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Tromboflebit ile Komplike Olan Cocuk

Dengue Atesi Olgusu

A Case of Dengue Fever Complicated with Trombophlebitis in a Child
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Abstract

Dengue atesi, tropikal ve subtropikal bolgelerde endemik olarak gori-
len, siddetli grip benzeri semptomlara neden olan bir hastaliktir. Etkeni
Filavivirus ailesinden Dengue virisidiir. Dengue atesi tilkemizde olduk-
¢a nadirdir. Hastaligin seyri sirasinda hemorajik ve trombotik kompli-
kasyonlar gozlenebilmektedir. Burada tilkemizde tani alan tromboflebit
ile komplike olmus cocuk Dengue atesi olgusu sunulacaktir. Oncesinde
bilinen hastaligi olmayan 16 yasinda erkek hasta alti giindiir siiren ates,
bas agrisi ve halsizlik sikayetleri ile bagvurdu. Hasta iki giin 6nce bir ay
sure ile ikamet ettigi Filipinler'den Turkiye'ye geri donmisti. Hastanin
basvurusunda viicut isisi 39.3°C idi, halsiz ve dehidrate goriinimde idi.
Kalp tepe atimi 109/dakika, dakika solunum sayisi 28, kan basinci 132/78
mmHg, oksijen satlirasyonu oda havasinda %96, kapiller dolum zamani
5 saniye idi. Oral mukozasi kuru olan hastanin turgoru azalmisti. Cildinde
eritematdz dokintd ile tim viicutta yaygin hassasiyeti mevcuttu. Dalak
kot alti 2 cm ele gelmekteydi. Laboratuvar incelemesinde polisitemi ve
trombositopeni mevcuttu. Belirgin dehidratasyon ve hemokonsantras-
yonu mevcut olan hasta servise yatirilarak intravendz (V) hidrasyon te-
davisi ile izleme alindi. Hastanin éykisiinden Filipinler'de birlikte kaldig
arkadasinin Dengue atesi tanisi aldigi égrenildi. izleminde sol kol ante-
klbital alanda agn ve hareket kisithhdi gelisti. Distalde periferik nabizlari
palpe edilebilen ve ekstremiteler arasi i1si farki gozlenmeyen hastanin ge-

Dengue fever is a disease characterized by flu like symptoms which is
endemic in tropic and subtropic regions. Dengue virus is from Filavivi-
rus family. Dengue fever is rarely seen in our country. Hemorrhagic and
thrombotic complications can be observed during the course of the
disease. Herein we present a child case of Dengue fever diagnosed in
our country who was complicated with thrombophlebitis. A previous-
ly healthy 16-year old boy was presented with headache, malaise and
fever lasting for six days. He had returned from Philippines a week ago
where he had stayed for a month. On physical examination, he was de-
hydrated with fever of 39.3°C. His heart rate was 109/min, respiratory
rate was 28/min, blood pressure was 132/78 mmHg, oxygen saturation
was %96 (room air) and capillary refill time was 5 seconds. His oral mu-
cosa was dry and turgor was decreased. He had generalized erythema-
tous rash, muscle pain and 2 cm splenomegaly. Laboratory examination
revealed polycythemia and thrombocytopenia. He was hospitalized
and intravenous hydration was initiated because of severe dehydrata-
tion and hemoconcentration. His history revealed that his roommate in
Philippines was diagnosed as Dengue fever, recently. Pain and limitation
of movement on left antecubital region developped on follow-up. Pe-
ripheral pulses could be palpated on both distal extremities and there
was no difference of heat. Superficial doppler ultrasonography revealed
echogenic thrombus extending from cephalic vein to wrist, and basilic
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kilen yuzeyel Doppler ultrasonografisinde sefalik venden 6n kolda bilek
diizeyine kadar ve bazilik venden sol aksiller seviyeye kadar uzanan, reka-
nalizasyonun olmadigi ekojen trombdis izlendi. Hastaya enoksaparin te-
davisi baslandi. Dengue atesi IgM ve IgG testleri pozitif olarak sonuglanan
hasta yatisindan bir hafta sonra sifa ile taburcu edildi. Endemik bdlgele-
re seyahat 6ykusi olan grip benzeri semptomlarla bagvuran hastalarda
Dengue atesi ayirici tanida distnilmelidir. Dengue atesli hastalarda sik
gorilen ve mortalitenin sik bir sebebi olan hemorajik komplikasyonlar
ve hemorajik sok sendromuna karsi dikkatli olunmalidir. Bununla beraber
belirgin dehidrate Dengue atesi hastalarinda yiizeyel ve derin ven trom-
bozlari ile karsilagilabilecegi akilda bulundurulmali ve hastalar trombo-
embolik komplikasyonlar agisindan mutlaka degerlendirilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Dengue atesi, cocuk, tromboflebit

