskemiye duyarlilik 1
Postpartum kanama — Hipofiz nekrozu = Panhipopituitarizm
Prolaktin |, Laktasyon yoklugu (PRL eksikliginin tek bulgusu)
GnRH azalir |, FSH |, LH | = Menstriel siklusun baslamamasi
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& Lenfositik Hipofizit:
Postpartum donemde hiperprolaktinemiyle seyreder
Otoimmiin nedenli hipopituitarizmin en sik sebebidir

Lenfositik infiltrasyon = Kitle gornimi = Gorme kaybi
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&° Hipofizer Apopleksi:
Hipofizer adenom (en sik non-fonksiyonel adenom) = Adenom igine kanama
Ani baslayan siddetli bas agrisi + Kusma + Gorme bozuklugu

Gorme kaybi ve biling bulanikhg varliginda cerrahi / yoklugunda steroid verilir




TIROID FONKSIYON TESTLERI
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Tiroglobulin = Tiroidin kitlesini gosterir
@ Tiroidektomi = Tiroglobulin ““0” = Postop malignite takibi
¢ Tiroidit ile eksojen iyot alimi ayrnminda tiroglobulin kullanilir
@ Eksojen iyot alimi = Tiroglobulin |
@ Tiroidit = Tiroglobulin 1
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Tiroid Fonksiyon Testleri

Radyoaktif iyot uptake testi tiroidin iyot tutulumunu gosterir

RAIl Uptake 1
Graves
Toksik adenom
Toksik multinodiiler guatr
TSH salgilayan adenom
Endemik guatr (iyot eksikligi)
Trofoblastik hastalik

Folikuler karsinom

RAI Uptake |
Tiroiditler
Hashimoto tirotoksikoz donemi
Eksojen iyot alimi
Ektopik tiroid metastazi
Struma ovarii
Fazla iyot alimi = Job-Basedow

Anti-tiroid ilag kullanimi
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Miksodem Komasi:

Tedavisiz hipotiroidi + Araya giren Enfeksiyon / ilag / Travma = Hipotiroidi semptomlan 1 1 1
Hipotermi + Hipotansiyon + Bradikardi = Miksodem komasini akla getirmeli

Su intoksikasyonu = Hiponatremi = Hipotonik solisyon verilmez (Hiponatremi derinlesir)

Tedavi: intravenoz levotiroksin (ilk tercih) + Glukokortikoid (Adrenal yetmezlik ihtimaline karsi)
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Tiroid Krizi:
Tedavisiz hipertiroidi + Araya giren Enfeksiyon / ilag kullanimi / Travma = Hipertiroidi 1 1 1 1
Ates + Tasikardi + Kalp yetmezligi + $ok = Tiroid Krizi (Krizin siddeti hormon dizeyinden bagimsiz)
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Tedavide ilk tercih = Propiltivrasil
Eslik eden tasikardi ve adrenerjik desarj = Beta bloker (Propranolol) (Metimazolin yeri yok)
Konvilsiyon varsa == Fenobarbital
Wolff-Chaikoff etkisinden faydalanmak icin = iyot tedavisi = Kanlanma azalir ve sentez baskilanir
Ates gorulir

¢ Asetaminofen (Aspirin kontendike) = Atese yonelik eksternal sogutma yapilabilir

© Aspirin = T4; TBG'den aynlir = sT4 T = Hipertiroidi semptomlan | 1T 17 7



TIROIDITLER
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Tiroiditler

Subakut Granilomatoz Tiroidit:

Viral USYE = Boyunda hassasiyet agri (Agrili tiroiditin en stk nedeni)

Sedim > 100 mm/s

HLA B35 pozitifligi ve %10 oraninda tiroid otoantikor pozitifligi gozlenebilir
Biyopsi = Dev hiicreler, buyik fagositler ve granilomatoz iltihap

Tedavi: NSAIii ve aspirin = Yanit alinamazsa glukokortikoid
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Subakut Lenfositik Tiroidit:

Viral enflamasyon = Lenfositik infiltrasyon = T3 1, T4 |

Eger ayni durum gebelik sonrasi ilk 1 yil icinde gorilirse = Postpartum tiroidit

Agnisizdir = De Quervain gibi kolay taninmaz = Eksojen iyot alimiyla ayirici taniya girer
Tiroglobulin bakilir = Yiksekse sessiz tiroidit (Eksojen iyot aliminda TG dusiktiir)
Otoantikor pozitifligi gozlenebilir = En sik Anti-TPO pozitifligi izlenir

