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OZET

Acil Serviste Hepatik Ensefalopati Tanmis1 Alan Hastalarda Santral Goriintiilemenin

Gerekliligi

Giris

Hepatik ensefalopati (HES), kronik karaciger fonksiyon bozuklugu olan hastalarin
%50-70'inde ortaya cikan gegici ve potansiyel olarak geri doniistimlii noropsikiyatrik
anormallikler spektrumunu tanimlar. Hastalarin semptomlar1 olduk¢a degiskenlik
gostermesine ragmen, en sik izlenen semptomlar biling bozuklugu veya degisikligidir.
Kronik karaciger yetmezligi olan hastalardin acil servise biling bozuklugu nedeniyle kabulii
sonrasinda belirgin bir fokal nérolojik defisit olmadiginda dahi kraniyal bilgisayarl
tomografi (BT) veya diffiizyon manyetik rezonans goriintiileme (MR) planlanmaktadir.
Ancak HES siiphesi olan hastalarda kraniyal goriintiileme yapilmasi gerektigi hakkinda
uzlast saglanmis rehberler bulunmamaktadir. Bu ¢alismanin amaci acil servise bagvuran ve
HES tanis1 alan siroz hastalarinda santral goriintiileme bulgularinin degerlendirilmesi ve
santral gorilintiilemede izlenen patolojilerle iliskili demografik, klinik ve laboratuvar

verilerinin degerlendirilmesi amaglanmaistir.
Gere¢ ve yontem

Nisan 2018 ila Haziran 2022 tarihleri arasinda acil servise bagvuran, kraniyal BT ve
diffizyon MR goriintiileme tetkiki olan 216 HES hastas1 calismaya dahil edildi. Bu
retrospektif caligmaya santral goriintiilemesi olmayan hastalar dahil edilmedi. Tanimlayici
Ozellikler arasindan yas ve cinsiyet degerlendirildi. Acil servis basvurus sirasindaki
semptom, fizik muayene bulgular1 ve vital bulgular analizlere dahil edildi. Hasta
dosyalarindan siroz etiyolojileri degerlendirildi. Hastalarin tanis1 veya ayirici tanisi igin
istenen laboratuvar sonuglari ¢alismaya dahil edildi. Bu laboratuvar testleri arasinda glukoz,
iire, kreatinin, sodyum, potasyum, C-reaktif protein, amonyak, beyaz kiire sayisi,

hemoglobin, platelet, INR, pH ve laktat seviyesi yer almaktaydi.
Bulgular

Hastalarin yas ortalamasi 63,9 £ 11,1 yil idi (23-90 yas). Hastalarin %50,9’u kadin,
%49,1°1 erkekti. Kadin/erkek orant 1,03/1 idi. En sik izlenen semptomlar sirasiyla biling
bozuklugu (%97,2), konusma bozuklugu/yavashgi (%34,7), uyku hali (%27,8) ve yorgunluk
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(%12) yer almaktaydi. Hastalarin fizik muayenesinde en sik izlenen bulgular sirasiyla
oryantasyon ve kooperasyon bozuklugu (%83,3), konfiizyon (%51,4), letarji (%29,6), motor
yavaglama (%17,1) ve flapping tremor (%11,6) idi. Siroz etiyolojileri arasindan en sik
izlenenler sirastyla kriptojenik (%36,6), HBV (%21,3), malignite (%9,7), HCV (%7.,4),
alkolik (%7,4) ve otoimmiin (%7,4) siroz ve NASH (%6,9) idi. Yeni gelisen bir patoloji veya
olay i¢in santral goriintiileme istenen hastalarin %6’sinda diflizyon MR’da, %3,7’sinde
kraniyal BT de patoloji izlenmistir. Her iki goriintiileme yontemi birlikte dikkate alindiginda
ise hastalarin sadece %7,4’linde santral patoloji izlenmisti. Santral patoloji izlenen ve
izlenmeyen hastalar arasinda demografik, klinik ozellikler ve laboratuvar sonuglar

karsilagtirildi, ancak santral patoloji varligiyla iliskili herhangi bir parametre izlenmedi.
Sonu¢

Acil servise kabul edilen HES hastalarinda santral goriintiilemede nadiren patoloji
izlenmektedir. Hastalarin demografik ve klinik 06zellikleri kraniyal goriintiilemelerin
planlanmasinda yol gosterici olmayabilir. Gereksiz goriintiilemelerin  6zlenmesi ve
goriintilleme yontemleriyle iliskili saglik maliyetlerinin azaltilmasi i¢in hekimlerin HES’e
kars1 farkindaligi arttirilabilir, goriintiileme tekniklerin planlanmasi i¢in algoritmalar

olusturulabilir.

Anahtar kelimeler: Hepatik ensefalopati, Kraniyal goriintiileme, Kraniyal BT,
Difiizyon MR, Acil servis
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ABSTRACT

The Necessity of Central Imaging in Patients Diagnosed with Hepatic
Encephalopathy in the Emergency Department

Introduction

The term hepatic encephalopathy (HES) describes the spectrum of transient and
potentially reversible neuropsychiatric abnormalities that occur in 50-70% of patients with
chronic liver dysfunction. Patients present with a variety of symptoms. The most common
are confusion or changes in mental status. Many patients with liver disease and altered
mental status have a CT scan or diffusion-weighted MR of the head during admission of
emergency unit. This is often done even if there are no obvious signs of neurological
problems. Currently, there are no universally accepted protocols for deciding whether
patients with suspected HES in emergency medicine should receive a central imaging. The
aim of this study is to evaluate the central imaging results of patients diagnosed with HES
who have applied to the emergency department with cirrhosis and to assess the demographic,

clinical and laboratory data associated with pathologies observed in central imaging.
Material and methods

The study involved 216 patients who were diagnosed with HES in the emergency
department and also had a head CT and diffusion-weighted MR scan between April 2018
and June 2022. Patients without central imaging were not included in this retrospective study.
Among the descriptive characteristics, age and gender were evaluated. The symptoms,
findings and vital signs at the time of emergency department admission were included in the
analyses. Cirrhosis etiologies were evaluated by patient files. Laboratory tests requested
from the patients for diagnosis and differential diagnosis were included in our study. These
laboratory tests included glucose, urea, creatinine, sodium, potassium, C-reactive protein,

ammonia, white blood cell count, haemoglobin, platelet, INR, pH and lactate level.
Results

The mean age of the patients was 63.9 = 11.1 years (23-90 years). 50.9% of the
patients were female and 49.1% were male. The female/male ratio was 1.03/1. The most
common symptoms were impaired consciousness (97.2%), abnormal speech (34.7%),

somnolence (27.8%) and fatigue (12.0%) The most common findings on physical
A%



examination were disorientation and co-operation (83.3%), confusion (51.4%), lethargy
(29.6%), slowing in motor functions (17.1%) and flapping tremor (11.6%). The frequent
causes of cirrhosis were cryptogenic (36.6%), HBV (21.3%), malignancy (9.7%), HCV
(7.4%), alcoholic (7.4%) and autoimmune (7.4%) cirrhosis and NASH (6.9%), respectively.
In patients who undergo brain imaging for newly developing central pathology or event,
pathology was detected in diffusion MRI in 6% of cases and in cranial CT in 3.7%. When
both imaging methods were evaluated together, central pathology was observed in only 7.4%
of cases. Demographic and clinical characteristics and laboratory results of patients with and
without central pathology were compared. However, no variable associated with the

presence of central pathology was found.
Conclusion

Pathology is rarely observed on central imaging in HES patients admitted to
emergency unit. Demographic and clinical features alone may not be guiding in the planning
of cranial imaging. In order to prevent unnecessary imaging and reduce health costs
associated with imaging, physicians' awareness of HES should be increased and imaging

planning algorithms can be established.

Key words: Hepatic encephalopathy, Cranial imaging, Head CT, Diffusion-weighted
MR, Emergency department
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1. GIRIS

Akut veya kronik karaciger hastaliklarinin yaygin ve ciddi bir komplikasyonu olan
hepatik ensefalopati (HES) hafif kognitif bozukluktan, konfiizyon ve komaya kadar degisen
noro-psikiyatrik bir hastaliktir. Karaciger yetmezligi nedeniyle meydana gelen beyin
disfonksiyonu seklinde tanimlanan HES onemli bir morbidite ve mortalite nedenidir.
Sirozun hospitalizasyon gerektiren en yaygin komplikasyonudur. Bu nedenle HES’in neden

oldugu ekonomik yiik oldukga fazladir (1,2).

Karaciger hasar1 sirasinda tire sentezi bozulmaktadir ve detoksifikasyonu bozuldugu
icin norotoksik olan amonyak seviyeleri ylikselmektedir. Amonyak detoksifikasyonu icin
alternatif yolaklar devreye girmektedir. Astrositler glutamin sentezi ile amonyak seviyelerini
diisiirmektedir. Hiperamonyemi astrositlerde glutamin birikimine neden olmaktadir, bunun
sonucunda astrositler osmotik stres nedeniyle su tutarak sismekte ve beyin 6demine yol
acmaktadir (3). Hiperamonyemi ile HES iliskisi iyi bilinmesine ragmen, hiperamonyemi
sadece sistemik inflamasyon varliginda HES ile sonuglanmaktadir. Bu durum HES

patofizyolojisinin oldukc¢a kompleks olduguna isaret etmektedir (4).

