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Ö ZET 

Atipik hemolitik üremik sendrom (aHÜS), hayatı tehdit eden, kontrolsüz kompleman aktivasyonu ile seyreden, ilerleyici bir hastalıktır. 
Hastalık, normal HÜS e göre erişkin yaş grubunda daha fazla görülmektedir. Hastalığın morbiditesi ve mortalitesi yüksektir. HÜS ün gelişi-
minde enfeksiyöz faktörlerin ve toksinlerin büyük rolü vardır. Salmonella enfeksiyonları da nadir olarak bu sendroma yol açmaktadır. Olgu-
muzda erişkin yaşta Salmonella typhii enfeksiyonuna sekonder gelişen non-oligürik böbrek yetmezliği olan, atipik HÜS olgusunun, klinik ve 
laboratuar bulgularını sunduk. 
Anahtar Kelimeler: Hemolitik üremik sendrom. Akut böbrek yetmezliği. Salmonella typhi. 
 
Atypical Hemolytic Uremic Syndrome in Adult Patient: Case Report 
 
ABSTRACT 

Atypical Hemolytic Uremic Syndrome (aHUS) is a life threatening and progressive disease due to uncontrolled complement activation. The 
disease is more often seen in adulthood age group compared to normal HUS. Morbidity and mortality of the disease is high. In the develop-
ment of HUS has toxins and infectious factors a big role. Salmonella infections are rare causes of this syndrome. In our case, we presented 
atypical HUS secondary to Salmonella typhi infections in adult non-oliguric renal failure patient with clinical and laboratory findings. 
Key Words: Hemolytic uremic syndrome. Acute renal failure. Salmonella typhi. 

 
Hemolitik üremik sendrom (HÜS), ilk olarak Gasser 
ve arkadaşları tarafından tanımlanmış olup, hemolitik 
anemi (mikroanjiyopatik), trombositopeni ve akut 
böbrek hasarı triadından oluşmaktadır. Histopatolojik 
olarak böbrekte ve diğer organlarda arteriyol ve mik-
rovasküler yapılarda trombotik mikroanjiyopati ile  
kendini göstermektedir1-3. Atipik HÜS tanımı, prod-
romal ishal görülmeyen, ishal ile seyreden ve doğuş-
tan metabolik p roblemi olmayan olgular için ku llanıl-
maktadır ve HÜS o lgularının  yaklaşık %10 unu oluş-
turmaktadır. Hastalık, genellikle kontrolsüz ve aşırı 
kompleman  akt ivasyonuna öncülük eden genetik hata 
sonucu gelişen, yaşam boyu devam eden kronik b ir 

hastalıkt ır4,5. Trombotik trombositopenik purpura 
(TTP) ile  HÜS ayrımı, TTP de ADAMTS13 düzeyi 
aktivitesinin  <5 o lması ile yapılır. Hastalığın seyri 
sırasında nöbet, bilinç bulanıklığ ı g ibi nörolojik semp-
tomlar da görülebilmektedir4. Sendrom çevresel ve 
genetik faktörlere bağlı meydana gelmektedir (Tablo  
I)6. Böbrek hasarı tüm aHÜS hastalarında ana belirti 
olmayabilir. Hastaların %17’sinde böbrek yetmezliğ i-
nin eşlik etmediğ i hematüri ve proteinüri gözlenmiştir6. 
Bunun yanında merkezi sinir sistemi, kardiyovasküler 
sistem, gastrointestinal sistem tutulumu gözlenebilir 
ve çoklu organ yetmezliğ i semptomları hastalıkta 
tespit edileb ilir7,8. Escherichia coli (STEC), Entero-
hemorajik Escherichia coli O157:H7 ve O104:H4, 
Shigella dysenteriae tip 1, Salmonella enteritidis ve 
typhi, S.pneumoniae vb enfeksiyonlar da HÜS e yol 
açmaktadır. Salmonella enfeksiyonlarına bağlı HÜS 
etyopatogenezi tam olarak aydınlat ılamamıştır ve 
nadir gözlenmektedir7-9. HÜS çocukluk döneminde, 
atipik HÜS erişkinlerde daha sık görülmektedir4,10. 
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Tablo I- Hemolitik üremik sendrom nedenleri 
Edinsel Faktörler 
   E. Escherichia coli 0157: H7; O104: H4  
   Shigella dysenteriae tip 1  
   Salmonella enfeksiyonları 
   İnvazif S. pneumoniae enfeksiyonu  
   HIV enfeksiyonu  
   Siklosporin, kinin, tiklopidin, klopidogrel  
   Sistemik lupus eritematozus 
   Maligniteler  
   Solid organ nakilleri  
   Hematopoetik kök hücre nakli 
Kalıtsal Faktörler 
   Gen mutasyonu gözlenen atipik HÜS 
   Kompleman düzenley ici -CFH, CFI, ve MCP kodlayan genler-

