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Karin agrisi




Hikayesi

Hastanin basvurundan bir hafta dncesinde baslayan karin agrisi olmus. Mide bulantisi, kusma, ishal, kabizlik,

ates eslik etmemis.

Sag Ust karin bolgesinde yogun olmak Uzere olan agrisi icin saglik kurulusuna basvurduklarinda bakilan

tetkiklerinde karaciger enzimlerinde yukseklik saptanmis.

Tetkik amacl yatirilan hastanin karaciger enzimlerinde yuksekliginin devam etmesi Uzerine etyoloji agisindan

degerlendirme amaciyla tarafimiza yonlendirilmis.




Ozgecmis

Prenatal: 6zellik yok

Natal: Miadinda, C/S, 3650 gr olarak dogmus

Postnatal: Dogar dogmaz aglamis.

Beslenme: Anne sutu aliyor arada mama takviyesi verilmis.
Sarilik nedenli yenidogan yogun bakim yatigi olmamis
Asilari: Takvime uygun yapilmig

Bilinen hastalik dykusu yok

Duzenli kullandigi ilag ya da bitkisel takviye yok

Yakin zamanli seyahat dykusu yok



« Soygecmis

« Anne: 44 yasinda, ev hanimi, sag,saglikli

« Baba: 47 yasinda, memur, sag, hipertansiyon, isitme kaybi
« Kardegsler:

1. Cocuk: 19 yas, kronik bobrek yetmezligi

2. Cocuk: Hastamiz

3. Cocuk: 10 yas, erkek, sag, saglikli

4. Cocuk: 8 yas, erkek, sag, saglikl

Anne baba arasinda akrabalik yok




Fizik Muayene

Kilo: 53kg (Agirlik Persentili : -0,67SDS ), Boy: 154 cm (Boy Persentili : -1,44 SDS ), BMI: 21,9 ( 0,30 SDS)

Biling agik Durus dogal iletisim dogal Yénelim dogal

Deri: Deri rengi normal. Solukluk, sarilik, morarma, petesi, purpura, renk degisikligi alani, ben, hemanjiyom, avug ici eritemi yok. Derialti yag dokusu yeterli.
Lenf dugumleri: Ele gelen lap yok

Bas boyun: Sa¢ ve sacli deri dogal. Kafa yapisi simetrik.

Gozler: Isik refleksi iki yanh var. Pupiller izokorik. Konjonktiva ve skleralar dogal. Gézlerin her ydne hareketi dogal.

Kulak, burun, bodaz dizgesi: Kulak big¢imi, yerlesimi, dis kulak yolu, kulak zarlari dogal. Burun kanatlari, bélmesi, mukozasi dogal. Burun tikanikhgi, akintisi yok.
Dolasim dizgesi: Kalp ritmi dogal. Kalp sesleri S1, S2 dogal. S3 yok. Juguler vendz dolgunluk yok

Solunum dizgesi: Her iki gogus yarisi solunuma esit katiliyor. Morarim, solunum sikintisi, takipne yok. Cekilme yok. Hisilti yok. Dinlemekle ral, ronkus,

ekspiryum uzunlugu yok.

Karin: Hassasiyet yok. Defans yok rebound yok. Hepatosplenomegali yok. Traube agik. Asit yok
Dis gorunus haricen: Kiz

Kas - iskelet dizgesi: Kas kitlesi ve tonusu dogal. Odem yok.

Kas gucu, tonusu normal.



Patolojik bulgular
« Karin agrisi
* Aminotransferaz yuksekligi

* Ailede kronik bobrek yetersizligi ve isitme kaybi oykuleri

On tanilar neler olabilir, tetkik olarak ne isteriz ?




Laboratuvar

«  WBC (Lokosit) - 6,95 x1073/uL

* NEU (Notrofil Sayisi) - 4,230 x10”3/uL

* LYM (Lenfosit Sayisi) - 1,790 x10”3/uL

*+ HGB (Hemoglobin) - 12,30 g/dL

* MCV (Ortalama Eritrosit Hacmi) - 91,00 fL
* PLT (Trombosit) - 220 x10”3/uL

APTT -28,3s
PTZ (Protrombin Zamani) - 13,5 s
PTZ (INR) - 1,23 .

