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Giris: Son yillarda rutin laboratuvar paketlerinin kullanimina bagli
olarak cocuk acile basvuran hastalarda transaminaz yiksekligine sik
rastlanmaktadir. Literatlrde bu hastalarin klinik dzellikleri, altta yatan
nedenler ve seyir hakkinda sinirli veri bulunmaktadir. Bu calismada
cocuk acil serviste transaminaz ylksekligi saptanan hastalarin klinik
ozellikleri, etiyoloji, transaminazlarin dlzelme siresi ve hastanede
kalis strelerinin arastirilmasi amaclanmistir.

Yontemler: Ocak 2016-Ocak 2017 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri
Universitesi, Dr. Behcet Uz Cocuk Hastaliklari ve Cerrahisi Egitim ve
Arastirma Hastanesi Cocuk Acil Servis Gézlem Unitesi‘'nde yatan 1 ay-
18 yas arasi transaminaz yiksekligi saptanan hastalar calismaya dahil
edildi. Yiksek aspartat aminotransferaz ve alanin aminotranferaz,
siraslyla 60 U/L, 45 U/L ve Uizerindeki degerler olarak tanimlandi. Bu
hastalarin klinik ve laboratuvar verileri geriye déntk olarak elektronik
tibbi kayitlardan elde edildi.

Bulgular: Calismaya alinan 89 hastanin ortanca basvuru yasi 36
aydi (1-216 ay). En sik basvuru nedenleri kusma (n=31), ates (n=27)
ve karin agrisi (n=25), fizik muayene bulgusu ise dehidratasyondu
(n=20). Transaminaz yUksekligi nedenleri enfeksiyonlar (%40,5),
metabolik hastaliklar (%11,2), ilag iliskili karaciger hasari (%9,0),
hepatobiliyer hastaliklar (%5,6) ve diger nedenler (%9,0) iken,
olgularin  %24,7'sinde bir neden saptanamadi. Hastalarin
%62,5'inde transaminaz dlzeyi 5 katin altinda idi. Hastalarin %9,0'u
N-asetilsistein, %18,0'i ursodeoksikolik asit tedavisi almaktayd.
Ortanca transaminaz dlzelme siresi 5 gtin (1-61 glin), hastanede
kalis stresi ise 3,7+9,2 glndl. Etiyolojiye gore hem transaminaz
dizelme siresi hem de hastanede kalis sureleri agisindan fark
saptanmadi (p=0,107 ve p=0,952).

Abstract

Introduction: Elevated transaminases has been frequently observed
in pediatric emergency department admissions due to increasing
utilization of routine laboratory packages. There are limited data
about clinical features, underlying conditions and clinical course of
these patients. This study aims to evaluate clinical characteristics,
etiologies, recovery time and length of stay in hospital of children
with elevated transaminases in pediatric emergency department.

Methods: We included 1-month- 18-year-old children who were
followed in observation unit of Pediatric Emergency Department
of University of Health Sciences Turkey, Dr. Behget Uz Pediatrics
and Surgery Training and Research Hospital and had increased
transaminases between 2016 January and 2017 January. Increased
aspartate aminotransferase and alanine aminotransferase were
defined as values above 60 U/L and 45 U/L. The clinical and laboratory
data were obtained retrospectively from electronic medical records.

Results: We included 89 patients. The median age was 36 months
(1-216 months). The most common symptoms were vomiting
(n=31), fever (n=27) and abdominal pain (n=25), the most frequent
physical examination finding was dehydration (n=20). Etiologies
were infections (40.5%), metabolic disorders (11.2%), drug induced
liver injury (9.0%), hepatobiliary diseases (5.6%), others (9.0%)
and unexplained in 24.7%. Transaminases were elevated under
5 times in 62.5%. N-acetylcystein and ursodeoxycolic acid were
administered in 9.0% and 18.0%. The median recovery time was
5 days (1-61 days) and length of stay was 3.7+9.2 days. Recovery
time and length of stay were not significantly different according to
etiologies (p=0.107 and p=0.952).
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Sonug: Cocuk acil serviste siklikla hafif derecede transaminaz
yukseklikleri ile karsilasildigi ve en sik neden enfeksiyonlar olsa da
travmadan kalitsal metabolik hastaliklara kadar pek ¢ok nedene bagl
olabilecedi gorilmustir. Bu hastalarda transaminaz duzeylerinin
hizla normale dondigu ve etiyolojiye gore degiskenlik gdstermedigi
saptanmistir. Ancak cocuk acilde transaminaz yiksekligine yaklasimda
yol gosterici algoritmalarin olusturulmasi icin cok merkezli ve daha
fazla sayida olgu iceren calismalara ihtiyac vardir.

Anahtar Kelimeler: Acil servis, cocuk, iyilesme siresi, transaminaz
yuksekligi

Conclusion: This study has indicated that mild elevation of
transaminases is common in pediatric emergency department.
Although most common reason is infections, it can be related to
various conditions such as trauma and inherited metabolic disorders.
Also, we have found that the recovery time is short and does not
change according to etiologies. However, multi-center studies
in a large population are still required to form algorithms for the
assessment of elevated transaminases in pediatric emergency
department .

