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Bakteriyemik Hastalarda Karaciger Fonksiyon
Bozuklugu ve Mortalite Uzerindeki EtKisi

Kadir Demirl, Sila Cetinz, Haluk Eraksoyz, Sabahattin Kaymakoglul,
Halit Ozsﬁtz, Murat Dilmenerz, Semra C;alangu2

Ozet: Siddetli bakteriyel infeksiyonlarda, karaciger fonksiyon bozuklugu (KFB) veya ultrastriiktiirel degisiklikler ile
birlikte sarilik ve karaciger enzimlerinde yiikselme oldugu bilinmektedir. Calismamizda, 55 bakteriyemik hastada, ka-
raciger fonksiyon bozuklugu (ALP, GGT, total biliriibin diizeylerinin en az birinde normale gore yiikselme) retrospektif
olarak arastirildi. KFB hastaneye ilk basvuru swrasinda vakalarin % 69’unda (38/55), yasayanlarin % 69’unda (35/45),
olenlerin % 70’inde (7/10), Gram-pozitif bakteriyemisi olanlarin % 58’inde (11/19), Gram-negatif bakteriyemisi olanla-
rin % 75’inde (27/36) saptandi. KFB’nin, mortalite iizerinde etkisinin olmadigi; KFB goriilme sikligr bakimindan
Gram-pozitif ya da Gram-negatif bakteriyemi arasinda fark olmadigi goriildii. KFB varlhigi, AST, ALT, ALP ve GGT
yiikselmesi ile mortalite arasinda anlaml iligki bulunmamasina karsin, hiperbiliriibinemi ile mortalite arasinda anlam-
L iliski saptandi. Sonug olarak, bakteriyemik hastalarda karaciger fonksiyon bozuklugunun olabilecegi, bunun etyolo-
Jik ajanlarla bir ilgisinin olmadig1 ve mortaliteyi etkilemedigi; hiperbiliriibinemi variiginda ise mortalitenin artag ka-
nisina varild.

Anahtar Sozciikler: Bakteriyemi, karaciger fonksiyon bozuklugu, mortalite, hiperbiliriibinemi.

Summary: Hepatic dysfunction and its impact on mortality in bacteremic patients. It is well known that hepatic
dysfunction (HD) or ultrastructural changes together with jaundice and elevated serum levels of liver enzymes take place
in severe bacterial infections. In our study we investigated HD that is elevation in serum levels of at least one of the follo-
wing: AST, ALT, ALP, GGT, and total bilirubin in 55 patients, retrospectively. HD was found in 69% of the 55 patients on
admission, in 69% of the 45 patients alive, in 70% of the 10 patients died, in 58% of the 19 patients who had Gram-posi-
tive bacteremia, and in 75% of the 36 patients who had Gram-negative bacteremia. The HD was found to have no impact
on the mortality rate. It was also found that there was no significant difference in the prevalence of HD between Gram-ne-
gative and Gram-positive bacteremia. Whilst elevations in AST, ALT, ALP or GGT levels had no significant relations to
the mortality, hyperbilirubinemia was found to be significantly related to the mortality. In conclusion, HD can take place
in bacteremic patients, the occurence of HD has no relation with the etiologic agent, and does not affect the mortality, ho-
wever, hyperbilirubinemia is related to increase in mortality.

Key Words: Bacteremia, hepatic dysfunction, mortality, hyperbilirubinemia.

