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Ozet

Konjenital — hepatik  fibrozis  g¢ocukluk c¢aginda
otozoinal resesifgecisli ve bazen sporadik ola-
ve bulgular
asemptomatik

oldukga
ender gobriilen,
bilen  bir hastaliktir. ~ Tani  konuldugunda  belirti
bulundugu

kanamalarina  kadar dedisen
hepatik fibrozis ile  birlikte

hepatosplenomegaliin
cok ciddi  6zofagiis
olabilir. Konjenital
hastalik  sik  gériilmekledir.

sadece
¢ocuktan,
derecelerde
infantil - polikistik

Burada ilki nedenini
klinik  ve laboratuvar  bulgular
ve infantil polikistik hastalik tanisi
tarama sirasinda tamamen asemptomatik iken ayni taniyr alan
iki erkek kardes, bu c¢ok nadir hastaligin bir arada ve ayni

ailede iki olguda saptanmasi nedeniyle ilging bulunarak litera-

hepatosplenoiuegali arastirirken

ile  konjenital hepatik fibrozis
konulan;  digeri  aile igi

tir verileri 1giginda  sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Konjenital hepatik fibrozis,
Infantil polikistik hastalik
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Genellikle otozomal resesif gegis gdsteren
konjenital hepatik fibrozis (KHF); c¢ocukluk ¢agin-
da asemptomatik olgudan, gastrointestitial hemora-
ji ile yasami tehdit edici hastalik tablolarina kadar
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e Summary

Congenital  hepatic fibrozis is a rare, and autosomal
sometimes sporadic disorder in childhood. At the
time of the diagnosis, the signs and symptoms may vary.
Children may be asymptomatic having only
hepatosplenomegaly or comes with severe upper gastrointesti-
nal bleeding due to esophageal varices, infantile polycystic

disease may accompany this disorder.

recessive,

Two cases, the first with the presenting sign of
hepatosplenomegaly, had the diagnosis of congenital hepatic
fibrosis and infantile jiolycystic ~disease by clinical ami labora-
tory findings, and the other one who was asymptomatic during
the screening test within the family, were the siblings of the
same family. The occurrence of this unusual disease in the
same family was found to be sufficiently interesting and pre-
sented here together with the literature data.

Key Words: Congenital hepatic fibrozis,

Infantile polycystic disease
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degisik klinik gosteren ve ¢ok sik gériilmeyen bir
hastaliktir. Infantil polikistik hastalik (IPH) ile bir-
likteligi nadir degildir. Karaciger fonksiyon test-
lerinin normal sinirlarda olmasi, bazen kolanjit
ataklarinin olaya ecklenmesi, bobrek tutulumunda
hipertansiyonun godzlenmesi karakteristik bulgulari
arasindadir.

Olgular

Olgu 1
G.Y, 2 yasinda, erkek olgu. Bir hafta once
karm agris1 ve karinda siskinlik nedeniyle doktora
basvurusunda karaciger ve dalaginin biiyiik bulun-
mas1 nedeniyle ileri tetkik amaciyla hastanemize

TKlin Pediatri 1997. 6
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scvkedildi. Oz ve soygegmisinde bir 6zellik yoktu.

Fizik bakisinda karaciger midklavikiiler hatta
6 cm ecle geliyordu, yiizeyi diizgiin ve sert kenarli
idi. Dalak 2 cm ele geliyordu; diger sistem bakilari
olagan olarak degerlendirildi.

Laboratuvar: Rutin idrar incelemesi ve hema-
tolojik sayimlar, demir eksikligi anemisi verileri
disinda olagandi. Eritrosit sedimentasyon hizi
(ESR) 23 mm/saat, CRP (-), direkt coombs (-),
G6PD normal, grup aggliitinasyonu negatif, kan
biyokimya degerleri, bobrek fonksiyon testleri vc
kanama diyatez testleri normaldi. SGOT 53 U/L,
SGPT 64 U/L, CMV, rubella, toksoplazma, hepatit
A, B ve Cye iliskin serolojik testler negatif idi.
Kemik iligi normal olarak degerlendirildi, atipik
hiicrelere, depo hastaliklarinin &zgiil hiicrelerine
veya parazite rastlanilmadi. Telekardiografide kalp
boyutlart normaldi.

