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ÖZET

Tifoda karaci¤er fonksiyon testlerinde bozukluk s›k görülmekle beraber akut hepatit klini¤i fleklinde seyreden ciddi

karaci¤er tutulumu enderdir. Literatürde 150’yi aflk›n olgu olup tifolu olgular›n % 1-26’s›nda geliflebildi¤i bildirilmifltir.

Bu yaz›da, 21 yafl›nda bir erkek hastada görülen, kolestatik seyirli akut hepatit tablosunda geliflen bir tifo olgusu

sunulmufltur. 

SUMMARY

Typhoid fever is often associated with abnormal liver biochemical tests, but severe hepatic involvement with a clinical

feature of acute hepatitis is a rare complication. There have been more than 150 cases of  Salmonella hepatitis

reported. Its prevalance has been estimated as 1-26 % in patients with enteric fever. In this paper, a 21-year-old

male with acute cholestatic typhoid hepatitis  is presented.

G‹R‹fi

Tifo, atefl ve abdominal semptomlarla seyirli ciddi bir

sistemik infeksiyondur. Antibiyotik öncesi dönemde has-

tal›¤›n % 15’i ölümle sonuçlan›rd›. Günümüzde Afrika ve

Asya’n›n baz› bölgelerinde % 10-30 mortalite oranlar› bil-

dirilmektedir. Hastal›k tablosunda görülenler flunlard›r:

a) Bakteriyemi ve vasküler infeksiyonlar: Salmonella’la-

r›n endotelyal alanlar› tutmaya e¤ilimi vard›r. Özellikle

yüksek dereceli bakteriyemilerde (kan kültürlerinin

%50’den fazlas›nda üreme olmas›) damar içi infek-

siyonu akla getirmelidir. Bakteriyemi ve vasküler infek-

siyonlardan en s›k S. choleraesuis ve S. dublin izole

edilmifltir. 

b) Endokardit: Tifonun çok ender bir komplikasyonu olup

otopsilerde %5 s›kl›kta saptanm›flt›r. Tan› konan olgu-

lar›n yaklafl›k %75’inde altta yatan bir kardiyak bozuk-

luk vard›r (romatizmal kalp hastal›¤›, ventriküler anev-

rizma gibi).

c) Arteriyal infeksiyonlar: Tifo vücuttaki de¤iflik arteriyal

alanlar› tutabilmekle beraber en s›k abdominal aorta

tutulumuna rastlan›r. Bu olgularda genelde abdominal

aort anevrizmas› saptan›r. Mortalite yüksek olup cer-

rahi ve medikal tedavi uygulanmal›d›r. 

d) Lokalize infeksiyonlar: Abdominal, ürogenital, santral

sinir sistemi, kas iskelet sistemi tutulumu olabilir.

Ayr›ca yumuflak doku infeksiyonlar›, pnömoni ve am-

piyem olgular› da bildirilmifltir. 

Abdominal infeksiyon tipik olarak hepatobiliyer sistem ve

dala¤› tutar. Biliyer sistem tutulumu olan hastalar›n ço¤un-

da altta yatan anatomik anamoliler vard›r (biliyer tafllar, 
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cm alt›nda palpe ediliyordu. Traube aç›kt›. Nörolojik mu-

ayene ve ekstremiteler do¤al bulundu.

Laboratuvar incelemeleri Tablo 1, 2 ve 3’te sunulmufltur.

Hastan›n çekilen kar›n ultrasonografi raporunda: kara-

ci¤er midklavikuler hatta kaudokranialde 18 cm, normal-

den büyük; safra yollar›, dalak, pankreas ve böbrekler

normal olarak bildirildi.

