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HEMATOLOJI

Sayfa 5
Sayfanin en Ustlindeki tablodaki kiiglik trombositler kismina “X-linked trombositopeni” eklendi.

Sayfa 13
Parenteral demir tedavisi kisminda bazi duzenlemeler yapildi.

o Parenteral demir: Hepsiferrik (+3) formda demirigerir. Yeni nesil IV demir preparatlarinda
anaflaksi riski gok dusuktir. Glinimuzde kliniklerde en sik kullanilan IV demir preparatlari
ferrik karboksimaltoz (hipofosfatemi goriilebilir), demir siikroz, sodyum ferrik glukonat
ve ferumoksitol’dur.
= Endikasyonlar: Oral demir intoleransi, malabsorbsiyon, kronik bobrek hastaligi, kalp

yetmezligi, aneminin hizla diizeltilmesi gereken durumlar.

= Yeterli glivenlik verisi olmadigi icin gebeligin ilk trimestrinda kullanilmaz.

Sayfa 15
Talasemiler bélimune fizyopatoloji flowcharti ilave ettim ve alfa talasemi giris kismina bazi

bilgiler ekledim.
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Alfa Talasemiler

e 4 alfa geninden kaginda delesyon olduguna gore klinik belirgin olarak degisir.
o Nokta mutasyona bagh gelisen vakalar daha agir seyreder (Hb Constant Spring gibi).

e Alfa talasemi hastalarinda aneminin temel nedeni beta globin inkliizyonlar: ile olusan
extramediiller hemolizdir (beta talasemide inefektif eritropoez baskindir).

e Bazi vakalarda MDS ya da zihinsel/entellektiiel problemler eslik edebilir.

Sayfa 16
Beta talasemi tedavisinde son yillarda genetik tedavi tzerine gok konusuluyor. Bu nedenle bu
baskida gen tedavisinin mekanizmasini ekledim.

o Uyumlu vericisi olmayan ve nakil ihtiyaci olan vakalarda gen tedavisi (CRISPR/Cas9)
onay almistir > BCL11A downregtle edilir ve HbF sentezi artirilir.

Sayfa 19
Megaloblastik anemi nedenleri tablosunda bazi eklemeler yaptim.

Megaloblastik anemi nedenleri Megaloblastik olmayan makrositoz nedenleri
Kobalamin eksikligi / metabolizma bozuklugu e Retikilositoz
Folat eksikligi ya da metabolizma bozuklugu e Karaciger hastaliklar
Anti-folat ilaglar (metotreksat) e Aplastik anemi
Diger nadir nedenler: e MDS (5q delesyon sendromu)
e AML, MDS e Multiple myelom
e DNA sentez inhibitorleri (sitarabin, hidrok- | ¢  Hipoksemi
sitire) ¢ Sigara
e  Orotik asiddri
e Tiamin-cevapli form

Sayfa 26
PNH tedavisinde yeni onay alan iptacopan eklendi. Kendisi faktér B inhibisyonu yaparak
alternatif kompleman yolagi aktivasyonunu azaltir.

Sayfa 34
MDS tedavisinde yeni onay alan ve EPO direngli duisuk riskli vakalarda kullanilan imetelstat
kitaba eklendi. imetelstat bir telomeraz inhibitdriddir.



Sayfa 35
Kazanilmis eritrositoz nedenleri tablosunun en altina SGLT2 inhibitorleri eklendi.

Sayfa 36
Polisitemia Vera tedavi kismina asagidaki ilag eklendi. Mekanizmasi nedeniyle énemli bir ilag.
Rusfertide: hepsidin mimetigi

Sayfa 38

Esansiyel trombositemi tedavi kisminda gebelerde hidroksilre ve anagrelid’in kontrendike
oldugu eklendi.

Gebelik déneminde kontrendike olan ilaglar tusta sorgulanir ve daha énce sorgulanmigtir.

Sayfa 47
TTP konusuna PLASMIC skor sistemi eklendi. Bu skor sistemine gére ADAMTS13 sonucu
clkana kadar hastalarda plazmaferez baslayip baslamamaya karar veriyoruz.

PLASMIC skoru

Parametre Sonug Puan

Trombosit <30.000/mm?3 1

Kreatinin <2 mg/dL 1

INR <1.5 1

McCVv <90 fL 1
Retikilosit >%2.5

Hemoliz Haptoglobin 6lgllemiyor 1
indirekt bilirubin >2 mg/dL

Aktif kanser olmamasi 1

Organ nakli ya da kok hiicre 1

nakli dykiisii olmamasi

Plasmic skoru >5 gelen kisilerde ADAMTS13 sonucu beklenmeden plazmafereze baslanmasi
Onerilir

Sayfa 51
Artik giincel VWD kilavuzlarinda ristocetin aktivasyon testi yerine bu konuda daha iyi olan diger
testler dneriliyor. Sorularda bu testleri gorurseniz ristocetin aktivite testi gibi distnebilirsiniz.



° Tip 2 vakalarda VWF:RCo < VWF:Ag tespit edilir (aktivite/antijen orani <0.7 gelecektir).

o Guncel kilavuzlarda vWF aktivite testi olarak ristocetin (vWF:Rco) yerine GP1bM ya da
GP1bR kullanilmasi dnerilmektedir.

Sayfa 74

Son yillarda yan dal dahiliye sinavlarinda BiTE tedavileri sorgulamaya bagladilar. Ornegin ALL
tedavisinde kullandigimiz blinatumomab gibi. Bu nedenle DBBHL tedavisinde kullandigimiz
BiTE tedavileri de kitaba ekledim.

® CD3-CD20 bisipesifik antikorlar (bispesifik T-cell engager) > Epcoritamab, glofitomab

ONKOLOJi

Sayfa 88

Bazi eklemeler yaptim. Asagidaki ekran goruntisunde kitabimizda olmayan yerleri
ekleyebilirsiniz.

o Santral kateter iliskili kan dolasimi enfeksiyonu olanlarda ideal olarak kateter ¢cekilmelidir.

Fakat yeni kateter takilmasi teknik olarak zor olacaksa antibiyotik kilit tedavileri
denenebilir.

= S.aureus, mikobakteri ya da mantar treyenlerde kateter mutlaka gekilmelidir.
= S.aureus bakteriyemisi olanlarda infektif endokardit agisindan EKO yapilmalidir.

o Gram pozitif direngli enfeksiyon distndliyor ise tedaviye vankomisin, teikoplanin,
linezolid ya da daptomisin gibi MRSA’y1 kapsayan antibiyotikler kullanilabilir. Daptomisin
pnomoni vakalarinda kullanilmaz! (siirfaktan tarafindan inaktive edilir)

mukozit, pndmoni, santral venoz kateter, derinin odak
olmasi, gram pozitif sepsis oykisi olmasi ve hipotansiyon olmasi.

o Linezolid kullananlarda sitopeni (6zellikle trombositopeni), serotonin sendromu (MAO
inhibisyonu nedeniyle), laktik asidoz ve horopati goriilebilir.

o Daptomisin kullanimina bagli miyopati (kreatinin kinaz ytiksekligi) ve eozinofilik pnomoni
ortaya ¢ikabilir.