deki mutasyonlar 
   Kompleman aktivatör C3 ve kompleman faktör B genlerindeki 

mutasyonlar 
   Trombomodülin mutasyonu 
   CHF - DEAP HÜS e karşı antikorlar 
   Metabolik hastalıklar 
   Kobalamin C eksikliği  
   Metionin sentaz eksikliği  
   Koenzim Q (süksinat koenzim Q redüktaz (kompleks II) eksikliği  
   Folat eksikliği  
   DGKE (kodlayan diasilgliserol kinaz ɛ) mutasyonları 
Edinsel ve Kalıtsal Faktörler 
   E. coli 0157: H7 ve CHF, MCP mutasyonlar  
   S. pneumoniae ve CFI, CHF, THBD mutasyonlar 
   Hematopoetik kök hücre nakli  
   CblC eksikliği ve CFH mutasyonu 
   Sisplatin kaynaklı atipik HÜS ve bir heteroz igot CD46 mutasyo-

nu 
 
Olgumuzda, 47 yaşında, ishal ve ateş şikayetleri ile  
başvuran, bayan hastada, Salmonella typhi enfeksiyo-
nu sonrası gelişen, akut böbrek hasarlı, atipik HÜS 
vakasını sunduk. Hastamızda plazmaferez ve antibiyo-
terapiye yanıt aldık. 

Olgu 

48 yaşında bayan hasta dış merkeze, 3-4 gündür süren 
kanlı, mukuslu, sulu d ışkılama ile  başvurmuştu. Gün-
de 8-10 kez, kanlı, mukuslu dışkılaması, bulantı ve 
kusması olan hastanın oral alımı yetersizdi. Genel 
durumu orta, şuuru açık, koopere ve oryante idi. Nöro-
lojik muayenesinde taraf bulgusu bulunmadı. Vücut 
ısısı 36.50C, tansiyon arteryel 100/70 mmHg olan  
hastanın gaita mikroskobisi ve kü ltürü alındıktan son-
ra seftriakson 2 g/gün, metronidazo l 1.5 g/gün ampirik 
olarak başlanmıştı. Olgunun fizik muayenesinde, 
bağırsak seslerinde art ış ve batında derin palpasyonla 
hassasiyet dışında patolojik bulgu  yoktu. Gaita mik-
roskopisinde bol lökosit ve eritrosit gözlenirken, gaita  
kültürlerinde üreme gözlenmedi. Dış merkezde Enfek-
siyon Hastalıkları Kliniği’ne yatışı yapılan hastanın, 
yatış serum biyokimya parametreleri lökosit (W BC) 
16350 K/µL, kreat inin 0.68 mg/dL, hemoglobin (Hgb) 

