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Olgu: 5 gunluk kiz hasta

Yakinma: yok



Ovykii

e Miad dogum , YDYBU yatisi olmayan bebek postnatal 5.

glinunde rutin poliklinik kontrolu icin basvurdu.

e Bakilan total bilirubin 10 mg/dl, direk bilirubin 3.1
mg/dl gelmesi Uzerine ileri tetkik ve tedavi amaciyla

tarafimiza yonlendirilmis.



Ozgecmis

e 26 yas G3P3Y3DOKO saglkh anneden 39+2. GH’

da 3500 gr NSVY dogan haricen kiz bebek.
 Dogumda K vitamini, Hepatit B asisi yapilmis.

e Dogduktan sonra anne vyanina verilmis,

YDYBU’nde yatisi olmamis.



Soygecmis

o Anne: 26 yas sag, saglikli
o Baba: 40 yas sag, saglhkl

Anne ve baba arasinda akraba evliligi yok

— 1. cocuk: 8 yas erkek sag, saglikl

— 2. cocuk: 6 yas erkek sag, saglkl

— 3. cocuk: hastamiz



Fizik Muayene

Genel durum iyi.
Cilt: Turgoru normal, rengi hafif soluk.

Bas —boyun: Sac¢ ve sacli deri dogal kafa yapisi dogal, fontanel

acikligr 3*2 cm

Gozler : Skleralar hafif ikterik

Solunum : Akciger sesleri dogal, ral, ronkus yok.
KVS : S1+ S2+ dogal, Gflirum yok

GIS :Batin rahat, defans-rebound yok, karaciger sag lobu 2.5-3

cm ele geliyor.



Patolojik Bulgular On tanilar ?

e Oykiden * Ek tetkikler?

 Muayeneden:
— Ikter ...

* Laboratuvardan:
— Direkt hiperbiliribinemi




After the 1 month visit Stool color card
If stool of a lighter color is produced two daysin a
row following the 1 month visit, please record the

number in the box and provide other necessary
information.

Date of completion
(Year/Month/Day)

Today's stool color was closest
to number ().

Child’'s name

Child’s birth date

Mother’'s name
Current address
Postal code

7| Phone number

All rights reserved After completingthe above information, please insert the
card into an envelope with an 80 yen stamp and mail it.




Laboratuvar

Aclik Kan Sekeri (AKS) - 89,3 mg/dL
Urea-12,9 mg/dL

BUN ( Kan lre azotu ) - 6,03 mg/dL
Kreatinin - 0,39 mg/dL

Bilirubin, Total - 8,58 mg/dL
Bilirubin, Direkt - 3,90 mg/dL
Bilirubin, indirekt - 4,68 mg/dL
AST (SGOT) - 43,3 U/L

ALT (SGPT) - 23,9 U/L

GGT-463 U/L

ALP (Alkalen Fosfataz) - 282 U/L
LDH - 414 U/L

Albumin - 37,1 g/L

Dizeltilmis Sodyum - 138,8 mmol/L
Sodyum (Na) - 139 mmol/L
Potasyum (K) - 4,96 mmol/L

Klor (Cl) - 108 mmol/L

Kalsiyum - 9,54 mg/dL

Duzeltilmis Kalsiyum - 9,77 mg/dL
Magnezyum (Mg) - 2,58 mg/dL
Fosfor (P) - 6,63 mg/dL

Urik asit - 1,6 mg/dL

WBC (Lokosit) - 13,01 x1073/uL

NEU (Notrofil Sayisi) - 4,20 x1073/uL

LYM (Lenfosit Sayisi) - 6,42 x1073/uL

RBC (Eritrosit) - 4,36 x1076/ulL

HGB (Hemoglobin) - 15,1 g/dL

HCT (Hematokrit) - 42,2 %

MCV (Ortalama Eritrosit Hacmi) - 96,8 fL
PLT (Trombosit) - 357 x1073/ulL

MPV (Ortalama Trombosit Hacmi) - 9,4 fL

Prokalsitonin - 0,231 ng/mL
CRP - 2,09 mg/L

Amonyak - 125,4 pg/dL



Laboratuvar

PTZ(Protrombin Zamani) -
16,9 s

PTZ (INR) - 1,29
APTT-38,5s

Kan gazi

e ph:7,47

e pCO2:32,2
* HCO3:25,2
e laktat:20

Idrar kiltirinde Greme yok.
TIT: temiz

Rediktan Madde (idrarda) -
NEGATIF(-)

Tandem MS, idrar ve kan
aminoasitleri génderildi.
Normal sinirlarda
sonuclandi.