KARDIYOLOJi

Sayfa 111



Kardiyak PET tetkikinde kullanilan maddeler (rubidium gibi) eklendi.
® SPECT icin Tc*®-sestamibi ya da talyum kullanilr.

e Myokardiyal perflizyon amaciyla yapilan PET'te rubidium-82 ya da N**-ammonia kullanilr.

Sayfa 118
Tabloda ve asagisindaki text kisminda giincellemeler yapildi. HEART skoru eklendi.

Oliim ve MI Riski igin Kullanilan Skor Sistemleri

TiMi skoru GRACE skorundaki HEART skoru
degiskenler
e Yas>65 SERYA'S e Oyki
e Ateroskleroz igin >3 risk faktori e Kalp yetmezligi Killip sinifi | ¢  EKG
e Bilinen KAH e Kalp hizi o &S
e Hospitalizasyondan 24 saat e Sistolik kan basinci e Risk faktorleri
oncesindeki zaman diliminde 22 o Kardiyak arrest ile e Troponin
dinlenim anjina atagi prezentasyon
. SoE7 gﬂn iginde aspirin kullanim o ST segment deviasyonu (Her parametre
b _ e Serum kreatinin yiiksekligi | 0-2 puan arasinda
e ST segment deviasyonu 20.5 mV R el derecelendirilir)
*  Troponin ya da CKMB yiiksekligi (troponin)
>3 kriter varligi orta-yiksek riski gosterir | GRACE puanlamasi karmasiktir | < 3 puan ve trop
ve bu nedenle degiskenler negatif dlstik risk
bir programa girilerek skor demektir

hesaplanir (web sitesi ya da
mobil uygulama)

o Stress testleri ve Koroner BT anjiyografi: Akut gogls agrisi ile basvuran ve skor
sistemlerinde orta riskli degerlendirilen kisilerde cok faydalidir. Stress testleri icerisinde
ilk basamakta genellikle EKO, SPECT ya da PET tercih edilir.

o Akut gogiis agrisiyla acil servise basvuran, daha énce bilinen koroner arter hastaligi
olmayan ve diisiik riskli hastalarda (TIMI skoru < 3, HEART skoru < 3, troponin negatif)
koroner BT anjio koroner arter hastalik tanisi/ekartasyonu icin faydali olabilir.

o EKO: Ayirici tanida ilk basamaklarda faydalidir. Duvar haraket bozukluklari gorilir.

Sayfa 126
Hipertansiyon konusunda son ESC kilavuzu ve Harrison 1siginda bazi giincellemeler yapildi.
Ben ekran goruntisind yapistirlyorum. Eklemeleri yapabilirsiniz.



e Avrupa kilavuzlarinda hipertansiyon sistolik > 140 mmHg ve diyastolik > 90 mmHg olarak
tanimlanirken AHA/ACC (Amerika) kilavuzlarinda > 130/80 mmHg olarak tanimlamistir. Son
avrupa kardiyoloji dernegi (ESC) kilavuzunda normal kan basinci <120/70 mmHg'dir.

® Yasile beraber sistolik kan basinci (KB) artarken 60 yasindan sonra diyastolik KB azalir.

® Gece uykuda KB’nin %10-20 araliginda dismesi beklenir (nokturnal dip). Eger bu disls <
%10 ise buna “non-dipping” denir ve bu vakalarda kardiyovaskiiler olay riski artmistir.

® Sag ve sol kol arasindaki sistolik basing farki < 10mmHg olmalidir.

e Etyoloji
° En sik primer (esansiyel) hipertansiyon goriilir.
= Harrison 22. edisyonda en sik sekonder HT - obstruktif uyku apne sendromu
= Braunwald kardiyoloji 12. edisyonda en sik sekonder HT - primer aldosteronizm.

= Brenner nefroloji 11. edisyonda en sik sekonder HT - primer aldosteronizm.

Sayfa 140
Tedavi kisminda milrinon ile ilgili kiigik ama 6nemli bir ekleme yaptim.
o Hipotansiyon/sok tablosu varsa IV inotrop verilmelidir.
* Dobutamin, dopamin, milrinon (fosfodiesteraz-3 inhibitorii)) ya da levosimendan

(Troponin C’ye baglanarak kalsiyum duyarhligini arttirir).

= Milrinon ayni zamanda gli¢li bir vazodilatordur. Sistemik ve pulmoner vaskiler
direncin azalmasina neden olur.

Sayfa 144
Peripartum kardiyomiyopati kisminda bazi eklemeler yaptim.
Asagidaki ekran goruntusine gore gerekli degisiklikleri ve eklemeleri yapabilirsiniz.



® Peripartum Kardiyomiyopati
o Dogumdan 1 ay 6nceki ve dogumdan 5 ay sonraki periyot icerisinde gorilir.

o Risk faktérleri > ileri yas, dagum sayisi (fazla ise riskli), cogul gebelik, malnitrisyon,
tokolitik tedavi (magnezyum siilfat, beta mimetikler, nsaids, oksitosin antagonistleri,
kalsiyum kanal blokerleri), gebeligin hipertansif hastaliklari.

o Kalp biyopsisinde lenfositik infiltrasyon vardir. Otoimmiin koken distndirdr.

o Vakalarin %10-15 kadarinda titin (TTN) mutasyonu vardir.

o Patofizyolojide prolaktin ve anti-anjiogenik maddeler (sFLT1) suglanmaktadir.
= Prolaktin metabolitleri anti-anjiogenik 6zellik gosterir.

o Standart kalp yetmezligi tedavisi verilir.

o Bromokriptin tedavisi bazi vakalarda fayda saglayabilir.

o Hastalarin %50’sinden fazlasi 6 ayda normale doner.

Sayfa 146
Miyokardit etyolojisine agilari ekledim.

o Asilar: Cicek (smallpox) ve covid-19 asilari.
o Klinik
o En stk semptom gogus agrisidir. Dispne ve aritmiler eslik edebilir.

o EKG ve EKO bulgulari ile taninabilirler.

Sayfa 171
Aksesuar yolak tagikardilerinde etyolojiyi geniglettim.

e Aksesuar Yolak Tasikardileri (Wolf-Parkinson-White)

o AV re-entrant tasikardiler olarak isimlendirilirler (AVRT). Ebstein anomalisi, Fabry, Danon
hastaligl ve PRKAG2 mutasyonu (hipertrofi, pre-eksitasyon, SVT ataklari) olanlarda daha
siktir.

GOGUS HASTALIKLARI

Sayfa 196



GINA 2025 kilavuzu eklendi. Sadece sag siitunda basamak 4 tedavide ufak bir fark var.