9.9 g/dL, trombosit (PLT) 297000 K/µL, aspartat 
aminotransferaz (AST) 15 IU/L, alan in aminotransfe-
raz (ALT) 22 IU/L idi. Takiplerinde hastanın ateşi 
olmadı. Genel durumu stabilleşen olguda dışkılama 
sayısı azaldı. Yat ışının 3. gününden itibaren dışkıda 
makroskobik olarak kan görülmeyen hastanın, kreati-
nin 2,74 mg/dL, laktat dehidrogenaz (LDH) 757 IU/L, 
WBC 25780 K/µL, Hgb 7.8 g/dL, PLT 93000 K/µL, 
CRP 2.04 mg/dL idi, indirekt bilirubin normaldi. Di-
rekt coombs testi negatif, koagülasyon testleri normal 
olan (INR 1.12, APTT 31.7, protrombin zamanı 12,8) 
hastanın periferik yaymasında şistositler (>%10), 
helmet hücreleri, b irkaç alanda fragmante eritrositler 
ve polikromazi gözlendi. Tam id rar tetkikinde 
1+protein  dışında bir özellik yoktu. Hasta HÜS önta-
nısıyla tarafımıza yönlendirildi.  
Hastanın Nefrolo ji Kliniğ i’mizde mevcut antibiyote-
rapisine devam edildi. Yaklaşık 1500-2000 cc diürezi 
olan hastaya, intravenöz 2500-3000 cc h idrasyon 
planlandı. Periferik yayması tekrarlandı, benzer bulgu-
lar saptandı. 24 saatlik idrarda tetkikinde 0.624 g/gün 
proteinürisi olan hastanın, ret ikü losit düzeyi 6,7 olarak 
tespit edild i. Serum Salmonella typhii O antijeni 1/100 
kopya pozitif o lan olgumuzun, bakılan otoantikorları 
(ANA, ANCA vd) negatifti. Mevcut klinik tablo HÜS 
olarak değerlendirilerek plazmaferez tedavisi başlandı. 
Renal u ltrasonografide böbrek boyut, korteks, kontur 
ve ekosu, toplayıcı sistem doğaldı. Olgumuzun LDH 
düzeyleri 405 IU/L ye kadar geriledi. ADAMTS 13 
aktivitesi, HÜS ile uyumlu o larak >5 gelen  hastanın 
PLT düzeyi 137000, Hgb 8.27 g/dL o larak gözlendi, 
eritrosit rep lasmanı yapıldı. Gastroenteriti gerileyen 
olgumuzun, yatışının 8.günü üre 51 mg/dL, kreatinin  
0.95 mg/dL, LDH 308 IU/L ye kadar geriledi. Hasta-
nın PLT si 213000 e kadar yükseldi. Antibiyotik teda-
visi 14.güne tamamlanan hastaya 10 seans plazmafe-
rez uygulandı. Hasta şifa ile taburcu edildi. 

