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AKUT FULMINAN HEPATITLI COCUKLARIN
TEDAVISi

TREATMENT OF ACUTE FULMINANT HEPATITIS IN CHILDREN

Esen DEMIR
Nermin OLCER
Canan VERGIN

SUMMARY

We studied 35 children with fulminant hepatitis followed between the years 1984-1990.
Their complaints, cilinical features, laboratory findings and results of treatment were evalua-
ted. The mortality rate was 82.9 percent. All the surviving patients received the combined
therapy including exchange transfusion and treatment with corticosteroids and L-Dopa.

(Key Words : Hepatic Failure, Hepatic Ancephalopathy)

OZET

Klinigimizde 1984 - 1990 yillan arasinda akut fulminan hepatit tams: ile izlenen 35 ¢ocuk
oykii, klinik ve laboratuvar bulgular ile yeniden degerlendirilmislerdir. Ve uygulanan tedavi
sekillerinin etkinlikleri karsilagtinlmigtir. Olgularimizin 6liim orami % 82.9'dur. Yasayan olgu-
larin tiimii kan degisimi, L-Dopa ve kortikosteroid tedavisini birlikte alan olgulardir.
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Akut fulminan hepatit yogun hepatose-
liller hasar ve nekroz sonucu genellikle on-
ceden belirgin bir karaciger hastalifi olma-
yan kigilerde gelisen giirtiltiilii bir hastaliktir
(1). Hepatik ansefalopati erken devrede geli-
sir. Viral hepatitis en sik enfeksiy6z akut ful-
minan hepatit nedenidir. Hepatitis A, Bve D
virtisleri baslica sorumlu ajanlardir. Viral
hepatitisti olgularin % 1-2'si akut fulminan
hepatit gelistirmektedirler (1, 2). Asetamino-
fen basta olmak iizere birgok ilag akut fulmi-
nan hepatit nedeni olabilmektedir (1).

Akut fulminan hepatitin ana klinik bul-
gusu olan hepatik ansefalopati gelisiminde;

1) Bozuk hepatik filtrasyon nedeniyle
amonyak gibi toksik maddelerin beyinde bi-
rikimi,

2) Hepatik fonksiyon bozuklugu ile ya-
lanci ndrotransmit erlerin birikimi ve gercek
norotransmit erlerin azalmasi ile sonuglanan
plazma aminoasit profilinin degisimi,

3) Gamma-aminobiitrik asit gibi ndroin-
hibitér maddelerin beyin dokusunda artimu,

4) GABA-benzodiazepine reseptdr komp-
leksinde artma, inhibitdr postsinaptik potan-
siyel olusturan postsinaptik reseptdrlerin
uyarilmasi gibi mekanizmalar sorumlu tu-
tulmaktadir (1, 3, 4).

Ansefalopati hafif kisilik degisikliklerin-
den deserebrasyon ve dekortikasyon postiir-
lerinin goriildiigii derin komaya varabilen
dort evreden olusur. 4. evrede % 80-95'lere
ulasan/yiikselen mortalite bildirilmistir (1,
5, 6).

Hepatosit hasarmu geri dondiirecek veya
hepatik rejenerasyon saglayacak herhangibir
tedavi sekli bilinmemekle birlikte akut ful-
minan hepatitte tedavide amag detoksifiye
edilemeyen ve atilamayan metabolizma
atiklarindan beyni korumaktir (1, 7, 8). Pro-
tein kisitlamasi, antibiotikler, laktulaz, kolo-
nun bosaltlmasi, plazmaferez, karaciger
transplantasyonu ve benzodiazepin antago-
nisti flumazenil 6nerilmis tedavi sekilleridir
(1,2,4,5,6,8).

Biz de izledigimiz akut fulminan hepatit-
li olgularin oykii, klinik ve laboratuvar bul-
gular1 ve uygulanan tedavi gekillerinin yeni-
den degerlendirilmesi amaciyla bu ¢alismay:
planladik.
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GEREC VE YONTEM

Bu calisma 1984-1990 tarihleri arasinda
[zmir Dr. Behcet Uz Cocuk Hastanesi intani-
ye kliniginde akut fulminan hepatit tarusi ile
izlenen 35 olgu tizerinde yapilmus retrospek-
tif bir calismadir. Seri, 3-11 yas arasinda 21
kiz ve 14 erkek olgudan olugmaktadir. TGm
olgular gelis yakinmalan, fizik bak: ve labo-
ratuvar bulgulan ile tekrar degerlendi-
rilmistir.

Ayrica aldiklar tedaviler, dzellikle kan
degisimi, L-Dopa ve kortikosteroid tedavile-
ri, digerleri ile karsilagtirimistir.

Sonuclarimiz 2x2 tablolarda Yates dii-
zeltmeli Khi kare (X2) testi yapilarak deger-
lendirilmistir.