Aclik Kan Sekeri (AKS) - 96,9 mg/dL
ALT (SGPT) - 885,2 U/L

AST (SGOT) - 868,3 U/L
Bilirubin, Total - 1,56 mg/dL
Bilirubin, Direkt - 1,23 mg/dL
Bilirubin, indirekt - 0,33 mg/dL
Protein, Total - 97,3 g/L
Albumin - 45,5 g/L

Globulin - 51,8 g/L
ALP(Alkalen Fosfataz) - 82 U/L
CPK - 44 U/L

GGT - 156 U/L

CRP - 1,03 mg/L

Anti HBs - 0,0 1U/L

Anti HCV - 0,14 NEGATIF(-) S/CO
Anti HIV - 0,1 NEGATIF(-) S/CO
HBs Ag - 0,3 NEGATIF(-) S/ICO
ANTI HAV igM NEGATIF

ANTI CMV IgM NEGATIF

EBV VCAIgM: NEGAITF

EBV EBNA IgG : Pozitif

EBC VCA IgG: POZITIF

Anti mitokondriyal antikor (AMA) - NEGATIF(-)
Anti diiz kas antikoru (ASMA) - NEGATIF(-)

Liver- kidney mikrozomal antikor (LKM IFA) -
NEGATIF(-)

Anti niikleer antikor (ANA) - NEGATIF(-)
Anti TTG IgA - 2,51 NEGATIF(-) RU/mL
Seruloplazmin-0,19 g/L

IgA (Immiin kompleks) - 1,52 g/L (1-4,8)
lgG (immiin kompleks) - 42,79 g/L (7-22)
IlgM (Iimmiin kompleks) - 2,37 g/L (0,6-4,4)

Kolesterol (Total) - 152,8 mg/dL
Kolestrol (HDL) - 25,1 mg/dL
Kolestrol (LDL) - 97,06 mg/dL
Kolestrol (VLDL) - 30,64 mg/dL
LDH - 341 U/L

Trigliserid - 153,2 mg/dL




« USG: normal sinirlarda bulgular
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MIKROSKOPI

Yeterli biyikiikte karaciger igne biyopsi dmeklerin, portal alanlann tamaminda siddetli derecede
eozinofillerin de eslik ettigi plazma hicrelerinden zengin inflamatuar infiltrasyon ve belirgin genigleme
izlenmigtir. Bu portal alanlann tamaminda tiim portal alan cevresini saracak sekilde give yenigi
nekrozu mevcut olup, biydk ksminda porto-portal képrilesme nekrozu zlenmigtir. Bu portal alanlarin
bir kisminda duktuler proliferasyon yani sira bir adet reaktif lenfoid follikill gézlenmigtir. Bir ik odakta
portosantral ki prilegme nekrozu da mevcuttur. Parankimde zon-1 hepatositlerde kolat stazi ve tek tilk
dagiimis apopitotik cisimcikder izlenmigtir.

ki farkli bloga yapilan calismalarda; Retikidlin ile retikiller ¢ati korunmustur. Masson Trikrom ile portal
alanlarin tamaminda ve porto-portal kiiprilesme nekrozu alanlan ile porto-sentral kijprilesme
odaklarnin bir kisminda fibrozis izlenmistir. Orsein ile boyanma yoktur. Sitokeratin 7 ve Sitokeratin
19 ile duktuler proliferasyon alanlannda pozitif reaksiyon izlenmistir. Sitokeratin7 ile aynca kolat staz)
morfolojisine sahip zon-1 hepatositlerde pozitif reaksiyon izlenmistir. lgG ile plazma hiicrelerinde pozitif
reaksiyon meveuttur. 9G4 ile boyanma yoktur.

TANI KARACIGER, TRU-CUT BIOPSI:
Kronik hepatit. Litfen yorumu okuyunuz.
YORUM Bulgular "Oteimmiin Hepatit" ile uyumlu olup, fibrozis evre:4/6 olarak degerlendinlmigtir.




24 saatlik idrar bakiri normal sinirlarda bulundu. Karaciger biyopsisi yapilirken ayni zamanda kuru doku bakiri i¢in de

ornek alindi.

Otoimmun hepatit 6n tanisiyla skorlama yapildi ve ardindan immunsupresif tedavi olarak prednol tedavisi baslandi.
Transaminaz duzeylerinde bir hafta icinde hizla azalma gozlendi. Otoimmun sklerozan kolanjit agisindan hastanin

durumunun irdelenmesi amaciyla MRCP planlandi.
Ailedeki hipertansiyon ve isitme kaybi oykuleri nedeniyle aile bireyleri metabolizma ve nefroloji polikliniklerine davet edildi.