Hepatik ensefalopatinin neden oldugu semptomlarin hastadan hastaya ve ayni
hastada zaman icerisinde degismesi nedeniyle tanisal siire¢ zordur. Klinik olarak normal
olan siroz hastalarinda elektrofizyolojik testler ve psikometrik degerlendirmelerde
anormallikler izlenebilir (5). Tan1 i¢in laboratuvar belirtecleri arasindan en yaygin kullanilan
kan amonyak seviyesi olmasina ragmen, yiiksek amonyak seviyelerinin HES tanis1 i¢in
performansi yeterli diizeyde degildir. Klinik pratikte amonyak seviyelerinin yiiksekliginden
ziyade diisiik olmast HES tanisinin dislanmast i¢in kullanilmaktadir. Laboratuvar
belirteglerine benzer sekilde, goriintiileme yontemleri sik tercih edilmesine ragmen, HES
icin spesifik olmayan bulgular saglamaktadir. Giinlimiizde HES’in taninmasi ig¢in altin

standart serolojik bir belirte¢ veya goriintiileme yontemi bulunmamaktadir (6).

Siroz hastalarinda nérolojik bozukluklar izlendiginde ¢ogu zaman ilk basvuru yeri
acil servislerdir. Acil servise siroz hastas1 bagvurdugunda HES tanis1t miimkiin oldugunca
hizli koyulmalidir. Tanida kullanilabilecek psikometrik testlerin zaman almasi, ileri tanisal
islemlerin acil serviste olmamasi ve sinirli saglik personeli nedeniyle acil serviste HES tanisi
siklikla fizik muayene, amonyak seviyesi Ol¢limii ve goriintileme ¢alismalart ile

yapilmaktadir. Goriintilleme calismalarinda siklikla ayrict tanilar gozden gecirilmektedir.

1



Ancak, travma, bas agrisi, senkop ve fokal norolojik defisit gibi bulgular olmadiginda
istenen santral goriintiilemelerin ayrici tan1 agisindan da yarari sinirlidir. Bu nedenle santral
goriintiileme yontemlerinin rutin kullanimi tartismalidir (7). Goriintiileme yontemlerine sik
basvurulmasi spesifik bulgular saglamamasi nedeniyle saglik harcamalarini ve goriintiileme
yontemlerine bagli iyonize radyasyon, tedavinin gecikmesi, kontrast ajan maruziyeti gibi

yan etkileri arttirabilir (8).

Calismamizda bu nedenle acil servise ndrolojik sikayetlerle basvuran, santral
goriintliileme yapilan ve HES tanisi alan siroz hastalarinda santral goriintiileme sonuglarinin
retrospektif olarak incelenmesi, santral goriintiileme sonucunda anlamli patoloji saptanan

hastalar analiz edilerek santral goriintiileme ihtiyacinin degerlendirilmesi amaclandi.



2. GENEL BIiLGILER

Hepatik ensefalopati karaciger yetmezligi ve/veya porto-sistemik sant nedeniyle
meydana gelen beyin disfonksiyonu seklinde tanimlanmakta, subklinik degisimlerden
komaya kadar degisebilen norolojik ve psikiyatrik semptomlara neden olmaktadir (9).
Ancak bu tanimlama altta yatan karaciger hastaligini dikkate almamaktadir. Alkol iliskili
karaciger hastaligi, alkolik olmayan yagli karaciger hastaligi, viral hepatitler ve primer
biliyer kolanjit gibi kronik karaciger hastalifina yol agan etiyolojik nedenlerin hepsi
karaciger yetmezliginin tetikledigi mekanizmalardan bagimsiz sekilde beyni etkileyebilir
(10-12). Metabolik bir hastalik seklinde davranan HES tablosu karaciger transplantasyonu
sonrasi geri donebilmektedir. Bununla birlikte, HES ile birlikte ndron hiicrelerinin 6limii ve
noroinflamasyonun belirgin oldugu HES tablosunun transplantasyondan sonra dahi
diizelmesi zordur. Bu olgularda transplantasyon sonrasinda norolojik komplikasyonlar

siklikla devam etmektedir (13,14).

2.1. EPIDEMIiYOLOJi

Siroz tanis1 sirasinda HES prevelanst %10-14 arasindadir. Dekompanse siroz
hastalarinda bu oran %16-21, transjuguler intrahepatik portosistemik sant hastalarinda ise
%10-50 arasinda ifade edilmistir. Genel popiilasyonda HES insidans1 11,6/100,000 seklinde
bildirilmistir. Hepatik ensefalopatinin siniflandirilmasina bagl olarak (minimal HES) siroz
hastalarinda HES siklig1 %20-80 arasinda degisebilmektedir. Siroz tanisinin ilk bes yilinda
belirgin HES epizotu siklig1 %25 seviyesindedir. Daha 6nce HES epizotu gegiren bir hastada
ilk bir y1l igerisinde tekrar HES epizotu ge¢irme riski yaklasik %40 seviyesindedir, rekiiren
HES durumunda ise alt ay igerisinde rekiirens riski %50’ye yaklagmaktadir (1).

Altta yatan karaciger hastaliginin bir bulgusu olan HES’in klinik sonuglari, klinik
siireci ve tedavisi altta yatan hastaligin siddetiyle iligkilidir. Toplum tabanli kohort
calismalarinda HES izlenen siroz hastalarinda median sag kalim siiresi birka¢ aya kadar
azalmaktadir, HES’in eslik etmedigi siroz hastalarna kiyasla mortalite riski iki kat daha

yiiksektir (15).



2.2. SINIFLAMA

Hepatik ensefalopatinin siddetini dogru ve etkili bir sekilde kategorize etmenin
faydasi, yalnizca hastanin mevcut klinik durumu hakkinda pratik islevsel bilgiler saglamakla
kalmaz, ayn1 zamanda degerli prognostik bilgiler verir ve HES ile ilgili ¢alismalar i¢in
objektif standartlar sunar. Bu nedenle HES tanimindan 6nce, "normal" olanin ne oldugunu
acikliga kavusturmak da onemlidir; ¢iinkii HES'in olmamasi, noropsikiyatrik anormalligin
olmamasi anlamima gelmemektedir. Hepatik ensefalopati semptomlar1 hastalar arasinda
olduke¢a degiskenlik gostermektedir. Ayni hastada dahi zaman igerisinde farkli semptomlar
izlenebilmektedir. Klinik olarak normal olarak degerlendirilen siroz hastalarinda
elektroensefalografi ve noropsikiyatrik testler sirasinda anormallik izlenebilmektedir. Bu

durum minimal HES kavraminin olusturulmasina yol agmistir (5).

Heterojen semptom ve bulgulara neden olan HES icin ¢ok sayida tanimlama
yapilmistir, ¢ok sayida tanimlama olmasi nedeniyle calismalar arasinda karsilastirma
yapmak zorlagmaktadir. Amerikan Karaciger Hastaliklar1 Arastirma Dernegi ve Avrupa
Karaciger Arastirmalar1 Dernegi tarafindan ortak bir terminoloji olusturulmasi i¢in yeni bir
HES tanimi ve siniflamasi olusturulmustur. Bu simniflamada HES; etiyolojiye gore lige
ayrilmistir: Akut karaciger yetmezligi, portosistemik sant ve siroz. Bir diger HES
siniflamasinda ise zamansal siire¢ dikkate alinmistir: epizodik, rekiiren, persistan.
Smiflandirmada dikkat edilen bir diger klinik yontem tetikleyici faktor varligidir. Tetikleyici
faktoriin varligt HES’in hizli bir sekilde gerilemesini saglayacagi icin, hastalarin ilk defa
degerlendirildigi acil serviste tetikleyici faktorler gézden gegirilmelidir. Sik karsilagilan
tetikleyici faktorler arasinda elektrolit bozukluklari, dehidratasyon, konstipasyon,
gastrointestinal kanama, sok, cesitli medikal tedaviler ve cerrahiler yer almaktadir.
Tetikleyici faktdr olmadiginda ise HES tanisi sliphesi devam ediyorsa izlem ve tedavi siireci

ayni sekilde devam etmelidir. Tablo 1’de klinik HES siiflamalar1 gosterilmistir (16,17).