Giris

Dengue atesi tiim diinyada tropikal ve subtropikal bolge-
lerde endemik olarak goriilen, siddetli grip benzeri semptom-
lara neden olan viral bir hastaliktir. Etkeni Filavivirus ailesinden
Dengue viriisiidiir. Diinya Saglik Orgiitiine gére Dengue atesi
tanili hastalarin yaklagik 500.000 kadari hastaneye yatirilarak
tedavi edilmekte ve bunlarin yaklasik %2.5 kadari hayatini kay-
betmektedir (1). Dengue atesi Dogu Akdeniz, Afrika, Hindistan
ve Uzakdogu'da ayrica Hawaii ve Karayip adalarinda, kismen
Amerika Birlesik Devletleri’'nin gliney eyaletleri ve Avustralya'da
gorulmektedir. Turkiye'ye komsu Ortadogu Uilkelerinde Dengue
virlisti 1 ve 2 serotipleri bulunmaktadir (2).

Tuim dinya ile birlikte Glkemizde de uluslararasi ticari ve tatil
amach seyahatlerin artmasi endemik goriilen hastaliklarin farkl
cografyalara yayilisina sebep olmustur. Dengue atesi olgularina
Ulkemizde pek sik rastlanmamakla birlikte literatiirde bildirilmis
olgular mevcuttur (3). Bu goriilen olgularin da (lke icerisinde
enfekte olmadig, yurtdisi kaynakli oldugu bilinmektedir. Viri-
stin endemik oldugu bolgelere seyahat edecek yolcular icin risk
mevcuttur. Ayni sekilde bu bdélgelerin herhangi birinden Ulke-
mize seyahat edenler de hastaligin yayilmasinda etkili olabil-
mektedir.

Dengue atesi hastalari bircok komplikasyon ile karsimiza
gelebilmektedir; tromboflebit de bu komplikasyonlardan biri-
dir. Vaskuler gecirgenligin artisi ve ates sonucunda agir dehid-
rate olan hastalarda hemokonsantrasyon sik gérilmektedir. Bu
etmenlerin yaninda Dengue atesinde plazmada protein C ve
S tiikenmesi, aktivitelerinin azalmasi da bildirilmistir (4). Tim
bu etmenlerin birlesimi Dengue atesi hastalarinda tromboz ve
buna sekonder tromboflebit riskini dogurur.

Burada yurtdisi seyahati sonrasi Turkiye'de tani alan ve trom-
boflebit ile komplike olmus 16 yasinda bir Dengue atesi olgusu
sunulacaktir.

vein to axillary region without recanalization. He was started on enoxa-
parin treatment. Serum Dengue fever IgM and IgG were reported as posi-
tive and he was discharged with recovery one week after hospitalization.
Dengue fever should be considered as differential diagnosis of patients
with flulike symptoms who had travel history to endemic countries.
Hemorrhagic complications and hemorrhagic shock syndrome which are
frequently seen in patients with Dengue fever can cause mortality. In ad-
dition, superficial and deep vein thrombosis can be observed in severely
dehydrated patients with Dengue fever. These patients should be care-
fully observed for possible thromboembolic complications.