Keywords: Emergency department, child, recovery time, elevated
transaminase

Giris

Transaminazlar Uretim ve salinima bagli olarak normalde
serumda dislk diizeyde bulunan ve aspartat aminotransferaz
(AST) ve alanin aminotransferaz (ALT) olarak adlandirilan
enzimlerdir. AST baslica karaciger, iskelet kasi ve kalp kasi
olmak Uzere cok sayida dokuda; ALT ise karaciger, iskelet
kasi ve bdbrekte bulunmaktadir. Transaminazlar hicre ici
enzimlerdir, ancak bulunduklari dokularin hasarlarinda serum
duzeyi yukselmektedir. Bu iki enzim arasinda ALT nin yiksekligi
karaciger hasari icin daha ¢zguldur.™®

Son yillarda hastanelerde rutin laboratuvar paketlerinin
kullanimindaki hizli artis ile birlikte transaminaz ylkseklikleri
ile daha sik karsilasiimaktadir5® Literatirde demografik
Ozelliklere gore degisken oranlarda bildirilmekle birlikte
cocuklarda transaminaz ylksekligi prevalansi %3,5-12,4
arasinda degismektedir.’" Cocukluk c¢aginda transaminaz
yUksekligine yol acan durumlarin ¢cok genis spektrumda olmasi
nedeniyle hekimler tani koymak icin ileri laboratuvar testleri
ve gorlintlileme yontemlerine basvurmaktadir®'>  Ancak
cocuk acil servislerde uygulanan ve cogunlukla tanisal faydasi
olmayan bu tetkikler, hastalarin daha uzun sire acil serviste
kalmalarina ve hasta akisinda yavaslamaya neden olmaktadir.
Literatlrde ¢ocuk acil serviste transaminaz yuksekligi ile ilgili
kisith veri bulunmaktadir ve bu hastalar icin her merkez kendi
yaklasimini uygulamaktadir. Kabul gérmus tanisal bir ¢ocuk
acil algoritmasi hentiz gelistirilmemistir.°

Galismamizda ¢ocuk acil serviste transaminaz yiksekligi olan
hastalarin klinik 6zellikleri, altta yatan nedenler, seyirleri ve
hastanede kalis surelerinin arastirilmasi amaclanmistir.

Gerec ve Yontemler

Arastirmaya, Ocak 2016-Ocak 2017 tarihleri arasinda Saglk
Bilimleri Universitesi, Dr. Behcet Uz Cocuk Hastaliklari ve
Cerrahisi E@itim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Acil Servis
gbzlem Unitesinde yatarak takip edilen ve es zamanli
AST ve ALT yuksekligi olan 1 ay-18 yas arasi hastalar dahil
edildi. Yukselmis AST ve ALT degerleri sirasiyla >60 U/L,
>45 U/L olarak tanimlandi. Hastalarin klinik ve laboratuvar

verileri geriye donlk olarak hastane elektronik kayitlarindan
incelendi. Kayitlari eksik olan hastalar arastirma disi birakildi.
Calisma icin Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Behcet Uz Cocuk
Hastaliklari ve Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu'ndan izin alindi (425 protokol no,
2020/11-15 karar numarasi).

Hastalara ait yas, cinsiyet, klinik belirtiler, fizik muayene
bulgulari, siregen hastalik varligi, dizenli kullanilan ilaglar,
biyokimyasal ve serolojik test sonuglari, ultrasonografi
bulgulari, yatis sirasinda uygulanan tedaviler [N-asetilsistein
(NAQ), ursodeoksikolik asit (UDCA)], transaminazlarin diizelme
slresi, hastanede kalis suresi (HKS) ve mortalite varligi veri
kayit formuna islendi. Parasetamol zehirlenmeleri disinda NAC
ve UDCA tedavilerinin klinisyenin karari ile verildigi goruldd.

Hastalarin klinik, laboratuvar ve gortintileme bulgularina gére
transaminaz yuksekligine yol acan nedenler enfeksiyonlar,
metabolik hastaliklar, ilag iliskili karaciger hasari, hepatobiliyer
hastaliklar ve diger nedenler olarak gruplandirildi. Transaminaz
yUksekligine yol acan bir faktor bulunamayan hastalar ise
idiyopatik gruba dahil edildi. Hastalar transaminaz degerlerine
gore 3 gruba ayrildi; transaminaz dlzeyi normalin 5 katindan
az olanlar (<5 x), 5-10 kat arasinda olanlar (5-10 x) ve 10
katindan fazla olanlar (>10 x).2¢

istatistiksel Analiz

Tanimlayici istatistikler slrekli degiskenler icin ortalama +
standart sapma veya ortanca (minimum-maksimum) olarak,
kategorik degiskenler icin ise olgu sayisi ve ylzde olarak
sunuldu. Gruplar arasinda ortancalar bagimsiz iki grup igin
Mann-Whitney U testi ile; ikiden fazla grup igin Kruskal-
Wallis testi ile degerlendirildi. Analizler icin SPSS 22.0 (IBM
Corp., Armonk, NewYork, USA) paket programi kullanildi ve
p-degerinin 0,05'in altinda olmasi istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.

