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Bir Cocuk Olguda EBV Enfeksiyonuna Bagh Gelisen Akut Kolesistit

EBV Associated Acute Cholecystitis in a Child
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OZET

Ebstein-Barr virls (EBV) Herpes-viridae ailesinin bir Gyesidir. EBV enfeksiyonu
seyrinde karaciger enzimlerinde yikselme siklikla izlenmekle birlikte akut
kolesistit nadir gortlmektedir. Burada 11 yasinda EBV enfeksiyonuna bagh
gelisen akut kolestatik hepatit ve akut kolesistit olgusu sunulmustur. Hasta
semptomatik tedavi ile cerrahiye gerek kalmaksizin dizelmistir. Hekimler
EBV’ye bagh gelisen enfeksiyoz mononukleoz seyri sirasinda asemptomatik
transaminazemi disinda, kolestatik hepatit ve kolesistit gelisebilecegini, klinik
iyilesmeye paralel olarak bu komplikasyonlarin dizelecegini akilda
bulundurmaldir.

Anahtar Sozciikler: Ebstein-Barr virus, akut kolesistit, cocuk

Gelis Tarihi: 30.11.2013 Kabul Tarihi: 26.01.2014

ABSTRACT

Ebstein-Barr virus (EBV) is a member of Herpes-viridae. Altough elevations of
liver enzymes is commonly seen during the EBV infection, acute cholecystitis
is rare complication. Herein, we report cholestatic hepatitis and acute
cholecystitis associated with EBV infection in an 11-year-old boy. The patient
recovered with symptomatic treatment without surgery. Physicians should
keep in mind that cholestatic hepatitis and cholecystitis may develop during
the course of EBV-induced infectious mononucleosis and these complications
will recover in parallel with clinical improvement of primary disease.
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GiRIS

Ebstein-Barr viris (EBV) Herpesviridae ailesinin bir Uyesidir. EBV
enfeksiyonlarinin insidansinin yilda her 100.000 popiilasyonda 500 vaka
oldugu tahmin edilmektedir (1). Sosyoekonomik dizeyi dusiik toplumlarda,
toplumun buylk kismi ergenlik donemine kadar EBV ile enfekte olurken,
gelismis Ulkelerde EBV enfeksiyonu en sik 15-25 yaslarda goriilmektedir (2).
EBV enfeksiyonu erken ¢ocukluk déneminde genellikle subklinik ya da diger
viral Ust solunum yolu enfeksiyonlarini taklit eden belirtiler ile seyrederken,
gec cocukluk ve ergenlik doneminde ates, tonsillit ve lenfadenit seklinde
seyreden enfeksiy6z mononikleoz klinik tablosuna yol agmaktadir (3). EBV
siklikla kendi kendini sinirlayan bir enfeksiyon olmakla birlikte EBV’ ye bagh
hepatit, miyokardit, splenik riptir, nérolojik ve hematolojik komplikasyonlar
da bildirilmistir (1). Burada akut kolesistit ile komplike olmus enfeksiyoz
mononikleoz tanisi almis olan bir gocuk olgu sunulmustur.

OLGU SUNUMU

On bir yasinda erkek hasta bir haftadir devam eden ates, halsizlik ve bes
giindiir boynunda sislik yakinmalari ile basvurdu. Oykiisiinde bu yakinmalari
nedeniyle oral sulbaktam-ampisilin tedavisi aldigl ancak yakinmalarinda
gerileme olmadigl 6grenildi. Hastanin 6z gegmis ve soy geg¢misinde Ozellik
yoktu. Bagvurusunda genel durumu orta ve halsiz goriinimdeydi. Viicut
sicakligi 36.3°C, nabiz sayisi 116 atim/dk, kan basinci 100/60 mmHg, solunum
sayisi 20/dk, bilateral tonsiller doku hiperemik ve hipertrofik olup, Uzeri
beyaz membran ile kaph idi. Lenf bezi muayenesinde bilateral
submandibular bolgede 6n servikal zincirde hareketli sagda 6x5 cm, solda 4x2
cm boyutunda hassas lenfadenopati (LAP) mevcuttu ve boynunu saga
cevirmekte zorlaniyordu. Batin muayenesinde karaciger kot altinda 1 cm,
dalak kot altinda 4 cm ele geliyordu ve traube kapal idi. Diger sistem
muayeneleri dogaldi. Laboratuvar incelemelerinde; beyaz kire 8,500 /mm?,
hemoglobin 12 g/dL, trombosit sayisi 97,000 /mm?idi.
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Periferik yayma degerlendirmesinde %66 lenfosit, %20 polimorfoniikleer
|6kosit, %8 Downey hiicresi, %6 monosit gorild; eritrositlerde hipokromi ve
anizositoz mevcuttu ve hemoliz bulgusu yoktu. Eritrosit sedimentasyon hizi
(ESR) 31 mm/saat, C-reaktif protein (CRP) 12,8 mg/L (0-8), antistreptolizin O
(ASO) 262 1U/mL (0-200) bulundu. Aspartat aminotransferaz (AST) 135 U/L (
<47 U/L), alanin aminotransferaz (ALT) 154 U/L ( 0-39), alkalen fosfataz (ALP)
405 IU/L ( 103-378 IU/L), y-glutamil transferaz (GGT) 78 ( <23 U/L), total
bilirubin 2,5 mg/dL (0-2), direkt bilirubin 1,6 mg/dL (0-0,2). Protrombin ve
parsiyel tromboplastin zamani, international normalized ratio (INR), bobrek
fonksiyon testleri ve serum elektrolitleri normaldi. iki yonlii akciger grafisinde
bilateral hilusta LAP ile uyumlu dolgunluk izlendi. Batin ultrasonografide
splenomegali, safra kesesi duvarinda kalinlasma ve kese yataginda édem,
karaciger hilusunda 17x9 mm gapinda reaktif karakterde LAP ve pelviste en
derin yerinde 45 mm olgllen asit izlendi. Boyun ultrasonografisinde sag
submandibuler bélgede 30x10 mm, sol submandibuler bdlgede 37x12 mm
boyutunda kalin korteksli ve santral hilusu belirginlesmis LAP saptandi (Resim
1lve?2).