Astimda basamak tedavisi (GINA 2025 kilavuzu)

Basamak Onerilen tedavi Rahatlatici olarak SABA kullanilacaksa
1 Luzum halinde diisiik doz IKS + SABA ihtiyaci olunca diisiik doz iKS
2 Formoterol Her giin diisiik doz IKS
3 Diisiik doz IKS + Formoterol Diisiik doz IKS + LABA
4 Orta doz IKS + Formoterol Orta doz IKS + LABA

Basamak 4 + Tiotropium Basamak 4 + Tiotropium

Yiiksek doz IKS + Formoterol Viiksek doz iKS + LABA

5 . :
Ted.awye LIz ”'-.5’. I.L-SR Tedaviye anti IgE, IL-5, IL-5R antikorlari
antikorlari eklenmesi icin A f L
5 S eklenmesi igin uzmana yonlendirilebilir
uzmana yonlendirilebilir
Rahatlat .
= a- - Dustik doz IKS + formoterol SABA
tedavi
Basamak 1-2 - LTRA ya da mevcut tedaviye HDM-SLIT eklenmesi
A'I(ter:at:f Basamak 3 - Orta doz IKS ya da standart Basamak 2 + LTRA/HDM-SLIT
ontro ]
tedavileri Basamak 4 - Yiksek doz IKS ya da standart Basamak 3 + LTRA/LAMA/HDM-SLIT
Basamak 5 - Standart basamak 4 + LTRA/Azitromisin/diisiik doz oral steroid
Sayfa 199

Tedavi kismina Ensifentrine ve dupilumab eklendi. Dupilumab zaten astim tedavisinde anlatilan
bir ilagti ama KOAH tedavisinde de onay aldi.

o Ensifentrin
= Fosfodiesteraz 3 ve 4’ii inhibe eder. Hem anti-inflamatuar hem de bronkodilator
etkilidir

* LABA + LAMA kullanimina ragmen semptomatik vakalarda eklenebilir.

Dupilumab
= |L4R-alfa inhibitoriu - L4 ve IL13 etkisini bloke eder.

= inhale tedaviye ragmen sik atak gegiren ve eozinofil >300/mm? olanlarda kullanilr.

Sayfa 211



Alveolar dolum yapan hastaliklar tablosunun st kisminda ekleme yaptim. Kitabinizdan farkli
olan yeri ekleyebilirsiniz (GM-CSF analoglart)

Hastalik Patogenez Radyoloji Onemli 6zellik
Akut silikozis ya da
GM-CSF antikorlar » L hematolojik kanserlere
nedeniyle makrofaj Crazy-paving sekonder olabilir
dimonc disfonksiyonu Buzlu cam dansiteleri Temel tedavi tim akciger
alveolar

Uzerine sliperpoze

s lavaji
proteinozis Surff':\ktan olmus interlobdler .
temizlenemez ve GM-CSF analoglari
C septalar k
alveollerde birikir —> Sargramostim ve
molgramostim
Sayfa 220

Mediastinal kitleler tablosu ekledim. Zaten anatomiden aligskinsiniz ama hatirlatma olsun.
Mediastinal kitleler

Mediastende kitle nedenleri

Anterior Orta Posterior

e Timoma e Vaskiler kitleler e Norojenik timorler

e Lenfoma e  Bronkojenik kist e Bochdalek hernisi

e Teratomlar e Lenfoma ¢ Meningosel

e Tiroid kitleleri e Metastatik lenfadenopati | ® Meningomyelosel

e Paratiroid kitleleri e  Gastroenterik kistler
e Mezenkimal timor e Ozofageal divertikiil

e  Morgagni hernisi

Sayfa 225
PE konusunda patofizyoloji basligi ekledim ve direkt grafi bulgularina palla isaretini ekledim.

e Patofizyoloji

o Perfiizyon azalir - ventilasyon/perflizyon uyumu bozulur - sonugta gaz degisimi
bozulur = hipoksemi

o Takipne geligir - hiperventilasyon = hipokapni - respiratuar alkaloz

° Vaskiiler ikanma ve trombositlerden salinan vazokonstriktif serotonin gibi mediyatérler
— Pulmoner vaskiler direng artar - sag kalp disfonksiyonu

° Salinan mediyatorler - bronkokonstriksiyon



o Direkt grafi
* Genelde normaldir ve tanisal degeri distktir.
= Palla isareti (sag inen pulmoner arterde belirginlesme), Flechner gizgisi (pulmoner

arterde belirginlesme), hampton Uggeni ya da westermark belirtisi (bolgesel
damarlanmada azalma) gorilebilir.

Sayfa 228
PHT tablosunda pulmoner venooklusiv hastalik kismina ek bilgi ekledim.

Pulmoner hipertansiyon etyolojisi

idiopatik pulmoner arter hipertansiyonu
Kalitsal/Ailesel PH
e BMPR2 mutasyonu
ilag ve toksin iliskili PH
Grup 1 e Dasatinib, metamfetamin
Asagidakilerle iliskili olan PH
e Sistemik skleroz, HIV, portal HT, schistosomiasis, konjenital kalp hastalig

Pulmoner venooklusiv hastalik - pulmoner vazodilator tedavi akciger 6demine
neden olabilir (vaka sorularinda dikkat)

Sayfa 229

PHT tedavisinde son 1 yildan beri sotatercept gok 6n plana ¢ikti. Bu nedenle kitaba ekledim.

o Aktivin sinyal inhibitorii: Sotatercept > Aktivin reseptor 2A (AktR2A) ile benzer yapida
olan flizyon proteinidir. Aktivin ve diger TGFp sliperailesi ligandlarina baglanir > vaskiiler
hemostazi saglar.

Sayfa 234
Tuberkilozda alternatif 4 aylik tedaviyi kitaba ekledim ve direngli tiiberkulloz tedavi tablosunu
guncelledim.

o Alternatif 4 aylik tedavi - 2 ay INH (I) + P + moksifloksasin + rifapentin - Daha sonra
pirazinamid gikarilir ve kalan g ila¢ 2 ay daha verilir.



Direngli TB tanim ve tedavisi

Tanim

Tedavi kombinasyonlari

Coklu(Multi) ilag
direnci

(MDR-TB)

INH ve RIF direnci

Genis (extended)
direng

(XDR-TB)

INAH+RIF+FQ+ en az bir IV
ilag direnci

(amikasin, kanamisin, ya da
kapreomisin)

Bedaquiline + Pretomanid + Linezolid
+ FQ direnci yoksa moksifloksasin
eklenebilir

Bedaquiline + Delamanid + Linezolid +
FQ direng sonucuna gore levofloksasin
ya da klofazimin

Sayfa 239

Asilar bagliginda bazi glincellemeler yaptim.

e Asilar

o Pnomokok konjuge (PCV15, PCV20, PCV21) ve polisakkarit asisi (PPSV23) tim =65 yas
kisiler ve geng bile olsa ciddi kronik hastaligl olanlarda onerilmektedir (KOAH, kalp
yetmezligi, immunsipresyon, KBH, DM gibi).

o Once konjuge asi, daha sonrasinda polisakkarit asi uygulanir. PCV20 ya da PCV21
yapilanlarda sonrasinda polisakkarit aginin yapilmasina gerek yoktur. Pnémoni riskini
yaklasik %75 oraninda dusurdrler.

o 260 yas olanlarda RSV asisi da onay almistir (rekombinant ya da mRNA).