Tip 1 DM varliginda risk 1 1 1
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Riedel Tiroiditi:

Kronik sklerozan tiroidit == Cok sert, fikse ve agrisiz tiroid = Anaplastik kanserle karigir
Trakeaya invazyon sonucu dispne = Ozefagusa invazyon sonucu disfaji

Ig G4 iliskilidir = Diger Ig G4 iliskili hastaliklarla birliktelik sik

Tedavide glukokortikoid = Yanit alinamazsa Tamoksifen (Fibroblast aktivasyonu |)

¢ Cevre dokuya basi = Disfaji/Dispne = Cerrahi
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Hashimoto Tiroiditi:

Kronik lenfositik / otoimmiin tiroidit olarak da bilinir

iyot eksikligi olmayan bélgelerde hipotiroidinin ve kronik tiroiditlerin en sik nedenidir
CTLA-4 ve PTPN-22 gen mutasyonu varliginda risk 7 1

HLA DR - 3 (+) = Hashimoto sikhigi 1
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Diger otoimmuin hastaliklarla birliktelik 1 (addison, diabetes mellitus, pernisiy6z anemi)
Erken donemde anti-tiroglobulin antikoru +

Ge¢ donemde anti-mikrozomal antikor +
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Biyopsi:

Hurtle hiicresi + lyi gelismis germinal merkez + kapsili asmayan fibrozis

B hicreli lenfoma ve papiller tiroid kanseri riski 7
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Papiller Tiroid Kanseri:
En sik gorilen / En iyi prognozlu histolojik tip
Radyoterapi alanlarda en sik gelisen kanser

RET/PTK mutasyonu (+) gozlenir

ince igne aspirasyon biyopsisi tanisal olan tek tiroid malignitesi (Psammoma / Orphan Annie)

. Orphan Annie
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Folikiiler Tiroid Kanseri:
iyot eksikligi = Folikiler kanser 1
Tani icin iIAB yetersiz = Cinki kapsil invazyonunu gostermek gerekir
Sadece kapsiil invazyonu varsa = Minimal invaziv kanser
Kapsil tutulumuna ek olarak vaskiiler invazyon varsa = invazif kanser
© Kemik, akciger ve diger organ metastazi daha sik izlenir
RAS mutasyonu (+) = #(2;3)(PAX8-PPARG ) gen fiizyonu gorilir
RAI tutulumu ve tiroglobulin sentezi korunur = Hipertiroidi gorilen tiroid kanseri

Takip = Tiroglobulin + USG)
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Meduller Tiroid Kanseri:

Parafollikiler C hiicrelerinden koken alir

%80 sporadik = HRAS / KRAS / NRAS mutasyonu

%20 ailesel gegislidir
© MEN 2A / 2B — RET mutasyonu (MEN 2A = Ekson 11; MEN 2B = Ekson 16)
© MEN 2A — Mediller kanser %100
¢ MEN 2B = En agresif seyirlisi
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>9%2 = Retikilositoz (RDW artmistir) < %0,5 = Retikilositopeni
< Hemolitik anemiler (ilk akla gelmesi gereken) ¢ Aplastik anemi (ilk akla gelmesi gereken)
© Demir, B12 ve folat ek. anemisinin tedavisi © Kemik iligi infiltrasyonu
¢ Kanama ¢ Demir / B12 ve folat eksikligi anemisi
< Hipersplenizm © Geg¢ donem PNH

¢ Erken donem PNH



APLASTIK

ANEMI
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Azalmis kan
hicreleri

Aplastik anemi
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Aplastik Anemi

Kemik iligi hipoplazisi + Pansitopeni + Kemik iliginde yag infiltrasyonunda artis

@ Anemi = Halsizlik, yorgunluk

@ Trombositopeni (ilk bulgudur) = Kanama, petesi, purpura

@ Notropeni = Notropenik ates riski |

-— A | G W, , ,
A ) y .'.*'.‘.f& s ‘ ‘ ‘.‘{_‘r’“ &?':‘o; i S - \
. e - ) > : 4 r\;)a -\'_.Q;

/

Y3z e o
/ & % Vo &
3 g B
v § e P~ N /
L A <7 e, ‘ « 4
P PR ST " A . Lo -
y “‘.h_d“&";‘:;ﬁ:'.’:_; . ‘_\-;‘- :” Lk 3 e ‘;. \ N =g "\zr - Q . ,...,/
' -t-i:"‘;'-":"'l T . ) 4 a7
R 57 ¥ b it P i = \ 2N
¥/ YIA:E* S
34 B ) - R}
g o -
< ¥ NG e o
g - Eh > \\ ¥ >
A o S 4 / —
- J b Nt
‘3:’.-:"'9 J .‘-_' \},\ ‘i...
Lo - N, / L
# e D
w7 O~ | ~ < .
Y >






