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1. GIRIS VE AMAC

Siroz, karager parankiminin inflamasyon ve nekrozu sonucundgenereatif nodul
olusumu, yaygin fibrozis ve parankim icinde ghin fibroz bantlar ile karakterize kronik ve
ilerleyici bir hastaliktir. Fibrozis, nodulasyon labil harabiyeti sonucu hepatoselliler kitlede
azalma, dolayisiyla da fonksiyonda azalma ve kamiada dgisiklik olusur (1). Sirozun
klinik gérinim0 patolojik dgisikliklerin bir sonucudur ve karager hastafiinin siddetini
yansitir. Genellikle kdprutene fibrozisiyle birlikte nodilariteyi iceren ilefibrozis evre 3,

siroz ise evre 4 olarak tanimlanir (1).

Siroz gelgmis Ulkelerde morbidite ve mortalitenin énemli bir sékdir. Avrupa’da
0lim nedenleri arasinda 4. sirada yer alir (2). MaeBirlesik Devletlerinde ortalama 5,5
milyon siroz hastasi mevcuttur ve 6lum nedenleasarda yedinci sirada yer alir (3). Siroz

evresine gore 1 yillik mortalite orani %1 ile %3@sanda dgsmektedir.

Siroz toksik, enfeskiydz, otoimmun, vaskiveya kalitsal metabolik bir hasgh
sonucu olarak ortaya c¢ikabilir (4). Etyolojide Virepatitler, otoimmun hepatit, primer biliyer
siroz, primer sklerozan kolanjit, g&alp yetmezlsi, vaskuiler oklizyon, alkol, metabolik
hastaliklar, non-alkolik steatohepatit, hereditemlokromatozis, Wilson hastalj kolestaz
gibi faktoérler rol oynar (5). Japonya’da 2009 ydan yapilan bir cagmada % 60,9 oraninda
kronik hepatit C, % 13,9 oraninda kronik hepatit%813.6 oraninda alkol , %2.4 oraninda
primer biliyer siroz etyolojik faktor olarak saptamtir (6). Brezilya’da 1993-2011 yillari
arasinda siroz tanisi algrvakalarda kronik alkolizm %39,7 orani ile en gédilurken, bunu
kronik HCV %14.5, kronik HBV %13,1 oranlariyla inhéstir (7). Ulkemizde 2003 yilinda
Okten ve ark. yaph bir calsmada sirozda etyolojik faktorler sirayla %55,iraly % 16,4
kriptojenik, %12,4 alkol, %12.1 ger nedenler olarak bulunrytur.

Sirozda en sik gorilen ve mortaliteyeamedlan komplikasyonlar varis kanamasi, assit
gelisimi, hepatorenal sendrom, hepatik ensefalopatigitmgati, spontan bakteriyel peritonit,
hepatopulmoner sendrom, hepatoselltler karsinohewsatolojik bozukluklardir.

Bu cakmada amacimiz bolgemizdeki siroz hastalarinda lejiio faktorleri ve
demografik dzellikleri belirlemek ve varsa yillgerisindeki dgisimi ortaya koymaktir.



2.GENEL BILGILER

Siroz, karager parankiminin c¢gtli nedenlerle olgan inflamasyon ve nekrozu
sonucu nodul yaygin fibrozis ve parankimde fibbdntlar olgmasi ile karakterize, kronik ve
ilerleyici bir hastaliktir (8). Sadece paokusu art ya da rejenerasyon nodullerinin varlh
tek bgina siroz tanisi icin yeterli dédir. Klinikte hepatoselliler yetmezlik ve portal
hipertansiyon bulgulari ile seyreden mortal bir thhktir (9).Portal hipertansiyon
dekompanse sirozun dnemli bir komplikasyonudurassit, 6zofagus varisleri, splenomegali
ve hipersplenizm galiminden sorumludur. Hepatoselliler fonksiyon kaybarilik,

koagulasyonda bozukluk ve hipoalbiminemiye yol a(Bc
2.1 Siniflama

Karagier sirozu morfolojik 6zellikler, fonksiyonel dururatyolojik faktorler ve klinik
evreye gore siniflandirilabilir. Ginimizde klinjgulamada en sik klinik evre ve etyolojik

Ozelliklere gore yapilan siniflandirma kullaniinedkir.

Tablo I: Karaciger Sirozu Siniflamasi

Morfolojik Fonksiyonel Klinik evre Etyolojik
* Makronoduler o Aktif  Kompanse * Viral hepatitler
* Mikronoduler + Inaktif * Dekompanse * Alkolik
* Mikst nodler * Non-alkolik steatohepatit

* Metabolik bozukluklar

» Kalp hastaliklari

» Biliyer hastaliklar

o Kiriptojenik

 llaclar ve toksinler

* Hepatik ven obstriksiyont

2.1.1 Morfolojik

Siroz makroskopik goérinimine ve g@ln nodillere goére makronodiler siroz,

mikronoduler siroz ve mikst noduler siroz olmak rigzé¢ morfolojik tipe ayilir (10).

1.Mikronoduler siroz Boyutu (¢ mm’ye kadar olansie buytklikteki nodullerle

karakterizedir (11). Alkolik siroz bu gruba girer.



2.Makronoduler siroz: Boyutu ¢ mm’ nin Usttnde, gigik buyuklikteki nodtillerle
karakterizedir (11).irregiler fibroz septalar mevcuttur. Postnekrotiksghepatik) siroz bu
gruba girer.

3.Mikst noduler siroz Sirozlu hastalarin biytk kismi bu gruba gireknomoduler ve
makronoduler siroz 6zellikleri bir arada goruldr.

Tablo II. Karaciger sirozu etyolojik siniflandirma

1. Kronik hepatitler 6. Kalp hastaliklari
Kronik hepatit B, C Sakalp yetmezlgi
Otoimmun hepatit Perikardiyal hastaliklar

2. Alkolik siroz 7. Biliyer hastaliklar

3. Non-alkolik steatohepatit Primer biliyer siroz

4. Metabolik bozukluklar Sekonder biliyer siroz
Hemokromatozis Primer sklerozan kolanijit
Wilson hastaii 8. Kriptojenik
Galaktozemi 9. Diger sebepler
Alfa-1 antitripsin eksikdi Sarkoidoz
Kistik fibrozis Sifiliz

5. Hepatik ven obstriiksiyonu

2.2 Patogenez

Hastalgin balangicinda etyolojik nedene glaolarak gelgen bir hepatoselluler hasar
ve buna gik eden iltihabi infiltrasyon s6z konusudur. Uzwiiren iltihabi infiltrasyon
karacgerde fibrozise neden olmakta, geh fibrozis karag@erin normal yapisi ile
mikrovaskdler ilgkilerini bozmakta ve devam eden bu silre¢ sonuclkatacger sirozu
gelismektedir (12). Siroz gadliiginde, hepatik parankimde hepatoselliler rejeneratifiil ve
fibroz septalar meydana gelir (13).

Fibrozis aslinda karagerde ortaya cikan kronik hasarin yol gctrararl etkileri
sinirlamaya c¢ajan bir doku cevabidir. Bu amagla vicut hasarlanmaiduzu bolgelerde
fibriller ekstraselliler matriksin (ESM) admasini ve birikmesini, boylelikle karaer
yapisinin daha fazla bozulmasini engellemeyi hedefl Bu dokunun hangi bdlgelerde
gelisecasi hasarlanmaya neden olan etkengliolar (14). Kronik hepatitlerde portal-santral

patern gorulirken, kolestatik hastalarda portatgl@anlarda fbrozis goérilmeyegbar (15).



Salikh karacigerde Disse mesafesinde fibril glurma 6zellgi bulunmayan tip 4
kollajen bulunurken, portal trakt ve buyik damaracevresinde fibril olgturma 6zellgi
bulunan tip

1,3,5 ve 11 kollajen bulunur. Fibrozis ilerledikDesse mesafesindeki tip 4 kollajenin yerini
kontraktil 6ze6llgi bulunan tip 1 kollajen almaya dar (16). Boylece Disse mesafesinde
mikrovilluslarda kayip ve sintizoidal yapida bozulplar ve sonucgta gerek transport, gerek
vaskiler yapida bozulmalar gérulmeyeslbair. Bunun yaninda proteoglikan yapida da
farklilasmalar olur. Heparan sulfat iceren proteoglikanlayerini kondroitin sulfat ve
dermatan sulfat iceren proteoglikanlar almayaldra(13, 17). Kara@erde intrstisyel tip
kollajenin artmasi, ESM komponentinde gortlergigiglikler ve beraberinde devam eden
kronik hasar hem hepatik stellat hicrelerin (HSQ)yarilmasina hem de anjiogenik
stimuluslarin ortaya ¢ikmasina yol acar. HSC aktpeau karager fibrozisinin balamasi ve
ilerlemesinde son derece 6nemli bir basamaktir (14)

Sirozda karagerin dolgimi da bozulmgtur. Portal vendeki akim iki yonli olabilegie
gibi ¢cogu zaman surekli retrograddir, yani hepatofugaldidepatik ve portal venlerde
tromboz riski ileri derecede artghr. Orta ve blyutk capli hepatik venlerin trombagenis
parankim hasarina sebep olmaktadir (18) .

2.3 Klinik Bulgular

Karaciger sirozu her ygda gorulebilen bir hastaliktir. Komplikasyonlar igehe kadar
hastalik siklikla aseptomatiktir (19). Asemptomatistalar tesadifen karger fonksiyon
tesleri ya da radyolojik bulgular sonucu ileri gddendirme yapilmasi veya karger
biyopsisi sonucu siroz tanisi alirlar (19). Hastalgarisindan fazla bir kismi asit ve sarilik ile
karakterize dekompanse evrede tani alirlar. Kgeacsirozundaki bulgular kara@r hiicre
yetmezIgi ve portal hipertansiyona pla olarak gelsir.

Tablo Ill. Karacger Sirozunda Klinik Bulgular

Karaciger Hicre Yetmezjii Bulgulari Portal Hipertansiyon Bulgulari
Sarilik Cona&rmak Splenomegali

Hiperkinetik dolgaim Dupuytren kontraktir( Caput medusa
Hepatopulmoner sendrom  Tirnalgidiklikleri Ozefagus varisleri
Hepatorenal sendrom Kanamagiine Assit

Ates ve septisemi Jinekomasti

Fetor hepatikus Hipogonadiz

Spider nevus Halsizlik

Palmar eritem




2.3.1 Semptomlar

1.Halsizlik Siroz hastalarinda yaygin bir semptomdur. Uzurelglir, tanidan aylar
hatta yilar 6ncesinden beri olabilir. Kas kitletenkayip gelimesi halsizigi daha belirgin
hale getirir (3) .