Hastan›n yat›fl›n›n ilk 4 gününde 39°C’ye varan ateflleri

oldu ve hemokültür al›nd›. Ateflli devrede hastada relatif

bradikardi saptand› (39°C ateflte nab›z 104/dk idi). Takip-

lerinde ishali saptanan olgunun yap›lan d›flk› mikroskobi-

sinde bol lökosit görüldü. Yat›fl›n›n beflinci gününde kan

kültüründe Salmonella typhi üredi¤i ö¤renildi. Bunun

üzerine antibiyogram sonucuna göre duyarl› bildirilen

seftriakson 2 g/gün ‹V yoldan verilmeye baflland›. Hasta

yat›fl›n›n 11. gününde tedavisini 14 güne tamamlamak

üzere taburcu edildi. 

Tablo 1. Tifo hepatitli olgunun tam kan say›m› ve eritrosit

sedimentasyon h›z› (ESR) de¤erleri

Parametre Hastaneye yat›fl Hastaneden ç›k›fl 

Lökosit 8100 /mm3 3100 /mm3

Hemoglobin 7.4 g/dl 10.1 g/dl 

Hematokrit 21.8 % 30.8 %

Trombosit 284.000 /mm3 450.000 /mm3

ESR 20 /1 saat 14/1 saat

Tablo 2. Tifo hepatitli olgunun kan biyokimyas› de¤erleri

Parametre Hastaneye Hastaneden 

yat›fl ç›k›fl

Açl›k kan flekeri 103 mg/dl 79 mg/dl

Kan üre nitrojen (BUN) 13 g/dl 14 g/dl

Kreatinin 1.3 mg/dl 1.4 mg/dl

Aspartat transaminaz (AST) 495 u/l 37 u/l

Alanin transaminaz (ALT) 300 u/l 52 u/l

Alkalen fosfataz (ALP) 516 u/l 211 u/l

Gama glutamil transpeptidaz 209 u/l 60 u/l

Total protein 4.6 mg/dl 6.7 mg/dl

Albumin 2.2 mg/dl 3.2 mg/dl

Total bilirubin >25 mg/dl 2.4 mg/dl

Direkt bilirubin >25 mg/dl 1.09 mg/dl

Amilaz 156 u/l 75 u/l

siroz veya kronik kolanjit gibi). Tifolu olgular›n %3’ünde akut

kolanjit geliflir; ayr›ca karaci¤er apseleri görülebilir (1).

Karaci¤er fonksiyon bozukluklar› (transaminazlarda ve

bilirubinlerde art›fl) ciddi infeksiyonlar da ender olmayarak

görülür. Septisemi ve endotoksemide olgular›n 2/3’ünde

görülür ve devam etmesi kötü prognozu gösterir. Hepatik

histoloji orta-zonal ve periferal nekrozun oldu¤u özgün

olmayan bir hepatititi gösterir. Kolestaz belirgin olabilir

ve ciddi olgularda dilate ve prolifere olan safra kanal-

lar›nda safran›n havuzlanmas› fleklinde görülür. Kara-

ci¤er doku kültürleri sterildir. Hepatik tutulum nedenleri

çok etkenli olup karaci¤er perfüzyonunun azalmas› rol

oynayabilir. Kolanjiyoler lezyonlar endotoksemi veya

septik flok sonucu kanaliküllerdeki su ve elektrolit den-

gesinin bozulmas›na ba¤l› olabilir. Karaci¤er d›fl› infek-

siyona ba¤l› sar›l›k tablosu fonksiyonel olup, infeksiyo-

nun kontrolü ile gerileyen bir özellik gösterir (2).

Tifoya ba¤l› hepatit olgular›nda karaci¤er biyopsilerinin

›fl›k ve elektron mikroskobu ile incelenmesinde hepatik

sinüzoitlerde lenfoid hücre art›m› ile belirgin bir retikülo-

endotelyal proliferasyon görülmüfltür. Karaci¤er hücre

hasar› özgün olmay›p, endoplazmik retikulum dilatasyonu,

mitokondriyumlarda bozulma ve safra kanaliküllerinde

hasarla karakterizedir (3).

