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Olgu Sunumu / Case Report

Epstein-Barr Virusu Infeksiyonuna Bagli Bir Akut Kolestatik Hepatit

Olgusu

A Case of Acute Cholestatic Hepatitis Due to Epstein-Barr Virus Infection
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Ozet

Epstein-Barr virusu (EBV) infeksiyonunda karaciger tutulumu
siktir. Genellikle hafif-orta derecede karaciger enzim yuksek-
ligi olur. Ancak, kolestatik hepatit nadir bir komplikasyondur.
Burada 26 yasinda bir erkek hastada EBV infeksiyonuna bagl
gelisen akut kolestatik hepatit olgusu sunulmustur.
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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.
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Giris

Epstein-Barr virusu (EBV) siklikla ates, bodaz agrisi,
lenfadenopati ve periferik kanda atipik lenfomonositoz-
la karakterize infeksiydz mononiikleoz (IMN) tablosuna
neden olur. Karaciger tutulumu sik gozlenir ve genellikle
asemptomatiktir. Karaciger tutulumuna bagli olarak olgu-
larin %80-90'inda karaciger enzimlerinden aspartat ami-
notransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT) ve/veya
laktat dehidrogenaz (LDH) normalin iki ya da (g katina ka-
dar yiikselebilmektedir. Serum alkalen fosfataz (ALP) ve
bilirlibin yikseklikleriyle karakterize kolestatik hepatit ise
daha nadirdir; olgularin %5’inden azinda gorilmektedir.
EBV’ye bagl ciddi hepatit ve flilminan karaciger yetmezli-
gi olgulari da bildirilmistir. Karaciger enzimleri genellikle
2-6 hafta igerisinde normal degerlerine donmektedir (1-6).

Bu bildiride ayirici tanida EBV infeksiyonunu hatir-
latmak amaciyla EBV'ye bagli olarak gelisen bir akut ko-
lestatik hepatit olgusu sunulmustur.

Olgu

Yirmi alti yasinda erkek hasta, yaklasik bir haftadir
olan ates, bogaz agrisi, bas agrisi ve halsizlik yakinmala-
riyla infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Polik-
linigine basvurdu. Yapilan tetkiklerinde karaciger enzim-
lerinde yiikseklik saptanan hasta infeksiyon Hastaliklari
ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigine yatirildi. Hastanin fizik
incelemesinde genel durumu orta, bilinci acik ve koope-
re idi. Vicut sicakligi 38.4°C, skleralari ikterik, orofarinksi
hiperemikti; sol tonsili tizerinde inflame kriptler vardi.
Sag sternokleidomastoid kas arkasinda 1-1.5 cm buyuk-
Iigunde iki adet lenfadenopati vardi. Karin muayenesin-
de Traube alani kapaliydi. Karinda, defans muskiiler ve
“rebound” duyarhhg yoktu. Lékosit 12 400/ul (no6trofil
%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/pl idi. Eritrosit sedi-
mantasyon hizi 26 mm/saat, C-reaktif protein 29.6 mg/It,
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Sekil 1. Hastanin karaciger enzim duzeylerinin seyri.

ALT: alanin aminotransferaz, AST: aspartat aminotransferaz, ALP: alkalen fosfataz, GGT:
y-glutamil transferaz.

AST 277 U/It, ALT 559 U/lIt, ALP 268 U/It, y-glutamil transferaz
663 U/It, LDH 546 U/It, total protein 6.4 gr/dl, albiimin 3.8 gr/
dl, total biliriibin 3.7 mg/dl, direkt biliribin 3.0 mg/dl, prot-
rombin zamani 15.5 saniye, aktive parsiyel tromboplastin za-
mani 30 saniye, “international normalized ratio” 1.1, ferritin
981 ng/ml idi.

Tam idrar analiz degerleri ve diger biyokimyasal para-
metreleri normaldi. Periferik yaymasinda %15 atipik lenfosit
saptandi. Kan kilttriinde tGreme olmadi. Bogaz kiltiriinde
normal bogaz florasi liredi. Hepatit serolojileri (hepatit A, B,
C), anti-HIV ve Brucella tiip aglutinasyon testleri negatifti. An-
ti-sitomegalovirus (CMV) IgG ve anti-Toxoplasma gondii lgG
pozitif; anti-CMV IgM ve anti-T. gondii lgM negatifti. Saptanan
bulgularla IMN diisiiniilen hastanin IM Latex Test (Plasmatec,
Dorset, ingiltere) ile arastirilan heterofil antikorlar, anti-EBV
VCA IgM ve IgG antikorlari pozitif; anti-EBV EBNA IgG (Nova-
Tec Immundiagnostica GmbH, Dietzenbach, Almanya) anti-
korlari negatifti. Karin ultrasonografisi (USG)'nde 137x57 mm
olarak 6lcllen dalak boyutlari hafifce artmisti.