2. Sarnlik Ge¢ donem dekompanse siroz vlanda gorular. Aktif hepatoselltler hasari
ve prognozun kotu oldiunu gosterir.

3. Ates ve septisemi Alkolik sirozda %40, postnekrotik sirozda %10 rmrada sebebi
bilinmeyen atg gorulebilir. Siroz gektiginde karagterin fonksiyonlarinin bozulmasi sebebi
ile enfeksiyonlara yatkinlik ofur (20). Buna bgi olarak sekonder bakteriyel enfeksiyonlar
ve septisemi gelir.

4. Istahsizlik: Sik gorilen bir semptomdur. Ozellikle samliolan olgularda daha
belirgindir. Hastalardaki tat ve koku bozukluklda kstahsizlg arttirabilir. istahsizlik bazen
kas ve yg dokuda azalma ve malnutrisyon bulgulari ile bidikiddi derecede olabilir (21).

5. Bulanti ve kusmaKusma olmadan bulanti daha siktir. Daha c¢ok dilie alkolik
siroz hastalarinda géralir.

6. Kilo kaybi veya kilo artisi: Kilo kaybi siklikla stahsizlik ve gida alimindaki
azalmaya bglidir. Hastalgin ilerlemesi ile kas kitlesinde ve adipoz dokudalaa olur ve
hiperkatabolik durumlarin eklenmesi ile daha bélirbale gelir. Sirozlu hastalardaki kilo
artisinin nedeni ise viucutta sivi birikimidir.

7. Kas kramplari: Kas kramplarinin karager sirozunun semptomlarindan biri
oldugunu ilk kez 1986’da Konikoff ve Theodor gostegtardir (22). Sirozda siklikla gergcek
kas kramplari goéruliur. Gercek kamplar istirahattgas geceleri daha sik glur, asimetriktir
(23).

8. Kasinti: Kasinti Ozellikle kolestaz ile karakterize karger hastaliklarinin,
muhtemelen safra ile atilamayan maddelerin dokaldridikmesi ile olgur (21). Ozellikle
ekstremitelerde belirgindir, yalniz gdévdede, boym ylizde nadirdir. Plazma safra asit
oranindaki aryile iliskili oldugu disiintlmektedir.

9. Dispne Ozellikle pulmoner tutulumun olgu alfa-1 antitripsin eksikii ve kistik
fibrozis olgularinda sarilik ve birlikte dispne gtir. Assite bgh diafragma hareketlerinde
kisittanmaya ve plevral siviya ga dispne olgabilmektedir (21). Hipoksemi, hepato-
pulmoner sendroma, portopulmoner sendroma veyaap yetmeziine bal olabilir (24).

10.impotans ve seksiiel disfonksiyon: Erkek alkolik siroz olgularinin %70 inde,
non-alkolik sirozlularin %25’inde impotans goruluFeminizasyon ve hipogonadizm
karacger yetersiziginin derecesi ile korelasyon gosterir. Alkolik olgtda impotans non-
alkoliklere oranla dahaiddetlidir. Kadinlarda disparoni, koitus ve cingstekte azalma
gorulebilir (9).



2.3.2 Fizik Bulgular

Bulgular hepatoselliler yetmegd veya portal hipertansiyona gha olarak
gelismektedir. Hepatoselliler yetmezdi bali gelisenler; sarilik, kanama diyatezi, hormonal
bozukluklar, deri dgisiklikleri, protein metabolizma bozukluklari ( kadr@afisi, tenar ve
hipotenar atrofi, assit ve 6dem) ve hematolojikdiduklaridir. Portal hipertansiyona gia
gelisen bulgular ise assit, splenomegali, 6zefagus Vaaisamalari, kollateral dalem ve
pulmoner anormallikleridir. Sirozun dekompanse @lthun en ©6nemli bulgusu assit

varhgidir.

1.Spider anjiom En sik vena cava superiorungdan bélgesinde ( yuz, eller, kollar,
parmaklar, toraks ) gorulir. Karin bdlgesinde rdidir Santral bir arteriyolden cevreye
dagilan ¢ok sayida kucik damar bir Orurmgee bacaklarina benzer goruntt gilurur.
Bayuklukleri 1 mm ile 10 mm arasindadir. BuyUk déada pulsasyon gorilebilir. Arteriolun
ortasina basmakla kaybolurlar. Hepatik fonksiyanladizelmesi ile kiculir ve hatta

kaybolabilirler. Ostrojen metabolizmasindaki bozikkéonucunda meydana gelirler (10).

2.Palmar eritem: Avug icinde tenar ve hipotenar kenarlarda, parmpalpasinda ve
parma&in dorsal bdlgesine kadar cepecevre kizariklik wvaiivug icinin ortasi genellikle
normaldir. Ayak tabaninda da benzer kizariklikl@bdir. Spider anjiom ile birlikte olabilir.

Palmar eritemin de 6strojen metabolizmasindaki kloklara bal olduguna inaniimaktadir.

3.Beyaz tirnak: Tirnak yat@nda normal pembe renk kaybolgnwe yerini beyaz
opasiteye birakngtir. Tirnak ucunda kucik pembe bir hat kalinm Tirnak lanulasi da
kaybolabilir.

4.Comak parmak: Sik goralir. Genellikle hafif derecede comahkta vardir.
Hipertrofik osteoartropati ile gkilidir ve oksijen desaturasyonunaghair. Ozellikle primer

biliyer sirozda, hipoksik olgularda daha belirgindi

5. Dupuytren kontraktlr: Palmar fasyada kalinlma ve kisalma vardir, bu

parmaklarda fleksiyon deformitesine yol acar. Alkairozda siktir.

6.Pigmentasyon ve vitiligoPBS ve dier kolestatik orijinli sirozlarda, hemokomatozis
ve pofiriya kutanea tarda olgularinda melanin pigtmele diffiz arty olabilir.
Pigmentasyonun aksine PBS olgularinda vitiligo dartgebilir. Hatta vitiligo diffiiz
pigmentasyondan daha siktir.



7.Parotis buytmesi:Ozellikle alkolik siroz olgularinda gorulir. Sikla gézden kacar.
Ancak belirgin olgularda karakteristik bir yiz gatima vardir. Parotislerdega ve

hassasiyet yoktur.

8.Jinekomasti: Areola altindaki glanduler dokuda buyime ve am@lgenileme ve
pigmentasyon vardir. Hassasiyet de olabilir.

9. Testikuler atrofi: Vicut killarinda azalma ve gbr feminizasyon bulgulari ile
birliktedir. Ozellikle alkolik siroz ve hemokroma#s olgularinda belirgindir.

10. Kanama ve morarma:Karacger fonksiyonlarindaki bozulmanin derecesinglba
olarak spontan dieti, burun kanamasi, vicut ve ekstremitelerdéeaiitorarmalar olabilir.

11. Fetor hepatikus:Yaygin portosistemilgantlar olan ilerleny karacger hastagi
olan kiilerde nefese yayilan hafifekerimsi bir koku hissedilebilir. Curtk elma kokasu
benzetilir (21).

12. Splenomegali

13: Assit:Hipoalbiminemi ve portal hipertansiyonagbaolarak dekompanse sirozda
gorulebilir.

2.4 Tani
2.4.1 Laboratuvar

Hastalgin evresine, etyolojisine ve sirozun aktif olup almasina gore biyokimyasal
parametreler dgsiklikler gosterir. Biliribin, aspartat transaminazAST), alanin
aminotransferaz (ALT), alkalen fosfataz (ALP) gemaglutamil transferaz (GGT) normal
veya yukselmi olabilir.  Biliribin duizeyi primer ve sekonder igér sirozda oldukca
yuksektir. Bu etyolojiler dunda biliribinin yiksek saptanmasi sirozun aktifldugunu
gosterir. Sarilikh olgularda, 6zellikle konjugditiibin olmak tzere , total bilirtibin % 2-8 mg
arasinda artar. AST ve ALT gerleri de aktif sirozda yuksektir. Serum ALP diizggnellikle
normaldir, hafif yikselmeler goérilse bile normaikn katini gecmez. GGT 06zellikle alkolik
sirozda yukselir (25).

Sirozdaki biyokimyasal gmikliklerden en 6nemlisi karagerin sentez fonksiyonunu
goOsteren serum albimin dizeyindesrd@, karagier dsi retikiloendotelyal sistemde (RES)
yapilan gama globilin dizeyinde am. Normalde bir olan albimin/globilin orani sidae
tersine doner. Protein elektroforezinde albUuminsidtii gama globdlin yuksek bulunur.
Poliklonal gamopati goralur. Elektroforezde gamadgilln artsi kronik karacger hastalil ve
siroz icin dnemli bir bulgudur. Otoimmun hepatittgs, Primer biliyer sirozda ise IgM agti
belirgindir (25).

Dekompanse siroz hastalarinda elektrolithautlaka olcilmelidir. Hiponatremi,
hipokalemi ve bobrek yetmegli sirozda gozlenen renal hemodinamikgidiklikler ve
sodyum-su homeostazindaki gdgkliklerin bir komplikasyonudur. Bu denge 6zellikle
ditiretik kullananlarda ve hepatik koma ihtimalingk dnemlidir. (26)



Sirozlu hastada etyolojide rol oynamasi muhtemedlvetkeni tanimak amaci ile
hepatit B,C ve delta virusuna ait serolojik gostéeg aratiriimahdir. Gerekirse HCV-RNA
ve HBV-DNA da bakilmalidir.

Alfa-fetoprotein (AFP) sirozda hafiftabilir. Ancak devaml bir argiolmasi HCC
gelisimi yoninden uyarmalidir.

Sirozun nadir gorulen etyolojik nedemierortaya c¢ikarmak icin serum bakiri,
seruloplazmin seviyesi, 24 saatlik idrarda bakiviyssi, serum demiri, serum ferritini,
transfertin, anti nikleer antikor (ANA), antimitokdriyal antikor (AMA), anti diuz kas
antikoru (ASMA), karagier- bobrek mikrozomal enzim antikoruna (Anti LKM1)
bakilmalidir. Serum hyaluronat seviyesinin o6l¢uitgisiroz varlgini % 90’ In Uzerinde
gosterildgi tespit edilmstir (27) .