Tablo 1. Hepatik ensefalopati siniflamasi

Etiyolojik HES siniflandirmasi

Tip
A (Akut) Akut veya hiperakut karaciger yetmezligi
B (Sant) Intrinsik bir karaciger hastalig1 olmadan postosistemik sant
C (Siroz) Postosistemik santlarla birlikte siroz veya portal hipertansiyon
Zamansal HES simiflamasi
Akut HES Akut karaciger disfonksiyonu
Rekiiren veya epizodik | Bilinen bir kolaylastiric1 faktdr olmasa dahi sirozlu bir hastada
HES mental durum degisikligi
Persistan HES Kolaylagtiric1 bir faktoriin ortadan kaldirilmasi veya karaciger
transplantasyonu sonrasinda oldugu gibi karaciger hasar1 tedavi
edildiginde dahi devam eden ndrolojik defisit varligi
Minimal veya gizli Belirgin ensefalopati bulgusu olmadan, néropsikolojik testlerde
(subklinik) izlenen hafif kognitif defisit varligi
Tetikleyici faktor varhigina gore HES simiflamasi
Tetikleyici faktor yok
Tetikleyici faktor var Asirt protein alimi, konstipasyon, hiponatremi
Enfeksiyon, sedatif ilaglar (benzodiazepinler, morfin vb)
Azotemi, hipokalemi, alkaloz
Dehidrasyon, s1vi kisitlamasi, diiiretikler
Diyare, kusma, hipotansiyon, hipovolemi
Gastrointestinal kanama, periferik vazodilatasyon,
Sok, operasyon, hipoksi, anemi

Hepatik ensefalopati siniflamalarinda etiyoloji ve zamansal silire¢ haricinde
hastaligin siddeti de dikkate alinmaktadir. Bu siniflama ise siklikla “West Haven”
siniflamas1 olarak bilinmektedir. West Haven siniflamasinda HES sadece klinik kriterler
kullanilarak dort evrede degerlendirilmektedir, ancak tiim klinik belirtiler1 dikkate
almamaktadir. Ancak klinik norolojik muayene normal oldugunda HES minimal veya evre
I seklinde smiflandirilmaktadir. Son West Haven smiflamasinda Minimal HES ile evre |
HES gizli (covert) seklinde, evre I, III ve IV ise asikar HES seklinde siniflandirilmaistir,

ancak bu siniflama tizerinde tartismalar devam etmektedir (4,18):

e Minimal HES
o Kilinik norolojik degerlendirme normaldir, ancak psikometrik veya
noropsikolojik  testlerde motor yavaslama veya yiiriitlicii
fonksiyonlarda bozukluklar izlenir.
e FEvrel
o Farkindaligin azalmasi

o Ofori veya anksiyete



o Dikkat siiresinin kisalmasi

o Toplama ve ¢ikarma yeteneginin azalmasi
e FEvrell

o Letarji veya apati

o Kisilik degisimi

o Oryantasyon bozuklugu

o Uygunsuz davranisg
e Evrelll

o Somnolans, yari-stupor

o Konfiizyon

o Oryantasyon bozuklugunda belirgin artig
e EvrelV

o Koma

West Haven kriterleri klinik uygulamalarda sik tercih edilmektedir. Evre I ve IV
arasindaki hastalarin ayrimini basarili bir sekilde yapabilmesine ragmen, ara evrelerin
ayriminda yeterli bagariy1 gosterememektedir. Diger taraftan bu siniflama kullanilarak HES
olmayan hastalarin evre I HES ten ayrilmasi veya minimal HES hastalarinin evre I HES
hastalarindan ayrilmasi zordur (19). Hassanein ve ark’i tarafindan gelistirilen “Hepatik
Ensefalopati Skor Algoritmas1” klinik ve ndropsikiyatrik degerlendirmeyi kombine
etmektedir ve West Haven siniflamasindan daha iy1 ayrim yapabildigi belirtilmistir (20).
Ortiz ve ark’1 tarafindan gelistirilen Klinik Hepatik Ensefalopati Evreleme Sistemi HES

tablosunu 9 evrede degerlendiren bir bagka yontemdir, ancak sik tercih edilmemektedir (21).

2.3. PATOFIiZYOLOJi

Hepatik ensefalopati inflamasyon, oksidatif stres, kan-beyin bariyerinin bozulmasi,
norotoksinler, beyin enerji metabolizmasinin bozulmasi gibi ¢ok sayida patofizyolojik
mekanizma sonucunda ortaya c¢ikmaktadir (22-24). Patofizyolojide ¢ok sayida faktoriin
etkili oldugu ileri siirilmesine ragmen hiperamonyeminin patofizyolojideki yeri uzun
stiredir bilinmektedir. Ancak hiperamonyemi varliginda sadece sistemik inflamasyon,
sistemik inflamatuvar yanit sendromu, proinflamatuvar sitokin seviyesi yliksekligi

durumunda hepatik ensefalopati gelismektedir.  Hiperamonyemi sadece enterositler



tarafindan bagirsakta artan amonyak iiretiminin degil, ayn1 zamanda azalmis {ire dongiisii
fonksiyonundan ve/veya portosistemik sant varligindan sorumlu olan karaciger
yetmezliginin de bir sonucudur. Amonyagin karaciger metabolizmasi bozuldugunda, sadece
kas hiicreleri ve astrositler glutamin sentaz enzimi aracilifiyla amonyagi glutamine
metabolize edebilir. Bu patofizyolojik durum muhtemelen HES’in belirgin sarkopenisi olan
hastalarda neden daha sik goriildiigiinii agiklamaktadir (25,26). Astrositler, sismeyi dnlemek
amaciyla glutaminin ozmotik giiciinii telafi etmek i¢in miyoinositol ve taurin gibi ozmotik
bilesikler ortaya ¢ikarir (27). Akut karaciger yetmezligi durumunda ise bu durumun s6z
konusu olmadigi, bu tiir telafi edici mekanizmalarin baslatilmas: i¢in yeterli zamanin

olmadig1 ve dolayistyla siirecin beyin 6demine yol ac¢tig1 unutulmamalidir (28).

Akut karaciger yetmezliginde enerji metabolizmasinda bozukluklar oldugu ve akut
karaciger yetmezliginin beyin O6demiyle iliskili oldugu bilinmektedir. Enerji
disfonksiyonunun trikarboksilik asid dongiisii enzimi olan alfa-ketoglutarat dehidrojenaz
aktivitesindeki bozulma, astrositlerin glutamin sentezi yoluyla amonyumu detoksifiye etme
kapasitesinin azalmasi, laktat sentezinin artmasi ve oksidatif stres nedeniyle meydana gelen
mitokondriyal permeabilite degisimlerinden kaynaklandigi diistiniilmektedir (24,29). Beyin
O6demi yasami tehdit edici bir durumdur, beyin sap1 herniasyonuna ve 6liime neden olabilir.
Akut karaciger yetmezliginde siddetli bir 6dem izlenirken, kronik karaciger yetmezliginde
hafif bir 6dem goriiliir, bu hastalarda beyin 6demi amonyak konsantrasyonlariyla koreledir
(30). Deneysel kronik karaciger yetmezligi olusturulan bir hayvan caligmasinda, safra
kanallariin alt1 hafta siireyle baglanmas1 sonrasinda beyin 6deminin ana nedeninin glutamin

artis1 degil, laktat artis1 nedeniyle gelistigi ifade edilmistir (31).

Hepatik ensefalopatinin altinda yatan bir diger mekanizma norotransmiter sisteminde
meydana gelen degisikliklerden kaynaklanan enerji metabolizmas1 bozukluklaridir.
Glutamaterjik ve GABAerjik sistemlerde meydana gelen disfonksiyon ndronal inhibisyona

neden olmaktadir (32).

Hepatik ensefalopatinin eslik ettigi siroz hastalarinin serebrospinal sivilarinda ¢ok
miktarda safra asidi bulunmaktadir (33). Hayvan modellerinde safra asidi seviyesinin
artmasinda kan-beyin bariyerinde meydana gelen bozukluklarin sorumlu oldugu ifade
edilmistir. Bu sonugclar 1518inda serum safra asitlerindeki artisin sadece biliyer hastaliklara
0zgl olmadig1 anlagilmistir. Akut karaciger yetmezligi ve alkolik olmayan steatohepatit gibi

biliyer olmayan nedenlerde serum saftra asit seviyesi artabilir (34).



Hastaligin gelisiminde manganez depolanmasinin kolaylastirici bir etken oldugu ileri
striilmiistir. Manyetik rezonans (MR) goriintilemede azalmis olan bazal gangliya
parlakliginin karaciger transplantasyonu sonrasinda diizelmesi manganez birikiminin

patogenezindeki etkisini vurgulamaktadir (35).

Beyin hiicrelerinin 6liimii HES’in sadece sonucu degil, ayn1 zamanda HES ig¢in
kolaylastirici bir faktordiir. Hepatik ensefalopati tablosunda, astroglianin TNF-a salgiladigi,
ardindan glutamat salgiladigi ve ayn1 zamanda mikrogliay1 aktive ettigi gosterilmistir.
Mikroglia aktivasyonu sonrasinda genellikle TNF-a, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar
sitokinlerin salinimi takip eder. Beyindeki sistemik pro-inflamatuar molekiillerin dogrudan
etkisi, mikroglial aktivasyondan sonra monositlerin toplanmasi ve kan-beyin bariyeri

gecirgenliginin degismesi sistemik inflamasyonu tetikleyebilir (36,37).

Yiiksek amonyak seviyesinin sadece sistemik inflamatuvar yanit sendromu
varlifinda HES’e neden oldugu, tek basina hepatik ensefalopatiyle sonuglanmadig:
bilinmektedir (38). Bu bilgiler 15181inda siroz hastalarinda sepsisin HES’e neden olabilecegi
diistiniilmektedir. Akut karaciger yetmezliginde SIRS varliinda noérolojik prognoz
kotiilesmektedir. Sistemik inflamasyonun HES’e eslik etmesi durumunda ise mortalite riski

artmaktadir (39).