Anti-HAV IgG negatif bulunan hastamiza hepatit A agi semasi baglanmasi planlandi.
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Karaciger Biyokimyasal ve Fonksiyon Testleri
Anormal Olan Hastaya Yaklasim




Karaciger Biyokimyasal ve Fonksiyon Testleri
Anormal Olan Hastaya Yaklasim

Karaciger hasarinin biyokimyasal belirtecgleri:

Alanin aminotransferaz (ALT; serum glutamik-piruvik transaminaz [SGPT])

« Aspartat aminotransferazdir (AST; serum glutamik-oksaloasetik transaminaz [SGOT])
» Alkalen fosfataz (ALP)

 Total ve direkt bilirubin

« Gama-glutamil transpeptidaz (GGT)

« Hepatoseluler fonksiyonun sentez kapasitesinin belirtecgleri:

* AlbUmin

* Protrombin zamani




Transaminazlar
« ALT karacigerde, iskelet kasi ve bobreklerde bulunur. Hepatoselller hucre hasarinin daha spesifik bir belirtecidir.

« AST karaciger, kalp kasi, iskelet kasi, bobrekler, beyin, pankreas, dalak, akcigerler, |0kositler ve eritrositlerde

bulunur ve karaciger hastaligi icin ALT'den daha az spesifiktir.
« ALT yalnizca sitozolde; AST sitozol ( %20 ) ve mitokondride (%80 ) bulunur.
* AST’nin yarilanma omru 17 saat, ALT nin yarilanma omru ise 47 saattir.
« Alanin aminotransferaz (ALT): Erkek: 29 - 33 birim/L, Kadin: 19 - 25 birim/L

» Aspartat aminotransferaz (AST): Erkek: 10 - 40 birim/L, Kadin: 9 - 32 birim/L.




Alkalen fosfataz
« Serum alkalen fosfataz agirlikh olarak karaciger ve kemiklerden turetilir.

* Yuksek bir alkalen fosfataz, karacigerden mi yoksa kemiklerden mi kaynaklandigini belirlemek igin fraksiyonlara
ayrilabilir, ancak pratikte diger kolestaz dlgumlerinin (6rnegin, gama-glutamil transpeptidaz) eszamanli

yukselmesiyle dogrulanir.

« Ornegin hamileligin G¢uncl trimesterindeki kadinlarda, plasental alkalin fosfatazin kana akisi nedeniyle serum

alkalin fosfataz duzeyleri yukselmistir.

« Bebekler ve kuguk ¢ocuklar, tespit edilebilir bir kemik veya karaciger hastaligi olmadiginda zaman zaman alkalin

fosfatazda gecici, belirgin yukselmeler gosterebilir.

« Alkalen fosfataz seviyeleri de yasa gore degisir. Alkalen fosfataz duzeyleri fizyolojik osteoblastik aktivite nedeniyle

cocuklarda ve ergenlerde genellikle daha yuksektir.

e Alkalin fosfataz: Erkek: 45 - 115 birim/L, Kadin: 30 - 100 birim/L




Bilirubin
 Bilirubin, hemoglobin, miyoglobin, sitokromlar, katalaz, peroksidaz ve triptofan pirolazda bulunan hem'in
parcalanmasiyla olusan hem metabolizmasinin katabolik Granuaddr.

« Uretilen bilirubinin bir kismi daha sonra karacigerde konjuge edilir .

« Toplam serum bilirubin 1 mg/dL’nin altindadir ve direkt bilirubin, toplam bilirubin konsantrasyonunun ytzde

30'unu veya 0,3 mg/dL’yi gegmez.

« Serum bilirubin konsantrasyonlarinda artis bazen bir arada bulunabilen G¢ nedenden kaynaklanabilir:
v Bilirubinin asiri Gretimi
v" Bilirubinin aliminda, konjugasyonunda veya atiliminda bozulma

v' Hasar gormuUs hepatositlerden veya safra kanallarindan geriye dogru sizinti




Gama-glutamil transpeptidaz

« GGT, hepatositlerde ve safra epitel hicrelerinde, ayrica bobrekte, seminal vezikullerde, pankreasta, dalakta,
kalpte ve beyinde bulunur. Normal miadinda dogan yenidoganlarda serum GGT aktivitesi yetigkin referans
araliginin ust sinirinin alti ila yedi katidir; seviyeler daha sonra duser ve bes ila yedi aylikken normal seviyelere

ulasir.