Sirozlu hastalarin %75’inde anemi gorulir. Anemimaa zaman ortaya c¢ikan
kanamalara, hemolize, folat ve B 12 vitamin ekgikie bal olarak hipokrom mikrositer
veya makrositer tipte olabilir (25). Portal hipersayona bl olusan sekonder hipersplenizm
nedeniyle I6kopeni ve trombositopeni gdbilir. Hipersplenizm mevcut anemiyi arttirir.
Trombositopeni dalak blyukéii ile paralellik gostermeyebilir. Karag@rde sentezlenen ve
trombositler icin biyume faktorl olan trombopoatigetersiz yapimina ga eksiklik olabilir
(8). Protrombin zamani (PTZ) ve protrombin aktisiteleki dgisiklikler karacigerin sentez
fonksiyonlari hakkinda onemli bilgiler verir. K winini verildikten sonra, protrombin
zamaninin normale dénmemesi, KC’deki hepatosehdsarin gir oldugunu gosterir ( 28,29)

2.4.2 Assit Dgerlendirmesi

Assitin kesin vaglini ve niteliklerini belirlemek icin parasentez yap Yeterli bir
inceleme icin 50-100 ml assit sivisi yeterlidirimen sivinin niteliklerine gore transiida ya da
ekslida assit s6z konusu olabilir. Bir assit smadranstda ya da eksida diyebilmek icin
sivinin  ygunluk (dansite) , protein miktari, hicre sayisi vivalta reaksiyonu
deserlendirilmelidir.

Tablo IV: Transida ve eksiida assitin 6zellikleri

Traonsuda Eksuda
Daomisite 1.015 1.018=
Protein =3gr/dl >=3gr/dl
LH <2001J/L =>20010/L
Protein asitfserurm oram =<i).5 =5
LDH aosit/serurrn oraria =0.6 =0.6
Serum albumin-gsit albumin =1.1 =1.1
Hucre sayisi(inamn™) =300 =500
Rivalia reaksiyvorn: nyegortif po=tf



2.4.3 Goruntileme Yontemleri

1. Ultrasonografi: Siroz tanisinda ilk tercih edilee yaygin olarak kullanilan bir
yontemdir. Non-invaziv olmasi, ucuz ve her yerd@ilgbiliyor olmasi etkinkini arttirir.
Ancak yapan kiye baglh olmasi ve bulgularin subjektif olmasi kisitlayigénuddr.
Ultrasonografide (USG) kara@rin buyukligl, kenarlari, parankim yapisi, dalak buy@li
kollateral damarlarin vagi ve assit vb. siroza B komplikasyonlar dgerlendirilir (30).
Ultrasonografinin fibrozis tanisindaki glmlugu Metavir skorlamasina gore F2 fibroziste
%73, F3'te %84 bulunnytur (31).1leri evre fibrozis varfiinda USG ile tani daha kolaydir.
Karacger normalden kugik veya atrofik, parankim eko yagranuler , heterojen, kenarlari
ileri derecede irregulerdir. Kaudat lobda hipeitradafra kesesi duvarinda kaligiaa,

duzensizlik goraldr.

Doppler USG’de portal ven capli, voliumittalmama ve maksimum velocitesi, akimi
deserlendirilir .Normalde sahepatik vende akim trifazikken ileri fibrozistddmik olur (30) .

2. Bilgisayarli Tomografi: Sirozun erkexvresinde karager tomografide normal
gOzukebilir. Hastafiin ilerlemesiyle birlikte karager parankiminde heterojenite, ytzeyinde
nodullarite ve kaudat lobda hipertrofi izlenir. Peimbiliyer siroz ve primer sklerozan
kolanjitte periportal lenfadenopatiler, kargmi konturlarinda lobulasyon, kaudat lob
hipertrofisine bgli psédotimdr gorinimu izlenebilir. Mezenterik ddeportal hipertansif
gastropatiye g mide duvarinda 6dem ileri evre sirozda izlenebil

3. Manyetik Rezonans (MR): Sirozdaki giitileme bgarisi USG ve BT'ye gore
sinirhdir. Kronik hepatitten kargggr sirozuna gegie tani dgrulugu acisindan goruntileme
yontemleri incelengjinde ; BT %71,9, MR %67,9, USG %66 ‘dir (32). Stlazkaracier
morfolojisi, kenari, ylzeyi ve portal hipertansiyoacisindan patolojik goérintileme
kiyaslamasinda MR sensitivitesi USG ve BT'ye goreri gplanda olmasina gmen,
karacgerde nodul dgerlendirmesinde daha etkindir. Sirozda displastidiillerde erken
HCC gelgimini en iyi gosteren yontem MR’dir. Displastik rnidtbrden malignite geJimini
gosterebilen en kisa takip suresi 4 aydir (30, 33).

2.4.4Karaciger Biyopsisi

Karagier biyopsisinde inflamasyonu gdsteren histolojitiate ve fibrozis hem tedavi
kararinda hem de tedaviye yaniti gostermede Orgardimetrelerdir. Ancak invaziv biglem
olmasi ve ornekleme hatalari sebebi ile potansiyetlamalar tgir. Bu nedenle tani yontemi
olarak altin standart yerine en iyi yontem terimil&nilmasi daha dgu olur (34).invaziv bir
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yontem olmasi sebebi ile komplikasyonlar salbilir. En sik gorulen komplikasyon biyopsi
yerinde ve omuzlarda goriilen kisa siireli hafifagmdir (35).1ki buyik calsmada %0,32 ile
%0,35 oraninda kanama bildirilgir (36). Safra peritoniti ikinci en sik komplikasyondur ve
%0,03-%0,22 oraninda gorulur.

Karagier fibrozisi ve inflamasyonunda knodell, ishak vetavir gibi skorlama
sistemleri kullaniimaktadir. Fibrozisin en ilersaanasi sirozdur. Koprigene fibrozisi ve

rejenerasyon nodullerinin alumu ile siroz tanimlanir.

Tablo V: Fibrozis Skorlama

Geleneksel tamim Metavir Knodell Ishak

| Fibroz yok FO 0 0
Baz alanlarda portal fibroz F1 1 1

| Codu alanlarda portal fibroz F1 1 2
Az sayida koprilesme fibrozu F2 3 3

| Cok sayida keprilesme fibrozu F3 3 4
Inkomplet siroz F4 4 5

| Siroz F4 4 6

2.5 Prognoz

Prognozetyoloji, klinik, laboratuar bulgulari, histolojikezyonunsiddeti ve tedavi
olanaklarina bgidir. Genel olarak dekompanse sirozda tani koratukbnra 3 yillik sa
kalim %15 ve 5 yilhik sgikalim %7-%10 arasindadir. Kompanse sirozlu hastala
dekompanzasyon orani %10 civarindadir. Prognogartendirmekte modifiye Child- Pugh
siniflamasi ve MELD skorlama sistemi kullaniimaktad

Tablo VI: Modifiye Child-Pugh Skorlamasi

1 Puan 2 Puan 3 Puan
Total bilirtbin <2 2-3 >3
Alblmin >3,5 2,8-3,5 <2,8
Assit Yok Medikal tedavi ile | Kontrol altinda
kontrol altinda degil
Ensefalopati Yok Evre 1-2 Evre 3-4
INR <17 1,7-2,2 >2,2

Child A: 5-6 Child B: 7-9 Child C: 10-15
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MELD skoru kreatinin, INR ve biliribotegerleri ile 6zel bir formule gore hesaplanir.
MELD skoru karagier nakli bekleyen hastalarda kullanilir, sonucaegiakle karar verilir.

2.6 Komplikasyonlar

Tablo VII. Siroz Komplikasyonlari

Portal Hipertansiyon Koagulaopati
Gastroozofageal varisler Faktor eksikgi
Portal hipertansif gastropati Fibrinolizis
Splenomegali, hipersplenizm Trombositopeni
Assit Kemik hastaliklari
Hepatorenal sendrom Osteopeni
Tipl Osteoporoz
Tip 2 Osteomalazi
Hepatik ensefalopati Hematolojik Bozukluklar
Hepatopulmoner sendrom Anemi
Portopulmoner hipertansiyon Hemoliz
Malnutrisyon Trombositopeni
Notropeni

2.6.1 Portal Hipertansiyon

Portal vendz sistem intestinal kapillerlerdesl@ave dger uctaki kapiller sistem olan
hepatik sinlizoidlerde sona erer. Portal ven; skleniperior ve inferior mezenterik venlerin
birlesmesi ile olgur. Superior mezenterik ven tim ince barsak v lsdonu drene eder.
Inferior mezenterik ven ise kolonun geri kalanirigtumun drenajini gtar. Portal venoz
sisteme ayni zamanda sol gastrik, gastroepiplopardkreatik venler de drene olur. Kaggesi
icinde s& ve sol ana dallara ayrilir, onlar da daha kuculadaayrilarak uzanirlar. Umblikal
ven portal venin sol dalina acilir. Portal vengkden kan siztizoidlerde hepatik arterle gelen
kanla kargir. Sinuzoidlere gelen kan buradan hepatik vengllddkulir, hepatik ven
aracilglyla vena cava inferiora gelir (37).

Portal hipertansiyon hepatik ven6z bagradiyentinin (HPVG) > 5 mmHg olacak
sekilde artmasidir (1). Portal vendz basing normd&@ede0 mmHg'dir. Portal ven basinci
intraabdominal basing, solunum ve santral vendaisdbbsincindan etkilenir; dolayisiyla
belirli bir aralik icinde devamli digskenlik gosterir (37). Portal basing gradiyenti 1hkig
veya daha fazla ise porto-sistemik kollateralldistjeecek derecede bir portal hipertansiyon
var demektir (38).
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Tablo VIII: Portal Hipertansiyon Siniflamasi

Prehepatik Hepatik Posthepatik
* Portal ven trombozu * Presinuzoidal * Budd-Chiari
* Splenik ven -Sistozomiazis sendromu
trombozu -Konj.hepatik fibroz + Inferior vena cava
* Masif splenomegali + Sinlzoidal webleri
-Siroz » Kardiyak nedenler
-Alkolik hepatit -Restriktif
» Postsiniizoidal kardiyomiyopati
-Hepatik sintizoidal -Konstraktif
obstruksiyon perikardit
-Agir konjestif kalp
yetmezIgi

Sirozda portal hipertansiyopnzzamanl goérilen iki hemodinamik siire¢ sonunda
olusur; siroz ve rejeneratif nodillere @aolarak kan akiminin karggerden gegine kagi
intrahepatik direncin artmasi ve splanknik vaskikgakta gorilen vazodilatasyona sekonder
olarak splanknik kan akiminin artmasi. Portal hHgrggiyonun ¢ primer komplikasyonu
kanamali 6zefageal varisler, assit ve hiperspledizm

Ozofageal varisler:Ozofagus varisi sirozda portal hipertansiyon sorgaigen
onemli bir komplikasyondur. Sirotik hastalardgaa boyunca varis ojma prevelansi
yaklasik %60-70 civarindadir. Kompanse sirozlu hastaléagaaninda % 50 civarinda varis
mevcuttur. Varis olmayan yeni tani kongreiroz hastalarinda yeni varis gtoasi 1 yilhk
takipte %8-23 oranindadir (39) .

Ozofagus varisleri 6zofagus distalingésgrler. Bazi hastalarda mide fundusunda da
varisler bulunur. Fundal varislerin tekgo@a bulunmasi daha az gorilen bir durumdur ve
splenik venin proksimal trombozlarinigindirebilir. Portal hipertansiyon varis glumu
disinda gastrointestinal mukozada portal hipertarestippatiye neden olabilir (40).