SONUC VE BULGULAR

Olgularin gelis yakinmalar: (Tablo 1) ve
geldiklerinde yapilan fizik bak: bulgular:
(Tablo 2) birlikte degerlendirildiginde sarilik
en sik (% 82.8 ve 76.0) bulgudur. Biling
bulanukhigr ile ansefalopati, enfeksiyon, he-
morajik diyatez, karn sigligi ile hepatome-
gali sarihigr izleyen bulgulardir.

TABLO 1: Olgularin Yakinmalar

Yakinma Sayi Yizde
Sarilik 29 82.8
Biling bulanikhg: 26 73.0
Kusma 13 37.1
Hemorajik diyatez 9 25.7
Ates 8 22.8
Istahsizlik 5 14.2
Karin sisligi 4 12.5
Ishal 4 12.5
Karin agnisi 3 8.5
Akolik gaita 3 8.5
Kabizlk 2 5.7
Koyu idrar 2 5.7
Agiz kokusu 1 2.8
Solukluk 1 2.8
Odem 1 28
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Yakinma ve fizik baki bulgularina paralel
olarak % 76 olguda total bilirubin yiiksektir
(Tablo 3). % 125 olguda direkt bilirubin
yiiksek iken, % 8.5 olguda hem direkt hem
de indirekt bilirubin yiiksek bulunmustur.
Protrombin zamani olgularm % 93%inde
yiiksek idi. Hipoglisemi % 52.1 HBAg pozi-
tifligi ise % 40 olguda saptanmustir.

o, 489 olgu klinige geldikleri ilk giin
icinde eksitus olmusg, hastanede 10 giinden
fazla kalan 8 olgudan ise sadece ikisi (% 25)
Olmugtiir. Ortalama hastanede kalis siiresi
5.4 giindiir.

TABLO 2: Olgularin Fizik Bulgulari

Fizik bulgu

Sayi Yizde
Ansefalopati 26 73.0
Hepatomegali 25 42.8
Enfeksiyon v 14 40.0
Hemorajik diyatez . 12 371
Solunum bozuklugu 6 174
Odem 6 17.1
Splenomegali 4 12.5
Konviilsiyon 4 12.5
Asit 3 8.5
Fleping tremor 1 2.8

TABLO 4: Laboratuvar Bulgusu Prognoz lligkisi

Sifa
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TABLO 3: Patolojik Laboratuvar Bulgulari
Test: Sayi Yiizde
Protrombin zamani 32 93.0
SGOT 31 92.3
SGPT 26 73.0
Total bilirubin 27 76.0
Indirekt bilirubin 19 55.2
Direkt bilirubin 4 12.5
Direkt + indirekt bil. 3 8.5
Disik kan sekeri 18 52.1
Alkalen fosfataz 18 52.1
HBsAg pozitifligi 14 40.0

Laboratuvar bulgularinin prognoz ile il-
gileri arastinldiginda (Tablo 4) bakilan
higbir parametre ile istatiksel iliski bulunma-
masina kargin protrombin zamani normal
smurlarda olan tiim olgularin yasadigi ve
HBsAg negatif olan hastalarin yasam
siirelerinin biraz daha iyi oldugu gozlen-
mistir (p > 0.05). ‘

Test Oliim X2 P
Sayi Yuzde = Sayi Yizde

SGOT  1000'den fazla - - 3 20 12 80 ,

S$:26 1000'denaz - 3 27 8 73 0.01 - 0.9711

SGPT = 1000'den fazla 2 13 14 . 87 ‘

S:26 1000'den az 4 40 6 60 1.301. 0.2540.

pzx Uzun 5 20 20 80

S:26 Normal i 100 -0 0.425 -0.5146

Glisemi Diisiik . 2 25 6 75 ' :

S22  Normal 4 29 10 71 0.100 0.7515

HBsAg (+) 1 10 9 20 :

S:25 -) 5 33 10 67 "~ 0.740 © 0.1808

AP=  Normal 4 44 5 56 ‘ o

S:19 Yiksek 2 20 0.5155

8 80 0.423

() PZ: Protrombin zamani

() AF: Alkalen fosfataz
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Olgulara uygulanan tedavi sekillerine
bakildiginda, 6zellikle tartigmali olan korti-
teroid (2 mg/kg prednizolon ve egdegerleri)
kan degisimi ve L-Dopa (40 mg/kg) tedavisi
alan ve almayan hastalar karsilastirildiginda
(Tablo 5) her ii¢ tedavi seklinin birlikte uy-
gulandif 6 hasta disindaki tiim olgular kay-
bedilmislerdir (p > 0.05).

TARTISMA

Akut fulminan hepatitte 6nceden sonucu
belirleyen hicbir kesin kanit yoktur. Yapilan
calismalarda; etyoloji, 6ykii siiresi, cins, kan
glikozu, lokosit sayisi, serum potasyumu,
kan gruplari, serum albumin, klinik kompli-
kasyon olarak beyin 6demi bobrek yetmez-
ligi, hipotansiyon ve kanama olmasi kotii
prognoz belirleyicisi olarak bildirilmistir (1,
6, 9, 10). Olgularin laboratuvar bulgulan ile
prognozlar: arasinda ilgi aradigimizda ista-
tiksel olarak anlamh olmamakla Dbirlikte
protrombin zamani normal olan tiim olgu-
larin yagadig, uzun olan olgularda ise 6liim
oraninin % 73.3 oldugunu gordiik. Pscacha-
poslos 90 dakikanm {izerinde protrombin
zaman olan tiim hastalarimin oldiigiini bil-
dirirken (9), O'Grady ve Christensen de seri-
lerinde protrombin zamanimn prognozun
basglica belirleyicisi oldugunu bildirmiglerdir
(1, 10).

