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Ozet

Budd-Chiari sendromu hepatik vendz kan akiminin, terminal hepatik veniillerden sag atriuma kadar herhangi bir seviyede engellenmesi
sonucunda olusan bir konjestif hepatopatidir.

35 yasinda erkek hasta karinda sislik ve viicutta sararma sikayetleriyle hastanemize bagvurdu. 10 yil dncesinde renal trombiis tespit edilen
hastanin laboratuar degerleri kronik karaciger hastaligi ile uyumlu olup dekompanse siroz gelismisti. Viral, otoimmun ve metabolik
nedenler dislandi. Trombofili panelinde, plazminojen aktivatorii inhibitérii mutasyonu agisindan 4G/4G(homozigot) idi. Yapilan
goriintiileme tetkiklerinde hepatik, renal ven, sol ana iliak ven, eksternal iliak ve ana femoral vende yaygin trombiisler goriildii. Ozofagus
varisleri agisindan primer proflaksiye alindiktan sonra antikoagiilan tedavi baslandi. Medikal tedaviye direngli olan hasta karaciger
transplantasyonu yapilmak {izere Genel Cerrahi Organ Nakli bolimiine devredildi.

Bu olguyu, Budd Chiari sendromunu olusturan plazminojen aktivatér inhibitdr mutasyonunun dekompanse siroz yapmasi disinda karm
bolgesinin degisik vaskiiler alanlarinda da tromboz olusturarak farkli bir klinik seyir gostermesi nedeniyle klinisyenlerin dikkatine sunmak
istedik.

Anahtar Kelimeler: Budd Chiari sendromu, plazminojen aktivator inhibitér mutasyonu, siroz.

Abstract

Budd-Chiari syndrome is a congestive hepatopaty that characterized by occlusion of the hepatic venous outflow tract that can be located at
any level from the terminal branches of the hepatic venules to the level of the right atrium.

35-year-old male patient was admitted to our hospital with complaints of abdominal swelling, and jaundice. The laboratory values of the
patient who had renal thrombosis 10 years ago, were consistent with chronic liver disease and he has advanced decompensated cirrhosis.
Viral, autoimmune and metabolic causes were excluded. In thrombophilia panel, plasminogen activator inhibitor mutation was for 4G / 4G
(homozygous). Liver imaging demonstrated hepatic, renal, left common iliac, external iliac and femoral vein thrombosis. Anticoagulant
therapy was started after primary proflaxis of esophageal varices. The patient with refractory to medical treatment was transferred to
General Surgery and Organ Transplantation Department for liver transplantation.

We wanted to report this case because of a different clinical course with forming of extensive vascular thrombosis in different areas of the
abdomen besides Budd Chiari syndrome and decompensated cirrhosis due to plasminogen activator inhibitor mutation.

Keywords: Budd Chiari Syndrome, plasminogen activator inhibitor mutation, cirrhosis.