Batin ultrasonografisinde (USG) karaciger
sagda kosta kavsini yaklasik 5 cm gegmekte ve
parankim ekosu hafif derecede artmis, karaciger
iginde sag ve sol lobta multipl, boyutlar1 en fazla 2
em'e kadar ulasan, kii¢iik, sonolusent alanlar izlen-
mekte idi, safra kesesi distandii goriinimdeydi ve
iginde tas saptanmamisti. Portal ven ve hepatik
veriler vc dalak sonografik olarak normal bulundu.
Her iki bobregin lokalizasyonu normal, biiyiikliik-
leri ise normalden fazlaydi. Her iki bobrekte santral
siniis ekosu genisligi normalden fazla olup, kortikal
kalinlik buna bagli azalmisti. Santral siniis ekosu
nonhomojen yapida olup, yer yer mediiller kesim-
lere uyan lokalizasyonda artmis ckojenite alanlari
izlenmekteydi. Bobreklerin toplayict sistemlerinde

Sekil 1, Olgu Fin karacigerine ait histopatolojik kesit (X 40).
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genisleme izlenmemis, bobreklerde solid kitle sap-
tanmamig, lreterlerde dilatasyon gdzlenmemisti.

Karaciger biyopsi materyalinin histopatolojik
incelemesinde karacigerde normal yap1 kismen
matiir fibroz bantlar ile bozulmus olup, portal alan-
larda da fibrozis yanisira safra duktus proliferas-
yonlar1 vardi. Parankim olduk¢a salim olup,
hepatositlerde vakuoler dejeneresans disinda
patoloji goézlenmedi ve konjenital hepatik fibroz
tanist aldi (Sekil 1). Hastamiza acik bdbrek biyop-
sisi yapilamadi, ancak ince igne bobrek biyopsi
materyalinin histopatolojik incelemesinde histopa-
tolojik bulgular infantil polikistik rcnal hastalik ile
uyumlu bulundu (Sekil 2). Endoskopik incelemede

ikinci derece 6zofagus varisleri saptandi.

Hastanin anne, baba ve erkek kardesinde
karaciger vc bobrekte kistik hastalik varligi ultra-
sonografik olarak arastirildi. Anne ve babada
karaciger ve bobrekte kistlere rastlanmadi.

Olgu I
R Y, 13 yasinda, erkek. Olgunun herhangibir
yakinmast olmadigi halde iki yasindaki erkek
kardesinde konjenital hepatik fibrozis vc infantil
polikistik hastalik saptanmasi iizerine aile taramasi
amaci ile yatirildi.

Fizik bakisinda karaciger kot kavsinde, dalak 4
cm olarak ele geliyordu, diger sistem bakilan
olagan olarak degerlendirildi.

Laboratuvar tetkiklerinde rutin idrar tetkiki,
hematolojik sayimlar, kan biyokimya degerleri,
kanama diyetezi testleri, karaciger fonksiyon test-

Sekil 2. Olgu Fin bobregine ait histopatolojik kesit (X 100).
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Ieri (KCFT) normal, hepatit A, B, C scrolojik test-
leri negatifidi. ESR 15 mm/saat, CRP (-) idi.

Batin USG'dc karaciger biiyiik olup, konturda
kiigiik lobulasyonlar vardi. Parenkim homojen
olmayip, hipo-hiperekoik idi ve periportal fibrozis
vardi. Safra kesesi duvari kalin ve hiperekoikti.
Karaciger hilusunda varis agisindan kusku
uyandiran nodiiller vaskiiler olusumlar saptandi.
Dalak biiytiktii, splenik ven ¢api normal sinirlar-
daydi. Her iki bobrek konum ve biiytiklikleri, kor-
teks kalinliklart normaldi, ancak parenkim ekosu
homojen degildi ve mindr kalikslerin hipoekojenik
olusumlar icerdigi saptandi. Intravendz piyelografi
(IVP) normal bulundu. Endoskopide ikinci derece
6zofagus varisleri goriildii. Karaciger biyopsisinde
konjenital hepatik fibrozis saptandi. Ince igne
bobrek biyopsisi ile infantil polikistik hastalik
tanis1 aldi.