Gogiis hastaliklari béliimiiniin en sonuna COViD-19 bashg eklendi. Normalde soru
kitaplarinda sorular iistiinden konusuyorduk ama konu kitabina da ekledim.




CORONAVIRUS 2019 (SARS-COV-2)
Mikrobiyoloji

Betacoronavirus genusu igerisinde yer alir.
o SARS-CoV ve MERS-CoV da bu genus icerisinde yer alir.
Zarfli ve tek zincirli bir RNA virtstdur.

Spike glikoproteini (S proteini) hiicreye giriste onemlidir > TMPRSS2 spike proteini ile
etkilesime girerek hiicre igerisine girisi kolaylastirir.

o S proteini stk mutasyon gegirir.

VirGisiin zarfindaki spike proteini insandaki hiicre membraninda bulunan ACE-2
reseptoriine baglanir.

o ACE-2 reseptori bronsiyal epitel hiicreleri ve tip-2 pndomonistlerde bolca
bulunur.

Aerosol seklinde bulas goraldr.

Viral replikasyonda gorevli protein - RNA bagimli RNA polimeraz
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Patogenez

e ik infeksiyon gelistikten sonra interferon salinimi (immiin stimiilasyon) ¢ok kuvvetli
degildir. Bu nedenle influenza benzeri semptomlar erken fazda dramatik olmayabilir.

e inkiibasyon ortalama 5 giindiir ama 14 giine kadar uzayabilir.
e Akciger epitel hiicrelerinde yikim = hasar iligkili molekdler sinyal = makrofaj yanit

e Erken donemde interferon yaniti yeterli olmadig igin antiviral imminite gecikir (NK ve
CD8 lenfositler)

¢ Hiperinflamasyon ve sitokinler - akcigerde noétrofil infiltrasyonu - ARDS = Coklu organ
yetmezligine kadar ilerleyebilir.

Ciddi hastalik igin risk faktorleri

o lleriyas (>65)

e Erkek cinsiyet

e Madde kullanimi (sigara, alkol, opioid, kokain)
¢  Gebelik

e Komorbiditeler (obezite, kronik akciger hastaligi, kanser, transplant 6ykiist, immun
yetmezlik, immunsupresif ilaglar, hemoglobin hastaliklari, inme, kalp hastaliklari, uyku
apnesi, otoimmiin hastaliklari, diabetes mellitus, siroz)

Klinik ve Tani
o QOksiiriik, dispne, ates, miyalji, bas agrisi, bogazda yanma, bulant, kusma ve diyare.
e Tat alma ve koku duyusunda azalma.

e Uzun covid (>3 ay) -> noropsikiyatrik bulgular, agri sendromlari ve respiratuar
semptomlar.

e Komplikasyonlar - ARDS, tromboembolik olaylar, dissemine intravaskiiler koagilasyon,
miyokardiyal hasar, aritmi, sok, multisistem inflamatuar sendrom

e Tani -> nazal/bogaz strlintiisii ya da respiratuar sekresyonlarda RT-PCR



Tedavi
e Genel noktalar

o Bakteriyel pnomoni riski distiktiir, bu nedenle antibakteriyel antibiyotikler
sadece sliphe halinde verilmelidir.

o Hastanede yatan hastalarda tromboz riskinde artistan dolayr profilakside
antikoagiilan kullanimi énerilir (DMAH).

°  Ates disurici olarak parasetamol 6nerilir.
o Hastalar ACE inhibitori ilaglarina devam edebilir.
e Ayaktan tedavi

o  Asemptomatik vakalarda spesifik tedavi 6nerilmez.

o Semptomatik hastalarda asagidakilerden biri varsa spesifik tedavi 6nerilebilir
= >50yas ve asl olmamis
= Asidan bagimsiz >65 yas
= immiin yetmezlik
=  Ciddi komorbidite

o Spesifik tedaviler
= Nirmatrelvir-ritonavir (5 giin) - SARS-CoV-2 main proteaz inhibitori
= Remdesivir - RNA bagimli RNA polimeraz inhibitori

= Molnupiravir - Riboniikleozid analogu. Replikasyon sirasinda RNA
Uzerinde mutasyonlara neden olur.

e Yatan hastalarda tedavi

o Hangi durumlarda hasta hastaneye yatmali? - oda havasinda Sa02 < %94,
solunum hizi >30/dk, PaO2/Fi02 <300, akciger grafisinde >%50 infiltrasyon

o Ates duslricli > parasetamol - zorunlu durumlarda diisiik doz NSAID
verilebilir

o Tromboz riski - hastaneye yatirilan tiim hastalarda terapotik doz antikoagtilan
onerilir
o Diigiik-akim oksijen ihtiyaci olanlar > Remdesivir + deksametazon

= Hastanin oksijen ihtiyacinda artis olursa (yani klinik kotilesirse)
tedaviye JAK inhibitori baricitinib ya da IL-6 reseptor antagonisti
tocilizumab eklenebilir.

= Baricitinib ya da tocilizumab’a ulasim yoksa alternatif olarak abatacept
ya da infliximab kullanilabilir

e Agilar (S proteinine karsi immiin yaniti tetikler)
o mRNA asilari > Moderna ve Pfizer/Biontech
o Rekombinant S protein asisi (protein subunit asisi) - Novavax
o Viral vektor asisi - Janssen, Oxford/AstraZeneca

= Adenoviral vektér asilarinin kullanimi ile VITT (vaccine induced
trombositopeni ve tromboz) tablosu gorilebilir



NEFROLOJI

Sayfa 279
Géruntuleme kisminda MR ile ilgili dnerileri ekledim.

o KBH vakalarinda magnetik rezonans goriintiilemede kullanilan sinif 1 gadolinium tabanli
kontrast maruziyetine sekonder nefrojenik fibrotik dermopati tablosu gelisebilir.
= GFR 30-59 mL/dk olanlarda dikkatli kullaniimalidir

= GFR <30 mL/dk olanlarda mecbur kalmadikga kullaniimamalidir

Sayfa 286
FSGS tedavisinde asagidaki ekleme yapilmistir.

= Proteiniiriyi azaltmak i¢in ACEi/ARB ve SGLT2 inhibitérleri kullanilir.

Sayfa 286
Membran6z nefropati etyoloji kisminda bazi eklemeler yaptim.
> Etyoloji: Sifiliz, malaria, schistosomiasis, HBV, HCV, SLE, altin tuzlar, penisilamin, NSAID,
solid ve hematolojik kanserler.

= Podositler Gzerindeki M-tipi fosfolipaz A, reseptériine (PLA2R), trombospondin tip 1
(THSD7A) ya da NELL1’e karsi gelisen antikorlar patogenezde rol alir.

Sayfa 299
ODPBH basliginda genetik alt basligi “genetik ve patogenez” olarak degistirildi ve eklemeler
yapildi. Bu sayede te;davide hqdef aldlgl_mlz meka}nizmalar] daha iyi kafanizda oturtacaksiniz.