Bulgular

Ocak 2016-Ocak 2017 tarihleri arasinda cocuk acil servis
g6zlem Unitesinde yatarak izlenmis olan 1,883 hasta arasinda
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transaminaz degerleri yiksek olan ve verilerine tam olarak
kayitlardan ulasilabilen 89 hasta (%4,7) calismaya dahil edildi.
Hastalarin ortanca yasi 36 ay (1-216 ay) idi ve 50'si (%56,2)
erkek, 39'u ise (%43,8) kizd!.

En sik basvuru yakinmasi kusma (n=31), ates (n=27) ve
karin agrisi (n=25) iken 8 hasta (%9) rutin kontrollerinde
ya da ameliyat 6ncesi degerlendirmelerde transaminaz
yUksekligi saptanarak cocuk acil servise yonlendirilmisti
(Sekil 1). Basvurudaki fizik muayene bulgulari arasinda ise
en sik dehidratasyon (n=20), karinda hassasiyet (n=14) ve
solunum seslerinde patolojik bulgular (n=14) yer almaktaydi
(Sekil 2). Yakinmasi olmayan 8 hastanin 5'inde anormal
fizik muayene bulgusu saptanmaz iken kalan 3 hastada
servikal lenfadenopati, anormal solunum sesleri ve eklem
hareketlerinde hassasiyet bulgulari gortldd.  Hastalarin
%15,7'sinde (n=14) slregen hastalik oyklsli mevcuttu. Bu
14 hastanin 10'u metabolik hastalik, 2'si akut lenfoblastik
[6semi (ALL), biri Fanconi aplastik anemisi ve biri kisa bagirsak
sendromu tanilariyla izlemdeydi. ALL tanili hastalarin birinde
akut Ebstein-Barr virls (EBV) enfeksiyonuna bagl digerinde ise
kolelitiazise bagli transaminaz ylksekligi mevcuttu.

Travma mem 22
Biling degigikligi mmm— s
Bag agns1 w34
Oksiirik  e——— 135
Bogaz agris) ne—— 11,
Dokintii w22
Kabizhk w34
Halsizlik 2538
Sarihk  e— 79
Kann agrist 28,1
[shal 202
Kusma 343
Aty I 10,3

0 5 10 15 20 25 30 35 40 (%)

Sekil 1. Hastalarin basvuru sikayetleri

Glasgow Koma Skoru:3 w17
Dehid 25
Petesi mm 11

Purpum =m0 11
Makiilopapiiler dokintii m—m' 2,2
Attrit = 1,1
Anomal solunum sesi 15,7
Servikal lenfadenapati 10,1
Tonsillit 135
Kannda defans e 3 4

Kannda hassasiyet 15,7
Ider ——— G 7
Splenomegali — S

u li

13,5
0 5 10 15 20 25 (%)

Sekil 2. Hastalarin fizik muayene bulgular
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Transaminaz yUksekligine yol acan nedenler arasinda en sik
enfeksiyonlar (%40,5), metabolik hastaliklar (%11,2) ve ilag
iliskili karaciger hasari (%9,0) yer alirken hastalarin %24,7'si
ise aciklanamayan grupta yer aldi (Tablo 1). Enfeksiyona bagli
transaminaz yUksekligi olan 36 hastanin 6'sinda EBV-VCA
IgM, 3"linde HAV IgM ve birinde Rubella IgM pozitif saptandi.
Basvuruda yakinmasi olmayan 8 hastanin 2'si agiklanamayan
grupta iken 4'G ilag iliskili karaciger hasari, biri miyozit ve biri
kolelitiazis tanisi ald.

TUm hastalarin ortanca AST degeri 142 U/L (62-5,055
U/L) ve ortanca ALT degeri 163 U/L (63-6,158 U/L) olarak
saptandi. En yiksek AST ve ALT degerleri sirayla 5,055 U/L
ve 6,158 U/L ile hepatit A enfeksiyonu tanisi alan bir hastaya
ait idi. Etiyolojiye gore bakildiginda en ylksek transaminaz
degerleri hepatobiliyer hastalik grubunda olmasina ragmen
gruplar arasinda AST ve ALT degerleri acisindan anlamli fark
saptanmadi (p=0,376 ve p=0,192) (Tablo 2). Transaminaz