Endoskop ile 6zofagus ve midede varis olup ol@adnide mukozasinda portal
hipertansif gastropati gsip gelismedisi ve kanama varsa sebebi rahatlikla sufdailir.
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Tablo IX: Ozofagus Varislerinin Derecelendiriimesi

Varis Evresi Varislerin Niteligi

Grade I Kiigiik, diiz, hava vermekle
kaybolan varisler

Grade 11 Biiytik, kivrimly, liimenin

1/3%iinden daha az yer
kaplayan varisler

Grade III Biiyiik, kivriml, liimenin -
1/3'tinden fazlasini kaplayan
varisler

Varis kanamalari Ust gastrointstinaltesis kanamalarinin yaklk %10-30’unu
olusturmaktadir  (41). Varisleri bulunan siroz hastalarinin  %30’'unda kaaam
gorulebilmektedir. Varis kanamasi,gdr gatsrointestinal sistem kanama sebeplerine gore
daha 6nemli morbidite ve mortalite ile sonuclaniter bir aktif varis kanama epizodu % 30
olim ile sonuclanir ve ilk kanama epizodundan s@&urd0 tekrar kanama riski vardir (42).
Kanama riskini cgtli faktorler belirler. Bunlar; sirozugiddeti, hepatik ven wedge basincinin
yuksekligi, varislerin boyutu, varislerin yegemi, hemosistik noktalar, diffiiz eritem, mavimsi
renk gibi endoskopiksaretlerdir.

Varis kanamasinin tedavisi primer profilaksi, aktdnamanin tedavisi ve sekonder
profilaksiyi icerir. Primer profilaksi hentiz varkanamasi olgmams varisli bir hastada olasi
bir varis kanamasinin 6énlenmesi i¢in uygulananvtiia Sekonder profilaksi varis kanamasi
geciren bir hastada yeni kanamalarin dnlenmesi ugigulanan tedavi yontemidir. Primer
profilakside farmakoterapi ve endoskopik varis diganu kullaniimaktadir  (39).
Farmakolojik tedavideki amag, portal ven basindigirerek varis gegimini ve kanama
riskini azaltmaktir (43). Bu amagcla non-selektiftdoélokerler (propranolon ve nadolol),
nitratlar, klonidin, molsidomin, metoklopramid, peksifilin, verapamil ve losartan
kullanilabilir. Beta-blokerler primer profilaksid&ullanilan en 6nemli ilaclardir (44).
Propranolol ve nadolol ile yapilan randomize kolfiirgalismalarda varisi olan hastalarin bir
yillik takiplerinde kanama gsgline olaslilgl, plasebo grubuna goére %18-30 dahaUéu
oldugu, ilk kanama gejme riskini plasebo grubuna gore %45-50 azaltbulunmugtur
(45,46)

Endoskopik skleroterapi ve varis ligasyonu 0zofagasslerini yok etmek igin etkili
tedavi yontemleridir. Skleroterapiden daha etkinasi ve daha az komplikasyona neden
olmasi sebebiyle ligasyon yontemi tercih edilmekteBir cok calsma primer profilakside
skleroterapinin avantajinin olmaadn gostermektedir (47).

Ozofageal ve gastrik varislerden kaynaklanan katemacil, hayati tehdit eden
durumlardir. ilk olarak, hastanin hemodinamisinin stabilizasyorsaslanmalidir.
Hemodinamik resusitasyon icin volim replasmani vierogst stispansiyonu verilmelidir.
Hemoglobin dizeyi 9-10 g/dl arginda tutulmali, trombosit sayisi 50.000 altinda ise
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replasman yapilmalidir (44). Portal basinci yuksedanamayi arttiragandan dolayi volim
yuklenmesinden kaciniimahdir. Hospitalize edilearis kanamali hastalarda bakteriyel
enfeksiyonlar oldukga sik olgundan profilaktik antibiyotik tedavisi Onerilmekied
Norfloksasin, siprofloksasin ve seftriakson prddgale kullanilabilir. Akut kanamalarin
durdurulmasi icin vazopressin 0.1-0.4 Unite/dakieglanabilir. Vazopressin splanknik kan
akimini ve portal hipertansiyonu azaltir. Vazopireasciddi kardiyak, serebral yan etkileri ve
tekrar kanama riskini arttirmasi nedeniyle kliniklenim alani sinirlidir.

Akut kanamalarin kontroliinde kullanildiger iki farmakolojik ajan somatostain ve
oktreotiddir. Somatostatin 250 mikrogram 1V spuedildikten sonra 250 mikrogram/saat
inflzyon seklinde ; oktreotid ise 25-50 mikrogram/saat IViiyonseklinde kullanilir. Akut
varis kanamasi bu uygulamalarla durdurulamazsanb@mponad, transjuguler intrahepatik
portosistemiksant (TIPSS) ve cerrahi alternatif tedaviler uygulanalgi#i,49).
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Tablo X: Ozofagus Varis Kanamalarinda Primer, Sekonder &ksifive Tedavide
Izlenecek yol

Primer profilaksi yok | | f-bloker ile primer profilaksi EVL ile primer profilaksi
VARIS KANAMASI
Sekonder profilaksi [i-bloker ilave ve
(B-bloker, EVL veya EVL ilave devamii EVL
birlikte) (gerekirse)
f-bloker'a
kontrendikasyon
veya intolerans

Y

EVL

Y Y Y Y

ENDOSKOPIK VEYA FARMAKOLOJIK TEDAVI YETERSIZSE

Y Y Y Y

TIPS veya cerrahi distal splenorenal sant veya 8 mmHg
Child B/C hastalarda KC transplantasyonu

Assit: Assit periton bglugunda sivi birikmesidir ve dekompanse kronik kateci
hastalginin siklikla ilk bulgusudur (50). Siroz tanisi klwktan sonra 10 yil icerisinde
hastalarin yakkak % 50 sinden fazlasinda assit @lu Assitle bavuran hastalarin %75’inde
sebep sirozken, geri kalan % 25’ini malignite, kgktersizlgii, pankreatit, tiberkiloz ve
diger nedenler okturur (51).

Sirozlu hastalarda assit glununda 6nemli iki faktér; sodyum ve su retansiymeu
portal hipertansiyondur (52). Portal hipertansiylepatik sintzoidlerde basinci arttirir ve
sivinin  peritoneal kaviteye transudasyonuna neddnr. oEsas olan siniizoidal
hipertansiyondur, presintizoidal hipertansiyonu dh@stalarda nadiren assit geli Assitli
sirozlu hastalarda sistemik vaskuler rezistanst&are basincinda azalma glm, buna bali
hiperdinamik dolsgm meydana gelir.
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Glukogan, vazoaktif intestinal peptid, substancep®staglandin ve nitrik oksitin
sirozlu hastalarda artmasi sonucu ilerleyici vaabdsyon gedlir. Karotid
baroreseptdrlerdeki basincin vazodilataysorgh la@almasi normal perfizyonugdamak icin
Renin-anjiotensin-aldosteron ve antiditretik honmsaliniminda aga yol acar. Sonucta
belirgin su ve tuz tutulumu olur.

Tablo XI: Assit Nedenleri

Portal hipertansiyon Endokrin
» Siroz * Miksdodem
* Fulminan karager yetmezli * Meigs sendromu
* Restriktif kalp yetmez§i » Struma ovari
* Budd-Chiari sendromu * Ovaryan stimulasyon sendromu
* Veno-okluzif hastalik Pankreatik assit
» Portal ven okliizyonu Biliyer assit
Malignite Akut karaci ger yetersizligi
Enfeksiyon Kollajen doku hastalig

» Peritoneal tuberkiloz
* Fitz-Hugh-Curtis sendromu
 HIV enfekte hastalarda enfeksiyoz
peritonit
Renal
* Nefrotik sendrom

» Diyaliz assiti

Tablo XIlI: Assit Derecelendirmesi ve Onerilen Tedavi

Grade Tanim Tedavi

Grade 1 USG ile saptanabilen assit Tedavi yok

Grade 2 Batinda simetrik distansiyon Sodyum alimini kisitlama ve
olarak saptanan assit didretik

Grade 3 Batinda c¢ok belirgin Blyuk volimlu parasentez
distansiyon
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Assit siniflamasinda en faydali paramsémrim-assit albimin gradiyentidir. SAAG 1,1
g/dl ve daha fazla olmasi %97 oraninda portal kapsiyona sekonder assit ile uyumludur.
Farkin 1.1 g/dI'den az olgu durumlar malignite, tiberktloz; pankreatit, safeaitonitidir.

Assit tedavisini; yatak istirahati, seitwz kisitlamasi, spiranolakton, furosemid,
albumin diguk ise albimin replasmani, medikal tedaviye direagkit varlginda parasentez
olusturur. Transjuguler intrahepatik portosistersdiat altta yatan temel neden portal
hipertansiyon oldgu icin uygulanabilir.

Refrakter assit: Maksimum dozdaki dilké¢idaviye yanit vermeyen ya da tedavi
edilmis olsa bile 4 haftadan kisa siire sonra yenidegaalassit refrakter assit olarak
tanimlanir (53)

Refrakter assit tani kriterleri:

-Tedavi suresi: En az bir hafta sireyle tuzsuz tdixee maksimum dozda dilretik (400 mg
spiranolakton+160 mg furosemid) tedavi aliyor olmas
-Tedaviye yanit olmamasi: 4 ginde ortalama kilobkay 0.8 kg olmasi ve idrar sodyum
kaybinin az olmasi
-Baglangi¢ tedavisinden sonraki 4 hafta icinde 2. V&@yderece assitin tekrar gluasi
-Diuretige bali komplikasyonlar:

Dilregie balh ensefalopati geyimesi

Serum kreatinin diizeyinin 2 kat artmasi y& alag/dI'nin Gzerine ¢ikmasi

Serum sodyum @erinin 10 mmol/l démesi ya da 125 mmol/I'nin altina ghliesi

Serum potasyum gerinin 3 mmol/I'den az ya da 6 mmol/I'den fazla alsn

Spontan bakteriyel peritonit: Assit sivisinin barsak perforasyonu veyaskbabir
enfeksiyon oda olmadan, spontan gedin, siklikla monomikrobiyal enfeksiyonudur.
Karacier hastaliinin ggirligl, assit sivisinda protein miktarininséik olmasi, GS kanamalari,
idrar sondasi ve Uriner enfeksiyon varlspontan bakteriyel peritonit igin risk faktoradur
Klinikte en ¢ok karin grisi, atg yukseklgi, mental durumda bozulma géralur. Tanisal amagh
mutlaka parasentez yapilmalidir. Nétrofil sayin@s@/mni'ten fazla olmasi temeline dayanir.
Kaltdr sonuglari alinana kadar ampirik tedaviklbair. Etkenler siklikla E.coli, Klebsiella,
pnomokoklar, streptokoklar, enterokoklar ve nadiaeaeroblardir. Tedaviye siklikla 3. $&k
sefalosoprinlerle xanir.