Literatürde tifoda karaci¤er fonksiyonlar›nda bozulma ve

›l›ml› bir hepatit tablosu s›k olarak bildirilmekle beraber,

derin ikterle karakterize akut viral hepatit klini¤ini taklit

eden olgular az say›dad›r. Derin ikter ve transaminaz

art›fl› olan 150’yi aflk›n olgu bildirilmifl olup tifolu olgu-

lar›n % 1-26’s›nda geliflebildi¤i saptanm›flt›r (4). Bu ne-

denle hasta, olgu sunumu olarak haz›rlanm›flt›r.

OLGU

Yirmi-iki yafl›ndaki erkek hasta 10 gündür devam eden

halsizlik, ifltahs›zl›k, son befl gündür farkedilen deri ve

göz aklar›nda sararma, idrar renginde koyulaflma ve bir

haftad›r devam eden atefl yak›nmalar› ile hastaneye bafl

vurdu.

Öz ve soy geçmiflinde özellik saptanmad›. Daha önce-

den sar›l›k geçirme öyküsü yoktu. Hayvan beslemiyordu

ve sar›l›kl› kifli ile temas öyküsü de yoktu.

Fizik muayenesinde skleralar ve deride belirgin ikter

vard›. Genel durumu, orta ve halsiz görünümde idi. Dil

yüzeyi hiperemik idi ve papillalar silinmiflti. Kalp muaye-

nesi normaldi. Solunum sesleri normaldi. Kar›n muayen-

esinde sol alt kadranda daha belirgin olmak üzere her iki

kadranda hassasiyet vard›. Karaci¤er kot kavsinin iki-üç 
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Sunulan olgudaki total bilirubin de¤eri ise normalin 25

kat› artm›fl olup (normal de¤erler 0-1 mg/dl) direkt biliru-

bin egemenli¤i oldu¤undan kolestatik seyirli hepatit veya

safra yollar›nda t›kanma gibi izlenim uyand›rm›flt›r.

Tayland’da tifo hepatiti üzerine yap›lan kapsaml› bir

incelemede (7); akut hepatit klini¤ine benzer olgular›n

oldukça az görüldü¤ü bildirilmifl; etkenin virulans›, tedavi-

deki gecikme ve hastan›n genel sa¤l›k koflullar›n›n kötü

olmas›n›n bu tabloya yol açabilece¤i üstünde durul-

mufltur. Patolojik incelemede retiküloendotelyal hücrelerde

belirgin bir hiperplazi ile karakterize tifoit nodüllerden

sözedilmifltir. Tifo hepatiti patogenezinin çok etkenli oldu¤u,

endotoksinler, lokal inflamatuvar yan›t ve/veya konak-

ç›n›n immün yan›t›n›n etkili olabilece¤i öne sürülmüfltür

(7). 

Türkiye’de 1973 y›l›nda yap›lan bir çal›flmada (8); 40 tifo

hepatiti hastas›n›n karaci¤er biyopsileri incelenmifl ve

hepatik sinüzoitlerde çok say›da lenfoit hücrelerin

oldu¤u, belirgin retikülo-endotelyal hiperplazi ile karak-

terize ›l›ml› bir hepatit yapt›¤› saptanm›flt›r. Elektron mik-

roskobide hücre hasar›n›n özgün olmad›¤› saptanm›fl

olup, endoplazmik retikulumda hasar, mitokondriyumlar-

da azalma ve safra kanaliküllerinde hasar görülmüfltür.

Bu bulgular›n özellikle belirgin ikteri olan olgularda sap-

tand›¤› belirtilmifl ve sar›l›¤›n belirgin oldu¤u hallerde kli-

nisyenin tan›y› viral hepatit ya da leptospiroz ile kar›fl-

t›rabilece¤i üstünde durulmufltur (8).