Hepatitis A enfeksiyonunda akut fulmi-
nan hepatitin daha sik geligebilmesine kar-
sin, hepatitis B'ye bagl akut fulminan hepa-
titte yasam sansi daha diisiik olarak bildiril-
mektedir (1). Ozsoylu, serisinde hepatitli ol-
gularda % 75 olim oram bildirmistir (7).
bizim HBsAg pozitif olan olgularn o&lim
oranlar1 (%90) hem tim grubun &lim
oranindan (%82.9) ve hemde HBsAg negativ
olan grubun 6liim oranindan (%66.6) yiik-
sektir.

Akut fulminan hepatitte 6lim oramn
cesitli merkezlerde %70-95 olarak bildiril-
mekte ve yine 10 yas altinda ve 40 yas
tizerinde 6liim oramnin arttigy gosterilmek-
tedir (1, 5, 6, 11). Bizim tiim olgularnmuz 11
yasin altindadir ve tiim grubun oliim oram
%82.9'dur.
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Akut fulminan hepatitte tedavinin amaci
karacigere rejenerasyon icin zaman sagla-
maktir ve cogunlukla destekleyicidir. Prote-
in kisitlamasi, iyon dengesinin diizenlen-
mesi, vitamin K veya taze donmug plazma
ile koagiilopatinin diizenlenmesi, barsaklar-
dan amonyak absorbsiyonunun azaltilmas:
icin laktulaz verilmesi Onerilen ve bizim de
tiim hastalarimiza uyguladigimiz destek te-
davi sekilleridir (1, 2, 8). Biyolojik aminlere
karsi L-Dopa uygulanmasi, kortikosteroid,
plazmaferezis, kan degistirme (exchange),
hemodiyaliz, karaciger nakli transplantasyo-
nu ve son yillarda benzodiazepin antagonis-
ti olan flumazenil kullanimi yararliliklar:
kesin olarak karnitlanms veya reddedilme-
mis ve zaman zaman kullanilan tedavi
sekilleridir (5, 8, 12, 13, 14, 15). Cooper, akut
fulminan hepatitte kan degisimi ile 15 hasta-
dan 5 tanesinde gegici bir klinik iyilesme
saptarken, Redeker, kontrollii caligmasinda
hicbir yarar gosterememigtir (12). Kortikos-
teroidler de akut fulminan hepatitte kul-
larulmig ve bir ¢alismada yararliig vurgu-
lanurken, daha sonraki calismalarda plase-
boya iistiinliigii gosterilememistir (13, 14,
15). Benzer sekilde Parkes, L-Dopa'nin akut
fulminan hepatit tedavisinde yararsizhgin
vurgularken, Ozsoylu 40 olguluk serisinde
L-Dopa tedavisiyle %44.7'lik bir yasam orani
sagladiklariru bildirmistir (5, 7).

Tiim calismalarda bu medikal yakla-
simlar tek tek kullamilarak kan degisimi,
kortikosteroid ve L-Dopa genelde yararsiz
olarak degerlendirilmistir. Biz de tek tek
degerlendirdigimizde yagsam oranlari, kan
degisimi uygulanan grupta % 40, kortikoste-
roid uygulanan grupta % 31.6 ve L-Dopa uy-
gulanan grupta ise % 26 dir. Bu ili¢ degerde
tiim olgularin yasam oram olan % 17.1'den
yliksekdir. 35 olgudan olusan tiim grupta
yasayan 6 olgu bu ii¢ tedavisel yaklagimi
birlikte almug olan olgulardir ve istatistiksel
olarak da anlamh olarak kortikosteroid, kan
degisimi ve L-Dopa'min birlikte kullarumi
yararh olmusgtur (p<0.05) (Tablo 5).
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TABLO 5: Tedavi Sekilleri Prognbz ligkisi

Tedavi Sifa Eksitus X2 P
Kortizon Alan 6 13

Almayan - 16 4.077 0.0435
Kan Yapilan 6 16
degisimi Yapilmayan - 13 2.574 0.1086
L-Dopa Alan 6 17

Almayan - 12 2.165 0.1412
Kombine Alan 6 -

Almayan - 29 28.314 <0.001

Sonug olarak protrombin zamani uzun-
lugunu en belirgin prognoz belirleyici labo-
ratuvar bulgusu olarak soyleyebilecegiz
akut fulminan hepatitte kan degisimi, korti-
kosteroid ve L-Dopa'min birlikte kullamim-
larinin akut fulminan hepatit tedavisinde
daha yararh olabilecegi kanisindayiz.
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