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OZET

Hematopoietik kok hiicre transplantasyonu (HKHT) yapilan hastalarda giderek artan yasam siirelerine paralel ola-
rak, viral hepatit ve komplikasyonlarinin é6nemi artmaktadrr. Hepatit B viriisii (HBV) ile infekte transplant hastala-
rninin %12’sinde fulminan hepatit gelismektedir. Bu ¢calismada, HKHT yapilan ve transplantasyon sonrast dénemde
akut hepatit B gelisen olgu sunulmustur. Risk grubu hastalarda hepatit B agilamasinin onemine diRkat ¢ekilmistir.

Anahtar Kelimeler: Hematopoietik ROk hiicre transplantasyonu, hepatit B viriisti.

SUMMARY
A Case of Acute Hepatitis B Developed After Autolog Hematopoietic Stem Cell Transplantation

The importance of viral hepatitis and its complication, increasing due to the prolonged survey in patients undergo-
ing hematopoietic stem cell transplantation are discussed in this report. 12% of transplant patients infected with he-
patitis B virus develops fulminant hepatitis. Patient who developed acute hepatitis B after hematopoietic stem cell

transplantation is presented here. The importance of hepatitis B vaccination in risk groups is emphasized.
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GIRIS
Hematopoietik kok hiicre transplantasyonu
(HKHT) yapilan hastalarda giderek artan yasam
siirelerine paralel olarak, viral hepatit ve komp-
likasyonlarinin énemi artmaktadir (1). Genellik-
le viral hepatitler, HKHT yapilan hastalarda
transplantasyon sonrasi dénemde ilk 30-60 giin-
de belirti vermez. Siklikla hepatit B viriisii
(HBV) ve hepatit C virtisit (HCV) neden olmakla
birlikte adenoviriis, herpes simpleks viriis
(HSV), varisella-zoster viriis (VZV), ekoviris, si-

tomegaloviriis (CMV), Ebstein-Barr viriis (EBV)
de viral hepatite neden olabilir (2).

Akut infeksiyon siklikla, transplantasyon sonra-
sinda kan ve kan riinleri verilmesiyle bulasmak-
tadir. HBV infeksiyonlu cogu transplantasyon
hastasinda; miyeloablatif tedaviden sonra ve im-
miinsiipresif tedavi sirasinda hepatoseliiler hasa-
rin sebebi olan konak hiicresel immiin yanitin
stipresyonu nedeni ile transaminazlarda sadece
hafif yiikselme olur. Bu siire icinde karacigerdeki
viral yik giderek artar ve hastada immiin cevap
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normale déndiigiinde siddetli hepatite yol acabi-
lir. HBV ile infekte, transplantasyon yapilmis has-
talarin yaklasik %12’sinde fatal sonlanabilen ful-
minan hepatit ortaya cikabilir (3).

HBV’ye bagh patolojiler icinde klasik tedavi
endikasyonunu; replikatif (HBV DNA pozitif) ve
alanin aminotransferaz (ALT) yiiksek kronik he-
patit B (gerek HBeAg pozitif gerekse HBeAg nega-
tif tipleri) olusturur. Bugiin icin immiinmodiilator
ve kismen antiviral etkili interferonlar (IFN) ile
baslica antiviral etkili ilaclar olan lamivudin ve
adefovir dipivoksil hepatit B tedavisinde kullanil-
maktadir. Lamivudinin hepatit B tedavisinde et-
kinliginin gosterilmesinden sonra endikasyonla-
rinda 6nemli bir genisleme olmustur. Bu endikas-
yonlardan dikkat cekici olanlar; karaciger sirozu,
transplantasyon alicilar1 (transplantasyon once-
si-sonrasi tedavi ve korunma ile posttransplant
“de novo” hepatit B tedavisi), immiinsiipresif te-
davi alacak HBV infeksiyonlu kisiler, fulminan
akut hepatit B'dir (4).

Bu calismada, HKHT oncesi hepatit markirlari ne-
gatif olan ve transplantasyon sonrasi donemde
akut hepatit B gelisen olgu sunulmustur. Hepatit
B asisinin geregine dikkat cekilmistir.