Giris seklinde olabilir. Hatta hastaligin kronik ilerleyici formu da
Budd-Chiari sendromu hepatik ven6éz kan akimmin, tanimlanmistir.
terminal hepatik veniillerden sag atriuma kadar herhangi bir
seviyede engellenmesi sonucunda olusan nadir bir hastalik ~ Bu olguyu sunus amacimiz Budd Chiari sendromunu
olup, siklikla &limciil seyreden bir konjestif hepatopatidir ~ olusturan plazminojen aktivatér inhibitér mutasyonunun
(1). Budd- Chiari sendromu; idiopatik, distan basi olusturan ~ dekompanse siroz yapmasi disinda karin bolgesinin degisik
sebepler ve kalitsal veya edinsel trombofilik hastaliklara  vaskiiler alanlarinda da tromboz olusturan farkli bir klinik
bagli olusabilir (2). Klasik olarak daha onceden saglikli  seyir gostermesidir. Bu nedenle olgunun klinik seyrinin
geng bayanlarda ani baglayan karin agrisi, asit,  nadir ve farkli oldugu diistiniilmiistiir.
hepatomegali ile kendini gostermektedir. Budd-Chiari
sendromunun etyolojisi en sik, karaciger ¢ikis damarlarmm  Olgu
trombozuna yol agan alttaki trombotik duruma baghdir. 35 yasinda erkek hasta karinda sislik ve viicutta sararma
Hem kalitsal hem de edinsel prokoagulant bozukluklar,  sikayetleriyle bagvurdu. Yapilan fizik muayenesinde,
hastalarin yaklasik %75'inde Budd-Chiari sendromu ile  skleralar ikterik, karin distandii, gobegin 3 cm altinda
iligkili bulunmustur. Siklikla ayn: hastanin %25’inde,  baslayip acikligi yukari bakan ve pozisyonla yer degistiren
birgok neden birarada goriilmektedir (3). asit, splenomegali mevcuttu. Asit sivisinin analizinde serum
asit albumin gradienti 1,9 sonucu ile portal hipertansif asit
Plazminojen aktivatoér inhibitér (PAI) mutasyonu nadir  ile uyumlu olarak degerlendirildi. Hasta 10 yil 6nce karin
goriilen kalitsal bir trombofilik hastaliktir. PAI, en 6nemli  agris1 nedeniyle gittigi merkezde renal trombiis tespit
doku  plazminojen  aktivatdrii  inhibitoriidiir. PAI,  edilmis ancak hastaya takip Onerilmis. Hastanin diger
fibrinolizisin inhibisyonuna yol agarak tromboza yol labaratuvar bulgularinda albumin: 2.8gr/dL, direk bilirubin:
agmaktadir (4, 5). Hastaligin seyri, hizla asit sivist birikimi 2.7 mg/dL, total bilirubin: 4.6 gr/dL, AST: 466 U/L, ALT:
ve hepatik yetmezligin ortaya ¢iktigi akut form veya 435 U/L, GGT: 491 U/L, LDH: 733 U/L, WBC: 7500/mcL,
semptomlarin birkag ay ic¢inde gelistigi subakut form  PLT: 121000, HGB: 7.4 gr/dL, INR: 1.4, APTT: 37.7 sn
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olarak raporlandi. Viral ve otoimmiin hepatit markirlart
negatif tesbit edilen hastanin radyolojik incelemeleri
sOyleydi: Portal doppler USG’de; karaciger kraniokaudal
boyutu 140 mm Olciilmiis, parankim heterojen ve
kontiirlerin diizensiz oldugu goriildii. Vena porta gap1 15
mm artmig Ol¢lildli. Portal ven akim yonii hepatofugal
oldugu saptandi. Hepatik vende trombiis izlendi. Dalak
kontiir, konfigiirasyon, ekojenitesi normal, boyutu 18 cm,
artmus saptandi. Splenik ven normal olarak 6lgiildii. Dalak
hilusunda  kollateral ~dolum izlendi. Tim karin
tomografisinde: Karaciger simnirlart diizensiz, kabalasmus,
hepatik vende trombiis (Resim 1), batin tiim kadranlarda
yaygin  asit tespit edildi. Sol renal ven net
degerlendirilemedi (kronik trombiis), sag renal vende
trombiis (Resim 2), bilateral perirenal alanda, posteriorda ve
sol kadranlarda daha belirgin olmak iizere yaygin dilate
kollateral vaskiiler yapilar (Resim 3), sol ana iliak ven,
eksternal iliak (Resim 4), ana femoral vende yaygin
trombiisler goriildii. Trombozun etyolojisi ile ilgili yapilan
trombofili panelinde: Protrombin gen (PTHG20210A),
Faktor V leiden (G1691A), MTHFR(A1298C) mutasyonu
bakimindan normal, plazminojen aktivatorii inhibitori
mutasyonu agisindan  4G/4G  (homozigot) seklinde
raporlandi.

Resim 1. Hepatik ven trombozu

Resim 2. Renal ven trombozu
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Hasta bu bulgular 1s185inda  plazminojen aktivatorii
inhibitorii mutasyonuna bagli Budd-Chiari sendromu olarak
degerlendirildi. Yapilan gastroskopide grade 3 &zofagus
varisleri saptanan hastanin tedavisine proflaktik beta bloker
eklendi. Antikoagulan tedavi baglandi. Hasta Child
klasifikasyonuna gore skor 10, evre C olarak siniflandirildi.
Medikal tedaviye direncli asiti olan hastaya Genel Cerrahi
Organ Nakli Boliimi ile birlikte karaciger nakli karari
verildi.

Tartisma

Budd-Chiari sendromu nadir goriilen bir hastalik olmakla
beraber prevalans degerleri sadece {iclincii basamak hastane
kayitlarma dayandigi icin verilen prevalans degerleri
tahmini degerlerden diigiiktiir. Yiiksek mortalite ve diigiik
karaciger transplantasyon oranindan dolayr da ciddi bir
hastalik olmaya devam etmektedir (6).