2.6.2 Hepatorenal sendrom

Hepatorenal sendrom (HRS) ileri kronik kaggi hastalii olanlarda gortlen, renal
vazokonstrikstiyona Iga renal kan akiminin azalmasi ile karakterize Fepatmezlik
tablosudur. Bglica hemodinamik dgsiklik portal basing arfina ba&h splanknik
vazodilatasyon, perifere ylan efektif kan voliminde azalma ve renal perflizyonu
bozulmasidir (54).
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Tablo XIIl: Hepatorenal Sendrom Tani Kriterleri

Major kriterler:

Serum kreatinin >1.5 mg/dl veya 24 saatlik kreatinin klirensi <40 ml/dakika
Sok, aktif bakteriyel enfreksiyon veya nefrotoksik ilag kullaniminin bulunmamasi

L

Duiiretiklerin kesilmesi ve plazma voliimii artisina (1,5 It s1v1) ragmen diizelme
olmayisi (1.maddedeki kriterlerin kaybolmamas:)
4. Proteiniiri <500 olmasi ve ultrasonografide obstruktif tiropati veya parankimal

bobrek hastaligi bulgusunun goriilmemesi

Yardimci kriterler:

[drar voliimii < 500 ml/giin

[drar sodyumu < 10 mEq/1

[drar osmolalitesi > plazma osmolalitesi
Biiyiik biiyiitme sahasinda eritrosit sayisi < 50
Serum sodyum diizeyi < 130 mEq/1

L SR S

Tip 1 HRS’de kreatinin klirensinde en%z50 veya daha fazla azalma vardir, 2 hafta
icinde kreatinin Klirensi 20 ml/dk’nin altina inge kreatini diizeyi 2 kat artgtir, kreatinin
2,5 mg/dI'nin Gzerindedir. Agresif seyirlidir, kofirognozludur.

Tip 2 HRS'de daha yayaeyirli renal yetmezlik vardir, aylar icerisindetaya cikar,
kreatinin 1,5 mg/dI'nin Gzerinde kreatinin klirerd ml/dk’nin altindadir.

Hepatorenal sendrom tedavisinde gunimendgecerli yontem Terlipressin+Alblimin
infzyonudur (53).

2.6.3 Hepatopulmoner sendrom

Karagier sirozunda primer kalp ve aker hastafii olmaksizin meydana gelen
hipoksemi ile karakterize Kklinik tablodur. Alveolarteriyel oksijen farkinda artma ve
intrapulmoner vaskuler dilatasyonn mevcuttur. Hepatmoner sendrom tedavisinde medikal
yaklasimin faydasi gorulmergir. Ciddi hipoksisi olanlarda kargggr transplantasyonu
endike olabilir (54) .

2.6.4 Hepatik ensefalopati

Hepatik ensefalopati akut veya ileri kaggai yetmeziginde gorilen beynin reversible
noropsikiyatrik ~ fonksiyon bozukfudur. Patogenezi net olarak bilinmemektedir.
Hepatositlerin yetersizli ve porto-sistemilgantlarin rol oynag bilinmektedir. Hastalarin %
90'Inda arteriyel amonyak konsantrasyonundas amevcuttur. Santral sinir sisteminde
gamaaminobutirik asit (GABA) reseptorleri yolu irtms inhibitdr ndrotransmisyonun,
dolasimdaki aminoasitlerin ve santral norotransmitenlelli olabilecgi yoninde bulgular
mevcuttur. Hepatik ensefalopati patogenezindekiabvatk fakttrler arasinda amorgya
onemli bir roli oldgu bilinmesine kann amonyak dizeyi ile klinik tablonun her zaman
korele olmamasi der faktorlerin de patogenezde dnemli rol oygaudi disindurmektedir
(55,56). Hepatik ensefalopatide hipokampus ve frontal katiegki norosteroidler,
monoaminler ve opioidler gibi nérotransmiter siskemmde dgisiklik oldugu gosterilmgtir
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(57). Amonyak astrositlerin fonksiyonlarinda dsklige, astrositlerde sismeye ve
vazodilatasyona yol acar.

Klinik tablo kronik karager hastalii bulgulari ve cgtli derecede noéropsikiyatrik
anormalliklerden olgan gerg bir spektrumu icerir. Hepatik ensefaopatiyi présipedici
nedenler sorgulanmalidir.

Tablo X1V : Hepatik Ensefalopatiyi Presipite Eden Faktorler

Hiponatremi Sedatif ila¢ kullanimi
Hipokalemi Alkolizm

Metabolik asidoz Enfeksiyon
Gastrointestinal kanama Konstipasyon
Hipovolemi Fazla proteinli beslenme
Dehidratasyon Vaskuler okliizyon
Hipoksi 1PS

Hipoglisemi Cerrahi gigim

Yogun parasentez

Azotemi

Hepatik ensefalopati altta yatan katacihastaiina gore Tip A, Tip B, Tip C olmak
Uzere Uc¢ gruba ayrilir (58). Tip A hepatik ensgbakd akut kara@er yetmezlgine slik eder
ve kliniginde beyin ddemi belirgindir, mortalitesi yuksektifip B hepatoselliler hasar
olmaksizin portosistemik by-passaghayelisir. Tip C ise siroz ve portosistemiganta bl
gelisir.

Tedavi presipite eden faktorlerin ortadaldiriimasi, azotlu maddelerin emiliminin
azaltilmasi, spesifik tedaviyi icerir. Diyetle am protein miktarinin azaltilmasi gerekir.
Konstipasyonun onlenmesi diyetle alinan proteingitlanmasindan ¢ok daha énemlidir. Bu
nedenle gunde bir iki kez yuryak dskilama sglayacak dozlarda laktuloz kullanimi énerilir.
Spesifik tedavide L-Ornitine-L-Asparajinaz (LOLA)dallanms zincirli aminoasitler,
flumazenil kullanilabilir.
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2.6.5 Koagulopati

Pihtilama faktorlerinin sentezinde ve antkoagulan madaelklirensinde azalmaya
bagli gorulur. Hipersplenizme Igh trombositopeni geyimesi, trombosit fonksiyonlarinda
bozulma olmasi da koagulopatiye katkida bulunur.

2.6.6 Hematolojik bozukluklar

Hipersplenizm, hemoliz, demir eksiglive malnutrisyona kg folat eksikligi gibi
¢ssitli nedenlerle ortaya ¢ikan anemiyi de kapsayaitlchematolojik bozukluklari icerir.

2.7. Etyolojik Faktorler
2.7.1 Kronik Viral Hepatit B ve C

Dunyada 350-400 milyon insanda kronik HBV enfeskiyamevcuttur (59) Kronik
hepatit B bulunan hastalarin yakla%20-40’'inda siroz gelimektedir.

HBV insanlarda enfeksiyona neden olan ddiey virls ailesindendir. HBV genomu
kismi olarak cift sarmallidir. Soluble core proiejrHBeAg), X proteini, ylzey proteini ve
DNA polimeraz enzimini kodlar (60). HB¥nfeskiyonu subklinik veya asemptomatik, akut
kendini sinirlayan hepatit ya da kag nakli gerektiren fulminant hepatit ile
sonuclanabilmektedir. Hepatit B ile kdasmis hastalarin yakkak % 5’inde kronik
enfeksiyon gefiir. Kronik HBV enfeksiyonu serumda alti ay HBsAgrligl ya da hepatit B
core antijeni icin immunglobulin M antikorlari nedabir kiside HBsAg varlgl ile
tanimlanmaktadir.

Kronik hepatit B’li hastalarda; aktifral replikasyon, karager biyopsisinde dnemli
derecede inflamasyon ve fibrozis saptanmasi durdamdedavi endikasyonu vardir. HBV-
DNA duzeyi viral replikasyon ve anti viral tedavwinetkinligini gostermede kullanilir. Kronik
HBV'li hastalarda dolsgmdaki viris dizeyi ile siroza ilerleyiarasinda dgru oranti vardir
(61).

Dunya nufusunun yakl&a % 3’0 Hepatit C ile enfektedir. Hepatit C virlsle
karsilasan hastalarin yakjk % 55-80’'inde kronik hepatit C gegliken, bunlarin %20-
30’'unda 20 yil sonra siroz gginektedir.

Hepatit C virlsunun alti genotipi ve tamh subtipleri mevcuttur. Genotip 2 ve 3'te
tedaviye cevap oranlari daha yuksektir. Genotiputkiye’de en sik gorilen ve tedaviye
direncli olan formdur (62). Kronik HCV’ de tedavnéesinde tedaviye yanitl izlemek igin
HCV-RNA diizeyi saptanmali, tedavi siresi ve dom genotip de belirlenmelidir. Kompanse
sirozlu hastalarda medikal tedavi Onerilir. Ancakkdmpanse sirozu olanlarda ilacglarin
siddetli yan etkiler sebebi ile karger nakli tedavi secegglir.

2.7.2 Otoimmun Hepatit

Otoimmun hepatit (@H), genetik ve cevresel faktorlerin rol oynagiinflamatuar
karacger hastalgidir. Daha cok kadinlarda goriliimmun serolojik gostergelere gore (g tipi
mevcuttur, %85 oraninda tip 1@ gorulir (63). Tip 1 H gencg kadinlarda ogan, belirgin
hipergamaglobulinemi, lupoid 6zellikler, delmmda ANA, HLA-DR3 ya da HLA-DR4 ile
birlikte bulunur. Tip 2 @H anti LKM-1ile birliktedir. Tip 3 dH solubl karagier antijenine
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kars antior (anti SLA) pozitiflgi ile birliktedir. Bu grupta karager-pankreas proteinine
karsi gelisen antikor (anti-LP) pozitifii de saptanir. Otoimmun hepatit tedavisinde
immunsupresif ajanlar kullanilirilk tedavi seceneklerini kortikosteroidler (predrdsg
budesonid), azatioprin, 6-merkaptopurinspluiur. Bu rejime cevap alinamazsa siklosporin ve
takrolimus gibi daha guclu ajanlara gegilir (64).

2.7.3 Alkolik siroz

Kronik olarak airi alkol kullanimi alkolik y&lh karacger hastafi, alkolik hepatit ve
alkolik sirozu iceren birkac farkli tipte karger hastafiina neden olabilir (1). Alkolin
karacgerdeki metabolizmasinda ¢ enzim rol oynar. Bumiénzolik alkol dehidrogenaz
(ADH), mikrozomal okside edici sistem ( MEOS), vergksizomal katalazdir. Etanol
oksidasyonu ADH aracgi ile olusur ve yiksek reaktif bir molekll olan asetaldehitsar.
Asetaldehit aracili hepatosit hasariyla birliktdéirbeeaktif oksijen tirleri de Kuppfer hicresi
aktivasyonuna neden olabilir. Sonug¢ olarak stefiétrelerin aktivasyonunu katan ve
surmesini sglayan profibrojenik sitokinler salinaralgia miktarda kollajen ve ekstraselltler
matriks olgumuna yol acar. Badokusu hem periportal hem de perisantral zonlgtddenir
ve sonunda portal triadla santral venlerilbgarak rejeneratif nodilleri afturur.