Tablo 1. Transaminaz yiiksekligine yol acan nedenler

Sayi (n) Yizde (%)
Enfeksiyonlar 36 40,5
Akut gastroenterit 11 12,4
USYE 9 10,1
Akut EBV enfeksiyonu 6 6,7
ASYE 4 4,5
Hepatit A enfeksiyonu 3 3,4
Miyozit 2 2,3
Kizamikgik 1 1,1
Aciklanamayan 22 24,7
Metabolik hastaliklar 10 11,2
Nérometabolik hastalik 3 3,4
Karbamoil fosfat sentetaz eksikligi 1 11
Arjininosuksinik asidiri 1 11
Pompe hastalig 1 1,1
Zellweger hastaligi 1 1,1
Niemann-Pick hastaligi 1 11
Yag asidi oksidasyon defekti 1 1.1
Hemokromatozis 1 1,1
ilag iliskili karaciger hasari 8 9,0
Salisilat 2 2,3
Parasetamol 2 2,3
Fenobarbital 1 11
Levatirasetam 1 11
Zonisamid 1 11
Lansoprazol 1 11
Hepatobiliyer hastaliklar 5 5,6
Karaciger hemanjiyomu 2 2,3
Koledokolitiazis 1 11
Kolelitiazis 1 11
Kolanijit 1 11
Diger 8 9,0
Kalp yetersizligi 3 3,5
GCogul travma 1 11
Kint karin travmasi 1 1,1
Suda bogulma 1 11
Kisa bagirsak sendromu 1 11
Fanconi aplastik anemisi 1 11
USYE: Ust solunum yolu enfeksiyonu, ASYE: Alt solunum yolu enfeksiyonu, EBV:
Ebstein-Barr virls
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degerlerine gore <5 x grubunda 58 hasta (%65,2), 5-10 x
grubunda 15 hasta (%16,8) ve >10 x grubunda ise 16 hasta
(%18,0) mevcuttu.

Diger laboratuvar testleri arasinda; 81 hastaya ait serum
albimin, total ve direkt bilirubin, 55 hastaya ait serum
alkalen fosfataz (ALP), serum gama glutamiltransferaz
(G@T), aktive parsiyel tromboplastin zamani ve protrombin
zamani, 35 hastaya ait serum amonyak degerlerine ulasildi.
Hastalarda en dustk alblimin degeri 2,4 mg/dL olup 3
hastada hipoalbiiminemi (<3,4 mg/dL) saptand.. iki hastada
ise koagUlopati saptandi. En ylksek ALP GGT, total ve direkt
bilirubin degerleri hepatobiliyer hastalik grubunda gordlirken
etiyolojik gruplar arasinda laboratuvar test sonuclari agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (Tablo 2).

Tedaviler acisindan degerlendirildiginde 8 hastanin (%9,0)
NAC ve 16 hastanin (%18,0) UDCA tedavisi aldigi goraldu.
NAC tedavisi alan 8 hastanin 6'si ayni zamanda UDCA tedavisi
de almaktaydi. Tedavi alan ve almayan gruplar arasinda yas ve
cinsiyet acisindan anlamli fark bulunmadi (NAC icin p=0,994
ve p=0,131; UDCA icin p=0,709 ve p=0,586, sirayla). UDCA

tedavisi alanlar icerisinde 4 hastada enfeksiyon, 2 hastada
metabolik hastalk, 2 hastada ila¢ iliskili hasar, 2 hastada
hepatobiliyer hastallk saptanirken, 6 hasta aciklanamayan
grupta yer almaktaydi. NAC tedavisi alan 6 hastanin ise 3'linde
enfeksiyon, 2'sinde ilag iliskili hasar, 1’inde metabolik hastalik
saptanirken 2 hastada transaminaz yUksekligi etiyolojisi
aclklanamamisti. NAC tedavisi alan hastalarin transaminaz
dizeylerinin tedavi almayanlara gore daha yuksek oldugu
ve hastanede yatis slresinin ise anlamli olarak daha uzun
oldugu saptandi (Tablo 3). UDCA tedavisi alan hastalarda
da transaminaz duzeylerinin tedavi almayanlara gore daha
ylUksek oldugu tespit edildi (Tablo 4). UDCA tedavisi alan 5
hasta (%31,3) <5 x, 2 hasta (%12,5) 5-10 x, 9 hasta (%56,3)
>10 x grubunda iken NAC alan 8 hastanin ise 6's1 (%75,0) >10
x ve 2'si (%25,0) <5 x grubunda idi.

Aciklanamayan grupta yer alan ve akut fulminan karaciger
yetmezligi gelismesi nedeniyle karaciger nakli yapiimak Gzere
baska bir merkeze sevk edilen bir hasta ve metabolik hastalik
nedeniyle stiregen transaminaz ytksekligi olan 10 hasta disinda
kalan 78 hastanin transaminaz dlzeyinin normale dénme

Tablo 2. Etiyolojiye gore epidemiyolojik 6zellikler, laboratuvar sonuclari ve klinik gidisat

coeayonar MOGhlk [l Ui tlenstoblyer e pcyinamayan

VESEP (217-204) (14112 16) (34?-204) (183-570) ?3?-1 10) (316?1 92) 0,483
Cinsiyet