@ gEqdemisi.com Herediter Sferositoz

En sik eksik olan eritrosit membran protein ankrin = 2.siklikta ise spektrin (en agir form)
E3 Membran permeabilitesi T = Su ¢eker = Eritrosit sfer halini alir
E3 Sferositler dalaktan gegerken yikilir = Splenomegali / Ekstravaskiler hemoliz
El Membran deforme olur = Dayaniklilik | = Kolayca hemoliz gelisir

E3 Hipotonik ortamda kolay par¢alanabilme = Osmotik frajilite 1
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Paroksismal Nokturnal Hemoglobindri

PIG A geni
LY
CD 55 —x—l C3 konvertaz
3
CD 59 C3b

!

C5 konvertaz

!

C5

/ \

Cha Cab

!

C5b-6-7-8-9
(MAC)
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Eritrositin Uzerindeki antijene karsi antikor gelisimine otoimmin hemolitik anemi denir

Antikorun Fc kismi makrofajlarca taninir = Hemoliz



MIYELODISPLASTIK SENDROM
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Klinik: Kemik iliginde displazi ve artmig AML riskiyle karakterize hastaliktir
En sik 60 yas Uzeri yash popilasyonda gorilir



Ll:‘;].l gEqdemisi,com Miyelodisplastik Sendrom

4 Refrakter anemi I

Pansitopeni

Hipogranile notrofil

\_ Hipogranile trombosit /
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Koty prognoz:

Yas > 35 yas

Basvuru aninda Ikosit sayisi B hiicreli ALL i¢in = 30.000/mm3
T hicreli ALL icin = 100.000/mm3

imminfenotip Pro B hiicre / Erken T hicre /Matur T hicre
Sitogenetik t(4;11), 1(9;22), hipodiploidi (kromozom sayisi < 44)
Tedavi yaniti Tam remisyona ulasma siresi > 4 hafta

Minimal rezidiel hastalik Tedaviden 3-6 ay sonraki blast orani = %0,01 olmas:
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Hastalar en sik yaygin LAP ile basvururlar
En sik asemptomatik izlenir = ilerledikce hepatosplenomegali
Tipik prezantasyon = Lokositoz + PY’da lenfositoz + Yaygin LAP

lyonize radyasyon veya viral etiyoloji ile iliskisi yoktur
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> YRademisi.com Hodgkin Lenfoma

Evre: Ann-Arborr evrelemesi kullanilir = PET

Tek lenf nodu ba'?‘*s‘ Diyaframin ayni Diyaframin 2 Dissemine tutulum

ya da tek Ienfatlk tarafinda birden tarafinda birden veya ekstralenfatik
organ (dalak, timus) fazla tutulum fazla tutulum tutulum

.Diyafram ....................... Lol et it Siiate il = NGO N == mle = = = | gy SR SR NSEERET AN (S R R R S R .. ....................
/j?
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Prognoz: Prognozun ve tedavinin esas belirleyicisi grade’dir
En sik IPS skoru kullanilir
¢ > 60 yas
@ Serum LDH yiksekligi (> 2 kat)
@® ECOG = 2 olmasi veya Karnofsky < %70 olmasi
@ Ann - Arbor evre 3 ve 4

@ Birden fazla ekstranodal tutulum
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Klinik:  Kronik miyeloproliferasyon + Atipik megakaryositik hiperplazi + Kemik iligi fibrozisi

TGF-beta ve Trombopoetin = Kemik iligi fibrozisi = Ekstramediller hematopoez — HSM

(reticular fibers,
hyaluronate)

Healthy Bone Marrow Bone marrow fibrosis
: i.e., Myelofibrosis
|
1 -
Osteoblasts Mono’lcyte ] g P ﬁ/legakaryocyte
S B T - ’\;1 Endothelial cell I
\ ’) 1
Y |
|
1
|
1
. 4 |
‘ Pericyte |
J
: |
] S — /
Healthy ECM 1 Modified ECM
1
1

Splenomegali en onemli fizik muayene bulgusudur

Periferik LAP beklenmez
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Kronik Miyeloid Losemi

Klinik:

Miyeleoblast -

Miyeloid kokenli hiicrelerin kontrolsiz ¢ogalmasiyla karakterize hastalikhir

Olgunlasma ve farklilasma kusuru yok = Blast izlenmez

» Promiyelosit -

- Miyelosit

» Metamiyelosit -

Notrofil
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Temelde proliferasyon kusuru vardir = Matir-immatir granilositlerin klonal cogalmasi
t (9;22) = Bcl-abl fizyon geni = Bu gen P190, P210 ve P230 proteinlerini sentezler =

Tirozin kinaz aktivitesi |

Yeni 9.kromozom

Normal 9.kromozom Kromozom kingi

Normal
22 .kromozom Yeni 22.kromozom
BCR BCR-ABL

ABL




MULTIPLE MIYELOM

p



> 8Rademisi.com Multiple Miyelom

Klinik:

K.i’'nde plazma hiicre artisi ve buna bagh artmis monoklonal antikor varligi ile karakterize

Pluripotent
kok hiicre Lenfoblast Pre B cell

—

Plazma hucresi

IL7

T cell

Lenfomadan sonra en sik hematolojik malignitedir

HLA-cw2 alel varhginda myelom riski 1
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IL-6 ve TNF T = Plazma hiicre |
IL-6 T = Hucre proliferasyonu 1, Apoptoz inhibe olur
IL- 1 ve RANK-L 1 = Osteoklast aktivasyonu ve litik lezyon olusumu
@ Kemik agrisi (en stk semptom)
@ Patolojik fraktirler
@ Osteoporoz
@ Hiperkalsemi
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Tanui: Elektronegativite kaybi = Periferik yaymada rulo formasyonu

Zeta potansiyeli | = Sedimentasyon > 100 mm/saat
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Serum kalsiyum 1

Serum globulin T = En sik lg G arhsi olur

e
» Re:fere;ce 1gG 7 IgA g 7 K A

pattern
(SPEP)
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Kesin tani koyduran yontem kemik iliginde > %10 plazma hicre giisierilmesiyle konur

e W We @ "Q)p’

o ® l
."o " Q"
'O‘" ’g"‘, Q GQQ g’
"'é;cé?'ie% f.’“-ge R %
> - .,%,.\.& ve" G Q«:.Q
1086 Gesas it ew
'-:h:,n? @ 2 O. Q ac _/ ‘5/”.""’: 1

¢ CD 38, CD 138, CD 79a (+)
® CD 56 plazma hiicresinde (+) = Son donem myelomda CD 56 negatiflesir
¢ CD 20 (-) = Tedaviye Rituksimab'in yeri yok
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Myelom tanimlayici kriterler:

CRAB SLiM
C: Kalsiyum artigi S: Kemik iligi klonal plazma hicre orani > %60
R: Renal yetmezlik Li: Serum serbest hafif zincir orani > 100
A: Anemi M: MR’da birden fazla 5 mm veya daha buyik lezyon

B: Kemikte litik lezyon / Osteoporoz / Kirik



IQQ Eﬁqdemisi_com Diger Plazma Hucre Hastaliklari

Smoldering Myelom:

Asemptomatik (sessiz) myelom olarak bilinir

Serum M proteini > 3 gr/dL ve idrar M proteini > 500 mg/gin

Kemik iligi plazma hicresi > %10

Kemik iligi klonal plazma hicre orani > %10-60

Myelom tanimlayici kriterler (CRAB, SLiM) bulunmaz, amiloid beklenmez

Yillar icinde myelom gelisme riski | = Lenalidomid bu gidisi geciktirir



LEQJ gﬁqdemisi_com Diger Plazma Hucre Hastaliklari

Benign Monoklonal Gamopati:

En sik gorilen monoklonal gamopatidir

Kemik iligi ve dokuda < %10 plazma hicresi olmasidir

Serum ve idrarda M proteini < 3 g/dL = Myelom tanimlayici kriterler (CRAB, SLiM) bulunmaz

Bobrek fonksiyon testleri normal, litik lezyon izlenmez
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Adezyon, sekresyon ve agregasyon asamasi vardir
Adezyon = Amag trombositin hasarli endotele oturmasidir
Kollajen + Gp 1a/2a
vWF + Kollajen
VWE + Gp 1b/9 f Eksiklik:
Bernard Solier Send.