Laboratuvar

Serbest T4 - 1,73 ng/dL
TSH - 4,67 mlU/L
Kortizol - 0,762 pg/dL

AFP (Alfa-feto protein) - 12924 ug/L
Ferritin - 673 ug/L

Folik Asit - 7,55 ug/L
Vitamin B12 - 161 ng/L



Patolojik Bulgular

Oykuden

Muayeneden:
— |kter
— Akolik gaita

Laboratuvardan:
— Direkt hiperbiliribinemi
— GGT yuksekligi

On tanilar ?

Enfeksiyonlar

Metabolik aciller

Galaktozemi, Tirozinemi, ........
Endokrinolojik aciller
Hipotiroidi, panhipopitlatarizm

Cerrahi aciller
Koledok kisti, Bilier Atrezi



Patolojik Bulgular On tanilar ?

e Oykiden
* Muayeneden: * Kistik fibroz
— |kter
— Akolik gaita * Alfa-1 antitripsin eksikligi

e Laboratuvardan: e Alagille sendromu

— Direkt hiperbiliribinemi
— GGT yuksekligi



Klinik izlem

Hasta yenidogan kolestazi 6n tanisi ile yatirildi.

Cocuk Metabolizma Anabilim Dali yonetiminde metabolik
hastaliklar acisindan tetkikleri alindi, 6zellik saptanmadi (kan aa,
idrar aa ve idrar organik aa, idrar seker kromatografisi ve tandem
ms gonderildi).

GOz hastaliklari bolimine metabolik ve diger hastaliklar (Alagille
sendromu) acisindan danisildi: «Bilateral optik disk ve makiila dogal

gorinimde, 6n segment dogal» olarak degerlendirildi.

Hastaya yagda eriyen vitaminleri yerine koyma tedavisi baslandi.



Klinik izlem

Takibinde gaita renginin giderek acilmasi Uzerine bilyer atrezi agisindan
Cocuk Cerrahisi ile birlikte izlenmeye baslandi, karaciger biyopsisi ve

goruntuleme tetkikleri planlandi.

Bu arada akolik diski ile seyredebilecek intrahepatik nedenler agisindan da

tetkikleri yapildi.

Ancak genel durumunun iyi olmasi, persistan akolik diskilama paterni,
takibinde karaciger sol lobunun sert ve buyuk ele gelmesi ve albimin, INR
gibi sentez islev gostergelerinin bu yas dilimindeki kolestazli bir bebekte

henliz bozulmamis olmasi bilyer atreziyi birinci sirada diusindiurmekteydi.



BATIN USG:

Karaciger boyutlari 75 mm 6lculdd, konturlari dizenlidir. Parankim
ekosu heterojendir. Solid-kistik kitle lezyon izlenmemistir. Portal ven
cap! 5,2 mm olcildi. Periportal ekojenite hafif artmistir. Safra kesesi
klclktar, capt 2,2 mm olcildia. Limen icinde patoloji izlenmedi.
Koledok secilemedi.

Dalak boyutlari normaldir (48 mm), konturlari diizenlidir. Parankim
ekosu homojendir, solid kitle lezyon izlenmed..

Pankreas boyutlari ve ekosu normaldir. Paraaortik alan dogaldir.

Bilateral bobrek boyutlari normaldir, konturlari duzenlidir. Bilateral
parankim eko ve kalinliklari normaldir. Bilateral bdbreklerde tas,
hidronefroz izlenmemektedir.

Mesane konturlari duzenlidir. Limen ici patoloji saptanmadi. Renkli
Doppler incelemede hepatik venlerin ¢aplari normal olup limenleri
acik izlenmektedir. Akim yonleri ve formlari normaldir. Batinda
serbest sivi izlenmedi.



MRCP:

e Safra kesesi kucuktlr, periportal alanda T2 sinyal
artisi izlenmektedir. Koledok distali belirgin kucuk
izlendi. Proksimali secilemedi. Bulgular Bilier atreziyi
destekler niteliktedir. Klinik- laboratuar

degerlendirme onerilir.



Klinik Seyir

Postnatal 38 guninde usg esliginde karaciger biyopsisi yapildi.
Morfolojik ve immunhistokimyasal bulgular 6n planda biliyer atrezi

lehine degerlendirildi.

Diger kolestaz nedenlerine yonelik olarak o zamana dek yapilan

diger incelemeler de farkl bir etyolojiyi desteklememekteydi.

