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Özet

Epstein-Barr virusu (EBV) infeksiyonunda karaciğer tutulumu 
sıktır. Genellikle hafif-orta derecede karaciğer enzim yüksek-
liği olur. Ancak, kolestatik hepatit nadir bir komplikasyondur. 
Burada 26 yaşında bir erkek hastada EBV infeksiyonuna bağlı 
gelişen akut kolestatik hepatit olgusu sunulmuştur. 
Klimik Dergisi 2020; 33(1): 100-2.
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Abstract

Hepatic involvement during the Epstein-Barr virus (EBV) infec-
tion is frequently seen. Elevated liver enzymes occur usually 
from mild to moderate. However, acute cholestatic hepatitis is 
a rare complication. Herein, we report a 26-year-old male with 
acute cholestatic hepatitis due to EBV infection. 
Klimik Dergisi 2020; 33(1): 100-2.
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Olgu Sunumu / Case Report 

Giriş
Epstein-Barr virusu (EBV) sıklıkla ateş, boğaz ağrısı, 

lenfadenopati ve periferik kanda atipik lenfomonositoz-
la karakterize infeksiyöz mononükleoz (İMN) tablosuna 
neden olur. Karaciğer tutulumu sık gözlenir ve genellikle 
asemptomatiktir. Karaciğer tutulumuna bağlı olarak olgu-
ların %80-90’ında karaciğer enzimlerinden aspartat ami-
notransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT) ve/veya 
laktat dehidrogenaz (LDH) normalin iki ya da üç katına ka-
dar yükselebilmektedir. Serum alkalen fosfataz (ALP) ve 
bilirübin yükseklikleriyle karakterize kolestatik hepatit ise 
daha nadirdir; olguların %5’inden azında görülmektedir. 
EBV’ye bağlı ciddi hepatit ve fülminan karaciğer yetmezli-
ği olguları da bildirilmiştir. Karaciğer enzimleri genellikle 
2-6 hafta içerisinde normal değerlerine dönmektedir (1-6). 

Bu bildiride ayırıcı tanıda EBV infeksiyonunu hatır-
latmak amacıyla EBV’ye bağlı olarak gelişen bir akut ko-
lestatik hepatit olgusu sunulmuştur.

Olgu
Yirmi altı yaşında erkek hasta, yaklaşık bir haftadır 

olan ateş, boğaz ağrısı, baş ağrısı ve halsizlik yakınmala-
rıyla İnfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji Polik-
liniğine başvurdu. Yapılan tetkiklerinde karaciğer enzim-
lerinde yükseklik saptanan hasta İnfeksiyon Hastalıkları 
ve Klinik Mikrobiyoloji Kliniğine yatırıldı. Hastanın fizik 
incelemesinde genel durumu orta, bilinci açık ve koope-
re idi. Vücut sıcaklığı 38.4°C, skleraları ikterik, orofarinksi 
hiperemikti; sol tonsili üzerinde inflame kriptler vardı. 
Sağ sternokleidomastoid kas arkasında 1-1.5 cm büyük-
lüğünde iki adet lenfadenopati vardı. Karın muayenesin-
de Traube alanı kapalıydı. Karında, defans müsküler ve 
“rebound” duyarlılığı yoktu. Lökosit 12 400/µl (nötrofil 
%22.6, lenfosit %53.1, monosit %23.6, bazofil %0.5, eo-
zinofil %0.2), hemoglobin 13.8 gr/dl, ortalama eritrosit 
hacmi 86 fl ve trombosit 163 000/µl idi. Eritrosit sedi-
mantasyon hızı 26 mm/saat, C-reaktif protein 29.6 mg/lt, 
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AST 277 Ü/lt, ALT 559 Ü/lt, ALP 268 Ü/lt, γ-glutamil transferaz 
663 Ü/lt, LDH 546 Ü/lt, total protein 6.4 gr/dl, albümin 3.8 gr/
dl, total bilirübin 3.7 mg/dl, direkt bilirübin 3.0 mg/dl, prot-
rombin zamanı 15.5 saniye, aktive parsiyel tromboplastin za-
manı 30 saniye, “international normalized ratio” 1.1, ferritin 
981 ng/ml idi. 