EBV infeksiyonuna bagli kolestatik hepatit olarak deger-
lendirilen hastamiza semptomatik tedavi disinda tedavi ve-
rilmedi. Takiplerinde yakinmalari gerileyen hasta kontrollere
gelmek lizere yatiginin 9. gliniinde 6nerilerle taburcu edildi.
Hastanin takiplerinde laboratuvar degerlerinin tglinci hafta-
sinda normal diizeylere distiigi gorildi. Hastanin karaciger
enzim dizeylerinin seyri Sekil 1’de gosterilmistir.

irdeleme

iIMN’ye neden olan EBV ile ilgili yapilan ¢alismalar, ye-
tigkinlerin %90-95’inin virusla karsilastigini gostermektedir
(1,2). EBV, seropozitif kigilerin B lenfositleri ve tonsil kript epi-
tel hiicrelerinde yasam boyu kalip infekte kisinin sekresyon-
lariyla seronegatif kisilere bulasmaktadir (3,4). Hastalarda en
stk gorilen semptomlar istahsizlik, yorgunluk, halsizlik, kas
agrisi ve bas agrisi gibi spesifik olmayan sikayetler olurken,
IMN’nin klasik semptomlari olan ates, farenjit ve lenfadeno-
pati gorulebilir (1,7). Diger semptom ve bulgular ekstidatif
tonsillit, periorbital 6dem, damakta petesiyal dokuntu, servi-
kal lenfadenit, splenomegali ve hepatomegalidir (8,9).

iIMN olgularinin %80-90'inda karaciger enzimleri cogun-
lukla normalin iki-U¢ kati artmakta, bu artislar nadiren on
kati gecebilmektedir. Hiperbiliriibinemi, olgularin %45’inde

meydana gelirken, sarilik %5’inde gelismektedir (10). EBV'ye
bagl kolestatik hepatit nadir bildirilen bir tablodur. EBV infek-
siyonuna bagli gelisen kolestatik hepatit olgularinda kolesta-
zin patogenezi tam olarak aciklanamamistir. EBV ile infekte
aktive T lenfositlerinin karacigerde birikmesiyle iligkili olarak
safra yollarinin inflamasyonu ya da otoantikor aracil serbest
radikallerin aktivasyonuyla hepatik htiicrelerin dogrudan ha-
sar gormesi sonucu oldugu distnulmektedir (11-13). Primer
EBV infeksiyonlarinda splenik riptir, ensefalit, kraniyal sinir
felci, Guillain-Barré sendromu, peritonsillar apse, myokardit
ve interstisyel nefrit de bildirilmistir (14).

Hastaligin tanisi siklikla klinik, laboratuvar bulgulari,
heterofil antikorlar ve EBV'ye 6zgu antikorlarin arastiriima-
siyla konmaktadir (15). Kolestatik hepatit dustnuldiginde,
biliyer obstriiksiyon digslandiktan sonra intrahepatik koles-
taz nedenleri arastirilmalidir. Hiperbiliriibinemi ve kolestaz-
la karakterize olan hepatoseliler hastaliklar, genellikle viral
infeksiyonlarda ve fenitoin veya amiyodaron gibi ilaglarin
kullanimi sonrasinda gelisir. Primer biliyer siroz ve gebelik
kolestazi disinda, sarkoidoz, lenfoma ve amiloidoz gibi in-
filtratif bozukluklar, nadir goriilen ve intrahepatik kolestazin
kolayca diglanabilen nedenlerindendir. EBV'ye ek olarak, int-
rahepatik kolestazin diger viral nedenleri arasinda CMV ve
hepatit A, B, C ve E vardir. Safra yolu infeksiyonuyla iligkili
olarak gelisen HIV kolanjiyopatisi CD4* T lenfositi sayisi 100/
mm?{n altinda olan hastalarda gorilir (16).

Laboratuvar tetkiklerinden tam kan sayiminda anemi,
notropeni, trombositopeni gorilebilir; ancak yaygin olarak
gorilen kan tablosu lenfositoz ve monositozdur (2). Periferik
kan yaymasinda en az %10 atipik lenfosit saptanmasi, IMN
tanisinda %75 duyarlilik ve %92 6zgullige sahiptir. Atipik len-
fositler blyuk 6l¢uide reaktif CD8* sitotoksik T hiicrelerinden
olusur ve dolasimdaki atipik lenfositoz miktariyla semptom-
larin siddeti dogrusal iliski gosterir (17,18). IMN igin patog-
nomonik olmayan atipik lenfositler CMV infeksiyonu, primer
HIV infeksiyonu, viral hepatit, toksoplazmoz, kizamik, kaba-
kulak ve ilag reaksiyonlarinda da gozlenebilir (19). EBV infek-
siyonunun serolojik tanisinda kullanilan 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 duyarliligi ve ylksek 6zgul-
14§ olan bir testtir (20).

EBV'ye bagli kolestatik hepatit tedavisi yonetiminde has-
talik genelde kendini sinirladigindan destekleyici 6nlemlere
odaklanilir; ancak ciddi EBV infeksiyonlarinda kortikosteroid
veya antiviral kullanimini destekleyen sinirh bilgiler vardir.
Hastada gelisen ates ve bo§az agrisi durumlari i¢in parase-
tamol ve antiinflamatuar ilaglar kullanilabilir (21). IMN ile
uyumlu klinik tablosu ve periferik yayma bulgulari olan ve se-
rolojik bulgularla EBV infeksiyonu tanisi konulan hastamizda
destek tedavisiyle yetinildi ve takiplerinde herhangi bir soru-
nu olmadi.

Sonug olarak, atipik lenfositoz, 10 kati asan karaciger en-
zim yuksekligi, ALP ve biliribin degerlerinde artis durumun-
da, ayirici tanida EBV infeksiyonu da distnilmelidir.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢ikar ¢catismasi bildirmemistir.
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