Giris

Siddetli bakteriyel infeksiyonlarda, karaciger fonksiyon
bozuklugu (KFB) ya da striiktiirel degisikliklerle birlikte
sarilik ve karaciger enzimlerinde yiikselme oldugu bilin-
mektedir (1-8). Bu degisiklikler orta derecede ve kisa siire-
li olup, bakteriyel infeksiyonun tedavisiyle geriye donmek-
tedir (9,10). Ozellikle pediyatrik yas grubunda bu degisik-
liklerin iyi tanimlanmasina karsin, eriskinlerde siddetli bak-
teriyel infeksiyonlardaki bildirilen sonuclar arasinda fark-
lilik goze carpmaktadir (6,9). Hastalarda sarilifin goriilme
orani, cesitli calismalarda % 0.6-34 arasinda bildirilmistir
(7,9,11). Mortalitenin sarthigin bulundugu vakalarda daha
yiiksek oldugunu bildiren caligmalarin yani sira (2,7); de-
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gismedigini ileri siirenler de vardir (4,9,12). Bakteriyemik
hastalarda kolestaz enzimleri ve biliriibin arasinda diskor-
dans bildirilmis, bunlarda 6zellikle safra tuzlarindan bagim-
s1z safra ekskresyonunun bozuldugu 6ne siiriilmiistiir (4,11-
14). Hepatoseliiler hasarin gostergesi olan aminotransferaz-
larda da benzer karigiklik s6z konusudur. Caligmalar arasin-
daki bu fark, hasta gruplarmin 6zelliklerine, bakteriyemi
oncesinde hepatobiliyer sistem hastalig1 olanlarin ¢aligma-
ya alinip alinmamasina bagl olabilir (9).

Bu calismada, daha 6nce hepatobiliyer sistem hastalig1
Oykiisii olmayan ve hastaneye bagvurusunda, oykiisii ve ya-
pilan fizik muayenesiyle karaciger hastalig1 diisiiniilmeyen
55 bakteriyemik hastada, KFB nin siklig1, diizeyi, progno-
za etkisi, bunlarin tedavi ve Gram-pozitif ya da Gram-nega-
tif bakteri infeksiyonuna gore farkliliklarinin retrospektif
olarak degerlendirilmesi amaclandi.

Yontemler )
1990-1993 arasinda Istanbul Tip Fakiiltesi Klinik Bak-
teriyoloji ve Infeksiyon Hastaliklar1 Anabilim Dali Klinik
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@blo 1. Hastalarin Basvurusunda Elde Edilen Karaciger Fonksiyon Testlerinin \

gunda, yasayanlarda hastaneden ci-

@}Tz gamma-glutamil transpeptidaz

Siklik ve Derece Olarak Degerlendirilmesi l;nsl(l)r;(:g’n? En;:;gi;iea?naﬂ(ligfi
Degerler AST ALT  ALP  GGT Total Biliriibin fg; ﬁ;‘:zsaﬁ%“n;liﬁz;“ ?g;;‘;f;z
N9rmal, % 51 40 70 63 76 (ALP), gamma-glutamil transpepti-
Yiiksek, % daz (GGT), total ve direkt biliriibin
1-2 kat 16 22 16 7 11 diizeyleri ve rutin laboratuvar ince-
2-3 kat 13 14 10 7 lemeleri geriye doniik olarak deger-

>3 kat 20 24 4 23 6 lendirildi.
Yapilan biyokimyasal incele-
Maksimum deger 438 451 21 598 6.8 melerden en az birinde AST > 40
U/lt U/lt BLUMt U/t mg/dl U/lt, ALT > 35 U/lt, ALP > 2.9 Bes-
- - - - - - sey-Lowry U/lt, GGT > 50 U/lt ve
AST: aspartat aminotransferaz, ALT: alanin aminotransferaz, ALP: alkalen fosfataz, tofal biliriibin > 1.0 mg/dl saptan-

masi, KFB olarak kabul edildi. An-

/

tibiyotik tedavisi, hastalarin bagvu-

élblo 2. Karaciger Fonksiyon Bozuklugu (KFB) Goriilme Durumuna Gore

rusunu izleyerek klinik taniya uy-

\

Qoplam (n=55)

gun bir bicimde, empirik olarak

Hastalarin Degerlendirilmesi baglandi. Kan kiiltiirii, antibiyog-
ram sonucu ve tedaviye alinan kli-