Tam idrar analiz değerleri ve diğer biyokimyasal para-
metreleri normaldi. Periferik yaymasında %15 atipik lenfosit 
saptandı. Kan kültüründe üreme olmadı. Boğaz kültüründe 
normal boğaz florası üredi. Hepatit serolojileri (hepatit A, B, 
C), anti-HIV ve Brucella tüp aglütinasyon testleri negatifti. An-
ti-sitomegalovirus (CMV) IgG ve anti-Toxoplasma gondii IgG 
pozitif; anti-CMV IgM ve anti-T. gondii IgM negatifti. Saptanan 
bulgularla İMN düşünülen hastanın IM Latex Test (Plasmatec, 
Dorset, İngiltere) ile araştırılan heterofil antikorları, anti-EBV 
VCA IgM ve IgG antikorları pozitif; anti-EBV EBNA IgG (Nova-
Tec Immundiagnostica GmbH, Dietzenbach, Almanya) anti-
korları negatifti. Karın ultrasonografisi (USG)’nde 137×57 mm 
olarak ölçülen dalak boyutları hafifçe artmıştı. 

EBV infeksiyonuna bağlı kolestatik hepatit olarak değer-
lendirilen hastamıza semptomatik tedavi dışında tedavi ve-
rilmedi. Takiplerinde yakınmaları gerileyen hasta kontrollere 
gelmek üzere yatışının 9. gününde önerilerle taburcu edildi. 
Hastanın takiplerinde laboratuvar değerlerinin üçüncü hafta-
sında normal düzeylere düştüğü görüldü. Hastanın karaciğer 
enzim düzeylerinin seyri Şekil 1’de gösterilmiştir. 

İrdeleme
İMN’ye neden olan EBV ile ilgili yapılan çalışmalar, ye-

tişkinlerin %90-95’inin virusla karşılaştığını göstermektedir 
(1,2). EBV, seropozitif kişilerin B lenfositleri ve tonsil kript epi-
tel hücrelerinde yaşam boyu kalıp infekte kişinin sekresyon-
larıyla seronegatif kişilere bulaşmaktadır (3,4). Hastalarda en 
sık görülen semptomlar iştahsızlık, yorgunluk, halsizlik, kas 
ağrısı ve baş ağrısı gibi spesifik olmayan şikayetler olurken, 
İMN’nin klasik semptomları olan ateş, farenjit ve lenfadeno-
pati görülebilir (1,7). Diğer semptom ve bulgular eksüdatif 
tonsillit, periorbital ödem, damakta peteşiyal döküntü, servi-
kal lenfadenit, splenomegali ve hepatomegalidir (8,9).

İMN olgularının %80-90’ında karaciğer enzimleri çoğun-
lukla normalin iki-üç katı artmakta, bu artışlar nadiren on 
katı geçebilmektedir. Hiperbilirübinemi, olguların %45’inde 

meydana gelirken, sarılık %5’inde gelişmektedir (10). EBV’ye 
bağlı kolestatik hepatit nadir bildirilen bir tablodur. EBV infek-
siyonuna bağlı gelişen kolestatik hepatit olgularında kolesta-
zın patogenezi tam olarak açıklanamamıştır. EBV ile infekte 
aktive T lenfositlerinin karaciğerde birikmesiyle ilişkili olarak 
safra yollarının inflamasyonu ya da otoantikor aracılı serbest 
radikallerin aktivasyonuyla hepatik hücrelerin doğrudan ha-
sar görmesi sonucu olduğu düşünülmektedir (11-13). Primer 
EBV infeksiyonlarında splenik rüptür, ensefalit, kraniyal sinir 
felci, Guillain-Barré sendromu, peritonsillar apse, myokardit 
ve interstisyel nefrit de bildirilmiştir (14).