® Genetik ve patogenez
o PKD1 (polycystin-1, en sik) ve PKD2 (polycystin-2) mutasyonlari

o Polikistinler primer silia yapisinda bulunur ve polikistin kompleksi mekanoreseptor ya
da kimyasal sensor gorevi ustlenir > hicre igi kalsiyum ve G-protein sinyalini kontrol
eder.

o Hicre i¢i anormal kalsiyum sinyalizasyonu - adenylyl siklaz aktivite artigt - hiicre igi
cAMP artisi - protein kinaz A aktivite artisi = hiicre proliferasyonu



ENDOKRINOLOJI

Sayfa 305
Tablonun en Ustlindeki testlere ekleme yapildi.

Hipofiz hormon eksikliklerinde kullanilacak testler

Hormon Test
GH insiilin tolerans testi
GHRH testi

Macimorelin testi (ghrelin reseptor agonisti)
L-Dopa testi, L-arjinin testi, glukagon testi

Sayfa 310

Cushing sendromu kliniginin en son kisminda ektopik ACTH sendromu etyolojisi revize edildi.
Robbins pathologic basis of disease kitabinin son baskisinda en sik ACTH salinim sendromu
kiicuk hucreli akciger kanseri olarak gegmektedir (patolojide buna dikkat ediniz)

e Kisa siirede baglayan klinik (miyopati, kilo kaybi) ve ciddi hipokalemi + metabolik alkaloz
durumunda ektopik ACTH salan tiimérler akla gelmelidir.

o ACTH dizeyi ¢ok yiiksektir. Ektopik ACTH sendromu erkeklerde daha siktr.

° Yiksek doz dexametazon supresyonuna yanit olmaz.

° En sik ektopik ACTH nedeni akciger karsinoid timorleridir.

Sayfa 315

Tani1 kisminda bazi revizyonlar yapildi. Asagidaki ekran goérintistne goére degisiklikleri
yapabilirsiniz. Ayni zamanda yeni bir tani algoritmasi ekledim.



VE KIILK Tids>tdidiud gouruiur.
e Tani

o Ayirici tani algoritmasi 24 saatlik idrar miktan tespiti (politiri gergcek mi?) ve idrar
osmolalite 6lgiimii ile baglar.
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_ENDOKRINOLOJI

= 24 saatlik idrar > 50 ml/kg (70kg normal eriskinde >3.500 ml)
= jdrar osm < 800 mOsm/L
* idrar osm > 800 mOsm/L olmasi DI tanisini dislar ve primer polidipsi ile uyumludur

o Bu hastalarda su kisitlamasi yapilmalidir. idrar miktarinda azalma olmaz ve idrar
osmolalitesi yiikselmezse primer polidipsi ekarte edilmis olur.

Ek Tani algoritmasi

Poliiiri
idrar osmolalitesi <800 mOsm/kg

I Dustik (<135 mmol/L) Ia—{ Serum sodyum olgiimii Iihl Yiksek (>147 mmol/L) ]

!

[ Primer polidipsi ] [ Normal ] [ Santral ya da nefrojenik DI ]
l Serum copeptin seviyesi ]

£—>21.4 pmolIL—J—dlA pmol/!

Komplet ya da parsiyel
nefrojenik DI

—
Hipertonik salin testi

v

Stimile copeptin >4.9 pmol/L Stimile copeptin <4.9 pmol/L

Y Y

‘ Primer polidipsi Komplet ya da parsiyel santral DI

Sayfa 320
Hipotiroidi nedenleri tablosunda bazi glincellemeler yapildi



Hipotiroidi nedenleri

Primer Otoimmiin: Hashimoto
iyatrojenik: iyot tedavisi, tiroidektomi
ilaglar: iyotlu kontrast maddeler, amiodarone, lityum, antitiroid ilaglar, IFNa

infiltratif: Amiloidoz, sarkoidoz, hemokromatoz, riedel tiroiditi

Gegici Sessiz ve subakut tiroiditler, tiroksin tedavisinin kesilmesi

Santral Hipopituitarizm , izole TSH defekti, hipotalamik hastaliklar

Tiiketim - . . T L

et Blyuk hemanjiom ya da hemanjioendotelyom (Deiyodinaz-3 aktivitesi)
Sayfa 322

Tedavi kismindaki agagidaki cimle guncellendi.

o Gebelerde TSH hedefi ilk trimesterde < 2.5 mIU/L, daha sonrasinda ise < 3 miU/Ldir.

Sayfa 325
Graves tanisinda asagidaki cimle guncellendi.

° Bu agamada Graves oOzellikleri olan hastalarda tani konulur (diffiiz guatr, TRAb/anti-
TPO pozitifligi, dermopati ya da oftalmopati). Diger durumlarda sintigrafi yapilmalidir.

Sayfa 326
RAI tedavisinde yaptigim eklemeler ve gikartmalari degistiriniz.

e RAIl tedavisi

= Tiroid hiicreleriniyikima ugratir. Erken donemde bu nedenle tirotoksikoz siddetlenebilir.

ilk secenek olarak ya da tionamid sonrasi niiks durumunda kullanilabilir.

= Sigara igenlerde ve aktif orta-ciddi oftalmopatisi olanlarda oftalmopatiyi daha fazla
siddetlendirebilir - Steroid profilaksisi bu riski azaltir

Gebelik ve laktasyon kesin kontrendikasyonlaridir.
= Kalcr hipotiroidi riski vardir (ilk yil %50 civarinda).

= Tedavi sonrasi 6 ay gebe kalinmamalidir.

Sayfa 327



Subklinik hipertrioidi kisminda yaptigim giincellemeler asagidadir.

Subklinik hipertiroidide tedavi endikasyonlari

= TSH <0.1 ve asagidakilerden birinin eslik etmesi

* Hastanin yasi >65

* Kardiyak hastalik ya da osteoporoz riski

* Tiroid stimulan antikor pozitifligi (Graves)

Sayfa 331

Tiroid noduline yaklasim (ne zaman biyopsi yapilmali) algoritmasini guincelledim.

EU-TIRADS sistemine gore ince igne biyopsi yaklagimi

En az 1tane
yuksek riskli
bulgu

v

Non-oval morfoloji
irregiiler sinirlar
Mikrokalsifikasyon
Belirgin hipoekoik

Y

EU-TIRADS 5
%26-87 risk

]

<—i Tiroid nodiilii

Yiksek riskli
bulgu yok

'

v

.

Hafif hipoekoik izoekoik ya da Anekoilf yada
hiperekoik spongiform
\i A Y
EU-TIRADS 4 EU-TIRADS 3 EU-TIRADS 2
Orta risk (%6-17) Diisiik risk (%2-4) Benign

Y

y

\J

>15 mm ise iiAB

>20 mm ise iiAB

Basl semptomu
yoksa IIAB yapma

Y v
Nodiil < 10 mm Nodiil > 10mm
iiAB ya da takip iiIAB
Sayfa 339

Hipokalsemi etyolojisi kisminda bazi dizenlemeler yaptim.



e Ensik sebepleri hipoparatiroidi, vitamin D eksikligi, bobrek yetmezligi ve hipomagnezemidir.
o Kronik hipokalseminin en sik nedeni post-cerrahi hipoparatiroididir.

° Yalanci hipokalseminin en sik sebebi ise albumin distkliguddr.