« Gama-glutamil transpeptidaz (GGT): Erkek: 8 - 61 birim/L,Kadin: 5 ila 36 birim/L

* En yuksek degerler safra yollari tikanikliklarinda gorular, 6zellikle biliyer atrezide, biliyer tikanmalarda, sklerozan
kolanijit ve Alagille sendromunda ¢ok yukselir. Normal ya da dusuk GGT ve kolesterol duzeyi, artmig safra
asitleri, hiperbilirubinemi, progresif familyal intrahepatik kolestazi (PFIK-1 ya da PFIK-2) akla getirmelidir.

Mikrozomal enzim sistemini aktive eden ilaglar (barbiturat, fenitoin, rifampin, warfarin) da GGT duzeyini arttirir




5'-nukleotidaz

« 5'-nukleotidaz karacigerde, bagirsakta, beyinde, kalpte, kan damarlarinda ve endokrin pankreasta bulunur,

ancak yalnizca hepatobiliyer doku tarafindan seruma salinir.

« Karacigerde hepatositlerin kanalikller ve sinuzoidal membranlarina bagli olarak bulunur. Aktivitesi ALP ile

paraleldir, GGT gibi ALP ile birlikte yukseldiginde hepatobilier hastaligi dusundurdar.




Laktat dehidrojenaz

« Laktat dehidrojenaz (LDH), vucuttaki dokularda bulunan sitoplazmik bir enzimdir. Serumda LDH'nin beg
izoenzim formu bulunur ve cesitli elektroforetik tekniklerle ayrilabilir. En yavas go¢ eden bant karacigerde

baskindir.

« Karaciger hastaligi olan hastalarda LDH, serum aminotransferazlari kadar duyarl degildir ve izoenzim analizi

kullanildiginda bile tanisal 6zgullugu zayiftir.

« LDH diger bircok hastalikta spesifik olmayan sekilde yukselmigstir




Albumin

« Karaciger albumin, fibrinojen, alfa-1-antitripsin, haptoglobulin, transferrin, seruloplazmin ve protrombin gibi
proteinlerin yapim yeridir. Serum albumin dizeyi, rutin pratikte karacigerin sentez gucunu arastirmak icin en sik

kullanilan test olup, normal serum duzeyi 3.5- 4.5 g/dL’dir.

* Yari omru 20 gun kadar oldugu icin ani karaciger bozukluklarini yansitmada kullaniimaz.

Protrombin zamani

« Karaciger, koagulasyon faktorlerinden faktor | (fibrinojen), 1l (protrombin), V, VII, IX ve X’u sentezlemektedir.
Faktor | ve V disinda digerlerinin sentezi K vitaminine bagl olup, K vitamini bu faktorlerin olusumu icin gerekli

glutamik asit artiklarinin karboksilasyonunda gorevli bir kofaktorddr.

« Protrombin zamaninin uzamasi karaciger sentez fonksiyonunun degerlendiriimesinde dnemli bir testtir. Bu

nedenle akut ya da kronik karaciger hastaliklarinda yararli bir prognostik gostergedir.

* Normal degeri: 11,0 ila 13,7 saniye



Karaciger biyokimyasal ve fonksiyon testleri anormal olan bir hastanin ilk degerlendirmesi:

«  Oyki ve fizik muayene




> Oykiide:

» Halsizlik, istahsizlik, cabuk yorulma,

» Beslenme sorunlari, kusma, karin agrisi, amenore,

- Ishal, kilo kaybi, bliyiimede duraklama,

» Sarilik, akolik digkilama, idrar rengi,

» Recgeteli ( parasetamol ) ve recgetesiz satilan ilaglar, bitkisel takviye alimi,
» Toksinler (mantar),

» Viral hepatit icin risk faktorlerinin varligi (orn. intravenoz ilag kullanimi, eyahat ve sariligi olan hastalarla temas)
« Takipli hastalik varhigi,

* Gelisimsel basamaklar,

» Asiri egzersiz, intramuskuler enjeksiyon, zorlanarak kan alimi,

« Daha 6nceden AST/ALT yuksekligi olup olmadigi sorgulanmalidir.




» Fizik muayenede:

Hastanin boyu, kilosu, vicut kitle indeksi degerlendirilmedir.