Resim 1.Ultrasonografide tespit edilen safra kesesi yataginda ¢dem ve
portal hilusta lenfadenopati.

Resim 2. Batin ultrasonografisinde tespit edilen asit sivisi

Hasta periferik yaymada saptanan lenfomonositoz ve Downey hiicrelerine
eslik eden membrandz tonsillit, servikal ve hiler LAP, hepatit, asit ve
trombositopeni  bulgulari nedeniyle enfeksiyoz mononikleoz olarak
degerlendirildi. Hastaya ampirik sefotaksim tedavisi baslandi. Enfeksiy6z
mononikleoz agisidan yapilan serolojik incelemelerde EBV-VCA IgM 33,1
U/mL (<9 U/mL) ve 1gG 42,2 ( <9 U/mL) titrede pozitif olarak bulundu.
Yatisinin dordiincli gliniinde trombositopenisi ve atesi devam ettigi igin
yapilan kemik iligi aspirasyonu incelemesi normal olarak degerlendirildi.
Yatisinin besinci giiniinde atesi diisen hastanin, hastanedeki yedinci giiniinde
makiilopapiiler bir dokiintiisii gelisti. izleminde trombositopenisi ve karaciger
fonksiyon testleri tedrici olarak diizeldi dokintileri soldu, servikal LAP’lar
geriledi ve palpasyonda dalak boyutu kiglldi.

Batin ultrasonografik inceleme kontroliinde kolesistitin duzeldigi, asitin
geriledigi saptanan hasta hastaneye yatisinin dokuzuncu giiniinde taburcu
edildi. Ayaktan izlemi slrdirilen hastanin g ay sonraki kontrollinde fizik
muayene bulgular ve akciger grafisi normal, EBV VCA IgM negatif, EBV VCA
1gG ve EBNA “EBV niikleer antijen” pozitif olarak bulundu.

TARTISMA

EBV enfeksiyonunun en sik gorilen bagvuru belirtileri ates, yaygin
lenfadenopati ve farenjit triyadi ile seyreden enfeksiy6z mononikleoz LAP
%89,5, ates %79,7, yaygin vicut agrisi %69,3, farenjit %55,2, hepatomegali
%47,2 splenomegali %36,8, dokiinti %16,5, sarihk %9,8 tablosudur.
Enfeksiydz mononikleoz klinik tablosuna basta EBV olmak Uzere,
sitomegalovirlis, human herpes virls 6, toksoplazma, Bartonella henselae ve
rubella virlis yol agabilir (2). EBV enfeksiyonu gegiren 163 ¢ocugun incelendigi
bir calismada oraninda bildirilmistir (4,5). Bizim hastamizda da buna benzer
olarak EBV enfeksiyonuna bagli ates, servikal, hiler ve mezenterik LAP ve
splenomegali mevcuttu.