KFB Goriilenler KFB Goriilmeyenler nik yamt goz 6niinde tutularak, an-

Sayr (%) Sayl (%) tibiyotik tedavisi aynen ya da de-

Sistirilerek siirdiiriildii. Biyokimya-

Gram-pozitifler (n=19) 11 (58) 8 42) sal incelemeler Merkez Biyokimya
Gram-negatifler (n=36) 27 (75) 9 (25) Laboratuvari'nda yapildi. Serum
Yitirilenler (n=10) 7 (70) 3 30) ALP, total biliriibin kolorimetrik;
Yasayanlar (n=45) 31 (69) 14 (31) AST, ALT ve GGT ise kinetik yolla
DAX 72 otoanalizorii (Techicon,

38 (69) 17 30) Bayer Diagnostics) kullanilarak be-

lirlendi.

ﬁlblo 3. Tedavi Seyrinde Tiim Hastalarda Karaciger Fonksiyonlarmnin

Istatistiksel analizde SPSS ista-
tistik programi kullanilarak, siirekli

/
\

Qtal KFB, %

Degerlendirilmesi degiskenler yerine gore eslenmis ya
- da eslenmemis Student-t testi, no-
Tedavi Oncesi Tedavi Sonrast p minal degerler ise X2 testi (gerekir-
se, Fischer’in kesin testi) ile karsi-
AST (U/lt) 77.3+12.4 52.8+11.7 0.01 lastirildi. Degiskenler arasindaki
yiiksek vakalar % 49 29 0.002 iligki de Pearson korelasyon testi
ALT (U/t) 80.5£12.5 49.1£74 0.01 ile degerlendirildi. Degerler ortala-
yiiksek vakalar % 60 40 0.001 ma = 1 SEM olarak verildi. "p de-
ALP (BLU/It) 3.340.5 2.5+0.3 0.02 geri" 0.05’ten kiiciik olanlar, ista-
yiiksek vakalar % 30 16 0.006 tistiksel olarak anlamli kabul edil-
GGT (U/lt) 119.5430.6 83.0+26.6 0.12 di.
yliksek vakalar % 37 37 0.87 S
Total Biliriibin (mg/dl) 1.120.2 1.0£0.4 0.88 Sonus i?fn 211 Kadin, 3476 r-
yiiksek vakalar % 24 15 0.001
60 60 0,01 kek olup, yas ortalamalar1 39.71 *

2.24 y1l (15-78 yil, ortalama + 1

Mikrobiyoloji Laboratuvari'na, yogun bakim birimleri di-
sindaki dahili servislerden gonderilen kan kiiltiirlerinin so-
nuglarindan bakteriyemik oldugu saptanan ve kayitlarina
ulagilabilen 55 hasta bu ¢alismanin kapsamina alindi. On i-
ki hastada hematolojik kétiiciil hastalik (dokuzu 16semi ve
ticti multipl myelom) vardi. Calisma kapsamina 6nceden
karaciger ve safra yollar1 hastaligi oldugu bilinen ya da bak-
teriyemi odag karaciger ve safra yollar1 olan hastalar alin-
madi. Hastalarin bakteriyemik oldugunu kabul etmek icin,
ayni giin i¢inde art arda alinmisg en az ii¢ kan kiiltiiriiniin po-
zitif olmasi kosulu arandi. Bu 55 hastanin, ilk bagvurdu-

SEM) idi. KFB, 38 hastada (% 69)
saptandi. Hicbir hastada kaginti yakinmasi yoktu. Sarilik
dokuzunda (% 16) vardi. Hastalarin 19’unda (% 35) Gram-
pozitif, 36’sinda (% 65) ise Gram-negatif bakteri izole edil-
di. Degerlendirildiginde, Gram-pozitif ve Gram-negatif
bakteriyemide KFB goriilme siklig1 arasinda fark olmadigi
(p=0.19); KFB goriilen hastalarda, mortalite hizinin da an-
laml olarak artmadig1 (p=0.94) bulundu. Hastalarin sonug-
lar1, Tablo 1, 2, 3 ve 4’te sunulmustur. Serum biliriibinemi,
ALP ve GGT diizeyleri arasinda korelasyon arastirildigin-
da, biliriibinin hem ALP (r=0.152, p=0.29) hem de GGT ile
(r=0.315, p=0.90) iligkisiz olarak etkilendigi saptandi.