2.4. KLINIiK PREZENTASYON

Hepatik ensefalopati c¢ok cesitli norolojik ve psikiyatrik semptomlara neden
olmaktadir. Minimal HES sadece psikometrik testlerde dikkat, isleyen bellek, psikomotor
hiz ve vizyospasyal yetenek alanlarinda bozulmaya neden olabilir (40,41). Hastaligin
ilerleyen donemlerinde hasta yakinlari tarafindan apati, huzursuzluk ve 6fori gibi kisilik
degisimleri bildirilebilir. Motor fonksiyonlarda ve biling durumunda belirgin bozulmalar
meydana gelebilir. Uyku-uyaniklik dongiisiiniin bozulmasi ve giindiiz asir1 uyku hali sik
izlenmektedir (42). Biling bozuklugu zaman ve mekan oryantasyon bozuklugu, uygun
olmayan davranislar, konfiizyon, ajitasyon, somnolans, stupor ve komaya kadar ilerleyebilir.
Uluslararas1 Hepatik Ensefalopati ve Nitrojen Metabolizmasi Dernegi’nin (ISHEN) son
rehberlerinde, asikar/belirgin HES’in ilk belirtisi olarak oryantasyon bozuklugu veya
asteriks baslangicini kullanmaktadir (19). Komada olmayan HES hastalarinda hipertoni,
derin tendon reflekslerinde belirginlesme ve Babinski refleksi gibi motor sistem

anormallikleri gortilebilir. Tam tersine, komada derin tendon refleksleri azalir veya
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kaybolur, ancak piramidal bulgular hala izlenebilir. Nadiren gegici fokal ndrolojik defisitler
goriilmektedir. Hepatik ensefalopati hastalarinda ndbetler olduk¢a nadir izlenmektedir (43).
Mimiklerin kaybolmasi, muskiiler rijidite, bradikinezi, monoton konusma, konugsmada
yavaslama, Parkinson benzeri tremor ve diskinezi gibi ekstrapiramidal bulgular yaygindir

(17).

Asteriks veya flapping tremor hastaligin erken evrelerinde goriilebilir, stupor veya
komaya ilerleyebilir. Asteriks gercek bir tremor olmayip, postiiral tonusun azalmasi
nedeniyle meydana gelen bir miyoklonustur. Parmaklar ayrikken bileklerin
hiperekstansiyonu veya muayeneyi yapan kisinin parmaklarini ritmik olarak sikmasi gibi
postiiral toniis gerektiren eylemlerle flapping tremor anlasilabilir. Flapping tremor eller
haricinde ayaklar, bacaklar, dil ve goz kapaklarinda da goriilebilir. Flapping tremor {iremi
gibi hastaliklarda da izlendigi i¢in HES i¢in patognomonik degildir. Hastaliga bagli mental
(kognitif, davranigsal) ve motor bulgular bireyler arasinda farklilik gosterebildigi gibi, ayni
bireyde zaman icerisinde de farklilik gosterebilir (17).

2.5. TANI

Klinik olarak HES tremordan komaya kadar degisen bir spektrumda izlenebilir.
Belirgin HES’in en sik veya en tipik semptomu flepping tremordur. Siklikla psikomotor
yavaglama ile birliktedir. Hepatik ensefalopatinin ilk semptomu olabilir. Letari,
ekstrapramidal sendrom, nobet ve koma izlenebilmesine ragmen, tremora kiyasla daha az
izlenir. Hepatik ensefalopati semptomlar1 zaman igerisinde dalgalanma gosterebilir, bu
nedenle HES tanis1 zor olabilir. Hastalarin ilk degerlendirmesi sirasinda ayirici tani ve tani
zor olan durumlarda spesifik testler taniya yardimcidir. Bu yontemler igerisinde plazma
amonyak seviyesi, elektroensefalogram (EEG) ve santral goriintiileme On siralarda yer
almaktadir. Tanida amonyak seviyesinin rolii uzun siiredir tartisilmaktadir. Patogenezde
yiiksek amonyak seviyesinin rolii iyi bilinmektedir (44,45). “American Association for the
Study of Liver Diseases” ve “European Association for the Study of the Liver guidelines”
rehberlerinde amonyak seviyesi normal oldugunda, negatif prediktif degeri yiiksek oldugu
icin HES tanisinin dislanabilecegi, ancak siroz durumunda amonyak seviyesi yiiksek
oldugunda HES tanisinin tartismali oldugunu bildirmektedir 1. Yakin zaman 6nce yapilan
kapsamli bir ¢alismada amonyak seviyesinin HES prognozuyla iliskisi degerlendirilmistir.

Calismada amonyak seviyesinin HES siddetiyle ve diger organ yetmezlikleriyle korele



oldugu, ayn1 zamanda mortalitede belirleyici oldugu bildirilmistir (46). Bu bulgular ayn
zamanda amonyak seviyesinin normal seviyelere dondiiriilmesinin bir tedavi hedefi olmasi
gerektigine isaret etmektedir. Akut durumlar haricinde, plazma amonyak seviyesi HES
epizot sikligiyla iligkilendirilmistir (47). Yakin zamanda 100'den fazla hasta iizerinde
yapilan retrospektif bir ¢aligmada, HES’in laktuloz ile tedavisinin amonyak varlif1 veya
seviyesinden etkilenmedigi bildirilmistir; bu da amonyak seviyelerinin su anda klinik
uygulamada hekimlere yol gostermedigini diisiindiirmektedir (48). Amonyak 6l¢limiiniin bu
nedenle tan1 ve tedavi siirecine katki saglayacagi yonleri iyi bilinmelidir. Tablo 2’de

amonyak dl¢limiiyle ilgili avantaj ve dezavantajlar 6zetlenmistir (4).

Tablo 2. Amonyak ol¢iimiiyle ilgili avantaj ve dezavantajlar

Avantajlar Dezavantajlar

Kolay bir test Ozel kan alma kosullarina ihtiya¢ duyar

Ulasilabilir bir yontem Venoz staz olmamali (turnike
kullanilmamali)

Ucuz bir yontem EDTA’l1 tiip tamamen doldurulmal ve
hemen dondiiriilerek homojenize

edilmeli

EEG ve MR goriintillemeye kiyasla kolay Tiip hizl1 bir sekilde buz iizerinde (+4°C)

yorumlanabilir laboratuvara getirilmeli

Plazma  amonyak  seviyesi  normal Hemoliz, siddetli sarilik, fiziksel

oldugunda HES tanis1 tekrar gozden egzersiz,

gecirilmelidir tiitlin veya ytiksek proteinli diyet ile

etkilesime girer
Yiiksek amonyak seviyesi HES siddeti, Laboratuvara gore sonuglar degisebilir
rekiirens ve mortalite ile koreledir.
Minimal HES’te psikometrik testler ile
korelasyonu zayiftir

Amonyak seviyesinin Ol¢limiiyle ilgili asil sorun test yonteminin giivenilir
olmamasidir. Her merkezde rutin olarak uygulanabilen bir yontem degildir, ayrica test i¢in
gereken yontem her merkezde uygulanmamaktadir. Amonyak 6l¢iimii igin Oneriler arasinda
vendz stazin yapilmamasi (turnike kullanmama), EDTA’]1 tiipiin tamamen doldurulmasi,
numunenin laboratuvar buz tizerinde hizli génderilmesi ve sonuglarin dikkatli yorumlanmasi
(saritlik veya hemoliz durumunda sonuglar etkilenir) yer almaktadir. Test dogru
yapilmadiginda ortaya ¢ikan tek risk anormal derecede yliksek degerlerdir (=100 mmol/L).
Bu durumda en olas1 tan1 yalanci hiperamonyemidir. Kontrol edildikten sonra amonyak

seviyeleri hala yiiksekse, iire siklus bozukluklar1 gibi metabolizma hastaliklar1 diglanmalidir.
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Amonyak 0Ol¢limii siroz hastalarinda her bir ensefalopati epizotunda yapilmasi faydali

bilgiler saglayabilir (49).

Minimal HES tanis1 klinik pratikte rutin uygulanan altin standart bir tanm testi
olmamasi, semptomlarin dalgalanma gostermesi, semptomlarin ¢ogu hasta tarafindan fark
edilmemesi nedeniyle zordur. Hastalar tarafindan ifade edilmeyen gizli semptom veya
anormallikler bakicilar tarafindan fark edilebilir. Minimal HES tanisinda hastalarin dnceki
kognitif fonksiyonlarinin bilinmesi 6nemlidir. Karaciger fonksiyonlarindaki kotiilesme ve
semptomlarin dalgali seyir gostermesi durumunda, kognitif fonksiyonlardaki bozulmanin
gosterilmesi tani i¢in zorunludur. Kognitif fonksiyonlarin kotiilesmesi ve semptomlarin
dalgalanmasi1 ayn1 zamanda minimal HES ayrici tanisin1 zenginlestirmektedir. Minimal HES
siklikla mental durumda degisiklik yapmazken, psikometrik ve ndropsikolojik testlerde
bozulmalarla karakterizedir. Klinik tablo, hafif bir farkindalik eksikligi, 6fori veya
anksiyete, azalmig dikkat siiresi, toplama veya ¢ikarma islemlerinde bozulma ve degisen
uyku ritmi seklinde olabilir. Bu semptomlar bazen bakici tarafindan bildirilir. Bu durumda,
bazi uzmanlar tarafindan HES'in minimal HES seklinde degil evre 1 olarak
siiflandirilmasini 6nerilmektedir. Minimal HES tanisinin dogrulamak i¢in néropsikolojik
degerlendirme gerekmektedir. Cogu merkez tarafindan “Psikometrik Hepatik Skor” altin
standart kabul edilmektedir. Bu yontem psikomotor hiz ve vizyospasyal yetenegi
degerlendiren bes test icermektedir. Bu amagcla kullanilan diger yontemler arasinda asagidaki

testler yer almaktadir (50-52).

e Kiitik Titresim Frekansi Testi
e Inhibitér Kontrol Testi
e Tarama Testi

e Stroop Testi

Minimal HES tanisinda iki anormal test sonucu dikkate alinmaktadir. Ancak bu
testler uzun zaman almaktadir ve hastalarin egitim seviyesinden ve yorumlama yeteneginden

etkilenmektedir.