Erkek 19 (%52,8) 6 (%60,0) 5 (%62,5) 3 (%60,0) 2 (%25,0) 15 (%68,2) 0,766
LTI (1655(?1,1 31) (%?261) (165)22—247) (26427—704) (1:601 ,064) (16289—5,055) 0.479
ALT (1U/L)* (1(?741 ,965) (162;800) (17636—360) (287?8758) (1153?0—321) (28475—6,1 58) 0,495
Albimin (g/dL)* ?2'?7-5,5) ??;,144,6) ??:,324,8) ??;,38-4,7) (3;13-4,0) ?2'?4-5,1 ) 0.153
Total biliriibin (mg/dL)* ?6?11 8,49) ?6,32-0,9) ?6?11-1 6) (16,74-3,9) ?6?3-1 0) ?6?1 1,4) 0,234
il B et (e U ?6,21 6,7) ?6,21 0,4) ?6,21 0,6) (16?2-3,2) ?6,21 0,4) ?6,21 0,8) 0,357
ALP (Iu/L)* (212710—920) (3110»766) (116344»195) (214727—332) (1708921 5) (190—;78) 0,141
GGT (IU/L)* (375»88) (3266—98) (3;89) ???1—1 ,288) (2284—53) (3174—568) 0.329
PT (sn)* (192-1 6) (1130-26) (193-14) (190-1 3) (192-1 6) (191-21) 0.295
AU (2193-62) (1 o 33) (2121 34) (2 102-38) (1 130-62) (311041 ) 2
Amonyak (u/dL)* ?41971 10) (1505137) (5541—65) ?592 80) (6682 111) (7586448) 0,231
Diizelme siiresi (giin)* (7140) - (12?35) (32_7) (2120) ?3-61) 0,107
Hastanede kalis stiresi (glin)* (21 ) (21_12) (21_25) (21 8) (21—18) (21—80) 0,952
*Tanimlayici veriler ortanca (geyrekler arasi aralik) olarak sunulmustur. AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, ALP: Alkalen fosfataz, GGT: Gama glutamil
transferaz, PT: Protrombin zamani, aPTT: Aktive parsiyel tromboplastin zamani
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slresi ortanca 5 glindu (1-61 glin). Etiyolojik gruplar arasinda
bu slreler acgisindan anlaml fark saptanmadi (p=0,107).
Transaminaz yUksekligi dizeyine gore degderlendirildiginde,
>10 x grubunda transaminaz diizelme slresinin <5 x grubuna
gére anlamli olarak daha uzun oldugu gorildid (p=0,016)
(Tablo 5).

Sevk edilen bir hasta disinda kalan 88 hastanin ortalama
HKS 3,7£9,2 glndu. En uzun HKS ortanca 10 gin ile ilag
iliskili karaciger hasari grubunda iken etiyolojilere gore
degerlendirildiginde  hastanede kalis sureleri  acisindan
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,952).
Hastalarda mortalite izlenmedi.

Tartisma

Cocuk acil serviste transaminaz yuksekligi olan hastalarin
klinik ve laboratuvar &zelliklerini degerlendiren literatlrdeki
az sayida calismadan biri olan bu calismada transaminaz
ylksekliginin en sik nedeninin enfeksiyonlar oldugu ve
bu enfeksiyonlarin  Ust solunum vyolu enfeksiyonundan
kizamik¢iga kadar uzanan genis bir yelpazeye sahip oldugu
gorilmusttr. Calismamizda klinik izleme bakildiginda ortanca
transaminaz dizelme siresinin 5 gin oldugu ve etiyolojiye
gore degiskenlik géstermedigi ancak transaminaz degerleri Ust
sinirin 10 katindan fazla olan hastalarda bu surenin belirgin
uzun oldugu gdsterilmistir.

Gocuklarda transaminaz yUksekligi  nedenleri Ulkelerin
gelismislik dizeyi ile iliskilidir. Gelismis Ulkelerde en sik neden
obezite iliskili steatohepatit iken, az gelismis ve gelismekte
olan (ilkelerde enfeksiyonlardir®'¢  Ulkemizden vyapilan
iki calismada bizim sonuclarimizi  destekleyecek sekilde
cocuklarda transaminaz yUksekliginin en sk nedenleri
arasinda enfeksiyonlar yer almaktadir.’>™ Benzer sekilde
lorio ve ark.'nin® calismasinda %51,4 orani ile en sik nedenin
enfeksiyonlar oldugu gosterilmistir.  Nobili ve ark.’nin®
calismasinda ise 6 aydan uzun slren transaminaz yuksekligi
olan 158 cocukta en sik nedenin obezite iliskili karaciger
hastaligi oldugu bildirilmistir.