Keywords: Dengue fever, child, thrombophlebitis

Olgu Sunumu

Bilinen kronik bir hastaligi olmayan 16 yasinda erkek hasta
alti glindur suren ates, bas agrisi ve halsizlik sikayetleri ile bas-
vurdu. Hasta iki glin 6nce 1 ay suire ile ikamet ettigi Filipinlerden
Turkiye'ye geri donmdistii. Hastanin bagvurusunda viicut isis
39.3°C idi, halsiz ve dehidrate goériinimde idi. Oral mukozasi
kuru olan hastanin turgoru azalmisti. Cildinde basmakla solan,
akral bolgelerde yogunlasan eritemat6z dokiintd ile tiim viicut-
ta yaygin hassasiyeti mevcuttu. Kalp tepe atimi 109/dakika, da-
kika solunum sayisi 28, kan basinci 132/78 mmHg, oksijen sati-
rasyonu oda havasinda %96 kapiller dolum zamani 5 saniye idi.
Dalak kot alti 2 cm ele gelmekteydi. Hepatomegalisi olmayan
hastanin diger sistem muayenelerinde &zellik yoktu. Cekilen
elektrokardiyografide sinus tasikardisi izlendi.

Laboratuvar incelemesinde hemoglobin 18.6 g/dL; hema-
tokrit %53; beyaz kire sayisi 3890/mm? (lenfosit, 1600/mm?3,
nétrofil 1400/mm3); trombosit 75.700/mm? idi. Periferik yayma-
da atipik hiicreye rastlanmadi, trombositopeni ile uyumlu bu-
lundu. ilk bakilan biyokimyasinda alanin aminotransferaz (ALT):
76 U/L, aspartat aminotransferaz (AST): 47U/L laktat dehidroge-
naz (LDH): 466 U/L, kreatinin: 0.9 mg/dL, tre: 23 mg/dL saptan-
du. Elektrolit ve kan gazinda 6zellik yoktu.

Hastanin 6ykistnden Filipinler'de birlikte kaldigr arkadagi-
nin Dengue atesi tanisi aldigi 6grenildi. Belirgin dehidratasyon,
trombositopeni ve hemokonsantrasyonu mevcut olan hasta
servise yatirilarak intravendz (IV) hidrasyon tedavisi ile izleme
alindi. Dengue atesinin vaskiiler plazma sizinti evresindeki has-
talara onerildigi sekilde, %25 hematokrit ylksekligi saptanan
hastanin hidrasyonu izotonik mayi ile saatte 4 cc/kg olarak ya-
pildi. Alti saat sonunda hastanin IV hidrasyonu idame sivi ihti-
yacini karsilayacak sekilde 1500 cc/m?/glin %5 dekstroz, %0.45
NaCl icerikli sivi ile degistirildi. Devam eden giinlerde oral alimi
artan ve genel durumu dizelen hastanin IV hidrasyonu tedri-
cen azaltilarak kesildi.
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Hastaneye yatisinin t¢lincti gliniinde genel durumu halen
kotl seyrettiginden ve atesleri septik olarak devam ettiginden
hemokdiltlr ve idrar kiltirleri alinarak bakteremi 6n tanisiyla pi-
perasilin-tazobaktam baslandi, hastanin devam eden trombof-
lebiti acisindan tedaviye teikoplanin eklendi. Hastanin ¢ekilen
batin ultrasonografisi (USG)'nde dalak boyu 112 mm olarak art-
mis, karaciger boyutu 170 mm olarak artmis ve bilateral bobrek
parankim ekojenitesi grade 1 olacak sekilde artmis saptandi.