Klimik Dergisi . Cilt 11, Say1:3

97

/Tablo 4. Yasayan Olen ve Tiim Hastalarda Tedavi Seyrinde Gériilen Degisiklikler

Tiim Hastalarda (n=55) Olen Hastalarda (n=10) Yasayan Hastalarda (n=45)
Tedavi Oncesi ~ Tedavi Sonrast  p Tedavi Oncesi ~ Tedavi Sonrast  p Tedavi Oncesi Tedavi Sonrast p
AST (Uftt) 713£124 528117 001 89.7+45.1 110.1£569 046 74.5£117 400163 0.001
ALT (U 80.5£12.5 491474 001 86.1143.0 8591275 099 7924122 41.046.3 0.001
ALP (BLUM) 33105 25103 002 32408 36t14 0.65 34405 22402 0.008
GGT (Utt) 119.5£30.6 8301266 012 194.3£78.0 2198£1194 069 100.8£32.6 48.849.1 0.043
wﬂirﬁbin (mg/dl) 10802 1.0£04 0.88 1.6£0.6 24118 0.55 095£0.18 0.710.1 0.183 /

Hastalarin kan kiiltiirlerinde, Staphylococcus aureus
12, koagiilaz-negatif stafilokoklar 3, viridans streptokoklar
2, Streptococcus pneumoniae 1, Enterococcus faecalis 1,
Acinetobacter spp. 4, Escherichia coli 2, Klebsiella pne-
umoniae 4, Serratia marcescens 1, Brucella melitensis 13,
Salmonella typhi 12 vakada izole edilmisti.

Irdeleme

Bakteriyemik hastalarda yapilan ¢alismalarda KFB’ye
rastlandig1 bildirilmektedir (2,4,7,9,10). Bu calismada 38
hastada (% 69) KFB’ye rastlanmigtir. Bakteriyemide kara-
ciger enzimlerinde yiikselme, hiperbiliriibinemi ve sarilik-
tan daha fazla bulunmustur (sirasiyla, % 69, % 24, % 13).
Hicbir vakada tek bagina hiperbiliriibinemi saptanmamig ve
hiperbiliriibineminin her zaman enzim yiikselmesiyle bir-
likte oldugu goriilmiistiir. Gecmis ¢alismalarda enzim dii-
zeylerinin muhtemelen sadece sarilig1 olanlarda arastirilmig
olmasiyla ilgili olarak sarili§a enzim yiikselmesinden daha
sik rastlandigi bildirilmistir (2,4,7,10). Oysa Sikuler ve ar-
kadaglar1 (9)’nin yaptiklar prospektif calismada, enzimler,
biitiin hastalarda arastirillmig ve enzim yiikselmesine, sari-
liktan daha sik rastlandigi bildirilmistir. Hastalarimizda en-
zim yiikselmesi genelde orta derecede bulunmustur. Enzim
yiikselmesiyle prognoz arasinda da anlamli bir iligki saptan-
mamistir (Tablo 5). Bu bulgu, literatiirle uyumludur (9).
Olen hastalarla yasayanlar arasinda hastaneye ilk basvuru-
larinda, enzimler farklilik gostermemistir. Enzimlerin, ya-
sayan vakalarda antibiyotik tedavisiyle diismesi, 6lenlerde
ise tedaviye karsin yiikselme egilimi gostermesi; progno-
zun kotii oldugunu, baglangigtaki degerlerden ¢ok, enzim
degerlerinin tedaviye karsin azalmamasinin gosterebilece-
gini diiglindiirmektedir (Tablo 4).

