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OZET
Bu yazida SR-niasin  kullanan bir hastada
gonden toksik  hepalil  olgusu  sunulmugstur.

Hepatotoksisite 18. giinde ortaya c¢ikmuis; kolestatik
ikter seklinde seyrederken ilacin kesilmesinden 1.5 ay
bulgular tamamen normale

sonra  biokimyasal

donmiigtiir.
Anahtar Kelimeler: Niasin (nikotinik asit), Hepatotoksisite

T Klin Gastroenterohepatoloji  1991,2298-300

Nikotinik asit (niasin), hepirkolcstcrolemi
tedavisinde sik kullanilan etkili bir maddedir (1).
Niasin kullanimina bagli hepatotoksisite nadir bir
komplikasyon olup, genellikle giinde 3 g'dan fazla
alindiginda ortaya g¢ikmaktadir. Kolestatik tipte
sanlik ve serum transaminaz diizeylerinde orta
derecedeyiikselme en sik gbzlenen patolojidirve bu
durum ilacin kesilmesinden sonra yaklasik bir ay
icerisinde gerilemektedir (2-6).

Bu yazida disiik doz, yavas salinimli (sustained-
release) niasin kulanimi sonucu ortaya ¢ikan bir tok-
sik hepatit olgusu sunulmustur.
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SUMMARY

A case of toxic hepatitis related to SR-niacin is
presented. Hepatoloxicity, emerging at the 18 th day
of treatment, was cholestatic and resolved completely
in 1.5 month, after cessation of treatment. In follow-
up all of the liver function tests were consislenly nor-

mal.
KeyWords: Niacin (nicotinic acid), Hcpatotoxicity
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halsizlik
Laboratuar in-

baslayan g6z aklarinda sararma ve
yakinmalariyla yatirildi.
celemelerinde total bilirubin: %605 mg, direkt
bilirubin: %3.79 mg, alanin aminotransfeaz (ALT):
222 U, aspartat aminotraansferaz (AST): 78 U,
alkalen fosfataz (AF): 15 U, gamma glutamil
transpeptidaz (GG T): 992 Ubulundu. Hastanin sor-
gusunda, sariligin baslamasindan 18 giin Once
yapilan rutin incelemede hiperkolesterolemi saptan-
mas1 izerine hekim onerisiyle sustained-release
(SR) niasin 500 mg (2x1 tablet) tedavisi baslandig1
ve hastanin sarilik ortaya ¢ikmasi iizerine ilaci
kestigi 6grenildi. Hastanin alkol kullanimi, in-
travendz ilag kulanimi, yabanci iilkeye seyahat,
kimyasal maddeye maruz kalma ya da kan

tronsflizyonu 6ykiisii yoktu.

Hastanin fizik muayenesinde sarilik digsinda bir
o0zellik saptanmadi. Laboratuar incelemelerinde
scrum albumin, globulin, ferritin, demir, bakir ve
seruloplazmin egerleri ile protrombin zamani nor-
mal bulundu. (Scrum bilirubin, ALT, AST, AF,
GGT degerleri Tablo Tde goriilmektedir). Anti-
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Tablo 1. Hastaya iliskin karaciger fonksiyon testlerinin seyri

Test 25.2.1991 28.2.1991 4.3.1991 83.1991 13.3.1991 28.3.1991 9.4.1991
Total Bilirubin

(0.2-E0 mg) 6.05 230 140 1.10 1.10 1.00 090
Direkt Bilirubin

(0-0.2 mg) 3.79 1.60 0.80 0.80 050 050 030
ALT (530 U) 222 145 80 60 48 48 25
AST (840 U) 78 '60 50 45 1) 41 36
AF (310 ) 15 15 137 124 112 838 88
GGT(7-700) 992 664 291 .33 9

HAYV IgM (-), HBsAg (-), anti-HBs (-), anti-HBc
total (+), anti-HCV () Kann
ultrasonografisinde bir patoloji saptanmadi.

bulundu.

Yatisin 10. giiniinde hastanmin sarihg kayboldu.
14.3.1991 giinii karaciger igne biopsisi yapild1 ve 3
giin sonra hastaneden taburcu edildi. 3 hafta sonra
yapilan Kkontrolde Kkaraciger fonksiyon testleri
tamamen normal bulundu.

Karaciger dokusunun mikroskopik in-

celemesinde:  karaciger Kkesitlerinde lobulus
yapisinin  korundugu ve remak kordonlarinin
diizenli oldugu; zonal dagihm giostermeyen yaglanma
ile birlikte yer yer hidropik dejecrasyon, in-
trasitoplazmik ve intrakanalikiiler safra staz
goriildii. Portal mesafede hafif bag dokusu artisi
Membrana limitans

vardi. korunmustu. His-

topatolojik Tami: Zonal dagilhim gostermeyen

yaglanma, Kolestaz, fokal periportal fibrozis (Sekil
1,2).

IRDELEME
Niasin, baslangic¢ta da deginildigi gibi en sik kul-
lanilan Kkolesterol diisiiriicii ilaclardan biridir.

Ancak ¢ok defa bilinmeyen ya da 6nemsenmeyen

nokta, degisik formlardaki niasin preparatlarinin
tedavi degeri ve yan etkileri acisindan farkhhklar
gosterdigidir.

Christcnsen ve ark, hiperkolesterolemi
tedavisinde Kristalize niasin ile SR-niasin preparat-
larim karsilastirmislar; SR-niasin kullanan gruptaki
hastalarda yan etkilerin agirhginin ve sikhiginin daha
fazla oldugunu gozlemlemislerdir (4). Knopp ve
ark. da benzer calismalarinda gastrointestinal
bozukluk, halsizlik ve AST yiikselmesi gibi yan et-
kilerin doz 15 g'dan 3 g'a cikarildiginda daha belir-
gin oldugunu saptamislardir (7). Hodis ise 2 ay
siireyle 500 mg/giin SR-niasin kullanimi sonucu or-
taya ¢cikan bir akut karaciger yetersizligi olgusu bil-
dirilmistir*).

Niasin'in hangi mekanizma ile hepatotoksisite
olusturdugu ve SR formunun ni¢in daha toksik bir
etkiye sahip oldugu bilinmemektedir. Fakat Kkristal-
ize niasin kullanimindan SR formuna gecirildiginde
kisa siirede ve diisiik dozlarda dahi hepatotoksisite
ortaya ¢ciktig1 bildirilmistir.

Mullin ve ark, hiperkolesterolemi nedeniyle 6
g/giin dozunda Kristalize niasin tedavisi verilen has-
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tada 15 yil siireyle karaciger fonksiyonlar1 normal
bulunmasina karsin, hastanin kendi msiyalifi ile SR-
niasin'c baslanmasindan 3 giin sonra akut karaciger
yetersizligi ortaya ¢iktigim1 bildirmislerdir (9). Yine
benzer sekilde Knopp, Kristalizc niasin'den kendi
insiyalifleri ile SR-forma gecen bircok hastanin
gastrointeslinal bozukluklar ve transaminazlarda
yiikselme gozlenmistir (10).

Sundugumuz olguda, SR-niasin'in 18 giin
siireyle ve
hepatotoksisile ortaya ¢cikmistir. Bu bakimdan SR-
niasin perparallarim1 kullanan hastalar, ilacin olasi
yan etkilerine Kkarsi karaciger
fonksiyonlariyakindan takip edilmelidir.

1 g/giin dozunda Kkullanimi sonug¢

uyarilmalh  ve
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