Hastanin izleminde sol kol antekdibital alanda agri ve hare-
ket kisithligi gelisti. Distalde periferik nabizlar palpe edilebilen
ve ekstremiteler arasi isi farki g6zlenmeyen hastanin ¢ekilen yi-
zeyel Doppler USG'de sefalik venden 6n kolda bilek diizeyine
kadar ve bazilik venden sol aksiller seviyeye kadar uzanan, re-
kanalizasyonun olmadigi ekojen trombds izlendi. Hastanin aile
anamnezinde amcasinda 45 yas sonrasi miyokard infarktiisti ve
babasinin amcasinda 55 yasinda serebral tromboz ykiistii mev-
cut oldugu 6grenildi. Hiperkoagdilabilite yaratan durumlar agi-
sindan tetkik edilen hastanin koagtilasyon panelinde plazmanin
koagtlasyon yolaklarinda yer alan faktorler degerlendirildi. Bu
degerlendirme sonucunda D-dimer (kantitatif): 1169.98 ug/L (<
550), protein S: %10.3 (%59-130), protein C: %112.4 (%70-140),
APcR: 0.37 (0.69-1.6), anti-trombin Ill: >125.1 (75-125), faktor 7:
120.8 (70-120), faktor 8: >150.3 (70-150), faktor 9: >129.5 (70-
120), faktor 12: 103.8 (70-150), von Willebrand faktor antijeni:
296.3 (50-160), VWF ristosetin kofaktor: 222.7 (50-150) saptandi.

Hastaya ylizeyel ven trombozu teshisi konuldu. Elevasyona
baslandi ve hidrasyon tedavisine devam edildi, trombozda ge-
rileme saglanamayinca hastaya enoksaparin (1 mg/kg/doz, 2
doz subkiitan) tedavisi baslandi. Bu tedavi hastanin anti-F10a
diizeyine gore titre edilerek tromboz rezollisyonuna dek devam
edildi.

Takiplerinde geceleri titremeli yiikselen atesleri bir hafta ka-
dar devam eden hastanin trombosit ve I6kosit degerleri normal
seviyeye ulastl. Hastanin hemokauiltiir ve idrar kilturiinde tireme
olmadi, antibiyoterapisi birinci haftanin sonunda kesildi. istan-
bul Halk Saghg Madirligi'ne gonderilen kan 6rneklerinden
cahisilan Dengue atesi IgM ve IgG testleri pozitif olarak sonucla-
nan hasta kontrole gelmek tizere taburcu edildi.

Tartisma

Literatiire gecen ilk Dengue atesi olgulari 200 yil kadar 6n-
cesinde olsa da hastaligin bir viriis enfeksiyonu oldugu 1940l
yillarda saptanmistir (5) Il. Diinya Savasi sirasinda artan ve son-
rasindaki donemde de devamlilik gésteren niifus hareketliligi
viriisiin bugiine dek devam etmis olan yayilimini baslatmistir.
Her yil yaklasik 390 milyon insanin Dengue atesi virisi ile en-
fekte oldugu tahmin edilmektedir, bunlarin 500.000 kadarinin
interne edilerek medikal tedavi almaya ihtiyaci olmaktadir (1).

Hastalarin agir dehidratasyon, hipovolemik sok, akut gast-
rointestinal kanama, akut tiibiler nekroz, hiperkoaguilabilite

ya da koagulopati gibi sebeplerden kaybedilebilmeleri sebe-
biyle Dengue atesi tropikal bir ates olarak klinik Gnemini ko-
rumaktadir. Etkeni Flavivirus ailesinden Dengue virlsi olup,
DENV-1, DENV-2, DENV-3 ve DENV-4 olmak Uzere dort farkh
serotipi bulunmaktadir. insana bulas Aedes (Stegomyia) tiirii
sinekler yoluyla olmaktadir (5).

Diinyanin dort bir yanina is, egitim ya da tatil sebebi ile
yapilan seyahatlerin artmasiyla Ulkemizde gorlinmeyen et-
kenlere sekonder hastaliklar ile de karsilasabilecegimiz akilda
bulundurulmalidir. Ulkemizde tani alan olgularin yurtdisinda
bulasa maruz kaldiklar diisiiniilse de mevcut importe olgu-
larla virts Glkemizde varligini gostermistir. Hastaligin endemik
olarak gorlldigi alanlar spesifik vektorl olan Aedes tlri si-
neklerin yasam alanlari ile sinirhdir. Bu sinek tiiri tropikal ve
subtropikal bolgelerde yasamakla birlikte Avrupa Hastaliklar-
dan Koruma ve Kontrol Merkezi (ECDC) tarafindan iklim, nem,
yukseklik gibi kriterler g6z 6niinde bulundurularak yapilan
risk haritalandirmalarinda tlkemizde Aedes albopictus’'un bu-
lunabilecegi gosterilmistir (3). Bu dniimiizdeki yillarda sadece
importe olgulari degil, yerli enfekte hastalari da gérebilecegi-
mizin bir isareti olabilir.