Minimal HES degerlendirmesi i¢in yakin zaman dnce 6nerilen bir diger yontem olan
“Hayvan Sayma Testi” diger yontemlere kiyasla daha hizli ve daha kolay bir yontemdir.

“Hayvan Sayma Testi” i¢in bir adet kronometre gerekmektedir. Bir dakika igerisinde sayilan
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hayvan isimlerinin sayilmasini temel almaktadir. Tablo 3’te Hayvan Sayma Testi

yonergeleri gosterilmistir (53):

Tablo 3. Hayvan Sayma Testi yonergeleri

Gereken zaman Iki dakikadan az
Gereken ekipman Kagit, kalem ve koronometre
Yonerge "Bana 1 dakika i¢ginde miimkiin oldugunca hizli bir sekilde

akliniza gelebilecek kadar ¢ok hayvanin adini sdyleyin."
Eger kisi 15 saniye boyunca higbir sey sdylemezse, "Kopek
de bir hayvandir. Bana daha fazla hayvan ismi soyleyebilir
misin?" Eger kisi 60 saniyeden Once durursa, "Baska
hayvan var mi?"

Skor Toplam hayvan sayisini sayin (tekrarlar veya hayvan
olmayan kelimeler dahil degil)
Yorumlama Minimal HES’i diglamak i¢in 1 dakikada 15 ila 20

hayvanlik bir smir makul goériinmektedir ve bu sinirin
altinda minimal HES miimkiindiir. Kesim noktalar1 dile
gore dogrulama ¢alismalarina baghdir.

Hayvan Sayma Testi’'nde bir dakika igerisinde 20’den fazla hayvan isminin
sOylenmesi minimal HES’in dislanmasi i¢cin %76 negatif prediktif degere, %78 pozitif
prediktif degere sahiptir (54). Fransiz rehberlerinde minimal HES’in diglanmasi i¢in Hayvan

Sayma Testi’nin kullanilmas1 6nerilmektedir (49)

Minimal HES tanisinda EEG’nin psikometrik testlerden daha basarili oldugunu ifade
eden veriler bulunmaktadir. Belirli EEG 06zellikleri ileride agikar HES in ortaya ¢ikmasinda
belirleyici olabilir. HES’te oldugu gibi minimal HES tanisinda da amonyak seviyesinin

Olclimii ve beyin goriintiileme taniya yardimci olabilir (55,56).

Italya rehberleri tarafindan HES tanisal siirecini kolaylastirmak igin klinsyenler igin
belirli algoritmalar olusturulmustur. Bu algoritmalarda Hayvan Sayma Testi’ne ek olarak,
zaman-mekan oryantasyonu ve Glasgow Koma Skalas1 (GKS) kullanilmaktadir. Kompozit
degerlendirme sonucunda ise hastada HES varlig1 ve siniflandirmasi yapilmaktadir. Tablo

4’te HES i¢in 6nerilen bu algoritma 6zetlenmistir (57).
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Tablo 4. Hepatik ensefalopati icin klinik tanisal algoritma

1.Hayvan Sayma Testi HES yok >15 hayvan
Gizli HES (minimal HES, evre I): 10-15 hayvan
Asikar HES (evre 1I-1V):<10 hayvan
2.Zaman oryantasyonu Hangi yilday1z?
Hangi aydayi1z?
Haftanin hangi giiniindeyiz?
Bugiiniin tarihi ne?
3.Mekan oryantasyonu Hangi iilkedeyiz?
Hangi bolgedeyiz?
Hangi sehirdeyiz?
Suan neredeyiz?

4.Glasgow Koma Skalasi
Sonug¢ ve Degerlendirme

HES yok Zaman ve mekan oryantasyonu var, Hayvan
SaymaTesti>15 hayvan

Gizli HES Zaman ve mekan oryantasyonu var, Hayvan
Sayma Testi 10-15 hayvan

HES evre 11 Zaman oryantasyonu yok, mekan oryantasyonu
var

HES evre 111 Zaman ve mekan oryantasyonu yok, GKS 8-14

HES evre IV Zaman ve mekan oryantasyonu yok, GKS<8

2.5.1. Laboratuvar

Akut karaciger yetmezligi veya siroz hastalarinda HES gelistiginde klinik senaryoya
bagli olarak laboratuvar anormallikleri izlenebilir, ancak bu anormallikler siklikla altta yatan
karaciger hastalig1 ile iliskilidir. Siroz hastalarinda karaciger sentez yeteneginin
bozuldugunu gosteren trombositopeni, hipoalbuminemi, INR yiiksekligi gortilebilir.
Transaminazlar orta derecede yiikselmis olabilir, hiponatremi ve hipokalemi gibi elektrolit
bozukluklar izlenebilir. Hastalar HES ac¢isindan degerlendirilirken, elektrolit bozukluklari,
hiperkarbi, hipoksemi, sepsis ve ila¢ yan etkileri gibi ensefalopatinin diger metabolik veya

toksik nedenlerini dislamak kritik Gneme sahiptir (9).

Altta yatan hastaliktan ziyade HES ile iliskili kan testi amonyak seviyeleridir.
Amonyak gastrointestinal sistemde iiretilmektedir ve portal vene salinmaktadir. Normal
fonksiyon gdsteren bir karaciger kandaki amonyak seviyelerini temizleyebilmektedir, ancak
karaciger hastaliklarinda amonyak klerensi bozulmaktadir ve sistemik dolagimdaki amonyak
seviyesi artis gostermektedir. Ancak asemptomatik hastalarda amonyak seviyesindeki
yiikseklik HES hastalarini taramak icin kullanilamamaktadir. Semptomatik hastalarda ise

tanisal 6nemi tartigmalidir. Amonyak seviyesini yiikselten ¢ok sayida neden oldugu (idrar
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yolu enfeksiyonu, gastrointestinal kanama, renal hastaliklar, parenteral nutrisyon, salisilat
intoksikasyonu vb) ve Ol¢lim yoOntemlerinin gilivenilirligi  diisiik oldugu igin
hiperamonyeminin tanisal 6nemi diisiiktiir. Ek olarak, amonyak seviyeleri HES siddetiyle
korelasyon gostermemektedir. “American Association for the Study of Liver Diseases” ve
“European Association for the Study of the Liver” tarafindan yayimlanan 2014 yil
rehberlerinde kan amonyak seviyesinin taniya ve HES prognozuna yardimci olmadigini
bildirmistir. Klinik tabloyla birlikte amonyak yiiksekliginin faydali olabilecegi ifade
edilmistir. Amonyak yiiksekliginden ziyade normal amonyak seviyelerinin taninin

dislanmasinda faydali oldugu belirtilmistir (9,58,59).

Yakin bir zamanda 6nerilen bir diger serum belirteci 3-nitrotirozindir. Bu molekiil
HES patogeneziyle iliskili olan nitrik oksidin bir tiirevidir. Minimal HES hastalarinda 3-
nitrotirozin seviyesinin artis gosterdigi ifade edilmistir. Minimal HES tanisinda %93
sensitivite, %89 spesifite gostermektedir. Ancak 3-nitrotirozinin tanisal performansi

hakkinda daha ¢ok ¢aligmaya ihtiya¢ vardir (60).

2.5.2. Elektroensefalogram

Elektroensefalogram beynin elektriksel aktivitesini gdsteren elektrofizyolojik bir
testtir. Toksik ve metabolik faktdrler varliginda beyinde meydana gelen elektriksel
anormallikleri gostermektedir. Hepatik ensefalopati tanisinda EEG 6nemli bir yardimeidir.
Bu yontemle iki ana komponent analiz edilmektedir: ritmik arkaplan aktivitesi (alfa, beta,
teta ve delta dalgalarindan olusur) ve gegici dalgalar (intermitan ritmik delta aktivitesi ve
trifazik dalgalardan olusur). Hastalarda en sik izlenen EEG bulgusu trifazik bulgularla
birlikte bazal ritmik aktivitenin yavaslamasi ve anterior predominant anormalliklerdir (6).
Bu anormallikler belirgin HES’te izlenebilecegi gibi, minimal HES’te de izlenebilir.
Hastalarin EEG’sinde izlenen anormallikler HES ve siroz siddetiyle koreledir (61). Koma
veya anormal hareketler izlenen hastalarda EEG ile ayn1 zamanda epilepsi dislanabilir.
Dogru tani i¢in EEG sonucu tecriibeli bir nérofizyolog tarafindan yorumlanmalidir (62).
Diger taraftan, EEG’de izlenen bulgular tan1 i¢in yeterli olmayabilir veya HES’e spesifik
olmayabilir. Bu bulgular diger metabolik ensefalopatiler, sepsis, hiperkapni ve ilag iligkili
ensefalopatide de izlenebilir. Spesifik bir test olmasi nedeniyle EEG’ye ulasim zordur (63).
Ancak diger taraftan psikometrik testlerin aksine EEG hastalarin yas, cinsiyet, egitim
durumu ve zeka kapasitesinden etkilenmez ve hasta kooperasyonu gerektirmez. Bu nedenle
komada hastalara da EEG uygulanabilir (64,65). Mevcut rehberler siroz hastalarinda

ozellikle minimal HES’in taninmasi i¢in EEG kullanimini1 6nermektedir (9).
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Elektroensefalogramin sensitivite ve spesifitesi HES siddetine gore degismektedir.
Belirgin HES hastalarinda EEG’nin spesifitesi %57-100, spesifitesi %41-88 arasinda
degismektedir. Minimal HES hastalarinda ise sensitivitesi %60, spesifitesi %98 bildirilmistir