Alkolik karacger hastafiinin tanisi icin kullanilan alkoliin miktar1 ve ssiree iliskin
dogru 0yku gerekir. Alkolden kaginma tedavinin temettusturur.

2.7.4 Non-Alkolik Steatohepatit (NASH)

Non-alkolik yal karacger hastalii alkol almayan kilerde alkole bali yagl
karacger hastafiinin histolojik bulgularinin oldgu bir karacger hastaliidir. Non alkolik
yagli karacier hastalil basit steatozdan steatohepatit, ilerkefitirozis ve siroza kadar geni
spektrumlu hastall tanimlar. Karader yaglanmasinda rol alan pek ¢ok etken vardir. Ancak
hepatositlerde trigliserit birikimi ve karaar parankiminde inflamasyon arasindakikilitam
olarak bilinmemektedir. Karagerde y& birikimi dért mekanizma ile olur. Bunlar; kargeire
gelen serbest yaasidinin (FFA) artmasi, kara@rde serbest gaasitlerinin yapiminda ast|
yag asitlerinin alfa oksidasyonunda azalma, VLDL yapive sekresyonunda azalmadir
(65,66).

Kriptojenik siroz olgularinin  yakk % 70’'inin nedeninin NASH oldiu
bildiriimektedir (65). Biyopsi ile kanitlanrpiNASH olgularinin siroza ilerlergiolanlarinin
takip-kontrol  biyopsilerinde steatohepatit icin g@i@stik histolojik  6zelliklerin
kaybolabilecgi bildirilmistir (67). Non-alkolik steatohepatit tedavisi risk faktorleten
korunma ve potansiyel etkili ilaclari igerir. Rigkktorlerinden korunma kilo kaybi, diabetes
mellitus tedavisi, hipertrigliserideminin kontroliinicerir. Potansiyel etkili ilaclar ise
ursodeoksikolik asit (UDKA), vitamin E, N-asetilsseini icerir.
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2.7.5 Primer Biliyer Siroz

Primer biliyer siroz (PBS) kiuguk ve orta capli aftepatik safra yollarinin kronik ,
yava ilerleyici, sUpuratif olmayan, destruktif inflamamu ile karakterli kolestatik bir
karacger hastafiidir (68). Tipik olarak orta ygi kadinlarda ortaya cikar. Mitokondri i
zarina kagi olusan antikorlar hastadin temelini olgturmaktadir. Hastatin klinik evresi dort
evrede tanimlanir; preklinik, asemptomatik, semgatbknve karagier yetmezlgi evreleri.
Preklinik evrede yalnizca AMA pozitifii mevcuttur, bunun dinda herhangi bir patoloji
saptanmaz. AMA 06zellikle M2 tipi PBS tanisi icinkgepesifiktir (69). Asemptomatik evre
ALP ve GGT vyuksekfi ile karakterize olan evredir(70). e sebeplerle yapilan tetkikler
esnasinda ilk kez saptanabilir. Semptomatik evr® Rt tipik semptomlarin ortaya cigti
evredir. Bunlar sistemik semptomlar ya da portglehiansiyona Qg semptomlar olabilir.
Ilerleyici sarilik, hepatik ensefalopati ve sonunkaracger yetmezlgi hastalgin son
evresinde gorulir. Tani kolestatik enzim yuksgkli AMA pozitifli gi, karacger
biyopsisindetipik bulgularin olmasi ile konur. Tedke etkinligi gosterilmg tek ilag
ursodeoksikolik asittir.

2.7.6 Hemokromatozis

Herediter hemokromatozis (HH) demir hostazisis ile ilgili c¢eitli genlerde
mutasyonlardan kaynaklanan otozomal resesif demeatabolizma hastaidir (71).
Dokularda airt demir birikimi sonucu karager sirozu, hepatoselluler karsinom, diabetes
mellitus ve dger endokrinopatiler, artropati, kardiyomiyopati yasam suresinde kisalma
gorultr. Klinikte karagier enzimlerinde yukselme, demir profilinde bozukluke
hepatomegali gordlir. Tanida transferrin saturasy@memlidir, kadinlarda % 50’nin

erkeklerde % 55'in tizerinde olmasi anlamlidir. Tasidlebotomidir.
2.7.7. Wilson Hastalgi

Wilson hastalii otozomal resesif gegi, bakir metabolizma bozukfuna bl
herediter bir hastaliktiilk kez 1912 yilinda Kinnier Wilson tarafindan kagmr sirozu ile
birlikte ailesel, progressif lentikiler dejeneragyolarak tarif edilmgtir (72). Hastalik
oncelikli olarak Kayser-Fleischer halkasi, kagaci hastalil, néropsikiyatrik hastallk ve
bunlarin kombinasyonu olarak klinik bulgu verir. RTB’'nin saptanmasi ile 1993 yilinda
Wilson hastalii geni belirlenmgtir. Hastallk adolesanlar ve genc skmlerde gozlenir.
Karacgerdeki bozukluk asemptomatik transaminaz yukgelden karagier sirozu ve

karacger yetmezlgine kadar giden farkli kliniklere sebep olur (78Jilson hastafii tanisisu
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bulgulardan iki tanesinin olmasi ile konur; Kaysélesicher halkasi, seruloplazmin
degserinin 20 mg/dI'nin altinda olmasi, norolojik seroptlar ve karag@erde kuru girlik
basina 250 mikrogramdan fazla bakir olmasi. Tedavidmiglamine, trientine, c¢inko

kullanilir, hastalara bakirdan fakir diyet énerilir
2.7.8 Budd-Chiari Sendromu

Budd-Chiari sendromu (BCS) kucuk hepatik venlerdeferior Vena Cava ve §a
atriyuma kadar olan lokalizasyonda, herhangi bidemde olgan obstriksiyona I[gh
karacger ventz dongibozuklgunu ifade eden bir hastaliktir. Kicuk hepatik venkgiyik
hepatik venler, V. Cava inferior veya kombine tikduk seklinde olgabilir (74). Primer
BCS vendz lumen icerisinde bir nedeneglbalarak tikaniklik olgmasidir. Sekonder BCS
venodz limene daridan basi veya ventz limenden kaynaklanmayannliignéezyon sebebi
ile olusur. Temel klinik bulgular assit, karirgasi ve hepatomegalidir. Budd-Chiari sendromu
tanisi alan her hasta trombofili bakimindarst@andmall ve antikoagulan tedavi ganmalidir.
Tedavide lokal ve sistemik trombolitik ajanlar denestir. Sistemik trombolitik ajan olarak
streptokinaz ya da doku plazminojen aktivatort &ulimaktadir (75). Tedavide ginnsel
uygulamalar da tercih edilebilir.

2.7.9. Kriptojenik

Herhangi bir sebebin bulunamgdihastalar kriptojenik siroz olarak adlandirilir.
Kriptojenik  karacger sirozunun zemininde sessiz seyreden NASH oladgile

distndlmektedir.
3.GEREC VE YONTEM

Calsmamiza Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesgilgma ve Arstirma
Hastanesi Gastroenteroloji ve Hepatoloji poliline 2000-2014 yillari arasinda saran,
karacger sirozu tanisi alan 505 hasta alindi. Dosyasekd#& ve cekkili bilgiler bulunan
hastalar ile malignitesi bulunan hastalar gahya alinmadi. Bu hastalarin demografik
Ozellikleri, etyolojik faktorleri, kompansasyon dumu, gelgen komplikasyonlar ile ilgili
veriler standart bir forma aktarildi. Etyolojikktér deserlendirilirken hepatit B icin HBSAg
pozitifligi, hepatit C icin Anti HCV pozitiflgi, PBS icin AMA pozitifligi ve karacger
biyopsisi, alkol icin on yil sire ile alkol kullami 6ykisi arandi. Hastalarin kompansasyon
durumu Modifiye Child-Pugh skoruna goérezddendirildi ( Tablo VI).
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3.1.Jistatistiksel Analiz

Verilerin analizinde SPSS 22.0(IBM statistics forindbws version 22, IBM
Corparation, Armonk, New York, United States) PAS®grami kullanildi. Verilerin normal
dagilima uygunlgu icin Shapiro-Wilk testi dikkate alinarak incelegralup; normal dgilima
sahip dgiskenlerin analizinde parametrik yontemler, normalgillmma sahip olmayan
desiskenlerin analizinde nonparametrik yontemler kullamgtir. Bagimsiz iki grubun
karsilastirlimasinda Independen t testi, kategorik vemlekasilastirlmasinda ise Pearson
Chi-Square testi monte carlo similasyon tgkrsonuclari ile kullanilmgtir. Gruplarin
kategorik dgiskenlerle analizi sonucu anlamli olanlardan majér menor faktorleri
belirlemek icin Odds ratio gerleri hesaplanmgi % 95 guven araliklar ile birlikte ifade
edilmistir. Kantitatif veriler tablolarda ortalama * ststgndart sapma) ve medyan
Range(Maximum-Minimum) dgerleri seklinde ifade edilmtir. Kategorik veriler ise n(sayi)
ve yuzdelerle(%) ifade edilgtir. Veriler %95 gtiven duzeyinde inceleryolup p dgeri 0,05
ten kicuk anlamh kabul edilstir.

4. BULGULAR

Calismamiza 2000-2014 yillar arasinda siroz tanisighfid hasta alindi. Hastalarin
251’i 2000-2007, 254’0 2008-2014 yillar arasiilikez tani almy hastalardi. Cajmamiza
aldigimiz hastalarin 216’si kadin (%42,8), 289'u erk6(,2) idi. 2000-2007 yillar arasinda
tani almg hastalarin 106’s1 kadin ( %42,2), 145'’i erkek (%89,72008-2014 yillar1 arasinda
tani almg hastalarin 110 ‘u kadin ( %43,3), 144’0 erkek (¥%8%@&li (p=0,857) (Tablo XV).

2000-2007 yillar arasinda tani ajnhiastalarin ygortalamasi 60;81L0,8, 2008-2014 yillari

arasinda tani almhastalarin yportalamasi ise 6144 2,5 idi ( p0=,366).