Dengue atesinin tedavisinde uygun plazma hacminin sag-
lanmasi cok 6nemlidir, dyle ki yakin takip edilen sivi tedavile-
riyle hastaligin glincel mortalitesi %1'den azdir (6). Anlasilaca-
g1 gibi Dengue atesinin tedavisinde en 6nemli nokta gerekli
hidrasyonu saglamaktir. Bu amacla hazirlanan kilavuzlarda 48
saatlik hidrasyon destegi hesaplanirken idame sivi ve buna ek
olarak defisit tedavisinin hesaplanmasi, sivi ihtiyacinin hasta-
nin klinik durumuna goére dinamik bir sekilde hesaplanmasi-
nin 6nemi vurgulanmaktadir. Hidrasyon destegi saglanirken
hastalarin vital bulgulari, periferik dolagimi, hematokrit ve
trombosit degerleri, glinlik idrar ¢ikisi, bobrek ve karaciger
fonksiyonlari ile koaglilasyon parametrelerini yakin izlemek
onemlidir. Gelisinde hematokriti %54 olan olgumuzda hidras-
yon sonrasi hemokonsantrasyon tablosunun dizeldigi goz-
lenmistir.

Dengue atesi olgulari sik stk hemorajik komplikasyonlar-
la doktorlarin karsisina gelmektedir, bununla birlikte daha
nadir olsa da bu hastalarda derin ven trombozu ya da arter
trombozu gibi komplikasyonlar gelisebilmektedir (4). Dengue
atesinde trombotik komplikasyonlar erken donemde dehidra-
tasyona sekonder hemokonsantrasyona bagh olabildigi gibi
ilerleyen donemlerde koagiilasyon faktorlerinin seviyelerin-
deki degisimlere bagh olarak da gozlenebilir. Goncalves da
Costa ve arkadaslari Brezilya'da tani alan Dengue atesi hasta-
lariyla yaptiklari bir calismada bu hastalarin %5.4 kadarinda
trombotik komplikasyonlar g6zlenmistir (4). Wils ve arkadasla-
ri Dengue atesi sendromunun gelismis oldugu 167 Vietnamli
cocuk hasta ile yapmis olduklari calismada protrombin zamani
ve parsiyel tromboplastin zamanlarinda minér uzamalara rag-
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men protein C, protein S ve antitrombin Il seviyelerinde ciddi
disusler saptamis ve sok klinigi ilerledikce bu seviyelerin daha
da dustigini gostermistir (7). Bizim hastamizda da hematok-
ritte %25 kadar ylkselme yaratan bir hemokonsantrasyon s6z
konusudur. Bununla birlikte protein S seviyesi belirgin dus-
mus, Faktor VIl seviyesi ylikselmis ve aktive protein C rezistan-
sinin gostergesi olan APcR orani artmis rezistansin gostergesi
olarak diisiik bulunmustur. Bununla birlikte D-dimer dedgeri
hastada ven6z trombozu destekler sekilde artmis bulunmus-
tur. Kan koagiilasyon faktorlerinde yine hiperkoagulabiliteyi
isaret eden yikseklikler saptanmistir.

Dengue atesinde sik goriilen hemorajik komplikasyon-
larin etyolojisinde trombositlerin sayi ve fonksiyonlarindaki
disus, artan vaskuler gecirgenlik, doku plazminojen aktivator
ve trombomodiilin gibi anti-koagtilan faktorlerin kan diizey-
lerinde artis, antikorlarin damar endoteli ve kan koagiilasyon
faktorleri ile reaksiyon gostermesi siralanmaktadir (9,10).