(6).
2.5.3. Santral goriintiileme

Norolojik bozuklugu olan siroz hastalarinda santral goriintileme HES tanisindan
ziyade diger tanilarin dislanmasi i¢in kullanighdir. Hepatik ensefalopati varliginda BT ve
MR goriintiilemelerde cesitli bulgular izlenmesine ragmen, bu bulgularin spesifitesi yeterli
diizeyde degildir. Bu nedenle HES tanisi i¢in kesin bilgiler saglayacak bir santral
goriintiileme yontemi bulunmamaktadir. Karaciger yetmezligi olan bir hasta noropsikiyatrik
sikayetlerle bagvurursa, diger olasi nedenler dislandiktan sonra HES tanis1 diisiiniilmelidir.
Bu nedenle, klinik uygulamada, intrakraniyal kanama, enfarktiis, enfeksiyon veya timor
dahil olmak iizere diger serebral disfonksiyon nedenlerini dislamak i¢in beyin BT ve MR
goriintiileme kullanilabilir. Bilgisayarli tomografi bulgular genellikle belirgin degildir, BT
goriintiilemede HES olmayan sirotik hastalarda frontal kortikal atrofi ve hafif serebral 6demi
diisiindiiren anormallikler goriilmektedir. Konvansiyonel T1 veya T2 MR goériintiilleme cogu
merkezde mevcuttur ve diger norolojik hastaliklarin diglanmasini saglamaktadir ve ayrica
HES'in tipik belirtilerini ortaya ¢ikarabilir. Sirozu veya portosistemik santlari olan hastalarin
cogunda globus pallidus ve substantia nigrada bilateral, simetrik yiiksek sinyal yogunlugu
goriiliir. Bu sinyal transjugiiler intrahepatik portosistemik sant yerlestirilmesinden sonra
artabilir ve konjenital portosistemik santlarin embolizasyonu sonrasinda tersine
donmektedir. Bu bulgunun en olas1 aciklamasi; santral sinir sisteminde paramanyetik bir
madde olan manganez konsantrasyonundaki artis ve globus pallidusta birikimidir. Pallidal
hiperintensiteler sirotik hastalarin %90'inda bulunmasina ragmen, HES varlig ile yakindan
iligkili degildir. Benzer bulgular HES olmayan hastalarda da izlenebilir. Karaciger
yetmezligi olan hastalarda HES’ten siiphelenildiginde bagvurulan goriintiilleme yontemleri
arasinda, MR goriintilleme, BT goriintileme, MR spektroskopi, Pozitron emisyon

tomografisi yer almaktadir (66).

2.5.3.1. MR goriintiileme

Goriintiileme tetkiklerinin kullanim1 HES patofizyolojisinin daha iyi anlagilmasini
saglamistir. Kronik karaciger yetmezliginin tipik MR bulgusu bilateral bazal gangliyalarda

yiiksek sinyal intensitesidir. Sinyal intesitesinin artmasinda manganez depolanmasinin
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etkilidir. Diger tipik bulgular igerisinde fluid-attenuated inversion recovery ve difiizyon
agirlikli goriintiileme yiiksek sinyal yogunlugu ve kortikospinal traktusu iceren hemisferik
beyaz cevher degisiklikleri yer almaktadir. Akut HES durumunda, etkilenen bolgedeki
diisiik goriiniir diflizyon katsayis1 degerleri sitotoksik 6demi yansitir. Bununla birlikte,
HES'deki noropsikolojik bozukluk, yasam kalitesini etkileyen psikomotor yeteneklerdeki
hafif eksikliklerden, daha siddetli olan stupor veya komaya kadar degisen bir spektrum
olarak ortaya ¢ikar. Kronik karaciger hastaliginda degisen metabolizmaya sekonder olarak
gelisen telafi mekanizmalarinin devreye girmesi ile birlikte HES goriintiileme bulgulari
degiskenlik gostermektedir. Bu nedenle, goriintiilleme bulgularinin klinik 6nemi tartigmalidir
ve HES'i diger metabolik hastaliklardan sadece goriintiileme ile ayirmak zordur. MR

goriintiilemede sik rastlanilan HES bulgular1 asagida 6zetlenmistir (67).
Bazal gangliyada yiiksek sinyal intensitesi

Kronik karaciger yetmezligi hastalarinin beyninde rastlanilan en yaygin bulgu T1
agirlikli goriintiilerde izlenen bazal ganliya hiperintentisedir. Bozulan kan-beyin bariyerini
gecen manganez globus pallidusta birikmektedir. Klinik olarak ekstrapirmidal bulgulara
neden olmaktadir. Bazal ganliya hiperintensitesinin karaciger fonksiyon bozuklugu
siddetiyle iligkili oldugu diisiiniilmektedir ve karaciger transplantasyonundan sonra geriye
donmektedir (68,69). Manganez glutamin sentaz ve mitokondriyal siiperoksid dismutaz
enzimlerinin normal fonksiyon gdsterebilmeleri icin gereklidir. Ancak santral sinir
sistmeinde norotoksik etki gostermektedir. Klinik olarak, manganez birikiminin neden
oldugu erken yiiriime ve denge bozuklugu, istirahat tremorlarinin yoklugu, basvuru sirasinda
genellikle hafif biligsel bozuklugun varlig1 ve levodopaya ¢ok az yanit vermesi veya hi¢
yanit verilmemesi, HES'deki Parkinson belirtilerini idiyopatik Parkinson hastaligindan
ayirmaktadir. Beyindeki manganez birikimini degerlendirmek i¢in kullanilan “Pallidal
Indeks”, aksiyal T1 agirhikli goriintiilerde globus pallidustaki sinyal yogunlugunun
subkortikal frontal beyaz maddeye oran1 olarak hesaplanan bir degerdir. Pallidal indeks; tam
kan manganez seviyesi, Child-Pugh skoru ve total bilirubin seviyesi gibi klinik indekslerle

korelasyon gosterir (70,71).
Beyaz madde tutulumu

Hepatik enseflopatide yaygin goriilen bir diger goriintileme bulgusu ise beyaz
maddede izlenen hiperintensitedir. Beyaz madde tutulumuna isaret eden bu bulgu ayni

zamanda amyotrofik lateral sklerozun MR 6zelliklerini taklit etmektedir (72). Marchiafava-
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Bignami hastaligi olarak adlandirilan transkallozal beyaz cevher tutulumu, HES
hastalarindaki beyaz cevher tutulumunun tipik bir seklidir. Siroz hastalarinda asikar HES

olmadiginda da T2 agirlikli goriintiilerde fokal beyaz madde lezyonlari izlenebilir (73).
Kortikal degisiklikler

FLAIR ve T2 agirlikli goriintiilerde akut HES diffiiz kortikal beyin 6demi seklinde
goriilmektedir. Tiim hastalarin beyin MR goriintiilerinde singulat girus ve insular korteks
simetrik olarak tutulmustur, ancak nadiren asimetrik kortikal tutulumda izlenebilir. Parietal,

frontal, temporal ve oksipital korteks tutulumlar1 olduke¢a nadir goriiliir (74).

2.5.3.2. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme

Fonksiyonel MR goriintiileme beyin aktivitesi nedeniyle meydana gelen metabolik
degisimlerin neden oldugu lokal kan akimi ve oksijenizasyon degisimlerini degerlendiren
kompleks bir yontemdir. Hepatik ensefalopati hastalarinda fonksiyonel MR goriintiilemede
inferior parietal korteks ile beynin diger pargalari arasindaki iletisimin anormal oldugu

goriilmiistiir (6).
2.5.3.3. Manyetik rezonans spektroskopi

Bu yontem konvansiyonel MR yontemi ile birlikte yapilmaktadir ve goriintiilenen
dokunun biyokimyasal bileseni hakkinda bilgi saglamaktadir. Kolin, kreatinin, N-asetil
aspartat, aminoasitler ve diger ozmolitler gibi belirli metabolitlerin seviyesini 6lgmek icin
proton ve fosfor gibi atomlar1 tanimlar. Bu sayede bilesik halde bulunan madde
tanimlanabilmektedir. MR spektroskopi kullanilarak HES hastalarinda glutamin miktarinda
artis oldugu ve bu artisin HES siddetiyle korele oldugu anlasilmistir. Glutamin artis1 kan-

beyin bariyerine ulasan amonyak seviyelerinin artisiyla iligkilidir (75).
2.5.3.4. Bilgisayarh tomografi

Mental durum degisikligi olan siroz hastalar, hastaneye kabul sirasinda siklikla
bilgisayarli tomografi ile degerlendirilmektedir. Bilgisayarli tomografi (BT) bulgular: biiyiik
oranda belirgin degildir, ancak frontal kortikal atrofi ve hafif serebral 6dem ile iligkili BT
bulgular1 izlenebilmektedir. Daha 6nce HES hastalarinda BT ¢ekiminin klinik siirece etkisi
olmadig1 ifade edilmistir. Rahimi ve ark’nin (76) ¢alismasinda acil servise bagvuran 1218
siroz hastasinin 349’unda mental durum degisikligi izlenmis, en sik mental durum
degisikligi nedeninin ise HES oldugu ifade edilmistir. Fizik muayenede fokal bir ndrolojik

defisit olmadik¢a, beyin BT'lerin hicbirinde bulgu izlenmemisti, BT de izlenen bulgular
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siklikla spesifik olmayan bulgulardi. Kumar ve ark’1 tarafindan yapilan bir baska ¢alismada
da fokal norolojik defisit olmayan hastalarin beyin BT sinde bulgu izlenmedigi bildirilmistir
(77). Ayrica beyin BT bulgularinin serum amonyak, sodyum, kreatinin, bilirubin, albiimin,
platelet sayisi, INR ve ensefalopati evresi ile iligkili olmadigi ifade edilmistir. Bu ¢alismalar
1s18inda  fokal norolojik defisit olmadiginda BT goriintiilemenin gerekli olmadigi

bildirilmistir (76,77).