Tablo XV Siroz Hastalarinin Cinsiyete Gore glami

Cinsiyet 2000-2007 2008-2014 2000-2014
KADIN 106 (%42,2) 110 (%43,3) 216 (%42,8)
ERKEK 1145 (%57,8) 144 (%56,7) 289 (%57,2)
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Hastalarin  2000-2007 yillari arasindai talanlarin 207’sinin (%82,4) ailesinde
karacper hastalii 0ykusiu yoktu, 16’sinde (%7,5) ailesinde kagacihastalii oykusu vardi,
28'inin (%11,1) aile o6ykusu bilinmiyordu; 2008-20Mllari arasinda tani alan hastalarin
209'unun (%82,2) ailesinde karger hastalii oykusiu yoktu, 22'sinin (%8,6) ailesinde
karacper hastali 6ykusu vardi, 23'Unun (%9,2) aile dykusu biliyardu ( p=0,400) (Tablo

XVI).

Tablo XVI : Siroz Tanisi Alan Hastalarin Aile Oykusii

Ailede Karaciger Hastalig| 2000-2007 2008-2014 2000-2014
Var 207 (%82,4) 209 (%82,2) 416 (%82,3)
Yok 16 (%7,5) 22 (%8,6) 38 (% 7.,5)
Bilinmiyor 28 (%11,1) 23 (%9,2) 51 (%%10,2)

Cakmaya aldiimiz hastalarin 194°0 Child A (%38,4), 200’0 ChBd%39,6), 111’i
Child C (%22) idi. 2000-2007 yillar arasinda wyéan grupta Child A olan hastalarin sayisi
92 ( %36,7), Child B olanlarin sayisi 99 (%39,40jI€ C olanlarin sayisi 60 (%23,9); 2008-
2014 yillar arasinda yer alan grupta Child A adauml sayisi 102 (%40,2), Child B olanlarin
sayisi 101 (%39,8), Child C olanlarin sayisi 51 @idi (p=0,534). Veriler Tablo XVII ‘de

Ozetlenmgtir.

Tablo XVII: Siroz hastalarinin Child-Pugh skorlamasina gordlamairiimasi

Child-Pugh 2000-2007 2008-2014 2000-2014
Child A 92 (%36,7) 102 (%40,2) 194 (%38,4)
Child B 99 (%39,4) 101 (%39,8) 200 (%39,6)
Child C 60 (%23,9) 51 (%20,1) 111 (%22)
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Calismaya aldgimiz hastalarin 2000-2007 yillari arasinda yer glapta etyolojik
faktor olarak viral hepatit 103 (%41), kriptojeniB82 (%23), alkol 46 (%20,3), otoimmun
hepatit 3 (%1,2), PBS 8 (%6,2), overlap 2 (%0,8)38 3 (% 1,2) dier nedenler 4 (%2,7);
2008-2014 yillan arasinda yer alan grupta virgate 98 (%40), kriptojenik 61 (%22), alkol
48 (%20,9), otoimmun hepatit 4 (%1,6), PBS 13 (%54erlap 7 (%2,8), NASH 12 (%4,7),
diger nedenler 11 (%4,3) olarak saptagtmip 0,033). Viral etyolojiler 2000-2007 yillar
arasinda hepatit B 66 (%26,3), hepatit C 37 (%1£2008-2014 yillari arasinda hepatit B 66

(%26), hepatit C 32 (%12,6)

Tablo XVIII Siroz Hastalarinda Etyolojik Faktorler

Etyolojik Faktor 2000-2014
Viral Hepatitler 201 (%41,8)
Kriptojenik 143 ( %22,3)
Alkolik 94 (% 20,6)
PBS 21 ( %6,3)
NASH 15 ( %3)
Overlap 9 (%1,8)
Otoimmun Hepatit 7 (%1,4)
Diger 15 (3)
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Bl Etyolojik Faktorler

m Viral hepatitler
m Kriptojenik
m Alkol
PBS
® OiH
B OVERLAP
B NASH
m DiGER

Grafik I: 2000-2007 Yillari Arasinda Siroz Tanisi Alan Haatad Etyolojik Ozellikleri

Etyolojik Faktorler

m Viral Hepatitler
m Kriptojenik
m Alkol
PBS
= OiH
B OVERLAP
B NASH
m DiGER

Grafik Il 2008-2014 Yillari Arasinda Siroz Tanisi Alan Haatad Etyolojik Ozellikleri
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Hastalarin 2000-2007 yillar1 arasindaajan grupta 6zofagus varisi 163 (%64,9), assit
182 (%72,5), hepatik ensefalopati 52 (%20,7), pditzertansif gastropati 24 (%9,6),
splenomegali 189 (%75,3), hipersplenizm ve hemakdbmzukluklar 129 (%51,4), spontan
bakteriyel peritonit 5 (%2), hepatorenal sendro(fo2), koagulopati 39 (%15,5) hastada,
2008-2014 yillari arasinda yer alan grupta 6zofaguisi 139 (%54,4), assit 161 (%63,4),
hepatik ensefalopati 34 (%13,4), portal hipertagastropati 18 (%7,1), splenomegali 166
(%65,4), hipersplenizm ve hematolojik bozukluklaB1%48,4), spontan bakteriyel peritonit

9 (%3,5), hepatorenal sendrom 17 (%6,7), koagul@2at%08,7) hastada saptandi.

Tablo XIX Siroz Hastalarinda Gorilen Komplikasyon Oranlaryvéar icindeki Desisimi

Komplikasyon 2000-2007 2008-2014 P Beri
Ozofagus varisi 175 (%58,3) 149 (%49,7) 0,023
Assit 191 (%63,7) 175 (%58,3) 0,029
Hepatik ensefalopati 53 (%17,7) 36 (%12) 0,033

Portal hipertansif gastropati 26 (%8,7) 19 (%6,3) 0,337

Splenomegali 199 (%66,3) 184 (%61,3) 0,015
Hipersplenizm ve Hematolojik | 132 (%44) 137 (%45,7) 0,534
Bozukluklar

Spontan bakteriyel peritonit 5 (%1,7) 9 (%3) 0,417

Hepatorenal sendrom 5 (%1,7) 17 (%5,7) 0,015

Koagulopati 40 (%13,3) 23 (%7,7) 0,020
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Tablo XX 2000-2014 Yillari Arasinda Tani Alan Siroz Hastadda Gorilen Komplikasyon

Oranlari

Komplikasyon 2000-2014
Ozofagus varisi 302 ( % 59,8)
Assit 343 (%67,9)
Hepatik ensefalopati 86 (%17)
Portal hipertansif gastropati 42 (% 8,3)
Splenomegali 355 (%70,3)

Hipersplenizm ve hematolojik Bozukluklar | 252 ( %49,9)

Spontan baktriyel peritonit 14 (% 2,8)
Hepatorenal sendrom 22 (%4,4)
Koagulopati 61 (%12,1)
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5. TARTISMA

Karacger sirozu dunyanin pek cok bdlgesinde ve ulkemizate 6nemli 6lum
nedenlerinden birisidir. Bati Avrupa ve Kuzey Aikarda sirozun nedeni @oinlukla alkol
tuketiminin fazla olmasi iken, Uzakgo, Orta-D@u ve bu kgakta yer alan tlkemizde feca
neden viral hepatitlerdir (76). Japonya’da 2009 yapilan bir cagmada % 60,9 oraninda
kronik hepatit C, % 13,9 oraninda kronik hepatit 13,6 oraninda alkol, % 2,4 PBS
etyolojik faktor olarak saptangtir (6). Suhail ve ark. 2008 yilinda Pakistan’datyldar bir
calismada kronik hepatit C % 62, kronik hepatit B % akkol % 8 oraninda etyolojik faktor
olarak saptanmtir (77). Meksika’da yapilan bir ¢ainada ise alkolik siroz orani %39,5,
kronik hepatit C % 36,6, kriptojenik siroz % 10,dlinmustur (78) . Ulkemizde 1994-1997
yillari arasinda karager sirozu hastalarinda yapilan bir gadada viral hepatitler % 60, alkol
% 11, kriptojenik siroz % 16, ger nedenler % 9 oraninda etyolojik faktor olarak
bulunmutur (79,80). Okten ve ark.nin 2003 yilinda yaphir calsmada ise karager sirozu
etyolojisinde % 55,1 oraninda viral hepatitler, B4lkriptojenik siroz, % 12,4 oraninda alkol

sorumlu bulunmgtur.

Calmamizda sirozlu hastalarimizda etyolojide viral dtafer % 41,8, kriptojenik %
22,3, alkol % 20,6, PBS % 6,3, NASH % 3H% 1,4, overlap % 2,8, gier nedenler olarak
sinifladgimiz kalp yetmezfii, hepatik ven obstriiksiyonu, hemokromatozis, aitdp,
Wilson hastalii % 3 oraninda saptangtr. Calsmamizda kronik hepatit B siroz hastalarinin
% 26,6'sindan sorumlu iken, kronik hepatit C % 18rden sorumludur. Aydin’da sirozda
etyolojik faktor siralamasi, Okten ve ark. yaptcalsma ile uyumlu olmakla birlikte viral
hepatit oraninin daha az saptanmasinin sebebindin&Ala HBsAg ve anti HCV pozitiflik
oraninin udlkemizin dier bolgelerine gore cok dahasdéd saptanmasindan kaynaklagdi
disundurmektedir (81). Caimamizda alkolin etyolojide yiksek oranda saptandgdin’da
alkol tuketim oraninin Turkiye ortalamasina gorédnaldazla oldgunu digundirmektedir.
Karacger sirozu tanisi icin rutin uygulamada biyopsi Y@amsg olmasi nedeni ile
kriptojenik siroz tanisi alan hastalarimizin birsrkinin gercekte NASH olgunu
disinmekteyiz. Cabmamiz retrospektif bir ¢agima oldwgu icin ile bu ayrimi yapmgansimiz
olmadi. Siroz etyolojisinde ger nedenler olarak gruplamiz kalp yetmezfii, hepatik ven
obstriiksiyonu, hemokromatozis, amiloidoz, Wilsorsthbsl Ulkemizin dier bdlgelerinde

oldugu gibi Aydin’da da az gorilmektedir.

Calmamizda hastalar 2000-2007, 2008-2014 yillari adasiilk tani alan hastalar

olmak uzere iki grupta incelengtir. Etyolojik faktorlerde yillar icerisindeki dgsim
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bakimindan iki grup kiyaslanginda istatistiksel olarak NASH ve kriptojenik siroz
olgularinda anlamh fark bulunmur (p<0,05). NASH olgularinin 2008-2014 yillar
arasindaki grupta arg, kriptojenik karagier sirozu hastalarinin ise oran olarak azaldi
gorulmektedir. Non-alkolik steatohepatit obezite MD hiperlipidemi, hiperglisemi ile
yakindan ilgkilidir (82). NASH ile birlikteligi en fazla olan durum obezitedir. Fazla kilolu
(VKI > 30) kiilerin yaklasik % 60-90'inda karager yaslanmasi mevcuttur (83). Ozellikle
abdominal obezitenin NASH ile gkisi gucludur (84). Turkiye Beslenme ve g8k
aratirmasi 2010 raporuna gore ulkemizde obezite gdeudrklginin arttgl distndlirse
obezitenin Aydin’da da artsiolabilecgi, bunun sonucu olarak NASH’e §la siroz

olgularinda arty meydana geldi distnulebilir.