Tartışma 

Hemolitik üremik sendrom, mikroanjiyopatik hemoli-
tik anemi, trombositopeni, renal yetmezlik ile karakte-
rize sistemik b ir trombotik mikroanjiyopatidir (TMA). 
Tipik HÜS, Shiga toksin üreten Escherich ia co li ya da 
streptokok enfeksiyonuna bağlı olarak ortaya çıkar. 
Atipik HÜS, kontrolsüz ve aşırı kompleman akt ivas-
yonuna öncülük eden genetik hata sonucu gelişen, 
yaşam boyu devam edebilen, her yaş grubunda görü-
lebilen, kronik b ir hastalıkt ır. ADAMTS 13 1427 
aminoasitten oluşan bir çinko metaloproteaz o lup 
endotelden salgılanmaktadır. Von W illebrand faktörü 
(VWF) bu p roteazı p lazmada polimerlerden mult imer-
lere dönüştürerek etkin liğ ini azaltır. Böylece trombüs 
oluşumu engellenir. aHÜS’ün genetik formunda 
ADAMTS 13 ü kodlayan genlerde mutasyon mevcut-
tur3,10. Bu Trombosit aktivasyonu ve endotel hasarı, 
küçük damarlarda çok sayıda trombüs oluşumuna, 
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enflamasyon ve oklüzyonla karakterize sistemik 
TMA’ya neden olur11,12. Atipik HÜS te, düşük trom-
bosit sayısı, hemoliz, beyin, böbrekler, kalp ve diğer 
organları da etkileyecek şekilde, tüm küçük damarlar-
da tromboz oluşumu izlen ir. Hastaların yarısı erişkin  
yaş grubundandır. Genetik mutasyon gösterilmesi 
zorunlu değildir. HÜS ün aksine Shiga toksin negatif-
tir. Olgularda %30 diyare, %48 nörolo jik bulgular 
(konfüzyon, nöbet, inme, konvülziyon, nöbet, ensefa-
lopati vb), %43 kard iyak semptomlar (miyokard en-
farktüsü, tromboemboli, kardiyomiyopati vb) gözle-
nebilir6,10. TTP de benzer bulgular görü lmekle beraber 
nörolojik bulgular çoğunlukla izlen ir ve atip ik HÜS 
ün aksine ADAMTS 13 akt ivitesi ≤5 tir13. Böbrek 
hasarı; akut veya kronik renal yetmezlik ya da protei-
nüri şeklinde kendini gösterebilir. Başlangıç belirtile-
rinden farklı olarak hastaların çoğunda son dönem 
böbrek yetmezliği görülebilir. Böbrek hasarı tüm 
aHÜS hastalarında temel belirt i olmayabilir. Hastala-
rın %17’sinde yalnızca hematüri ve proteinüri gözle-
nirken, renal yetmezliğe rastlanmayan olgular da var-
dır. Hastalığ ın tekrarlayabileceği ve ömür boyu sürebi-
leceği de gözlemlenmiştir14. Salmonella enfeksiyonu 
ile HÜS b irlikteliği bildirilmekle beraber, HÜS pato-
genezindeki rolü kesin bilinmemektedir. Ancak gram 
(-) bir mikroorganizma olarak, hücre duvarı yapısın-
daki lipopolisakkarid in piro jenik endotoksin olarak 
etki göstererek, hastalığın semptom ve bulgularına 
neden olabileceği düşünülmektedir. Endotoksin, endo-
tel hücrelerinde hasar o luşturarak direkt  yolla ve TNF, 
IL-6, IL-8 gib i stokinlerin salın ımına yol açarak indi-
rekt  yolla platelet, lökosit  ve koagülasyon kaskadının  
aktivasyonuna ve renal vazokonstrüksiyona neden 
olarak HÜS triadın ı o luşturabilir2. Ülkemizde Erdoğan 
ve ark.15 Salmonella’ya sekonder çocukluk yaş döne-
minde iki o lgu sunmuşlardı. Baker ve ark. tifo id ateş 
saptanan 48 hastada, 6 HÜS o lgusu gözlemlemişlerd i. 
Hastaların  yaşları 18 ile  45 arasında değiş mekteydi14. 
İspanya’da yapılan retrospektif bir çalış mada, ortala-
ma yaşı 2 y ıl 11 ay o lan 58 hasta incelenmişti. 7 has-
tada Streptococcus a bağlı atip ik HÜS, 41 hastada 
E.coli ve Salmonella typhii ye bağlı HÜS tespit edil-
mişti11. HÜS tedavisinde antibiyoterapi, plazmaferez, 
diyaliz ve Eculizimab (anti C5b-9) önemli rol oyna-
maktadır. Ecu lizimab  tedavisi öncesi Neisseria’ya 
karşı mutlaka aşılanma yapılmalıdır. Avrupa İlaç 
Ajansı (The European Medicines Agency) Eculizimab  
tedavisinin ömür boyu sürmesi gerektiğin i tavsiye 
etmektedir. Plazmaferez özellikle tanı konulduktan 
sonra ilk 24 saatte önerilmektedir. Günlük ard ışık 5 
seans sonrası haftada 5 seans ve ardından haftada 3 
seans ile tedaviye devam edilmesi uygun görülmekte-
dir. Klinik gereklilik ve laboratuara göre 
(PLT>150000 K/µL olacak şekilde) haftalık plazmafe-
rez tedavisine devam edilebilir16-19. Hastamız sağlık 
merkezine kanlı mukuslu dışkılamayla başvurmuştu. 
Akut renal yetmezlik, trombositopeni ve hemoliz 
bulguları (LDH yüksekliği, periferik yayma bulguları, 

anemi vb) HÜS tanısını koymamıza yol açmıştı. Anti-
biyoterapi ve plazmaferez ile hastada tedaviye yanıt 
alınmıştı. 
Sonuç olarak atipik HÜS; erken tanı konması ve teda-
viye başlanması mortaliteyi ve morb iditeyi önlemede 
kritik bir öneme sahiptir. Hastalığın  her yaşta görüle-
bileceği unutulmamalı, TTP ile ayrımında ADAMTS 
13 akt ivitesi <5 o lmaması, Shiga toksin negatifliği 
tanıda önemlid ir. Hastalığın tekrarlayabileceğinden, 
gerekirse tedaviye ömür boyu devam edilmelidir. 
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