Calismamizda hastalarin %24,7'sinde acil serviste yapilan
ilk degerlendirme ve tetkikler sonucunda transaminaz
yUksekliginin  nedeni  aciklanamamistir. ~ Sonuclarimizdan
farkli olarak lorio ve ark.'nin® calismasinda agiklanamayan
transaminaz yUksekligi %43,6 olarak bildiriimektedir, fakat
bu yiksek oran, calisma popilasyonun sadece operasyon
Oncesinde ve rutin kontrollerde transaminaz yUksekligi
saptanan saglikli cocuklardan olusmasi ile aciklanabilir.
Serdaroglu ve ark." tarafindan Ulkemizde vyapilan bir
calismada ise transaminaz yuksekligi hastane basvurularinda
%7,2 oraninda saptanmis olup en sik nedenler enfeksiyonlar,
ilag iliskili karaciger hasari ve alkolik olmayan yagh karaciger
hastaligi iken hastalarin %6,4'inde neden saptanamamistir.
Jang ve ark.'nin' calismasinda da hastalarin %?7,5'inde

Tablo 3. NAC tedavisi alan ve almayan hastalarin karsilastirilmasi

AST (1U/L) 620 (101-5,055)
ALT (1U/L) 1,052 (164-6,158)
Transaminaz diizelme siiresi (giin) 10 (3-23)
Hastanede kalis siiresi (giin) 3(1-26)

NAC tedavisi alanlar (n=8)

Tanimlayici veriler ortanca (geyrekler arasi aralik) olarak sunulmustur. AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, NAC: N-asetil sistein

NAC tedavisi almayanlar (n=81) p

129 (62-2,141) 0,007
143 (63-1,195) <0,001
4(1-61) 0,057
2 (1-80) 0,044

Tablo 4. UDCA tedavisi alan ve almayan hastalarin karsilastiriimasi

AST (1U/L) 217 (79-5,055)
ALT (1U/L) 533 (85-6,158)
Transaminaz diizelme siiresi (giin) 7 (1-23)
Hastanede kalis siiresi (giin) 2 (1-26)

UDCA tedavisi alanlar (n=16)

Tanimlayici veriler ortanca (ceyrekler arasi aralik) olarak sunulmustur. AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, UDCA: Ursodeoksikolik asit

UDCA tedavisi almayanlar (n=73) p

125 (62-2,141) 0,007
142 (63-1,965) 0,005
4(1-61) 0,393
1(1-80) 0,115

Tablo 5. Transaminaz diizeylerine gore diizelme ve hastanede kalis siiresi

<5 x grubu (n=58)
3 (1-61)
2 (1-25)

Transaminaz diizelme siiresi (glin)

Hastanede kalis siiresi (giin)

Tanimlayici veriler ortanca (ceyrekler arasi aralik) olarak sunulmustur.

5-10 x grubu (n=15) >10 x grubu (n=16) p
8 (1-35) 11 (3-28) 0,016
1(1-5) 2 (1-80) 0,111
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idiyopatik transaminaz yuksekligi saptanirken non-alkolik
karaciger hastaligi %10,2 ile en sik nedenler arasinda tgincl
sirada yer almistir.

Cocuklarda siklikla obezite ile iliskili alkolik olmayan karaciger
hastaligi, gorintileme ydntemleriyle ya da histopatolojik
olarak karacigerde yag birikiminin goruldigu ve alkol, ilaglar,
malnutrisyon, genetik/metabolik  hastaliklarin  dislandigi
durum olarak tanimlanmaktadir.'” Bu dislamanin yapilabilmesi
icin ayrintili laboratuvar tetkikleri gerekmektedir. Stre¢ alacak
bu dislama tetkiklerinin cocuk acil serviste yapilmasi uygun
olmadigi ve hastalarin antropometrik olcimleri yapilmadigi
icin calismamizda non-alkolik karaciger hastaligi tanisi alan
hastalar degerlendirilememistir. Calismamizda agiklanamayan
transaminaz yuksekliklerinin oraninin yukarida bahsedilen
iki calismadan daha yuksek olmasi bununla aciklanabilir.
Bu durum hastalarin  cocuk acil servisteki yaklasimini
degistirmemekle birlikte, karaciger yetmezIligi bulgulari
olmadig strece aciklanamayan transaminaz yulksekligi olan
Ozellikle obez cocuklar uzun sure izlem amaciyla mutlaka bir
cocuk gastroenteroloji Gnitesine yonlendiriimelidir.

Calismamizda en sik basvuru sikayetlerinin kusma, ates ve
karin agrisi; en sik fizik muayene bulgularinin ise dehidratasyon
ve karinda hassasiyet oldugu goérilmastlr. Benzer sekilde
Ulkemizden yapilan bir calismada transaminaz yiksekligi olan
cocuklarda ensik bagvuru sikayetlerihalsizlik, karin agrisi ve ates
olarak saptanmistir, fakat bu calismada bizim sonuclarimizdan
farkli olarak fizik muayenede en sik saptanan bulgular sarilik
ve hepatomegalidir. Bu calismada sarilik ve hepatomegalinin
daha sik saptanmasinin nedeni akut hepatit A enfeksiyonu
oraninin daha yilksek saptanmasi ile aciklanabilir. Ulkemizde
hepatit A asisinin ulusal asi takvimine girmesinden &nceki
hasta verilerinin degerlendirildigi bu calismada hastalarin
%18,5'inde hepatit A enfeksiyonu saptanirken bu oran
calismamizda %3,4'tlr."