Karin muayenesinde karacigerin boyutu ve kivami, dalagin boyutu ve asit

degerlendirmesi mutlaka yapilmaldir.

Temporal ve proksimal kas kaybi: uzun suredir devam eden hastalik

Gelisme geriligi, drimcek nevls, palmar eritem, jinekomasti ve kaput

medusa, asit : Karaciger hastaligi

Asit veya hepatik ensefalopati: Dekompanse siroz

Dupuytren kontrakturleri, parotis bezi bluylimesi ve testis atrofisi: ileri alkolik

sirozda ve bazen de diger siroz tlrlerinde

Genislemis bir sol supraklavikuler dugim (Virchow diguimu) veya

periumblikal nodtl (Rahibe Mary Joseph nodilt): abdominal malignite

Sag tarafli kalp yetmezliginin bir belirtisi olan artmig juguler ven6z

dolgunluk: hepatik tikanikhgi

ilerlemis sirozda klinik olarak belirgin asit yoklugunda sag plevral efiizyon

gorilebilir.

Norolojik ve psikiyatrik belirti ve bulgular: Wilson hastaligi

Sirozlu hastalarda karacigerin sol lobunda buiylime ve dalakta bliyime

olabilir.

Blyuk olgtude buyimus, sert, noduller bir karaciger veya bariz bir karin

kitlesi maligniteyi distndurr.

Pozitif Murphy isaretiyle birlikte siddetli sag Ust kadran hassasiyeti (sag Ust
kadrana basildiginda nefes almanin durmasi), kolesistit veya bazen

asendan kolanjiti dusundurur.

Sarilik varliginda asit, siroz veya peritoneal yayilimla birlikte maligniteyi

dusunddrdr.




Asemptomatik Transaminaz Yiiksekliginin Basamakh Degerlendirilmesi

AST, ALT Yiiksekligi Tleri
I Asemptomatik | I\A | Semptomatik I" Tetkik
v
2 hafta sonra tekrar et 2. ve 3. sira testler
(Agir spor vapiyorsa [drar bakir1, ATP B7 analizi
en az 1 hafta sporsuz HCV RNA, HBV DNA
olmali) Genetikvemetabolikgenis taramalar
Ter testi, fekalelastaz, steatokrit
l Diger hepatik goriintillemeler
(MRLERCP.CT.vs)
Kontrolde Karaciger biyopsisi
EST-HLTfPK-G GT Jejunal biyopsi (¢élyakserolosinden sonra)
Anormalise I T
Etvolojive vonelik 1.s1ra testler
_l_ HAV, HBV, HCV serolojileri
CBC.Albumin, Minorhepatotropik virtisler (EBV.CMV)
Bil.PT/INR.protein Seruloplazmin, serum bakir
elektroforeziAbd. USG, ANA, SMA, LEM, LC1, anti-SLA total IgG
izole AST yiiksekligi icin Serum ol antitrypsin
makroAST acisindan test EMA, tTGIgA. IgA (< 2 yas). total [gA




Asemptomatik hastalarda transaminaz duzeyleri normalin Ust sinirinin 3 katindan daha az yuksek saptanmis ise,
egzersiz yapmamasi kosulu ile en az 1 hafta sonra AST, ALT, CPK, GGT testlerinin tekrari bakilabilir. Cogu hastada
transaminaz degerlerinin kontrolintn normal sinirlarda oldugu goralmustar.

Transaminaz yuksekligi ile beraber ;GGT, total ve direk bilirubin yuksekligi; kolestatik karaciger hastaligini, CPK
dizeyinin yuksek olmasi ise muskuler distrofi oldugunu gosterir.

Serum albumin duzeyi, protrombin zamani, tam kan sayimi, protein elektroforezi ve hepatik ultrasonografisi ikinci
basamak olarak istenmesi onerilen tetkiklerdir.

Hepatotrofik viris serolojisi; viral hepatitler agisindan (HAV, HBV, HCV, EBV, CMV..), seruloplazmin ve serum bakir
duzeyi, Kayser- Fleisher halkasi; Wilson hastaligi agisindan, serum a-1antitripsin, ANA (antinikleerantikor), SMA (duz
kas antikoru), LKM (antimikrozomal antikor), anti-SLA (solubleliverantigen), total IgG ; tTGA (doku transglutaminaz
antikoru), tiroid fonksiyon testleri ise; sirasiyla a-1antitripsin eksikligi, otoimmun hepatit, ¢cdlyak hastaligi, hipo-
hipertiroidi agisindan etiyolojiye yonelik olarak bakilmalidir.