Beyin BT klinik sonuglar1 etkilememesine ragmen, kritik hastalarda beyin hacminin
degerlendirilmesi i¢in kullanilmistir. Liotta ve ark (78) ardisik BT ¢ekimleri sirasinda
intrakraniyal serebrospinal sivi hacminde meydana gelen degisikliklerin akut beyin volimii
degisimini gosterebilecegini ifade etmistir. Bu bilgiler 1s1ginda osmolalitedeki akut
diisiislerin HES hastalarinda beyin 6demi ve noérolojik bozulma ile iliskili oldugu

kesfedilmistir.
2.5.3.5. Pozitron emisyon tomografisi

Maliyeti nedeniyle HES tanis1 ve ayirici tanisinda pozitron emisyon tomografisi
(PET) sik tercih edilmemektedir. Ayrica PET’e ulasim kolay degildir. Ancak HES
patogenezinin aydinlatilmasinda PET Onemli bilgiler saglamistir. Kan akimi, serebral
amonyak metabolizmasi, glukoz metabolizmasi ve glukoz kullanimi PET ile
degerlendirilebilmektedir. Hepatik ensefalopati hastalarinda PET goriintiilemede tiim
kortikal alanlarda oksijen kullaniminin ve serebral kan akimimin azaldigi goriilmiustiir.
Ayrica saglikli kontrollere kiyasla HES hastalarinda siiperior prefrontal kortekste
perfiizyonun azaldigi, talamus, beyin sapi, medial temporal korteks ve hipokampiiste ise

perfiizyonun arttig1 bildirilmistir (79).

2.6. AYIRICI TANI

Hepatik ensefalopati kliniginin hastalar arasinda degiskenlik gdstermesi, ayni
hastada ise zaman igerisinde dalgalanma gdstermesi nedeniyle HES’in ayirici tanisinda ¢ok
sayida hastalik dikkate alinmalidir. Tablo 5’te HES’in ayiric1 tanisinda dikkate alinmasi

gereken hastaliklar 6zetlenmistir (4).
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Tablo 5. Hepatik ensefalopati ayirici tanisi

Ayiricl tani Kosullar Norolojik bulgu ve Aciklama
tani

Epilepsi/status Alkol veya ilag EEG ile tanir

epileptikus yoksunlugu sirasinda da

olabilir, fokal serebral
lezyonlar neden olabilir,
sekonder olabilecegi gibi
spontan gelisebilir

Deliryuma neden olan Cesitli ilaglar ve HIV

metabolik nedenler, ila¢

iliskili ensefalopati

Diger metabolik Bobrek yetmezligi,

ensefalopatiler (iiremik, solunum yetmezligi,

hiperkapnik veya septik sepsis

ensefalopati,

hiponatremi veya

hipernatremi

Alkol yoksunlugu Hastalarin

hospitalizasyonu

tetikleyebilir

Benzodiazepin Hastalarin

yoksunlugu hospitalizasyonu
tetikleyebilir

Gayet-Wernicke- Siddetli beslenme

Korsakoff Sendromu,
folik asid veya vitamin
B12 eksikligi

yetersizligi ve alkol
alimi, otoimmiin hastalik,

obezite cerrahisi

Ozmotik Sodyum seviyelerinde
demiyelinizasyon hizl1 dalgalanma
sendromu

Fokal serebral lezyon  Diisme ile kafa travmasi,

trombofili

Iskemik veya hemorajik Arteryal hipertansiyon,

Svo kardiyovaskiiler risk

faktorleri, erkek cinsiyet
Bilinen kanser veya
otoimmiin hastalik

Otoimmiin veya
paraneoplastik ensefalit

Oykiisii
Dogustan gelen Aile dykiisti
metabolizma
hastalhiklar

hematolojik hastalik veya

Kanda ilag diizeyi Norotoksik oldugu bilinen
belirgin bir ilag
olmadiginda ve kandaki ilag¢
konsantrasyonlar1 normal
araliklarda oldugunda
miimkiindiir

Kan testleri (iire seviyesi,
kan gazi, inflamatuvar
sendromu), EEG bulgular
(HES’te izlenen trifazik
dalgalar ve yavaglama)

Hasta 6ykiisii, tremor,
terleme, haliisinasyon,

Kétiillesme riskine ragmen
benzodiazepinlerle tedavi

ndbetler edilebilir
Hasta oykiisii, ndbetler,
idrar toksikolojisi
Okiilomotor Progresif kotiilesme,

anormallikler, nistagmus,
amnezi, deliryum,
hipotermi, paraestezi
Spesifik vitamin
seviyeleri, Normal
amonyak seviyesi
Tetraparezi, fokal palsiler,

dalgalanma daha nadir,
iligkili sistemik bulgular

MR goriintiilemede
FLAIR sinyallerinin
artmasi
Beyin BT goriintiilemede Atipik HES bulgulari
hiperdansite varliginda goriintiileme
yontemleri istenmeli
Serebral MR

Derliyum, ndbetler ve
fasial diskinezi, lomber
ponksiyonda lenfositik
menenjit, ensefalit igin
spesifik antikrolar (anti-
NMDA, anti-LGI-1, anti-
Caspr-2, anti-Hu)
Yiiksek amonyak seviyesi,
kan aminoasit
kromatografisi, idrarda
organik asitler

Sarilik olmadiginda ve
diistik transaminaz seviyesi
ile birlikte yiiksek amonyak

seviyeleri, diyetle tedavi

*HIV; insan immiinyetmezlik viriisii, SVO; serebrovaskiiler olay
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Fokal bulgular olmadiginda HES’in baglica ayirici tanisinda diger metabolik
ensefalopati nedenleri, alkol yoksunlugu veya daha nadiren konviilsif olmayan status
epileptikus yer almaktadir. Konviilsif olmayan status epileptikustan siiphelenildiginde, tan1
icin EEG olduk¢a yararlidir. Bu sekilde benzodiazepinlerin gereksiz recetelenmesi
onlenerek HES’in kotiilesmesi Onlenebilir. Metabolik ensefalopatilerin diger nedenleri
arasinda sepsis, ilag iliskili ensefalopati, disnatremi, hiperiirisemi ve hiperkapni yer
almaktadir. Siroz varliginda sepsis ile ensefalopatinin iliskisi uzun siiredir bilinmektedir
(80). Cok sayida ilag norotoksik eetki gostermektedir. Kan-beyin bariyeri bozuldugu igin
norotoksik ilaglar siroz hastalarinda daha Onemli bir konumdadir. Siroz hastalarinda
ensefalopati durumunda serebrospinal sivilarinda antibiyotikler gibi ¢ok sayida bilesenin

norotoksik etki gdsterdigi bildirilmistir (33).

Hastada fokal santral sinir sistemi bulgusu izlendiginde ayirict tanilar dikkatlice
gozden gecirilmelidir. Baz1 hastalarda ensefalopati ile dogustan gelen metabolizma hastalari
(iire siklus bozukluklari) taninabilir (81). Dogustan gelen metabolik bozukluklar nadir de
olsa, bu tanilar Onemlidir ¢ilinkii acil durumlarda protein kisitlamasi, hiperkalorik
karbonhidrat ve lipid alimi, amonyak seviyesi azaltici ilaglarin kullanimi ve bazen renal
replasman tedavisi gibi spesifik tedavilerle kontrol altina alinabilir. Dogustan metabolizma
hastaliklar1 6zellikle yliksek hiperamonyemi (>150 mmol/L), normale yakin karaciger
testleri ve ailede hepatik veya norolojik hastalik Oykiisii ile birlikte ciddi ndrolojik

semptomlarin gorildiigli durumlarda diistiniilmelidir (4).