Sirozda etyolojik faktérler bakimindan eail 6ykisit dgiskenlik go6sterebilir.
Calsmamizda hastalarin % 82,4’Ginde ailesinde k#emdnastalii 6ykisu yoktu. Hastalarin
% 7,5'inde ise ailesinde kargeir hastalii 0ykusu vardi. Gruplar arasinda aile oOykusu
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark buludm@>0,05).

Modifiye Child-Pugh skoru karger hastaliinin siddetini ve prognozu belirlemede
yaygin olarak kullanilir (85). Calmamizda siroz evresi Child-Pugh skoruna gére lealiml
olup hastalarimizin % 38,4’4 Child A, % 39,6'si ©@hB, % 22'si Child C evresinde
saptanmitir. Bu sonu¢ dekompanse kaggi sirozu olanlarin, kompanse olanlardan daha
fazla old@gunu gostermektedir. Dekompanse siroz tanili hastalzin fazla olmasi, bize
hastalarin doktorlara ge¢ safhada muiracat ettikledisiindirmektedir. Kompansasyon
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olara&rahlfark bulunmansgtir ( p>0,05).

Siroz hastalarinda tani aninda 6zofagussiveaptama orani % 50 civarindadir (39).
Child A olan hastalarda varis gorilme orani % 4énilChild C olanlarda bu oran % 85’e
yukselmektedir (86). Calmamizda tim siroz hastalarinda 6zofagus varis ora 59,8
bulduk. Bu literatdir ile uyumludur. Ancak 2000-20@Hari arasinda tani alan hasta grubunda
0zofagus varis orani % 64,9 iken, bu oran 2008-20l4r arasinda % 54,7 saptartm, iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farkubpahutur (p<0,05). Bu durumun hastalarin

daha erken dénemde tani almasiykkili oldugunu digtinebiliriz.

Siroz tanisi almihastalarin yakkk % 50’sinde assit galigi bildiriimektedir (52).
Assit gelsimi kot prognoz gostergesidir. Assitli hastalardartalite orani 1 yilda % 40, 2
yilda % 50°dir ( 87). Bizim hastalarimizin % 67,8da assit saptangtir. Assit gelgimi
acisindan 2 grup arasinda istatistiksel olaraknainlgark saptanngi olup 2000-2007 yillari
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arasinda tani alan grupta assit gorilme orani % ik2n 2008-2014 yillan arasinda bu oran
%63,4 olarak saptanghir ( p<0,05). Bu durumun da hastalarin daha erdi@&nemde tani

almasiyla ilgkili oldugunu digiinmekteyiz.

Hepatik ensefalopati prevelansi sirozasiakondgunda % 10-14, dekompanse siroz
olanlarda %16-21 arasindagignektedir (88). Cajmamizda hepatik ensefalopati orani % 17
bulunmutur ve bu sonug literatir ile uyumludur. 2000-20@"ar arasinda ilk tani alan
grupta hepatik ensefalopati orani % 20,7 iken; 2084 yillari arasinda bu oran % 13,4
bulunmutur, iki grup arasinda istatistiksel anlamli fapsanmgtir ( p<0.05). Bu da bize
2008-20014 yillan arasinda hastalarin daha erkénemide tani almalanyla gkili
olabilecgini distindtrmektedir.

Portal hipertansif gastropati prevela#si4 ile % 98 arasinda giemektedir (89).
Calsmamizda hastalarimizda portal hipertansif gastrapani % 8,3 bulunmur. iki grup
arasinda portal hipertansif gastropati acisindatistiksel olarak anlamli fark saptanmatmi
(p>0,05).

arasinda ilk tani alan hastalarda splenomegalii@i5,3 iken 2008-2014 yillar arasinda
tani alan hastalarda bu oran % 65,4 saptgmmiki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmaktadir (p<0,05). Caetnamizda hipersplenizm ve hematolojik bozukluklar %
49,9'unda saptanmplup iki grup arasinda istatistiksel anlamli fadptanmangtir ( p>0,05).

Literatiirde retrospektif cginalarda hastaneye yatan assitli hastalarda spontan
bakteriyel peritonit orani % 8 bulungken, prospektif cajmalarda bu oran % 10-30 arasinda
desismektedir (90). Baci ve arkadglarinin yaptgl bir calsmada assiti olan ve hastaneye
yatirilan hastalarin % 20,8’inde spontan bakteriperitonit goérulmgtir (91). Bizim
calismamizda spontan bakteriyel peritonit siroz hastadar % 2,8 oraninda gorulgtir. ki
grup arasinda spontan bakteriyel peritonit sgali agisindan istatistiksel anlaml fark
saptanmamgtir ( p>0,05).

Hepatorenal sendromgmlukla assitli hastalarda ggh. 5 yilldan uzun siredir assit
bulunan hastalarda % 40 oraninda HRSsgel®2). Assitli siroz hastalarinda HRS prevelansi
1 yil icinde % 18 iken 5 yilda bu oran % 39a yilks€92). Bizim calsmamizda
hastalarimizin % 4,4’inde HRS saptagtmi 2000-2007 yillari arasinda ilk tani alan hasta
grubunda bu oran % 2 olup, 2008-2014 yillar adeitk tani alan grupta bu oran % 6,7’dir.
Iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fackunmutur ( p<0,05).
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Cakmamizda koagulopati hastalarimizin % 12,1'inde @il olup 2000-2007
yillari arasinda bu oran % 15,5, 2008-2014 yilEmasinda tani alan hastalarda ise % 8,7
oraninda saptangtir. Bulgular iki grup arasinda anlaml farklihlogtermektedir (p<0,05).
Dekompanse siroz hastalarinda katadn sentez fonksiyonlari bozulgtur. Bu nedenle
dekompanse siroz hastalarinda koagulasyon testhenimallikleri goralebilir (93) . Bizim
calsmamizda Ozofagus varisi, assit ve hepatik ensedéittg old@gu gibi sirozlularda
koagulopatinin de yillar icinde daha az oranlardptanmasinin, bu hastalarin artik daha

erken dénemde siroz tanisi almasiylgkili oldugunu diglinmekteyiz.

33



6.0ZET

BOLGEM iZDEKi KARACIGER SIROZU TANILI HASTALARIN ETYOLOJ iK
VE DEMOGRAF ik OZELL iKLER i

AMAC: Calismamizda bdlgemizdeki karger sirozu tanili hastalarin etyolojik ve
demografik 0Ozelliklerini ve bu 0zelliklerin yillaricerisindeki dgisimini belirlemek
amaclandi.

GERECLER VE YONTEM: Calsmamiza Adnan Menderes Universitesi Tip
Fakultesi Uygulama ve Agarma Hastanesi Gastroenteroloji ve Hepatoloji gwligine
2000-2014 yillan arasinda gsaran, karagier sirozu tanisi alan 505 hasta alindi. Bu
hastalarin dosyalari retrospektif olarak tarananalstalarin demografik 6zellikleri, etyolojik
faktorleri, kompansasyon durumu, gel komplikasyonlar agarildi.

BULGULAR: Calsmamiza 2000-2014 yillari arasinda siroz tanisi @l6@5 hasta
alindi. Hastalarin %42,8'i kadin , %57,2 erkelttippyss ortalamasi 61411,7 idi. Calgmaya
aldigimiz hastalarin %38,4'0 Child A %39,6's1 Child B% 22’si Child C idi. Sirozlu
hastalarda etyolojide viral hepatitler %41,8, kvjphik siroz %22,3, alkol %20,6, PBS %6,3,
NASH % 3, overlap % 1,8, otoimmun hepatit %1,4&edinedenler % 3 oraninda bulundu.
Siroz hastalarinda en sik gérulen ilk 5 komplikasye@ ylzde oranlarn sirasiyla; % 70,3
splenomegali, % 67,9 assit geni, % 59,8 Ozofagus varisi, % 49,9 hipersplenizea v
hematolojik bozukluklar ve % 17 hepatik ensefalapat

SONUC: Bdlgemizdeki sirozlu hastalarda etyolojide en stkiden 3 etyolojik faktor
sirasiyla kronik hepatit B, alkol, kronik hepatid€. Bolgemizde yillar icerisinde kriptojenik
siroz orani azalirken NASH orani arttm. Hastalarimizda 6zofagus varisi, assit ve hkpat
ensefalopati gibi ciddi komplikasyonlar gelieden siroz tanisi konan hasta sayisi vyillar
icerisinde anlamli olarak artgtir.

ANAHTAR KEL IMELER: Siroz, etyoloji, viral hepatit, alkol
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8.SUMMARY

THE ETIOLOGICAL AND DEMOGRAPHIC CHARACTERISTICS OF
CIRRHOTIC PATIENTS IN OUR REGION

AIM: In this study, it is aimed to determine the etiadogand demographic
characteristics of cirrhotic patients and the cleapigthese characteristic in time.

MATERIAL AND METHODS: Our study included 505 patients who admitted to
Department of Gastroenterology and Hepatology afigddMenderes University, Faculty of
Medicine, between 2000-2014 diagnosed liver cirihdshese patients’ records were scanned
retrospectively and demographic characteristias)ogfic factors, compensational situations
and complications were investigated.

INDICATIONS : Our study included 505 patients who diagnoseer loirrhosis between
2000-2014 yearsThe mean age of patients wé4, ®11,7 years and 42,8% of the
participants were women and 57,2% were m284 % of patients in our study were Child A,
39,6 % were Child B and 20,1% were Child C. Etiglaj cirrhosis in patients were found
41,8% viral hepatitis, 22,3% cyriptogenic, 20,6%aolol, 6,3 % primary biliary cirrhosis, 3%
non-alcoholic steatohepatitis, 1,8% overlap, 1,A%oianmune hepatitis, 3% other reasons.
The most frequent complications in patients witlhrhasis of the top 5 percent rate,
respectively; 70.3% splenomegali, 67.9% ascites,8%9 esophageal varices, 49.9%
hypersplenism and hematological disorders and h&gatic encephalopathy.

CONCLUSION: The major etiology of liver cirrhosis in our regiare respectively
chronic hepatitis B, alcohol, chronic hepatitis@yptogenic cirrhosis rate over the years has
increased while reducing the rate of NASH. Esophbgearices, ascites and hepatic
encephalopathy, severe complications such as sedeaignificantly over the years the
number of patients diagnosed with cirrhosis ofdbeelopment.

Key Words: Cirrhosis, etiology, viral hepatitis, alcohol
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