Daha nadir goriilen fakat bizim de hastamizda karsilasti-
gimiz tromboz riskini arttiran faktorler arasinda ise yikselen
plazminojen aktivator inhibitoru diizeyi, aktive olan komple-
man sistemi, yiksek seviyedeki sitokinler ve fibrinoliz goste-
rilebilir. Bizim de hastamizda gordiigiimiiz azalmis Protein C,
S ve antitrombin lll seviyeleri baska olgularda da gosterilmis
olmasina ragmen klinik trombozla iliskileri kanitlanmamistir.
Dissemine intravaskdler koagtilasyon da agir Dengue atesi ol-
gularinda gorulebilen bir komplikasyon olmakla birlikte blyulk
damarlarda tromboz ile birlikteligi gériilmemektedir (9,11).

Dengue atesi enfeksiyonu geciren bir hastada ortaya cika-
bilecek diger komplikasyonlar arasinda yiiksek ates ve hepa-
tomegalinin yol actigi sok tablosu, pek cok hemorajik komp-
likasyon, artmis kapiller permeabilite sebebi ile goriilen asit,
plevral eflizyon ve plazma volimiindeki azalmayla birlikte
gorulen hemokonsantrasyon gelisimi sayilabilir (12).

Dengue atesi tanisi almis hastalarin yaklasik 1/3’tinde
gorilen karaciger fonksiyon bozuklugu hastalik kliniginin
baslangicini takip eden 2-3. glinlerinde kendini gosterir. Tran-
saminazlar iki ya da Uc¢ katina kadar ylkselmekte, bununla
birlikte hastalarda hepatomegali saptanmaktadir. AST yiiksek-
ligine hastalarda goriilen agir miyozitin de katkisi olmaktadir.
Fulminan hepatik yetmezlik hepatik nekrozu takiben gelisebi-
lir. Beraberinde sok ve takiben dissemine intravaskiiler koagu-
lasyon gorulebilir. Akalkiloz kolesistit, Reye sendromu, akut
parotit ve ishal, daha seyrek olmakla birlikte Dengue atesinin
seyrinde gorulebilen komplikasyonlardir (12). Bizim hastamiz-
da da tani aninda transaminaz degerleri hafifce ylksek olup
(ALT: 76 U/L, AST: 47 U/L) takibinde bu degerler daha da yuk-
selmistir (ALT: 267 U/L, AST: 99 U/L). Hastaligin seyri sirasinda
bu degerler IV hidrasyon harig ek tedavi verilmeksizin referans
araligina gerilemistir. Hastamiz tani aninda trombositopenik

olup, trombosit sayisi 75.700/mm? olarak saptanmistir, teda-
visinin devaminda trombositler yiikselen bir grafik ¢izip ilk 3
glin icerisinde referans degerlere ulasmistir.

Sonug

Remittan yuksek ates, halsizlik ve bitkinlik ile basvuran,
gribal sendrom bulgu ve belirtilerinin yaninda yogun dehidra-
tasyonu ve zaman zaman dokuintuleri bulunabilen hastalarda
tropikal atesli hastaliklar agisindan iyi bir seyahat 6ykiist alin-
malidir. Bu hastaliklardan biri olan Dengue atesi yeterli hid-
rasyon ve komplikasyonlar agisindan uygun tedavi verilmesi
durumunda diisiik morbidite ve mortalite ile seyredebilmek-
tedir. Dengue atesli hastalarda sik gorilen ve mortalitenin sik
bir sebebi olan hemorajik komplikasyonlar ve hemorajik sok
sendromuna karsi dikkatli olunmalidir. Bununla beraber belir-
gin dehidrate Dengue atesli hastalarda yiizeyel ve derin ven
trombozlar ile karsilasilabilecegi akilda bulundurulmali ve
hastalar tromboembolik komplikasyonlar agisindan mutlaka
degerlendirilmelidir.
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