Sayfa 347
Primer aldosteronizm tanisinda major kitaplarda bazi farkliliklari birlestirerek yeni bir akis
semasl hazirladim ve ilaglarin testlere etkisi hakkinda bir tablo yaptim.

Primer aldosteronizm
stiphesi

Y

Plazma aldosteron
konsantrasyonu/ . Oran <10—p|
plazma renin aktivitesi

Primer
aldosteronizm degil

A

PAC/PRA orani > 20 ya da
PAC>10 ng/mL ve PRA<1 ng/mL/saat ya da
PAC/PRA = 750 pmol/L:ng/mL/saat

Altin standart testler

Oral tuz yuklemesi Neaatif

IV NaCl yiklemesi [

Fludrokortizon testi

Politif
J
Adrenal BT

ilaglarin PAC/PRA testi iizerine etkisi
Yalanci negatif Yalanc pozitif Belirgin etkisi yok
MR antagonistleri (spironolakton, | Beta bloker Verapamil ve diltiazem
eplerenon) Klonidin al adrenerjik blokerler
Didretikler a-metildopa Hidralazin
Dihidropirin kalsiyum blokerleri Aliskiren (direkt renin
ACEi ya da ARB inhibitord, plazma renin
SGLT2 inhibitdrleri aktivitesi azalir)
Hipokalemi




Sayfa 348

Adrenal insidentalomalar basliginda eklemeler ve guncellemeler yaptim. Agagidaki ekran
goérintisune gore eski kitaplarinizda dizenleyebilirsiniz.

Adrenal insidentalomalar

® Cogu salgl yapmayan inaktif adenomlardir. Kadinlarda daha siktir.

e Malign adrenal kitlelerin en sik sebebi meme ve akciger kanseri metastazlaridir.
e Boyutu > 1cm olan kitlelerde ileri inceleme yapmak gerekir.

° Fazla hormon sekresyonu var mi? Kitle malign karakterde mi?
e Hormon sekresyonu agisindan degerlendirme yapilmalidir

o Tim hastalarda 1 mg dexa supresyon testi (cushing?)

° HU > 10 ise FEO degerlendirmesi - plazma/idrar metanefrin

° Hipertansiyon varsa - plazma aldosterone ve renin (aldosteronizm?)

o Adrenokortikal kanser stiphesi ( kitle >4 cm ve HU >20) - 17-OH-Progesteron, DHEAS,
androstenedion

o Bilateral kitleler (konjenital adrenal hiperplazi?) - 17-OH-P
® %20-30 vakada hafif otonom kortizol sekresyonu vardir.
e Benign/malign degerlendirmesinde dncelikle hastalarda BT incelemesi yapilir.

° Boyutu > 4 cm ve dansitesi > 20 HU olan kitleler malignite agisindan yiiksek risklidir ve
cerrahi agisindan degerlendirilmelidir.

® Adrenal karsinom disinilen hastalarda tanida seeding riski nedeniyle igne biyopsileri
yapilmaz. Cerrahi olarak kitle eksizyonu ya da adrenalektomi yapiimalidir.

Sayfa 349
Adrenal yetmezlik tani algoritmasinda guncellemeler yaptim.



Adrenokortikal yetmezlik
sliphesi

Y

Cosyntropin (ACTH)
stimillasyonu

Yetersiz kortizol yaniti
(<18 mcgl/dL ya da <500 nmol/L)

Ayirici tani
Plazma ACTH, renin, aldosteron

ACTH yuksek | ACTH dusuk
Renin yiiksek Renin normal
| Aldosteron diisiik Aldosteron normal |

Primer Sekonder
yetmezlik yetmezlik
Glukokortikoid + Glukokortikoid

mineralokortikoid

Tani bagliginda da spot kortizol 6lgimUna geri plana ittim. Asagidaki text kisminda degisen
paragraflari da ekliyorum.



e Tani
o Tanida en iyi tetkik ACTH (Cosyntropin) stimulasyon testidir. ilk basamakta yapilabilir.

= insiilin hipoglisemi ve metirapon stimiilasyon testi ACTH yaniti olabilen hafif sekonder
yetmezlikli hastalarin tanisinda 6nemli olabilir.

o Sabah kortizol 6l¢im tanida ya da ekartasyonda guvenilir degildir.

» Williams endokrinoloji yan dal kitabinda (15. edisyon, 2025) tanida yine ACTH
stimlasyon testi Gstiinde durmaktadir ama plazma kortizol >14.5 mcg/dL ise hipofiz-
adrenal aksin intakt olduguna isaret ettigi yazmaktadir.

Sayfa 353
MEN sendromlarinda bagka MEON sendromlari da tanimlandi. Bununla ilgili bir ekleme yaptim.
Uzun tablonun alt kismindan itibaren ekran goruntusind ekliyorum.

Anterior hipofiz timorleri
MEN5 MAX

Kondrosarkom *Noroblastom,

Akciger adenokanseri gangliondrinom

Adrenal korteks

Anterior hipofiz i i (i
Carney kompeksi PKARIA | oo p : P.rlmer plgmente noduler

Tiroid timorleri hiperplazi (adrenal)

Miksomalar

Feo

L Polisitemi eslik edebilir.
. 3 Pankreas adacik timorleri
Von Hippel-Lindau VHL VHL geni EPO

Renal hiicreli kanser z o
regilasyonunda gorevlidir.
Hemanjioblastom

Fibroz displazi,

Hipofiz erken puberte,

Adrenal korteks i i
McCune-Albright | GNAS | ieits elor, sl

Tiroid Cushing, akromegali,

hiperpigmentasyon,

Testis (Leydig/sertoli) hipofosfatemi

e MEN sendromu disindakilere MEON (multiple endokrin ve diger organ neoplazi) sendromu
denmektedir.

e MEON grubunda olan diger sendromlar - Norofibrmatozis-1, Cowden, Hipoparatiroidizm-
Cene timori sendromu.

Sayfa 357
Tedavi kisminda tablonun altindaki yazi kisminda guncelleme yaptim. Tabloda da bazi
guncellemeler var.



insiilin tipi Etki baslangici Maksimum etki Etki siiresi

Bazal/uzun etkili insiilinler

Glarjine 2. saat - 20-24 saat
Detemir 2. saat 6-8 saat 12-24 saat
Degludec 2. saat - 42-72 saat
NPH (orta etkili) 2. saat 4-10 saat 10-16 saat
Hizli etkili insulinler

Lispro, aspart, glulisine 10 dk 45-180 dk 3-5 saat
Ultra hizli aspart ve lispro 4 dk 40-50 dk 2-4 saat
inhale insiilin (afrezza) 12 dk 45-60 dk 1-3 saat
Regdler instlin 30 dk 2-4 saat 5-8 saat

e Ultra uzun etkili, haftada bir kez kullanilan instlinler = icodec insiilin ve insiilin efsitora.

o Bu ilaglarin FDA onayi almasi bekleniyor.

GASTROENTEROLOJI

Sayfa 390
H.pylori tanisinda kullanilan testler tablosunda bazi dederlerde giincellemeler var.