Her iki kardes de ayr1 zamanlarda birer kez
0zofagus varis kanamasi nedeniyle hastaneya
yatirildi. Halen iki kardesde de endoskopi ile
tigiincli derece 6zofagus varisleri var olup, aralikli
kontrollere gelmektedirler.

Tartisma

Konjenital hepatik fibrozis ilk kez Kerr ve
arkadaslar1 tarafindan 1961 "de tanimlanmistir.
Sporadik olgular da bildirilmekle birlikte, oto-
zomal resesif gegisli oldugu kabul edilmektedir.
Hastaligin akraba evliliklerinde goriilme siklig1 art-
maktadir. Olgularimizin anne ve babasi arasinda
akrabalik yoktu. Kocak ve arkadaslar1 serilerinde
akraba evliligine %46 oraninda rastlamislard:r (1).
Kardegler arasinda goriilme sikligi g¢ok yiiksek
oranlarda degildir; Kog¢ak ve arkadaslarinin 24
olguluk serilerinde sadece 2 hasta kardestir (1).
Hastaliga neden olan mekanizma heniiz bilin-
memektedir. Konjenital hepatik fibrozise neden
olarak safra kanal duvarindaki malformasyon 6ne
stiriilmistiir (2,3). Son zamanlarda erigkin oto-
zomal dominant polikistik bdbrek hastaligindaki
(ADPKD) lezyonlarin konjenital hepatik fibrozis-
tekilere benzerligi tanimlanmistir. Bir yayinda fig
ailede otozomal dominant erigkin polikistik bobrek
hastalig1 ile hepatik fibrozis birlikteligine 16. kro-
mozomdaki bir mutasyonun neden oldugundan
bahsedilmektedir (4). Ancak ADPKD genellikle
20-30'lu yaslarda karsimiza g¢ikar ve nadiren KHF
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ile birlikte olabilir. Konjenital hepatik fibrozis ile
birlikte goriillen infantil polikistik hastaligin
(ARPKD) tek bir hastalik olup olmadigi halen
tartigitlmaktadir. Bazi arastiricilar karaciger ve
bobrekteki lezyonlarin benzer genetik gegis, ancak
farkli klinik prezantasyon gdsterdiklerini One siire-
rek, ayni grupta yer aldiklarini savunmaktadirlar.
Baska arastirmacilar ise tutulan karacigerde yaptik-
lar1 morfometrik analizlere dayandirdiklari tez-
lerinde, konjenital hepatik fibrozis ile infantil
polikistik hastaligin iki ayr1 hastalik oldugunu ileri
sirmektedirler (2-5). KHF'de karakteristik histolo-
jik lezyon safra kanallarindaki proliferasyon ile
yangisal olmayan fibrozisin birlikteligidir. En sik
birlikte bulunan bdbrek lezyonu, tiibiiler ektazidir.
Safra yollarinin dilatasyonu da olaya eslik
ettiginde kolanjit ataklar1 goriilebilir, apse ve safra
taslar1  olusabilir (1-3). Konjenital hepatik
fibrozisde saptananlara benzer hepatik lczyonlarla
seyreden sendromlar arasinda Meckel Sendromu
(ansefalosel, polidaktili, kistik bdbrek hastaligi),
Jeune Sendromu, Ellis van Creveld Sendromu,
Ivemark Sendromu ve tuberoskleroz yer alir (2,5).
Klinik baslangigta asemptomatik olabilecegi gibi,
o6zofagus varis kanamalar: ile birlikte de olabilir
(1-6).