Galismamizda transaminaz yuksekliginin en sik nedeninin
enfeksiyonlar ve bunlar icerisinde de akut gastroenteritler
oldugu g6z ontnde bulunduruldugunda dehidratasyon
ve karinda hassasiyetin sik gorilmesi kacinilmazdir. Heniiz
patogenezi tam olarak agiklanamamis olsa da literatiirde
basta rotavirls olmak Uzere virUslere bagl gastroenteritlerde
transaminaz ylksekligiile ilgili cok sayida ¢alisma mevcuttur, #2°
Bu hastalarda her ne kadar tek basina viral enfeksiyonun
kendisine bagll transaminaz yuksekligi gelisebilirse de
dehidratasyon ve enfeksiyon déneminde kullanilan ilaglarin da
bu duruma yol acabilecegi akilda tutulmalidir.2

Cocuklarda transaminaz ylksekliginin diger bir 6nemli
nedeni ilaca baglh karaciger hasaridir? Bu durum, ilaclar,
bitkisel Urlnler ya da takviye edici maddelerin yol actigi ve
hafif transaminaz yUksekliginden akut karaciger yetmezligine
kadar genis bir spektrumda ortaya ¢ikabilen karaciger hasari

olarak tanimlanmaktadir. Bu yil yayinlanan bir meta-analizde
karaciger hasarina yol acan ilag¢ ya da bitkisel UGrinlerin
tiplerinin Ulkelere ve hatta bolgelere gore de degiskenlik
gosterdigi; batida yapilan calismalarda en sik antibiyotikler,
kardiyovaskdler ilaglar ve psikotrop ilaclar etken iken doguda
yapilan calismalarda anti-tlberkiloz ilaglar, bitkisel Urinler
ve antibiyotikler oldugu gérilmistir2' Diinya Saglik Orglitii
(DSO) veri tabanlari lzerinde veri madenciligi ile elde edilen
sonuglarda ¢ocuklarda ilag iliskili karaciger hasarina en fazla
yol acan ilaglarin parasetamol, valproik asit ve karbamazepin
oldugu belirtiimistir.?? Calismamizda da hastalarin %9’unda
ilag iliskili karaciger hasari saptanmistir ve bu ilaglar arasinda
parasetamol ve aspirin 6n planda yer almaktadir. Sonuclarimizi
destekler sekilde Serdaroglu ve ark.'min™ calismasinda
tim vyas gruplarinda transaminaz yuksekliginin en sik Ug
nedeni arasinda ilag iliskili karaciger hasari bildirilmistir. Yine
Ulkemizde yapilan baska bir calismada 250 hasta icerisinde stt
cocuklarinin %39,3'Unde, blyik cocuklarin ise %20,7'sinde
ilac iliskili transaminaz yUksekligi saptanmistir. Ayni calismada
ilaclar arasinda anestezikler, antibiyotikler, antikonvilzanlar ve
antineoplastikilaglaryeralmaktadir.”? 1990-2003 yillariarasinda
insidental olarak transaminaz yiiksekligi saptanan 259 cocugun
degerlendirildigi bir calismada ilaca bagli karaciger hasari %5
oraninda saptanmakta iken ilaglar arasinda baslica izoniazid,
salisilat ve amoksisilinklavulanik asit yer almaktadir® DSO
tarafindan 1994 yilinda tiberkilozun acil durum ilan edilmesi
ve 2014 yilinda tim dinyada yaklasik 1 milyon cocugun yeni
tani aldigi dustintlecek olursa, 1990-2003 verilerini iceren bu
calismada izoniazide bagl karaciger hasarinin sik gorilmesi
beklenen bir sonug olarak yorumlanabilir.®

Calismamizda enfeksiyonlara bagli  ve aciklanamayan
transaminaz  yUksekliklerinden sonra en sk gorllen
durum %11,2 oraninda metabolik hastaliklardir. Jang ve
ark.'nin™ calismasinda transaminaz yuksekligi olan 559
cocukta metabolik hastaliklar %1,4 ile daha dusik oranda
bildirilmistir. Ulkemizde Isparta ilinde yapilan bir calismada ise
transaminaz yUksekligi olan cocuklarin %1,8'inde metabolik
hastalik saptanmistir.™ Calismamizda metabolik hastaliklarin
oraninin daha yuksek olmasi iki nedenle aciklanabilir.
Birincisi Ege Bdlgesi'ndeki dnemli cocuk hastanelerinden biri
olan hastanemiz blnyesinde cocuk metabolizma bolimi
bulundurmakta ve cok sayida hasta basvurusu almaktadir.
ikincisi hastanemizde metabolik hastalik tanisi ile takipli
cocuklar akut metabolik dekompanzasyon ya da akut
enfeksiyonlar nedeniyle hastanemiz cocuk acil servisine siklikla
basvurmaktadir.

Enfeksiyonlar, metabolik hastaliklar ve ilag iliskili transaminaz
yUkseklikleri disinda hepatobiliyer hastaliklar, travma, kas
hastaliklari, hipoperflizyon ve hipoksi gibi pek cok durum
da transaminaz yuksekligine yol acabilmektedir.261415
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Calismamizda da diger nedenlerden daha az olmakla birlikte
hastalarin %5,6'sinda hepatobiliyer hastaliklar, %9'unda ise
travma, aplastik anemi, suda bogulma ve kalp yetersizligi
ve kisa bagirsak sendromuna bagli transaminaz yukseklikleri
saptanmistir.