Bu testlerle neden saptanamaz ise idrar bakir duzeyi, molekuler ATPB7 analizi, HCV RNA, HBV DNA, yagli karaciger
hastaligina yonelik metabolik ve genetik tarama testleri, ter testi ve fekal elastaz Gglncu basamak testleri olarak
bakilabilir.

Kronik hepatit ve nedeni belirlenemeyen akut hepatitlerde etiyoloji ve histolojik tan1 agisindan karaciger biyopsisi
yapilmalidir.




HAFIF VE ORTA DERECEDE YUKSEK TRANSAMINAZ
DEGERLERI

Karaciger ile llgili Nedenler Karaciger Dhzi Nedenler

-Calyak hastalig

-Kronik hepatitler (major ve minédr hepatotropik virusler)

llaclar-Toksinler -Hemoliz

-Obezite [Alkol digt karaciger yaglanmasi| -Miyopati ([Duchenne/Becker muskuler distrofi)
-Hemokromatozis _Hiperiroidizm

-Otoimmun hepatit pe _

Wilson hastahg -Agir egzersiz

-Alfa-antitripsin eksikligi -Makro-AST (izole AST yuksekliginde prevalans %30)

-Alkolik karaciger hazan i . .
“Alkol digs karaciger yaglanmas: -Inflamatuvar bagirsak hastahg

Kistikfibrozis -Miyokardiyopatiler
-Genetik ve metabolik hastaliklar -Mefropatiler

-Karaciger sirozu
-Shwachman-Diameond sendromu

GCOK YUKSEK TRANSAMINAZ

DEGERLERI » <5 Kkat artis (hafif yiiksek transaminaz degeri)
-Akut viral hepatitler (A-E, herpes. )
-llaclar- toksinler = 5-10 kat artis (orta derecede yuksek transaminaz degeri)
-lskemik hepatit (sok karacigeri)
-Otoimmun hepatit .

i _ >10 kat artis (gok ylksek transaminaz degeri)
-Wilson hastahg

-Akut safra kanal obstriksiyonu
-Akut Budd-Chiari sendromu
-Hepatik arter ligasyonu




TRANSAMINAZ YUKSEKLIGINE YOL AGAN BAZI HASTALIKLAR
VIRAL ENFEKSIYONLAR

« Hepatotrofik virtsler A, B, C, D, E ve G, Ebstein- Barrvirus (EBV), Cytomegalovirus (CMV), ve diger virusler

(herpesvirus, adenovirus, parvovirus) akut hepatit tablosuna yol acabilir.

« Genel olarak asemptomatik seyrederler. Klinik olarak preikterik, ikterik, ya da konvalesan donem olarak 3 fazda
ortaya ¢ikar. Bozulmus karaciger fonksiyon testleriyle ya da fulminan karaciger yetmezligi seklinde bulgu

verebilir. Yalnizca B, C, D, E ve G viruslerine bagl olusan hepatitler kroniklesebilir.




TRANSAMINAZ YUKSEKLIGINE YOL AGAN BAZI HASTALIKLAR
TOKSIK HEPATIT

» Toksik hepatit veya baska bir deyisle ilaca bagl karaciger hastaligi genis bir klinik spektruma sahip olup, hafif

biyokimyasal anormallikten akut karaciger yetmezligine kadar degisen tablo ile karsimiza ¢ikabilir.

* Recgetelenen veya agiktan satilan ilaglar ve bitkisel GrGnler yaninda yasadisi ilaglar ve maddelerin kullanimi

akilda tutulmali ve ayirici tanida arastiriimahidir.

* Genetik ve gevresel etmenler zemininde doza bagimli ya da dozdan bagimsiz tip olarak iki mekanizma ile

olusur.

« Cocuklarda ¢cogu hasta asemptomatiktir ve genellikle rutin yapilan tetkikler sirasinda saptanan transaminaz
yuksekligi ile tespit edilir. GunUmuzde hepatotoksik olarak saptanmis 600°’den fazla ajanin bulundugu

bildirilmistir




TRANSAMINAZ YUKSEKLIGINE YOL ACAN BAZI HASTALIKLAR

WILSON HASTALIGI

Karaciger, beyin, bobrek, kornea, nadiren de iskelet ve endokrin organlarda bakir birikimi ile karakterize, otozomal
resesif gegisli bakir metabolizmasi bozuklugudur.