Hastalarimizin 13’iinde (%24) hiperbiliriibinemi, klinik
olarak sarilik ise 7 hastada (% 13) bulunmustur. Literatiirde
1150 hasta ile yapilan bir calismada sarilik % 0.6 (7), 82

hastalik bir seride % 54 (2), 84 vakalik bir digerinde de %
6 (9) oraninda bildirilmistir. Sariligin varliginin prognostik
onemi de uzun siire tartigitlmistir. Bizim serimizde yitirilen
hastalarin besinde (% 50) hiperbiliriibinemi, ikisinde (%
20) sarilik saptanmigtir. Mortalitenin hiperbiliriibinemiyle
anlamli bir bicimde artmasina (p=0.04) karsilik, sariligi
olanlarda anlaml bir iligki saptanmamigtir (p=0.66). Bazi
calismalarda sarilifin varliginda mortalitenin daha yiiksek
oldugu (2,7), bazilarinda ise degismedigi (9) bildirilmistir.
Bu farkli sonuclar, secilen hasta grubunun o6zelliklerine,
bakteriyemi 6ncesinde hepatobiliyer sistem hastalig1 bulun-
masina ya da caligmaya bakteriyemi odagi karaciger ve
safra yollar1 olan hastalarin da alinmasina bagl olabilir (9).

Kan kiiltiirlerinde izole edilen bakterilerin Gram-pozitif
ve Gram-negatif olusuna gore hastalarimizi degerlendirdi-
gimizde de KFB goriilme oraninin anlamli olarak degisme-
digi goriilmiistiir. Bakteriyemide goriilen KFB’nin patoge-
nezi halen tam olarak bilinmemektedir. Rolii oldugu diigii-
niilen etmenler, bakteriyel endotoksinler (11,14,15), mal-
niitrisyon, ates, hemoliz, hepatik kan akiminda azalma, he-
patik iskemi ve sepsise bagli metabolizmada artig (9) ve
bakteriyel invazyondur (16). Calismamizda da KFB'’nin,
Gram-pozitif ve Gram-negatif bakteriyemilerde benzer sik-
likla goriilmesi, yalnizca bakteri ve bakteri toksinlerinin et-
kisine baglanamayacagini ve muhtemelen multifaktoriyel
oldugu goriisiinii (9) desteklemektedir.

Sonug olarak, bakteriyemide hepatoseliiler hasara bagh
olarak aminotransferaz ve kolestatik enzim diizeylerinde or-
ta derecede yiikselme goriilmektedir. Bunun Gram-negatif
bakteriyemide daha belirgin oldugu ve uygulanan tedavinin
etkili oldugu hastalarda da anlaml derecede diizelme goster-
digi kanisina varilmigtir. Nadir de olsa goriilebilen yiiksek
degerler karsisinda, primer bir karaciger hastalif1 olup olma-
dig1 aragtirllmadan 6nce, infeksiyonun tedaviyle kontrol alti-

/s

na alinmas: ve degisikliklerin izlenmesi yararh olabilir.

Qbiliriibin (mg/dl)

ablo 5. Yasayan ve Olen Gram-Poxzitif ve Gram-Negatif Bakteriyemik Hastalarin Tedavi Oncesi ve Sonrasi Degerleri
Olenlgrin Yagayanlarin p Gram-Negatif Gram-Pozitif p
Tedavi Oncesi  Tedavi Oncesi Tedavi Oncesi Tedavi Oncesi
AST (U/1t) 89.7+45.1 74.5£11.7 0.64 97.6£17.6 38.847.9 0.02
ALT (U/lt) 86.1+43.04 79.2£122 0.88 101.4£17.9 40.746.2 0.02
ALP (BLU/It) 3.240.8 3.40.5 0.89 3.840.7 24404 0.08
GGT (U/lt) 194.3£78.0 100.84£32.6 0.31 143.0+40.4 54.8+17.3 0.21
1.6£0.6 0.95£0.2 0.31 1.1£24 1.0£0.3 0.74
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