H.pylori tanisinda kullanilan testler

Test Sensitivite/Spesifite (%) | Yorum

PPI, antibiyotik ya da bismut alanlarda yalanci

u . . L 0
reaz (biyopside) 80-95 / 95-100 e il aclebil

Histoloji (biyopside) 60-90 / >95 Boyama gerektirir, histolojik ek bilgiler verir.

Pahali ve zor. Antibiyotik duyarlilig

Kiltir (biyopside) TSt belirlenmek isteniyorsa yapilabilir.

Ucuz ve hizli. Aktif ya da gegirilmis hastaligi
Seroloji 75/ 60 ayirt edemez.

Ekartasyon tanisinda kullanilamaz

Basit ve hizli. Yakin zamanda tedavi alanlarda

Ure nefes testi >95 / >95
it i / yalanci negatif olabilir (bkz Greaz).

Gaitada antijen >95 / >95 Ucuz ve kolay.




Sayfa 399
Alt gis kanama yaklasim algoritmasinda anjiyografi kisminda giincelleme yaptim.

Hikaye, FM, Lab

v

IV sivi : : S o -
— ) —
Endike ise transfizyon ¢—Evet. Hemodinami unstabil mi? Hayir—| Endike ise transfiizyon

Ust GiS Negatif Kolonoskoni
’ endoskopi Hematokezya durdu > Pl [
Ust GiS endoskopi negatif

Masif hematokezya

. Kanama
Hasta kolonoskopiye hazirlanamayacak durumda durdurulamads

BT anjiyografi >

Kagcak tespit edildi Hastada siroz ya da peptik

+ ulser hastalik oykiisu varsa
oncelikle Gst endoskopi
yapilmalidir

Klasik anjiyografi ve
embolizasyon

Sayfa 405

Colyak tani kisminda erigkinlerde biyopsi gerekliligi hala tartisma konusu. Bu ylzden bu
konudaki yorumu kitaptan ¢ikarttim. Erigkinlerde tanida hala biyopsi ¢ok énemli bir komponent
olarak goruluyor. Cocuklarda ise biyopsi olmadan da tani konulabiliyor.

e Tani

o [lk basamakta tarama testi olarak anti-Transglutaminaz-2 IgA (tTG-1gA) yapilir. Alternatif
olarak antiendomysial IgA 6l¢cimu yapilabilir. Eger >10 kat yikselis varsa cocuklarda
tanisal kabul edilir.



Sayfa 418
Lynch sendromunun giris kisminda EPCAM eklendi.

Herediter Non-polipozis Kolorektal Kanser (HNPCC, Lynch sendromu)

= En sik gorilen herediter kolorektal kanser sendromudur. Otozomal dominant kalitilir.
= DNA tamirinde gorev alan genlerde germline mutasyon vardir.

* MLH1, MSH2, MSH6, PMS2 ve EPCAM en sik izlenen mutasyonlardir.

= Mutasyonlar sonrasinda mismatch repair mekanizmasi bozulur ve olusan genetik
duruma mikrosatellit instabilite denir.

Sayfa 428
Kronik HBV tedavisine EASL kilavuzunda yer alan ve Turkiye HBV tedavi kilavuzuyla da
ortisen akis semasi eklendi.

EASL HBV yaklasim onerileri 2025

HBsAg pozitif (kronik HBV infeksiyonu)

.

Ciddi fibrozis ya da siroz var mi? Ciddi fibrozis: ISHAK=F4/Metavirz=F3
(Non invaziv fibrozis belirtegleri, elastografi, histoloji, ya da LSM >8 kPa
klinik degerlendirme) Fibrozis: ISHAK=F3/MetavirzF2 ya da
‘ ¢ LSM >7 kPa

LSM: Karaciger sertlik 6lgimu
Evet \ Hayir \

\J

\J

HBV-DNA pozitif mi? h ‘ HBV-DNA =2 2.000 IU/mL? HAYIR
| |
HAYIR EVET EVET

' , '

Takip Asagidakilerden biri var mi? k:rii){l:ets:aksstzlﬁlzgtlrn|
ALT yiiksekligi 9 e
Fibrozis gxanes

HCC risk faktoru |

Ekstrahepatik bulgu
immiinstipresyon ‘ Takip \

HBV bulastirma riski

EVET
\4

TEDAVi basla




Sayfa 438
MELD 3.0 kriterleri kitaba eklendi.

Sirozlu hastalarda prognostik skorlama sistemleri

Child-Pugh skoru MELD-Na skoru MELD 3.0
(Prognoz iyiden kotiye A>B>C)

Assit Kreatinin MELD-Na parametreleri
Hepatik ensefalopati Bilirubin Albumin

Bilirubin diizeyi INR Kadin cinsiyet

Albumin diizeyi Sodyum

Protombin zamani/INR

Sayfa 445
HCC tedavi kisminda ilk basamak tedaviye ekleme yapildi.
Ayni zamanda fibrolamellar HCC kismina da eklemeler yapildi.

o Sorafenib eski yillarda ileri evre hastalikta ilk basamak tedaviydi. Glincel tedavide artik
ilk basamakta onerilen ilaglar:

= Atezolizumab (PD-L1 inhibitorii) + bevacizumab (anti-VEGF)
* Durvalumab (PD-L1 inhibitorii) + tremelimumab (anti-CTLA4)

o ikinci basamak tedavide multikinaz inhibitérler sorafenib ya da lenvatinib kullanilir.

® Fibrolamellar variant HCC

o Geng yasta daha sik gorulur.
Tipik genetik anomali - DNAJB1-PRKACA fiizyonu
AFP artisi olmaz.

Genellikle altta yatan siroz yoktur.

(o]

o

o

(o]

Prognozu daha iyidir.

(o]

Klasik HCC'nin aksine erkek dominansi yoktur.



Sayfa 453
En Ustteki tabloya modifiye Marshall skoru eklendi.

Akut Pankreatit Ciddiyeti Risk Faktérleri/Skorlari

Genel kriterler BISAP skoru Modifiye Marshall skoru
e Pulmoner infiltratlar e BUN>25mg/dL e Sistolik kan basinci <90
e Obezite e Impaired (bozulmus) mmHg (sivi yaniti yok)
e SIRS skoru >2 mental statis * PaO,/FiO, <300
*  Hemokonsatrasyon (Htc>%44) | ® SIRS22 *  Kreatinin 22 mg/dL
e Organ yetmezligi olmasi * Age(yas) >60
e  Pankreatik nekroz ® Plevral eflizyon
Sayfa 456

Solid psédopapiller timdr basliginda degisiklikler yapildi. Ekran goériintistine gore
dizenlemelerinizi yapabilirsiniz.

o Solid psodopapiller timor
= Hem solid hem de kistik komponent vardir. Kadinlarda ¢ok daha sik goralir.

= Genellikle karin agrisi ile gelirler ve timor gok blyik boyutlara ulasabilir (>10 cm).

= B-catenin anormallikleri siktir. Tedavisinde cerrahi tercih edilir.

ROMATOLOJI

Sayfa 468
Laboratuvar basliginda RF ve ACPA disinda bazi diger otoantikorlar eklendi.