OLGU

Kirkbes yasinda bayan hasta; bir yil 6énce yorgun-
luk, ates yiiksekligi ve menstriiasyon kanamasi-
nin fazla olmasi iizerine yapilan tetkikler sonucu
akut miyeloblastik 16semi-M2 (AML-M2) tanis: al-
mis. Hastaya dokuz ay o6nce HKHT yapilmis.
Transplantasyon oOncesi yapilan incelemelerde
HBsAg ve anti-HBs markirlari negatif olan hasta
transplantasyon sonrasi donemde remisyonda
kabul edilerek izleme alinmis. Hastanin bize bas-
vurusundan 10 giin 6nce halsizlik, istahsizlik, ka-
sint1, idrar renginde koyulasma ve gaita renginde
acilma yakinmalar1 baslamis. Yapilan tetkiklerin-
de; aspartat aminotransferaz (AST) 568 IU/L, ALT
1855 IU/L, alkalen fosfataz (ALP) 791 IU/L, GGT
1113 IU/L, total bilirubin 4.7 mg/dL, direkt biliru-
bin 2.7 mg/dL, laktat dehidrogenaz (LDH) 1155
IU/L, total protein 7.4 mg/dL, albumin 4.2 mg/dL,
protrombin zamani (PT) 14.2 saniye olarak tespit
edilerek akut hepatit diistiniildii. Hepatit markir-
lar1; HBsAg 312.48 S/CO pozitif, anti-HBs negatif,
anti-HBc IgM 25.96 S/CO pozitif, anti-HCV negatif,
anti-HAV IgM negatif, HBV DNA 293 pg/mL pozitif
tespit edilerek transplantasyon sonrasi akut he-
patit B tanisi ile hastaneye yatis1 yapildi. Hasta
normal diyet ve mutlak yatak istirahati ile yakin
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takibe alindi. Hastanin fizik muayenesinde sklera-
larda ve ciltte ikter disinda patolojik bulgu sap-
tanmadi. Periferik yaymada blastik hiicre yoktu.
Batin ultrasonografi (USG)’sinde karaciger boyut
ve parankim ekojenitesi normal olarak degerlen-
dirildi. Hastaya yatisinin ikinci giiniinde 150
mg/giin dozunda lamivudin tedavisi baslandi.
Giinliik fizik muayene, giin asir1 karaciger fonksi-
yon testleri (KCFT) ve PT ile izlendi. Yatisindan
bir hafta sonra hastanin ikterinde progresif arti-
sin yaninda KCFT, bilirubin diizeyi yiikseldi (ALT
2112 TU/L, AST 1710 IU/L, total bilirubin 20.1
mg/dL, direkt bilirubin 17 mg/dL, PT 18.2 saniye).
Lamivudinin KCFT’deki ylikselmenin nedeni ola-
bilecegi diistiniilerek 13. giiniinde tedavi kesildi.
Iki-iic giin icinde KCFT yar1 yariya diistii, ikteri ge-
riledi, gaita ve idrar renginde normale donis iz-
lendi. Hasta; AST 74 IU/L, ALT 82 IU/L, total biliru-
bin 3.7 mg/dL, direkt bilirubin 1.8, HBsAg negatif,
anti-HBs negatif, anti-HBc IgG 46.9 pozitif olarak
taburcu edildi. Hastanin poliklinik izleminde bir
ay sonra kontrol edilen hepatit markirlarinda
HBsAg ve anti-HBs negatif olarak tespit edildi.

TARTISMA

Akut hepatit B’ye bagh fulminan hepatit gelisme
orant %1 olup, kisinin immiin cevabina ve virii-
siin viriilansina baghdir (5). Akut karaciger yet-
mezligi gelistiginde kesin tedavi karaciger transp-
lantasyonudur (1,4). Bu olguda siroz, ensefalopa-
ti ve hipoalbuminemi saptanmazken, PT’de 1limh
bir uzama oldu.

Akut hepatit B’de az sayida calismada IFN de-
nenmistir (6). IFN tedavisi genel olarak akut he-
patit B’de gereksiz ve faydasiz olarak kabul edil-
mektedir (7).

Immiinsiipresif olan hastalarda lamivudin kullani-
mu1 ile basarili sonuclar bildirilmistir (8). Bununla
birlikte tilkemizden bildirilen akut fulminan hepa-
tit B tedavisinde lamivudin kullanilan iki hastada
iyilesmede etkili oldugu diisiintilmiistiir. Bu has-
talarda immiinsiipresyona neden olan bir durum
yoktur (6).

Otolog HKHT’den oOncesi HBsAg negatif olup,
transplantasyon sonrasi akut hepatit B gelismis
hasta sayisi sinirlidir. Buna karsin son ¢alismalar-
da HBsAg pozitif donoér iliginden alinmis hastalar
icin transplantasyon sonrasi HBV ile iliskili hepa-
tit yiitksek insidansta (%44) gosterilmistir (9).
Transplantasyondan sonra HBV infeksiyonu,
HBV ile transplantasyon oncesi karsilasmis ya da
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infekte donor hematopoietik hiicreleri ve/veya
infekte kan Uriinlerinden viriisii almis bireylerde
ortaya cikabilir (2). Bu olgunun infekte kan ya da
kan tirinleri yoluyla viriisii aldigim1 saniyoruz.

Aminotransferaz seviyeleri lamivudin tedavisi
alan hastalarin %30-40’1nda yiikselebilir. Fakat he-
men daima asemptomatik ve orta siddette bildi-
rilmistir (10). Bu olguda ALT seviyesi 2000’in ize-
rine yiikseldi. Hastanin bunun yaninda PT ve bili-
rubin seviyeleri de artti.

Makedonya’dan bildirilen allojenik HKHT yapilan
bir hastada; remisyonda iken infekte kan triini-
ne bagh oldugu disiiniilen akut hepatit B gelis-
mis ve hastada lamivudin kullanimu ile tedavi so-
nucu anti-HBs serokonversiyonu gorilmiistiir
(11). Bizim fikrimize gore bu olguda immiinsiip-
resyon periyodu sirasinda ilerleyen viral repli-
kasyon sonucu immiinsiipresif tedavinin kesilme-
sinden ve immiin yanitin yeterli duruma gelme-
sinden sonra karacigerde yaygin infeksiyon ve
fulminan hepatik nekroz ortaya cikmistir. Bu ne-
denle olgu hastaneye yatirilarak yakin takibe alin-
mustir. Viral replikasyonu baskilamak i¢in basladi-
gimiz lamivudin tedavisinin karaciger fonksiyon
testlerindeki yiikselmeye neden olabilecegini dii-
siinmekteyiz. Hasta anti-HBs serokonversiyonu
icin izlenmeye devam edilmektedir. Bu hastada
transplantasyon 6ncesi donemde hepatit markir-
lar1 negatif saptanmasina ragmen hepatit asisi ya-
pilmamistir. Bu tiir hastalarda cok sayida kan ve
kan tiriinii nakli gerekli olabilmektedir.

Hepatit asisina gereken 6nemin verilmemesi ile
bu hastada onlenebilecek bir durumun ortaya
cikmasi engellenememistir. Bu olgu sunumu ile
hepatit asisinin yapilmasina 6zen gosterilmesi
gerektigini ve hastamizin yasadig sikintinin 6nle-
nebilir oldugunu vurgulamaktayiz.
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