Hastalığın tanısı sıklıkla klinik, laboratuvar bulguları, 
heterofil antikorlar ve EBV’ye özgü antikorların araştırılma-
sıyla konmaktadır (15). Kolestatik hepatit düşünüldüğünde, 
biliyer obstrüksiyon dışlandıktan sonra intrahepatik koles-
taz nedenleri araştırılmalıdır. Hiperbilirübinemi ve kolestaz-
la karakterize olan hepatoselüler hastalıklar, genellikle viral 
infeksiyonlarda ve fenitoin veya amiyodaron gibi ilaçların 
kullanımı sonrasında gelişir. Primer biliyer siroz ve gebelik 
kolestazı dışında, sarkoidoz, lenfoma ve amiloidoz gibi in-
filtratif bozukluklar, nadir görülen ve intrahepatik kolestazın 
kolayca dışlanabilen nedenlerindendir. EBV’ye ek olarak, int-
rahepatik kolestazın diğer viral nedenleri arasında CMV ve 
hepatit A, B, C ve E vardır. Safra yolu infeksiyonuyla ilişkili 
olarak gelişen HIV kolanjiyopatisi CD4+ T lenfositi sayısı 100/
mm3’ün altında olan hastalarda görülür (16).

Laboratuvar tetkiklerinden tam kan sayımında anemi, 
nötropeni, trombositopeni görülebilir; ancak yaygın olarak 
görülen kan tablosu lenfositoz ve monositozdur (2). Periferik 
kan yaymasında en az %10 atipik lenfosit saptanması, İMN 
tanısında %75 duyarlılık ve %92 özgüllüğe sahiptir. Atipik len-
fositler büyük ölçüde reaktif CD8+ sitotoksik T hücrelerinden 
oluşur ve dolaşımdaki atipik lenfositoz miktarıyla semptom-
ların şiddeti doğrusal ilişki gösterir (17,18). İMN için patog-
nomonik olmayan atipik lenfositler CMV infeksiyonu, primer 
HIV infeksiyonu, viral hepatit, toksoplazmoz, kızamık, kaba-
kulak ve ilaç reaksiyonlarında da gözlenebilir (19). EBV infek-
siyonunun serolojik tanısında kullanılan laboratuvar testleri, 
heterofil antikor testi ve anti-EBV VCA IgM, anti-EBV VCA 
IgG, anti-EBV EBNA IgG gibi spesifik antikor testleridir. Hete-
rofil antikor testi %85-90’a varan duyarlılığı ve yüksek özgül-
lüğü olan bir testtir (20).

EBV’ye bağlı kolestatik hepatit tedavisi yönetiminde has-
talık genelde kendini sınırladığından destekleyici önlemlere 
odaklanılır; ancak ciddi EBV infeksiyonlarında kortikosteroid 
veya antiviral kullanımını destekleyen sınırlı bilgiler vardır. 
Hastada gelişen ateş ve boğaz ağrısı durumları için parase-
tamol ve antiinflamatuar ilaçlar kullanılabilir (21). İMN ile 
uyumlu klinik tablosu ve periferik yayma bulguları olan ve se-
rolojik bulgularla EBV infeksiyonu tanısı konulan hastamızda 
destek tedavisiyle yetinildi ve takiplerinde herhangi bir soru-
nu olmadı. 

Sonuç olarak, atipik lenfositoz, 10 katı aşan karaciğer en-
zim yüksekliği, ALP ve bilirübin değerlerinde artış durumun-
da, ayırıcı tanıda EBV infeksiyonu da düşünülmelidir. 

Çıkar Çatışması
Yazarlar, herhangi bir çıkar çatışması bildirmemiştir.
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Şekil 1. Hastanın karaciğer enzim düzeylerinin seyri. 
ALT: alanin aminotransferaz, AST: aspartat aminotransferaz, ALP: alkalen fosfataz, GGT: 
γ-glutamil transferaz.
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