Yayinlanmis olgularin ¢ogunda hayatin ilk on
yilindaki hastalarda hepatosplenomegali  vardir.
Buna hematemez, melena, anemi gibi gastrointesti-
nal kanama bulgular1 eslik edebilir (3). Kogak ve
arkadaslarinin 24 olguluk KHF serisinde esas
basvuru yakinmasi karin siskinligi olmakla birlikte,
7 olguda hematemez Oykiisii de vardir (1). Ayrica
cocuklarda kolanjit ataklar1 da olabilmektedir.
Kolanjitik tip daha kotii prognoz gosterir (1,2,3).
Hastalarda renal patolojiye iliskin palpe edilebilen
bobrekler ve hipertansiyon saptanabilir (1,2,3).
Burada sunulan olgu karin agrist ve karinda siskin-
lik yakmmalariyla basvurup, yapilan rutin inceleme
sirasinda hepatosplenomegalinin saptanmasi {ize-
rine baglatilan ileri tetkikler sonucu konjenital
hepatik fibrozis tanisi almistir. Tamamen asempto-
matik olan erkek kardesine de kontrol taramalari
sonrasi ayni tam konmustur. Hastamizda akut kole-
sistiti diisiindiirecek klinik ve ultrasonografik bul-
gular vardir. Ancak hastamizda ve kardesinde renal

patolojiye iliskin semptoma rastlanilmadi.
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Konjenital hepatik  fibrozlu hastalarda
karaciger fonksiyon testleri tipik olarak normal
sinirlardadir. Hipersplenizm gelistiginde karakte-
ristik kan tablosu saptanabilir. Brom siilfaftalein
(BSP) ekskresyonu gecikmis olabilir (1-3). Bizim
hastalarimizda da K.CFT, kan tablosu ve bobrek
fonksiyon testleri normal degerlerde idi. Dopplcr
USG portal hipertansiyon tanisinda yardimci olur.
Kesin tani1 ise karacigerden alman biyopsi
orneginin hislopatolojik incelenmesi ile konur (1-
3,6). Hastalarimiza uygulanan batin USG de portal
ven, splenik ven ve hepatik venler normal bulundu.
Boylece konjenital hepatik fibrozisin korkulan bir
komplikasyonu olan portal hipertansiyon klinik ve
ultrasonografik bulgulari hastalarimizda saptan-
madi. Kesin tan1 ise karaciger biyopsi Orneginin
histopatolojik incelemesi ile kondu. IVP ve USG
hastada bobreklerde mindr anomalileri gostere-
bilmektedir (3). Hastalarimiza uygulanan USG
sonucunda bobreklerde biiyiime, kortikal kalinlikta
azalma, mediller alanda kistik yapilar saptandi.
Bobrek biyopsi materyalinin incelenmesinde infan-
til polikistik bdbrek hastaligr tanisi kondu.

Hastaligin 6zgiil tedavisi yoktur. Tedavi
hastaligin komplikasyonlarma yonelik yapilir.
Kontrol altina alinamayan gastrointestinal kana-
malarda ortotopik karaciger transplantasyonu
endikedir. Hastaligin uzun siireli prognozu bilin-
memektedir. Ancak kolanjitis ve portal hipertansi-
yon gibi major komplikasyonlar oOnlenebilir ve
oldugunda uygun tedavi edilebilirse prognoz c¢ok
iyidir (1 -3). Bir ¢aligmada 30 olgu tan1 konulduktan
sonra 5 ile 20 yil siireyle izlenmis ve mortalite %23

olarak bulunmustur (3).

T Klin J Peiliatr 1997. 6

Tamir GULEZ vc Ark.

Hastalarimiz aylik araliklarla KCFT, bdbrek
fonksiyon testleri, li¢ ayda bir de endoskopi ya da
baryumlu 6zofagus grafisi vc Doppler USG ile por-
tal kan akimi kontrolleriyle izlenmektedir.

Sonu¢ olarak bir olguda hepatosplcnomegali
nedeninin arastirilmasi sirasinda konjenital hepatik
fibrozis ve infantil polikistik bobrek hastaligi
tanilar1 almast ve tamamen asemptomatik olan
erkek kardesinde de kontrol taramalar1 sonrasi ayni
hastaligin bulunmasi bakimindan ilging bulunarak
sunuldu. Bu olgu nedeniyle hepatosplcnomegali
ayirict tanisinda ender goriilen konjenital hepatik
fibrozun da disliniilmesi gerektigini vurgulamak
istendi.
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