Primer EBV enfeksiyonu ile iliskili ¢ok ¢esitli komplikasyonlar
bildirilmistir. Yz altmis G¢ hastanin incelendigi ayni calismada EBV’ye bagh
gelisen komplikasyon oraninin %38 oldugu, bunlar icinde de anemi ve
trombositopeninin en sik (%7,3) komplikasyonlar olarak saptandig
bildirilmistir. Ayrica hemofagositik sendrom, aplastik anemi, trombotik
trombositopenik purpura, pnémoni, havayolu obstriiksiyonu, hepatit, nébet,
trombositopenik olmayan purpura, ensefalit, miyozit ve lenfoproliferatif
sendrom gibi komplikasyonlarin saptandigi da bildirilmistir (5). Hastamizda
EBV enfeksiyonu komplikasyonlari olarak trombositopeni, hepatit ve
kolesistit gelistigi belirlenmistir. EBV enfeksiyonunun seyrinde asemptomatik
karaciger enzim ytiksekligi alisiimis bir bulgudur (6). Cocuk hastalari kapsayan
bir ¢alismada hastalarin %59,2’sinde AST ve ALT yiksekligi bulundugu,
bebeklik yas grubunda karaciger enzimleri normal seviyelerde iken, 10 yas
tzerindeki hastalarin  %100’Unde yiiksek seviyelerde bulundugu, vyas
blyudukge de karaciger enzim yuksekliginin daha sik géralduga bildirilmistir
(7). Bagka bir galismada EBV ile iliskili olarak AST ve ALT duzeylerinin
hastaligin ilk haftasinda yiikselmeye basladigi, ikinci haftasinda tepe degere
ulasip, Ug¢ hafta iginde normal diizeylere indigi ortaya konmustur (4).
Kolestatik hepatit, EBV enfeksiyonu seyrinde nadir olarak bildirilmistir (3,8,9).
Sarilik hastalarin %5’inden azinda gorilir, EBV ile iliskili kolestatik karaciger
hastaliginin tanisi ise ALP, GGT ve bilirubin ylksekligi ve radyolojik bulgularin
varligi ile konulur (3,10). EBV iliskili kolestazin mekanizmasi tam olarak
bilinmemesine ragmen; virlisiin etkisi ile salinan proinflamatuvar sitokinlerin
sistemik ve intrahepatik sinlzoidal ve kanalikiler sistemdeki tranport
mekanizmasini bozdugu veya viral enfeksiyonun biliyer epitelyal kanallarda
hasara yol agtigi dusunulmustir (3). EBV, CMV gibi minor hepatotrop
virislerin neden oldugu hepatit olgularinda periferik yaymada atipik
lenfositlerin bulunmasi tanisal bir ipucu olabilir (3). Direkt hiperbilirubinemi,
ALP ve GGT yiuksekligi ve ultrasonografik olarak safra kesesi tutulumu ile
kolestatik hepatit tanisi alan olgumuz, tipik enfeksiydz mononikleoz klinik ve
periferik yayma bulgulari ile bagvurmustu.

Akut EBV enfeksiyonu sirasinda, ozellikle kolestatik hepatit varliginda
akut akalkiiloz kolesistit nadiren gelisebilir. Literatlrde bildirilen vakalarda
kolestatik hepatit ve kolesistit birlikteligi saptanmis ve akut kolesistitin safra
stazi ya da safra kesesinin virls tarafindan direkt invazyonuna bagli olarak
gelistigi  dustnilmistar.(10,11,12,13,14).  Akut  kolesistit  tanisinda
ultrasonografi en yararl incelemedir. Safra kesesi duvari kalinliginda artis
(>3,5mm) tanisal kabul edilmektedir. Diger taniya yardimci ultrasonografi
bulgulari perikolesistik sivi, intramural gaz ve sonolisen halo varlgidir
(12,13). Kolestatik hepatitin eslik ettigi kolesisti olan hastamizda
ultrasonografik inceleme ile safra kesesi duvarinda kalinlasma ve 6dem ve
bunlarin yani sira asit gézlenmistir.

Enfeksiydz mononikleoz tanisi, uyumlu klinik bulgularin yani sira
lenfositoz, periferik yaymada atipik lenfositlerin varligi ve pozitif serolojik test
sonuglarina dayanir. Real time PCR ve periferik kanda EBV viral yikinin
tespiti, serolojik testlerin tutarsiz oldugu durumlarda enfeksiyoz
mononikleozun erken tanisinda degerlidir (1). Enfeksiydz mononiileoz ile
uyumlu klinik ve periferik yayma bulgulari olan hastamizda EBV VCA IgM ve
1gG pozitifligi ile EBV enfeksiyonunun tanisi konulmustur.

Enfeksiydz mononikleozun tedavisi esas olarak destek tedavisidir.
Asetaminofen ve nonsteroid anti-inflamatuar ajanlar ates ve bogaz agrisini
rahatlatmak igin kullanilabilir. Korstikosteroidler esas olarak enfeksiyoz
mononikleoz iligkili hava vyolu obstriksiyonu, hemorajiye yol agan
trombositopeni, otoimmin hemolitik anemi, nobet ve menenjit
komplikasyonlarinin tedavisinde onerilir. EBV seyri sirasinda gelisen hepatit
ve kolesistit varliginda da semptomatik tedavinin yeterli oldugu bildirilmistir.
Literatiirde bildirilen EBV iligkili akut kolesistit vakalarinin kolesistektomi
gerektiren bir hasta disinda hepsi, vakamiza benzer olarak cerrahiye gerek
kalmadan spontan ve komplikasyonsuz olarak iyilesmistir (5,10,11,13,14).
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SONUG

EBV'ye bagl enfeksiydz mononiikleoz seyri sirasinda asemptomatik
transaminazemi disinda, kolestatik hepatit ve kolesistit komplikasyonlarinin
gelisebilecegi akilda bulundurulmalidir. EBV’ye bagli enfeksiy6z mononiikleoz
disunilen bir hastada AST ve ALT yuksekliginin yani sira ALP, GGT ve bilirubin
yuksekligi bulunmasi durumunda kolestatik hepatit/kolesistit
komplikasyonlari arastiriimalidir. Bu komplikasyonlarin seyri iyi olup klinik
iyilesmeye paralel olarak tedaviye gerek olmaksizin gerileyebilmektedir.
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