Hasta bu bulgularla biliyer atrezi kabul edildi. Kocaeli Universitesi
Cocuk Cerrahisi ABD tarafindan portoenterostomi yapildi. (Kasai

operasyonu)



Biliyer Atrezi

Biliyer atrezi idiopatik, ilerleyici enflamatuar surecler sonucunda
karaciger disi ve/veya ici safra yollarinda fibrozis ve tikanikliklar

gelisimi ile karakterizedir.

Neonatal kolestazin ve cocuklarda karaciger nakillerinin en sik

nedenidir.

Tani icin klinik stphe varliginda destekleyici laboratuvar ve

goruntileme yontemleri kullanilir.

Tanida altin standart intraoperatif kolanjiyografi ile safra

kanallarinin devamliliginin olmadiginin gosterilmesidir.



Biliyer Atrezi - Patogenez

Biliyer atrezi patogenezinde enfeksiyoz sureclerin roli pek cok

calismada arastirilmistir.

Human Papillomavirtis (HPV), Respiratuvar Sinsityal Virts (RSV),
Sitomegaloviriis (CMV) ve Epstein-Barr Virls (EBV) gibi hepatotropik

virtslerin etyopatogenezde rol oynayabilecegi bildirilmistir.

Viral ve immauinolojik etiyolojilerin yani sira toksin maruziyeti ve

genetik etiyolojiler de biliyer atrezi patogenezinde suclanmaktadir.



Biliyer Atrezi

Biliyer atrezi olgularinin en sik basvuru nedenleri sarilik, akolik diski ve

koyu renkli idrar yakinmalaridir.

Yenidogan doneminde sarilik, dogum sonrasi ilk iki haftada bebeklerin
yaklasik %15’inde rastlanan oldukca sik bir bulgu olup bu bebeklerin

cogunda indirekt hiperbiliribinemi vardir.

Yenidoganin kolestatik hastaliklari ise hepatobiliyer bozukluk sonucu
konjuge hiperbiliribinemi ile karakterizedir. Yasamin ilk tG¢ ayinda bulgu

verir. Her 2,500 canl dogumda bir gorular.

Biliyer atreziler ise bu vakalarin yaklasik tcte birini olusturur.



Biliyer Atrezi

* Biliyer atrezi olgularinin laboratuvar incelemelerinde basvuru
aninda total ve direk bilirtbin ylksekligi, hafif-orta diizeyde alanin
amino transferaz (ALT), aspartat amino transferaz (AST) yuUksekligi
(100-200 1U/L) ve gama glutamil transpeptidaz (GGT) diizeylerinde
ciddi yukseklikler saptanabilir.

» Total bilirtibin dizeyi 5 mg/dl’'nin Uzerindeyken konjuge biliriibinin
totalin %20’sinden fazla olmasi veya total biliribin dizeyi 5 mg/dl’
nin altindayken konjuge biliribinin 1 mg/dl’ den fazla olmasi

kolestaz olarak tanimlanir.



Biliyer Atrezi

Ultrasonografi biliyer atrezi siphesi durumunda ilk yapilacak non-

invaziv tetkiktir.

Ultrasonografik degerlendirmenin amaci koledok kisti gibi diger

anatomik kolestaz nedenlerini dislamaktir.

Biliyer atrezi olgularinda safra kesesi cogunlukla gortlmez veya sekil

itibariyla dlizensiz gérinimdedir.

Ekstrahepatik safra kanallarinin acikligi hepatobiliyer sintigrafi ile
degerlendirilebilir. Glinimuzde sintigrafik inceleme yaygin olarak

kullanilmamaktadir.



Biliyer Atrezi

Magnetik rezonans kolanjiyopankreatografi (MRCP) major safra
yollarini gorintlilemede ve boylece biliyer atrezi tanisinin

dislanmasinda kullanilan girisimsel olmayan bir ydntemdir.
MRCP’nin duyarhhgi %100, 6zgullugl %96 olarak bildirilmistir.

Ancak biliyer atrezi tanisinda altin standart yontem halen ameliyat

sirasinda uygulanan kolanjiografidir.

Ameliyat sirasinda alinan karaciger biyopsisi histopatolojik
incelemeye gonderilir. Histopatolojik ve kolanjiografik ozellikler tim

biliyer atrezi tiplerinde ortaktir.