Trombosit

Eksiklik:
. Von Willebrand Hast. )

Subendotelyal
Kollajen
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Agregasyon = Fibrinojen + Gp 2b/3a
Trombosit kimelesmesini saglar

Amag kiimelesen trombositlerin hasarli endotele oturmasi

Arasidonik
ADP Reseptor i

Eksiklik:
Glanzman Hastaligi

Subendotelyal
Kollajen
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Sekresyon = TX A2, ADP, seratonin salgisi 1

ADP trombositlerin agregasyonu igin gereklidir

Eksiklik:
Depo havuzu hastalig

Arasidonik
ADP Reseptér _ADP i

Subendotelyal
Kollajen
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Hemostaz

intrensek Yol
Kollajen, Aktive Platelet

l

12 — 12a

l

11 — 1la

l

9 —» 0923

Ca 8a

0 (1o

Sadece aPTT uzun (Normali 25-40 sn)
¢ F 8,9,11,12 eksikligi

@ Heparin kullanimi

@ AFA sendromu (fromboz riski 1)

@ F 8 inhibitory

@ Lupus antikoagiilani
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Ekstrensek Yol

Ca
7 — 7a | x
3-TF 10 ——

Sadece PTZ vzun (Normali 12-15 sn)
@ F7 eksikligi

@ K vitamin eksikligi

@ Karaciger hastaliklar

@ Oral antikoagiilan kullanimi



L@l gﬁademisi.com Hemostaz

Hem PTZ hem aPTT uzun (Normali 12-15 sn)
@® F 10, 5, 2,1 eksikligi
Ortak Yol 4 2 @ DiK sendromu (tromboz riski 1)

10 — | 10a

2 2a @ K vitamini ve karaciger hastaliklar
(Protrombin) _(Trombin)

1 1a
_—
. Fibrinojen Fibrin
"o,

"o Ca — | 133 l«— 13

Fibrin —-—<
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Klinik:  Otoimmiin mekanizmalarla trombosit yikiminda artis ve yapiminda bozukluk

Gp 2b/3a reseptorlerine karsi antikor gelisimi ile karakterizedir



LEQI gﬁademisi.com

immiin Trombositopenik Purpura

Tedavi: En temel tedavi kortikosteroidlerdir = llk tercih

TEmergency

IV methylprednisolone 1g/d x 3 d
IVIG (1 g/kg/d x 1-2 d)

+ |V anti-D (50-75 j1g/kg)

£ |V vincristine (1-2 mg)

+ Platelet transfusion

x Factor Vlla
Platelet Count > 20-30,000/ul ZInitial treatment for platelet count < 20,000/ul
No treatment in the absence of Prednisone (1 mg/kg/d) or Dexamethasone (40 mg/d x 4 d)
special circumstances + IV anti-D (50-75 ug/kg)
+ IVIG (1 g/kg/d x 1-2 d)

*Treatment for refractory thrombocytopenia
count < 20,000/ul

Splenectomy
Thrombopoietin mimetics

Eltrombopag (50 mg/d)

Romiplostim (1-10 mcg/kg SC weekly)
Rituximab (375 mg/m? 1V weekly x 4)

Stable platelet count > 30-50,000/pul

No therapy, observe
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Klinik:  Yaygin damar ici pthtilasma sendromu olarak bilinir
Temel patoloji anti-koagilan ve koagilan sistemin ayni anda devreye girmesidir

® Tromboz + Kanama + intravaskiler hemoliz (On planda kanama gézlenir)



LEQJ gEademisi.com Dissemine intravaskiiler Koagiilasyon

@ Asin koagiilasyon sistem aktivasyonu == Mikrotrombis olusumu
¢ Fibrin olusumu

ES Koagilasyon faktorleri tikenir = Kanama riski 1

E3 Tromboembolik olaylar ve iskemi
@ Fibrin aglarindan gegen eritrositler yikilir = intravaskiler hemoliz

@ Fibrin yikimi T = Ug organ hasari
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Koagilasyon faktorleri tikenir = aPTT, INR, PTZ 1
Trombositopeni = Kanama zamani |
Fibrinojen |
Oglobulin veya tam kan pihti erime testi siresi 1
Antitrombin-Ill, Protein S ve C diizeyi |

Fibrin yikim Urinleri T, D-dimer



HEMOLITIK

UREMIK
SENDROM
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Mikroanjiopatik hemolitik anemi + Bobrek yetmezligi + Trombositopeni




TROMBOTIK TROMBOSITOPENIK PURPURA




LEQ] gﬁqdemisi_com Trombotik Trombositopenik Purpura

ADAMTS 13 eksikligine bagh gelisir
MAHA + Bobrek yetmezligi + Trombositopeni + Ates + Norolojik bulgular
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