= Bazi vakalarda karbimile proteinlere karsi antikorlar olabilir (anti-CarP).

= Diger otoantikorlar - anti-RA33, anti-PAD4, anti-asetillenmis vimentin.

Sayfa 469
Biyolojik DMARD tablosunda abatacept ve rituximab’in agiklama kismina ekleme yaptim.



Biyolojik DMARDs

ilag Mekanizma Agiklama

infliximab Genelde Mtx ile beraber kombine kullanilirlar. Aktif
enfeksiyon, tiiberkiloz, hepB, multiple skleroz ya da kalp

Adalimumab yetmezligi varsa kullanilmaz. Lenfoma riskinde hafif bir

Etanercept Anti TNF-a antikoru | artis yapabilirler.
Certolizumab SLE benzeri bir tablo olusturabilirler.
Golimumab Ozellikle tiiberkiiloz aktivasyon riski yiiksek
Tocilizumab Bircok otoimmin hastalllita kullanilabilir. Divertiklit
. Anti IL-6R antikoru | vakalarinda tocilizumab bagirsak perforasyonuna neden
Sarilumab olabilir
Kostimilator (CD28) sinyal yolagini bloke eder.
Abatacept CD80/86 inhibitor
KOAH olanlarda atak riski.
Anakinra Anti IL-1R antikoru | |1-1 iiretiminin yiiksek oldugu hastaliklarda kullanilirlar,

Canakinumab | Anti IL-1B antikoru ozellikle ailesel akdeniz atesi (FMF) hastalarinda etkilidir.

B lenfosit deplesyonu yapar.
Rituximab Anti CD20 antikoru
Progresif multifokal I6koensefalopati riski.

Sayfa 469
RA tedavi yaklagimi kismina anlasilabilirligin artmasi icin akis semasi ekledim.

MTX ile 3 ay 1

icinde klinik
hedefe

ulasilamadi
RF/ACPA yiiksek titrede pozitif
Yiiksek hastalik aktivitesi G :
Erken eklem hasars Kotii prognostik bulgu yok
2 2 konvansiyonel DMARD basarisizlhigi

y
Biyolojik DMARD ekle ya da gl k(;l;:/:;:lg:nel LAY
JAK inhibitorii ekle MTX+SLZ+HQ

Sayfa 472



Raynaud basliginda primer ve sekonder raynaud ayriminin anlasiimasinin kolaylasmasi igin
tablo ekledim.

Sekonder Raynaud diisiindiiren o6zellikler
e Dahaileri yasta baslangig (>35)
e Asimetrik ataklar, bagparmak tutulumu
e Tidm yil boyunca ataklar olmasi
Klinik
e  Eriskin gagda chilblains (pernio) yeniden gorilmesi
e Konnektif doku hastaligi diistindiiren bulgu (sklerodaktili, pitting skar)
e  Dijital Ulser
e inflamatuar belirteg yiiksekligi
Laboratuar e  Otoantikor pozitifligi (ANA gibi)
e VvWEF ylksekligi
1;::::;2:;5; e Kapillaroskopide anormal damarlar (mikrohemoraji)
Sayfa 478

inflamatuar miyopatiler kisminda dzellikle DM, PM ve antisentetaz kisminda giincellemeler
yaptim. Lutfen asagidaki gibi glincellemelerinizi yapiniz.

Dermatomiyozit Tani

= Kreatin kinaz (CK) ve aldolaz ylksekligi.

= Kaslarda CD4+ T hiicre ve B hiicre infiltrasyonu.

= Anti-Mi-2 (iyi prognoz), anti-MDA?S, anti-TIF1, anti-NXP2 ve anti-SAE pozitif olabilir.

= Anti-MDAS olanlarda kas tutulumu olmayabilir ama akciger tutulumu daha sik ve
agresiftir.

Anti-TIF1/NXP2 pozitifse kanser daha siktir.



= Deri bx > interface dermatit

= Kas bx - Perifasikiiler atrofi ve myxovirus resistance protein-A (MxA) pozitifligi.
Patolojik olarak B lenfosit ve CD4+ T lenfositinfiltrasyonu belirgindir.

o Dermatomiyozit kanser ile iliskili olabilir (paraneoplastik). Tim yeni tani alan hastalarda
kanser taramasi yapilmasi onerilir. Akciger, meme ve kolorektal kanser sik gézlenir.

® Anti-sentetaz sendromu

o Miyozit, raynaud fenomeni, noneroziv artrit, mekanikgi (tamirci) eli, interstisyel akciger
hastaligi ve ates tablosudur.

o En sik Anti-Jo1 pozitifligi vardir.
o Kanser riski artmaz. DM ile ¢ok karisir.
e Polimiyozit (PM)

o Subakut proksimal kas gligstizligl ve serum CK yiksekligi nedeniyle hastaliktan stiphe
edilir. Biyopsi yapmadan diger miyopatilerden ayrilmasi zordur.

o Kalp ve akciger tutulumlari gorilebilir. Kanser riski artmistir.

o Kas biyopsisinde endomysial inflamasyon (CD8 lenfositler) vardir. ICM hastalarinda da
benzer patolojik bulgular olabilir.

Sayfa 479
Tekrarlayan polikondrit bagligina VEXAS sendromunu ekledim. Bu sendromda MDS de eslik
ettigi icin hematologlar igin de 6nemli bir konudur.

e VEXAS sendromu olanlarda polikondrit goriilebilir.
Vakuoller, E1 enzimi, X-gecisli, Autoinflamatuar, Somatik mutasyon (VEXAS).

o Hematolojik bulgular - MDS, makrositer anemi

Sayfa 489
GUT Tedavi kisminda allopurinol ve febuxostat bagliginda eklemeler yapildi.



o Hiperirisemisi olan vakalarda atak proflaksisi (endikasyon: yilda 22 atak, tofiis
bulunmasi, evre >2 KBH, renal tas oykiisii)

Allopurinol ve febuksostat: ilk secenek ila¢ grubudur. Ksantin oksidaz inhibisyonu
yaparak urik asit seviyesini dusurdrler.

* Akut donemde gut riskini artirdiklari igin bir stire kolsisin ile beraber verilirler.

* HLA-B*5801 taslyicilarinda allopirinol ciddi deri reaksiyonlarina neden olabilir ve
kullanilmamalidir.

* Febuksostat kardiyovaskiler olay riskini artirabilir. Bu nedenle allopiirinol tedavide
daha onceliklidir.

Urik asitablimini artiranilaglar: Probenesid (ilk tercih), losartan (hipertansif hastalarda
iyi bir segcenek olabilir), fenofibrat, amlodipin, SGLT2i (diyabetiklerde iyi bir tercih).

Pegloticase: Urat oksidaz analogu. Direncli lirik asit yiiksekligi olanlarda verilebilir.

Kolsisin ve diisiik doz NSAID: Urik asit diisiirlicii tedavi baslananan vakalarda 3-6 ay
boyunca anti-inflamatuar tedavi verilmesi 6nerilir. Kolsisin ilk secenektir.