Esas genetik defekt bilinmemekle birlikte 13. Kromozomun uzun kolunda bakir transportu ile ilgili ATP7B genindedir.
Aciklanamayan karaciger hastaligi olan 18 aydan buyuk her gocukta Wilson hastaligi da aranmalidir.

Tedavi edilebilir bir hastalik oldugundan erken tani gerek hastanin tedavisi, gerekse aile i¢i diger kisilerin inceleme ve
tedaviye alinmasi agisindan dnemlidir.

Serum seruloplazmin duzeyi hastalarin yaklasik %90’inda 20 mg/dL'nin altindadir. Wilson’lu hastalarin %5-15’inde
normal seruloplazmin degerleri saptanabildiginden tek basina seruloplazmin duzeyi tani igin yeterli olmaz.

Idrarda bakir atilimi her vakada artmistir ve genellikle 100 mcg/guin izerindedir. Normalde bu deger en fazla 40
mcg/gun’dur. Wilson’lu hastalarda 1 gr kuru karaciger dokusunda bakir miktarinin 250 mcg/g’in Uzerinde olmasi tani
koydurucudur.

Esas tedavi D-penisilamin ve trientin ile yapilir. Penisilamin ve trientin bakir ile selasyon yaparak vucutta birikmig ¢
bakirin atilimini saglar.




TRANSAMINAZ YUKSEKLIGINE YOL ACAN BAZI HASTALIKLAR
OTOIMMUN HEPATIT

« Otoimmun hepatit cocukluk donemindeki kronik aktif hepatitlerin yaklasik %20’sinden sorumludur.

En sik 10-20 yas arasi ortaya ¢ikar ve vakalarin %70-80’ini kizlar olusturur.

Etiyolojisi net bilinmeyen ilerleyici, inflamatuvar bir karaciger hastahgidir.

Genetik yatkin kigilerde birgok faktorler (viral enfeksiyonlar, ilaglar, gevresel ajanlar) otoimmun yaniti tetikler.

Serolojik testler goz onune alinarak 3 tipe ayrilmistir. Otoimmun hepatit Tip 1’de dolagsimda duz kas antikorlari
(SMA) ve/veya antinukleer antikor (ANA); Tip 2 otoimmun hepatit'te karaciger bobrek mikrozomal antikorlari
(LKM-1); Tip 3 otoimmun hepatit'te “soluble” karaciger antijen antikorlari (SLA) ve/veya karaciger ve pankreas
antijenlerine kars! antikorlar (LP) vardir. Otoantikorlarin negatif olmasi OIH’i dislamaz. Seronegatif ancak

steroide cevap veren OIH vakalari bildirilmistir.




TRANSAMINAZ YUKSEKLIGINE YOL AGAN BAZI HASTALIKLAR
OTOIMMUN HEPATIT
« Vakalarin %65’i akut viral hepatit gibi baslar. Baslangi¢ akut da olsa otoimmun hepatit daima kroniktir.

« Tani yalnizca otoantikorlarin varligi ile degil, transaminaz yuksekligine neden olan diger olasi karaciger
hastaliklarinin dislanmasi, serum IgG yuksekligi, tipik histolojik degisikliklerin varligi ( guve yenigi nekrozu ) ve

hastada veya ailede diger otoimmun hastaliklarin birlikteligi ile yapiimaktadir.

- Histolojik olarak OiH bulgulari olan hastalarda eslik eden otoimmin sklerozan kolanijiti ortaya koymak igin

kolanjiografi (MR kolanjiografi) yapiimaldir.

« Tedavide immunsupressif ajanlar kullanilir.




TRANSAMINAZ YUKSEKLIGINE YOL AGAN BAZI HASTALIKLAR
ALFA-1 ANTITRIPSIN EKSIKLIGI
« Alfa-1 antitripsin, karaciger tarafindan sentez edilen bir serum proteaz inhibitoraduar (Pi).

« Otozomal resesif olarak kalitilan ve alfa-1 antitripsinin homozigot eksikligi ile giden hastalik neonatal kolestazina

ve siroza yol agabilir.