Bir di¤er çal›flmada (9); tifo hepatitli 27 hastan›n verileri

27 akut viral hepatit olgusu ile karfl›laflt›r›lm›flt›r. Bu çal›fl-

mada tifo hepatitli olgular›n serum alanin transaminaz

(ALT) art›fl› viral hepatitlere göre daha hafif iken aspartat

transaminaz (AST) ve alkalen fosfataz (ALP) düzeylerin-

deki art›fl daha belirgin bulunmufltur. Hastaneye baflvu-

ruda bak›lan ALT de¤eri ile laktik dehidrogenaz (LDH)

oran› tifoit hepatitte viral hepatite oranla daha küçük

bulunmufltur (tifo hepatiti grubunda <4, viral hepatit gru-

bunda >5). Tifo hepatiti varl›¤›n› gösteren di¤er ipuçlar›

aras›nda atefl olmas›, relatif bradikardi ve lökosit say›-

m›nda sola kayma say›lm›flt›r (9). 

Tropikal bölgelerde, atefl yüksekli¤i ile birlikte ikterin

oldu¤u olgularda hastal›¤›n etkeni viral, amibik, malaryal

hepatit veya leptospiroz olabilece¤i gibi tifo hepatiti

tan›s›n›n da akla gelmesi gereklidir. Abdominal semp-

tomlar ve ateflle baflvuran ve hepatit klini¤i gibi düflü-

nülen böyle olgularda tifo hepatiti olas›l›¤›n›n da araflt›r›l-

mas›, kan kültürü ve serolojik testlerin yap›lmas› erken

dönemde tan› konulmas›n› sa¤layacakt›r.  

Tablo 3. Tifo hepatitli olgunun serolojik test sonuçlar›

Parametre Hastaneye yat›fl Hastaneden ç›k›fl

C reaktif protein 82.6 19.8

Wright tüp aglütinasyon Negatif Negatif

Gruber-Widal          TO 1/50 1/800

                               TH 1/100 1/800

                              AO Negatif 1/800

                              AH Negatif 1/800

                              BO Negatif Negatif

                              BH 1/100 Negatif

HBs Ag Negatif Negatif

Anti-HBs Negatif Negatif

Anti-HBc Negatif Negatif

Anti-HBc IgM Negatif Negatif

Anti-HAV total Negatif Negatif

Anti-HAV IgM Negatif Negatif

Anti-HCV Negatif Negatif

Anti-HEV Negatif Negatif

Anti-HIV Negatif Negatif

TARTIfiMA

Bu olguda ay›r›c› tan›da özellikle viral hepatitler, bunlar-

dan da enterik yak›nmalar›n daha s›k oldu¤u hepatit A

ve E üstünde durulmufltur. Hastan›n yatt›¤› gün yap›lan

Gruber-Widal testinde anlaml› bir titre olmamas› ve bilir-

ubin de¤erlerinin 25 mg/dl saptanmas› kolestatik seyirli

bir hepatit olas›l›¤›n› akla getirmifl, ancak serolojik tes-

tlerde akut viral hepatit oldu¤u saptanamam›flt›r. Sonraki

günlerde kan kültüründe S. typhi üremesi ile tan› konula-

bilmifltir. Hastan›n yat›fl›n›n 10. gününde al›nan Gruber-

Widal testinde TO ve TH de¤erlerinin 1/800 olmas› da

serolojik olarak tan›y› desteklemektedir. Bu olguda biliru-

bin ve transaminaz de¤erlerinin antibiyotik tedavisi son-

ras›nda h›zla gerilemesi nedeni ile karaci¤er biyopsisi

yap›lmad›. Hastada serum biyokimya de¤erlerinin h›zla

düzelmesi literatür verileri ile uyumlu bulunmufltur (2).

Türkiye’de tan›mlan›p klini¤e uyan 10 yafl›ndaki bir olgu

Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi Çocuk Hastal›klar›

Hastanesi’nden bildirilmifl ve beraberinde glomerulone-

friti de olan bu olgu nedeniyle tifo hepatiti tan›s›na dikkat

çekilmifltir (5). Güney Afrika’dan bir çal›flmada, akut

böbrek yetmezli¤i ve hepatit komplikasyonlar› izlenen

dört olgu sunulmufl olup bu olgularda AST de¤eri en faz-

la 830 u/l bulunmufl ve total bilirubin de¤erinin de maksi-

mum 93 mikromol/l (normalin 5.5 kat›) saptanm›flt›r (6). 
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