Galismamizda transaminazlarin dizelme siresinin ortanca
5 gln oldugu ve etiyolojiye gore degiskenlik géstermedigi
gorilmustur. Literatlrde yer alan iki cocuk calismada ise bu
strelerin daha uzun oldugu bildirilmistir."*'> Bu iki calismada
ayaktan polikliniklere basvuran ve hastanede yatan hastalar
alinmistir. Bizim calismamizda ise cocuk acil servise akut
durumlarla basvurmus hastalarin degerlendirilmesi nedeniyle
transaminaz diizelme sireleri daha kisa saptanmis olabilir.

Hastalarimizin  %18'ine  UDCA tedavisi baslandigi ve bu
hastalarin serum transaminaz dizeyleri daha yiksek olmasina
ragmen HKS'nin tedavi almayan grup ile benzer oldugu
gorulmustir. GUnlimulzde UDCA c¢ocuklarda primer biliyer
siroz, total parenteral beslenme iliskili karaciger hastaligl,
biliyer atrezi gibi cok sayida kolestatik karaciger hastaligi
ve alkolik olmayan steatohepatit, karaciger nakli sonrasi
akut rejeksiyon gibi cok sayida kolestatik olmayan karaciger
hastaliginda da kullaniimaktadir.2#2” UDCA'nin ¢ocuk acil
serviste transaminaz ylksekligi olan hastalarda kullanimi
ve etkileri Uzerine ise bildigimiz kadariyla henlz bir calisma
bulunmamaktadir. Ancak UDCA alan hastalarin yaridan
fazlasinda transaminazlarin 10 kattan daha yuksek oldugu
g6z 6nlinde bulunduruldugunda, bu hastalarda laboratuvarda
dizelmenin daha ge¢ olmasi beklenirken tedavi almayanlar
ile benzer dizelme siresi olmasi, bu tedavinin klinik gidisat
Uzerinde olumlu etkisi olabilecegini akla getirmektedir.

Calismamizda hastalarin %9’unda kullanilan diger bir tedavi
ise NAC'dir. NAC'nin asetaminofen zehirlenmesi basta olmak
Uzere ¢ok sayida nedene bagl akut karaciger yetmezliginde
HKS'yi kisalttigi ve transplantasyona gidisi azalttigina dair
cok sayida calisma bulunmaktadir®3' Calismamizda da
NAC tedavisi alan hastalarin %75‘inde transaminazlarin 10
kattan daha ylksek oldugu gorlilmustir. Literatlrin tersine
calismamizda NAC tedavisi alan hastalarin HKS suresi tedavi
almayanlara gdére uzun olsa da bu durum transaminaz
duzeylerinin de ylksek olmasi ile agiklanabilir. Ayrica literatiirt
destekler sekilde bu hastalara (sevki gerceklestirildigi icin
takipten cikan bir hasta disinda) karaciger transplantasyonu
yapllmamis ve mortalite izlenmemistir.

Calismanin Kisithiliklari

Calismamiz geriye doniik olmasi nedeniyle antropometrik
Olcimler gibi bazi verilere ulasilamamistir. Ayrica hastalarin
uzun donem izlemleri ile ilgili veriler paylasilmadigi icin uzun
dénem Kklinik seyir ve tanilar ile ilgili bilgiler sunulmamistir.
Son olarak tek merkeze bagvuran hastalar degerlendirildigi
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icin ¢ocuk acillerdeki genel hasta popdlasyonunu temsil
etmemektedir. Fakat tim bu kisitliliklarina ragmen ¢alismamiz
cocuk acil servise basvuran hastalarda transaminaz ylksekligi
nedenleri ve klinik gidisatlarini degderlendiren literatlrdeki
kisith sayida calismadan biri olmasi nedeniyle hekimlerin klinik
yaklasimi ve gelecekte bu konuda yapilacak ¢alismalar icin yol
gosterici niteliktedir.

Sonug

Sonug olarak cocuk acil serviste transaminaz yiksekligine neden
olan durumlar, enfeksiyonlardan ilac iliskili hepatitlere hatta
kas hastaliklari ve hipoksi gibi karaciger disi nedenlere kadar
uzanan genis bir yelpazededir. Bu hastalara tanisal yaklasim,
bu enzimlerin biyokimyasal ozellikleri ile hastanin klinik
oOzellikleri arasinda bir iliski kurulmasi esasina dayanmaktadir.
Hastalarda transaminazlar kisa strede normale donse de
Ozellikle nedeni aciklanamayan durumlarda uzun dénem takip
agisindan hastalar mutlaka cocuk gastroenteroloji lnitesine
yonlendirilmelidir. Ancak cocuk acilde bu hastalara yaklasim
algoritmalarinin olusturulmasi icin daha fazla sayida olgu
iceren ve cok merkezli calismalara ihtiyac vardir.
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