« Alfa-1 antitripsinin Pi fenotipleri olarak adlandirilan ve kalitim bicimleri de farkli olabilen birgok varyanti

tanimlanmistir. PIMM normal fenotiptir, karaciger hastalarinda en sik gorulen ZZ fenotipidir.
« Karaciger hastaligi en sik neonatal hepatit seklinde gorular.
« Konjuge hiperbilirubinemi, yuksek transaminazlar, hepatosplenomegali ve gelisme geriligi gelisir.
« Semptomatik tedavi on plandadir.

« Karaciger transplantasyonu ile ¢ok basarili sonuclar bildirilmistir. ‘Pi-null’ olarak adlandirilan tipte serumda hic

alfa-1 antitripsin yoktur. Bu kisilerde karaciger hastaligi yoktur, erken yasta amfizem geligir.




TRANSAMINAZ YUKSEKLIGINE YOL ACAN BAZI HASTALIKLAR
ALKOLE BAGLI OLMAYAN YAGLI KARACIGER HASTALIGI

» Alkole bagli olmayan yagl karaciger hastaligi, gogunlukla obezite ve insulin direnci ile birlikte olan ve alkol

aliminin olmadigi durumlarda karacigerde makrovezikiler yag birikimiyle karakterize metabolik bir sendromdur.
» Histolojik spektrumu tek basina yaglh degisiklikten, steatohepatit, siroz ve karaciger yetmezligine kadar
degisebilir.
« Yagl karaciger geri dontsum olasiligi yuksek, iyi seyirli bir hastalikken, steatohepatit en siddetli seklidir.

« Alkole bagli olmayan yagl karaciger hastaligi olan gocuklarin buyuk kismi asemptomatiktir.

- Ozellikle obez hastalarda karaciger fonksiyon testlerinde ylkseklik saptandiginda yagh karaciger hastaligi akla

gelmelidir.
« Bircok ¢cocukta transaminazlarin hafif veya orta dereceli yuksekligi tek laboratuvar bulgusu olabilir.

» Tedavide ana amac obezitenin dnlenmesi olmalidir




TRANSAMINAZ YUKSEKLIGINE YOL AGAN BAZI HASTALIKLAR

GCOLYAK HASTALIGI

« Colyak hastaligi cocuklar ve erigkinlerde karaciger tutulumu ile birlikte olabilir.

» lzole transaminaz yiiksekligi klinik olarak sessiz ¢6lyak hastaliginin ilk bulgusu olabilir.

» Glutensiz diyet genellikle transaminaz degerlerinin normale donmesi ve histolojik bulgularin duzelmesiyle

sonuglanir.

« Colyak hastaliginin sik gortlmesi nedeniyle bu hastalarda transaminaz yuksekligi varliginda diger nedenler

dislanmalidir.

« Colyak hastaligi obez ¢ocuklarda karacigerde yaglanma ve diyete ragmen diuzelmeyen transaminaz yuksekligi

ile gelebilir. Boyle hastalarda glutensiz diyet karaciger bozuklugunun duzelmesi igin gereklidir.




TRANSAMINAZ YUKSEKLIGINE YOL AGCAN BAZI HASTALIKLAR
METABOLIK/ GENETIK HASTALIKLAR

Karacigeri etkileyen dogustan metabolik hastaliklar veya genetik hastaliklar cocukluk ¢aginda erigkinlerden sik

goruldr.

Bir cogu yenidogan doneminde kolestaz ve akut hastalik seklinde ortaya ¢ikmakla birlikte dnemli bir kismida geg

bebeklik veya gocukluk gaginda ortaya ¢ikabilir.
Lipid depo hastaliklari, Glikojen depo hastaliklari, Taysachs, Nieman Pick, Gauchre, Sitrullinemi gibi

Laboratuvar tanisi yas ve klinik/aile dykusune gore yonlendirilmelidir.




Eve goturilecek mesajlar

Karin agrisi ile basvuran hastalarda ayrintili dyku alindiktan sonra yapilan fizik muayene sonrasinda

transaminaz yuksekligi saptandiginda basamakli yaklasim ile gereksiz tetkiklerin 6ntne gecilebilir.

Otoimmun hepatit cocukluk donemindeki kronik aktif hepatitlerin yaklasik %20’sinden sorumludur. Transaminaz

yuksekligi ile bagvuran hastalarda tedaviye hizla yanit veren hastaliklardan biri olarak aklimizda olmalidir.




Dinlediginiz, zaman ayirdiginiz icin tesekklr ederim.