Budd-Chiari sendromu, idiyopati olabilecegi gibi neoplazi
veya kanm hiperkogiilobilite patolojileri gibi hepatik
venlerin trombozuna yol agan trombotik olaylar veya distan
bast sonucu da ortaya ¢ikabilir (7). PAI-1 genin 4G/5G,
4G/4G hatta 5G/5G polimorfizminin de trombotik olaylar

Resim 4.1liak ven trombozu
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icin risk faktorii oldugu gosterilse de bunun rolii tam olarak
anlagilamamistir (8, 9). Ancak ozellikle PAI-1 genin 4G
delesyon polimorfizmin tastyicilar ile g¢esitli organlardaki
tromboz arasinda anlamli bir birliktelik tespit edilmistir
(10). Bizim olguda da hepatik ven diginda renal, femoral ve
iliak vende de tromboz gorilmiistir. Bizim olguda es
zamanli bir protrombotik patolojiye rastlanmadigi gibi,
yapilan ¢aligmalarda da PAI-1 gen mutasyonuna ek risk
faktorii olarak faktér V Leiden, protrombin gen mutasyonu
gibi protrombotik patolojilerin birlikteligi gosterilememistir
(10).

Budd-Chiari Sendromunda hepatik ven trombozunun
kendini gostermesi farklililk  géstermektedir. Bazen
tamamen asemptomatik (%20) olabilecegi gibi yavasca
gelisen asit, karin agris1 ve hepatomegaliyi iceren klasik
triad ile de semptomatik olabilmektedir. Semptomatik olusu
kronik stiregte gelisebilecegi gibi akut karaciger yetmezligi
ile de kendini gosterebilmektedir. Bu durumun daha ¢ok

trombozun gelisgim siirecine, kollateral gelisimi ve
hepatoselliiler hasarin  derecesi ile ilgili oldugu
distiniilmektedir. Ancak akut olarak smiflandirilan

hastalarin %50’sinden fazlasinda da histolojik olarak kronik
karaciger (fibrozis veya siroz) bulgulari mevcuttur (11, 12).
Bizim olguda asit yavas¢a gelismis olup yaklagik 10 yillik
trombozun varligina dair bir 6ykii mevcuttur.

Kan akiminin obstriiksiyonu sonucunda olusan vendz staz
ve Kkonjesyon, portal hipertansiyon ve hipoksik
hepatoselliiler hasar meydana getirmektedir (13). Portal
hipertansiyon gelisen bu hastalarda sonugta siroz
gelismektedir. Budd-Chiari sendromunun patofizyolojisi
¢ok iyi anlagilmigtir ve transjuguler intrahepatik
portosistemik sant (TIPS); karaciger transplantasyonu gibi
tedavi segenekleri olmasina ragmen morbidite ve mortalite
hala ¢ok yiiksektir (14). Tedavinin anahtar rolii; sistemik
antikoagiilanlar ve se¢ilmis olgularda lokal trombolitik
tedavi ile medikal destek tedavisidir. ~ Sistemik
antikoagiilasyon tedavisinin etkinligi hususunda tartigmalar
devam etmesine ragmen hala bu tedavi onerilmektedir. Bu
tedavilere cevap alinamamast durumunda daha invaziv
tedaviler uygulanmaktadir. TIPS’in ve medikal tedavinin
basarisiz oldugu son donem karaciger hastalari i¢in bir
kurtarma tedavisi olarak karaciger transplantasyonu
digiiniilmelidir ~ (15). Bizim olguda, antikoagiilan
kullanmasma ragmen rekanalizasyon goriilmedi. Refrakter
asiti de olan hastada karaciger transplantasyonu diisiintildii.

Sonug olarak Budd-Chiari sendromu seyrek goriilen,
yeterli sekilde tedavi edilmediginde prognozu kétii olan bir
hastaliktir. PAI-1 genin 4G alelleri ¢esitli organlarin
damarlarindaki tromboz gelisimi i¢in bir risk faktoriidiir.
Erken tani ve basarili tedavi hayati 6nem tagimaktadir.
Kronik karaciger hastaligi bulgular1 gdsteren, refrakter asidi
olan hastalar ve karaciger fonksiyon testleri orta derecede
bozuk olan hastalarda 6zellikle Budd-Chiari sendromu
diistiniilmelidir. Siroz ve hepatoselliiler disfonksiyonlu
hastalarda, karaciger transplantasyonu Onerilmektedir.
Alttaki nedene bagli olarak hastalar uzun siire antikoagulan
tedavisine ihtiyag gosterirler.
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