Ayiricl Tani

* Yenidogan kolestazi etiyolojisi arastirilan olgular oncelikli
olarak (tani ve tedavi zamanlamasi prognozda belirleyici

oldugundan) biliyer atrezi yontinden arastirilmalidir.

 Es zamanli olarak ayirici tani icin TORCH, metabolik tetkikler,
alfa-1 antitripsin, idrarda reduktan madde, idrar ve kan amino
asitleri, tiroid fonksiyon testleri, ter testi, idrar tahlili ve
kultirt incelemeleri yapilabilir. Gerektiginde mitokondriyal

sitopatiler acisindan arastirmalar yapilabilir.



Ayiricl Tani

* Yenidogan ve bebeklik doneminde konjuge
hiperbiliribinemiye neden olan metabolik hastaliklarin
once gelen nedenleri: Galaktozemi, glikojen depo hastaligi,

tirozinemi, demir depo hastaligi, Nieman-Pick hastaligi...

 Aviricit tanida baslica didsunltlmesi gereken hastaliklar
arasinda Alagille sendromu, progresif ailevi inrahepatik
kolestaz tip 1-3, alfa-1 antitripsin eksikligi ve kistik fibrozis

gelmektedir.



Kolestaz Saptanan Bebeklerde :

Biliyer atrezi %25

Idiyopatik neonatal hepatit %25
Enfeksiyoz hepatit %11
Parenteral beslenme iliskili %6
Metabolik hastaliklar** %4
Alfa-1-antitripsin eksikligi %4
Alagille sendromu %1

Progresif familial intrahepatik kolestaz %1



Tedavi

GlUnUimuzde  Dbiliyer atrezi olgularinin  tedavisi iki asamali olarak
planlanmaktadir: safra akimini saglamak ve mumkin oldugunca karaciger

fonksiyonlarini korumak amaciyla erken donemde Kasai HPE.

Kasai HPE ameliyatina ragmen safra akimi saglanamaz, sarilik dizelmez veya
ileriki donemde biliyer siroz iliskili komplikasyonlar gelisirse karaciger nakli
yapilmasi gerekebilir.

Ameliyat ne kadar erken yasta yapilirsa morbidite ve mortalite o kadar dusuk
olur. Kasai HPE operasyonu dahil BA olgularinin kiratif bir tedavisi yoktur. Son
villarda, karaciger nakli ile ilgili deneyimler ve verici sayisi arttikca BA
hastalarina HPE ameliyati yapmadan dogrudan karaciger nakli yapilmasini

oneren gruplar da artmaktadir.



Erken tani cok onemli!!
Hepatik portoenterostomi
(Kasai operasyonu)

* 60 giinden dnce tani %70 safra akisi

* 90 gunden once tani %25 safra akisi saglar.



Biliyer Atrezi-lzlem

Biliyer atrezi olgularinin uzun dénem prognozlari degiskendir.
Tedavi edilmemis biliyer atrezi olgulari genellikle tani
sonrasindaki ilk iki yil icerisinde karaciger yetmeazligi ve cesitli
komplikasyonlar nedeniyle kaybedilir.

Kasai HPE ve karaciger nakli uzun donem sag kalimi olumliu

yonde etkilemektedir.

GUnumuzde biliyer atrezi olgularinin %90’1 eriskin yaslara

ulasabilmektedir.



[ ] [} [ ]
Biliyer atrezi

If stool of a lighter color is produced two daysin a

Ulkemizde biliyer atrezi olgularinin erken

teshisi icin ulusal bir tarama programi
bulunmamaktadir.

Japonya gibi bazi llkelerde tarama
testleri kullanilmaktadir.

Erken tedavinin 6nemi g6z 6ninde
bulunduruldugunda, Gilkemizde de anne
babalarin bilgilendirilmesi amaciyla
dogum 6ncesi rutin kontrollerde uzamis
sarilik ve akolik diski acisindan
bilgilendirici brosirlerin dagitilmasi,
birinci basamak saglik hizmeti veren
kurumlarda gorevli saglik personelinin
uyarici belirti ve bulgular yoninden
meslek ici egitimler araciligi ile
bilgilerinin gtincel tutulmasi faydali
olabilir.

row following the 1 month visit, please record the
number in the box and provide other necessary
information.

Date of completion
(Year/Month/Day)

Today’s stool color was closest
to number ( ).

Child’s name

Child’s birth date

Mother’s name
Current address
Postal code

Phone number
1

All rights reserved After completing the above information, please insert the
card into an envelope with an 80 yen stamp and mail it.