Minimal HES’in ayiric1 tanist HES ten zor olabilir. Minimal HES ile nérodejeneratif
hastaliklarin ayrimi kognitif bozuklugun minimal oldugu asamada olduk¢a zordur. Ayiric
tanilar arasinda, metabolik siroz insidansinin giderek artmasi nedeniyle vaskiiler kaynakli
minimal kognitif bozukluga sik rastlanmaktadir. Hastada direngli zaman ve mekan
oryantasyon bozuklugu, anterograde amnezi, dispraksi veya konugsma bozuklugu
izlendiginde alkolik norotoksisite, Gayet-Wernicke-Korsakoff ensefalopatisi ve diger
norodejeneratif hastaliklar ayiric1 tanida dikkate alinmalidir. Bu ayiric1 tanilarda bakim
verenler semptomlarin progresif olarak kotiilestigini ve zaman zaman dalgalanma
gosterdigini bildirebilir. Ek olarak, minimal HES ayiric1 tanisinda depresyon varligi
onemlidir. Tanida siiphe oldugunda fokal serebral lezyon varligi dislanmalidir. Tablo 6’da

minimal HES ayiric1 tanisinda dikkate alinmasi gereken hastaliklar 6zetlenmistir (4).
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Tablo 6. Minimal hepatik ensefalopati ayirici tanisi

degerlendirme, santral
goriintiilemede serebral

Ayiricl tani Kosullar Norolojik bulgu ve Aciklama
tani
Norodejeneratif Sirozun metabolik Santral goriintiileme Progresif kotiilesme,
hastaliklar, vaskiiler nedenleri (serebral MR dalgalanma yoktur veya
demans goriintiilemede vaskiiler minimal dalgalanma
l6kopati, ndropsikolojik vardir
testler,
ndrodejenerasyon
biyobelirtegleri, normal
amonyak seviyesi
Alkolik demans Kronik alkol alim1 Noropsikolojik Progresif kotiilesme,

dalgalanma yoktur veya
minimal dalgalanma

folik asid veya vitamin

otoimmiin hastaliklar,

nistagmus, amnezi,

veya serebellar atrofi, vardir
normal amonyak
seviyesi
Gayet-Wernicke- Siddetli malnutrisyon, Okiilomotor Progresif kétiilesme,
Korsakoff Sendromu, alkol tiikketimi, anormallikler, dalgalanma yoktur veya

minimal dalgalanma

B12 eksikligi hematolojik hastalik deliryum, hipotermi, vardir, iligkili sistemik
veya obezite cerrahisi bulgular

Norodejeneratif Aile oykiisii Noropsikolojik Progresif kotiilesme,
bozukluklar degerlendirme, MR dalgalanma yoktur
(Alzheimer hastahg, goriintiilemede
frontotemporal hipokampiis atrofisi,
demans) lomber ponksiyonda

norodejenerasyon

belirtegleri

Endokrinolojik Tiroidit, otoimmiin TSH, T4, kortizol Hashimoto
ensefalopatiler hastaliklar, tiiberkiiloz seviyesi, normal ensefalopatisi

amonyak seviyesi durumunda

kortikosteroidlere hizli
yanit
Psikiyatrik Mental bozukluk Diger tanilarin
bozukluklar, Oykiisii ekartasyonu
depresyon
Toksik ensefalopatiler | Recete edilen ilaglarin Idrar ve kan testleri,
(sedatif kullanimi) gbzden gegirilmesi, normal amonyak
bagimlilik dykiisii seviyesi

Santral sinir sistemi | Hepati B veya C sirozu, Spesifik kan testleri, Antibiyotik veya
enfeksiyonlar1 (sifiliz, spesifik bolgelerde HIV serolojisi spesifik tedavilerle
HIV, Lyme hastahg, yasama gerileme, diger organ
hepatit B ve C) tutulumlari

Obstriiktif uyku apne
sendromu

Obeziteyle iliskili

Bas agrisi, uyku
ihtiyaci, hiperkapni

Hasta yakinlarimin
sorgulanmasi yardimci
olabilir

Norolojik tutulumu
olan otoimmiin
hastaliklar (Lupus,

Gougerot-Sjogren,
Behcet hastaligy)

Otoimmiin hastalik

Spesifik kan testleri,
lomber ponksiyon
bulgular

Diger organ tutulumlari,
endemik bolgelerde
yasama




2.7. TEDAVI

Bir HES ataginin tedavisi; HES siiresini azaltmak, rekiirensleri 6nlemek, hastaneye
yatiglart engellemek, hastaligin neden yasam kalitesini arttirmak, aile ve bakim veren
tizerindeki hastaligin etkisini azaltmay1 hedeflemektedir. Kronik karaciger yetmezligi olan

bir hastada HES tedavisi sunlar1 igermelidir (1):

e Biling bozuklugu olmasi nedeniyle hava yolunun giivence altina alinmal,
hemodinamik stabilizasyon ve fiziksel yaralanmalarin dnlenmesi icin hatsa
giivenliginin saglanmasi gerekmektedir. Aspirasyonun onlenmesi i¢cin HES
evre III veya GKS<S8 olan hastalar entiibe edilmelidir.

e Biling degisikliginin alternatif nedenleri gézden gecirilmelidir, ndbet, bas
agrisi, fokal norolojik defisit varliginda ayirici tantya gidilmelidir.

e Enfeksiyon, gastrointestinal kanama, konstipasyon, dehidratasyon, sedatif
ilag kullanimi, alkol intoksikasyonu ve elektrolit bozukluklar1 gibi
kolaylastirici faktorler gdzden gecirilmelidir.

e Hepatik ensefalopatiye spesifik tedavi verilmelidir.

Spesifik tedaviler

Hepatik ensefalopati hastalarinda cogu tedavi amonyak seviyelerinin diisiiriilmesini
hedeflemektedir. Bu tedaviler amonyak metabolizmas1 ve barsak-karaciger-beyin aksi
hakkinda bilinen verilerden elde edilmistir. Siroz hastalarinda amonyak tireye detoksifiye
edilememektedir. Ure déngiisii haricinde amonyak metabolizmasinda iki enzim énemli rol
oynamaktadir: glutamin sentaz (baslica barsak karaciger ve bobreklerde sentezlenir) ve
glutaminaz (baslica barsak, karaciger ve bobreklerde sentezlenir). Bu nedenle, glutamin
sentaz ve glutaminazi manipiile etmenin yani sira amonyak {retimini azaltmak ve
bagirsaktan amonyak emilimini dnlemek, dolagimdaki amonyak seviyelerini azaltabilecek

potansiyel tedavi hedefleridir (1).
Ozmotik laksatifler

Absorbe edilemeyen disakkaridler (laktuloz ve laktilol) HES’in birinci basamak
tedavisinde onerilmektedir. Bir laksatif olan laktuloz barsak mikrobiyotasina belirgin bir etki
gostermeden intestinal gegisi hizlandirmaktadir (82). Laktuloz ile barsaktaki amonyak

iretimi azalmakta, amonyagin fegesle atilimi artmakta, amonyak emilim seviyesi
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diismektedir. Hakkinda en ¢ok veri bulunan HES tedavi ajani laktulozdur. Cok sayida
calismada laktulozun tedavi verilmeyen hastalara kiyasla etkin oldugu gosterilmistir.
Laktuloz tedavisi belirli risklere sahiptir. Muhtemel yan etkileri i¢erisinde diyare, kusma ve

bunlara bagh olarak elektrolit bozukluklar1 yer almaktadir (83).
Antimikrobiyal ajanlar

Gram pozitif, gram negatif, aerobik ve anaerobik barsak bakterilerine kars1 etkinlik
gosteren rifaksimin bakteri DNA-bagimli RNA polimeraz enzimine baglanmakta ve RNA
sentezini inhibe etmektedir. Oral olarak alinmakta, ancak minimal absorbe edilmektedir.
Sekonder safra asidi Uretimini inhibe etmektedir. Laktulozla birlikte kullanildiginda
rifaksimin HES rekiirens riskini azaltmaktadir. Karaciger yetmezliginde doz ayarlamasi
gerektirmeyen bu ilacin ayni zamanda hastalarin mortalitesini azalttig1 bildirilmistir. Tek
basma laktuloz ile kiyaslandiginda rifaksimin + laktuloz kombinasyonu daha etkili

bulunmustur (84).
Probiyotikler

Barsak mikrobiyotasin1 gelistirdigi diisiiniilen probiyotikler canli bakterilerdir ve
amonyak tiretimini azaltmaktadir. Belirgin HES gelisim riskini azaltmakta, hastalarin yasam

kalitesini arttirmaktadir, ancak mortalite lizerindeki etkisi gosterilememistir (85).
Dalh zincirli aminoasitler

Hepatik ensefalopati hastalarinin dalli zincirli aminoasitlerle tedavisi mortalite
tizerinde etki gostermemesine ragmen, HES siddetini azaltmaktadir. Kas protein sentezini

arttirmakta, kas kitlesi kaybin1 engellemektedir (86).
L-arnitin L-aspartat

Intravendz uygulanan L-arnitin L-aspartat plaseboya kiyaslandiginda HES
tedavisinde etkili bulunmustur. Oral L-arnitin L-aspartat tedavisinin etkinligi ise

tartismalidir. Tedavi rehberlerinde oral kullanimi 6nerilmemektedir (9).
Portosistemik santlarin embolizasyonu

Sirozlu hastalarda HES epizotlar1 tekrarladiginda veya tedavi edilemediginde
postosistemik sant varhigi dikkate alinmalidir. Bu santlarin embolizasyonu ile HES
tablosunun geriledigi bildirilmistir. Ancak tedavi sonrast HES kliniginin gerilemesine

ragmen, portal hipertansiyon ve mortalite riskinin artis gosterdigi ileri siiriilmiistiir. Mevcut
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veriler 15181nda siroz ve HES hastalarinda embolizasyonun yararli bir tedavi oldugu, ancak
cogu vakada transplantasyon tedavisine bir koprii olarak kullanilmasi gerektigi ifade

edilmistir (87).
Albiimin ve ekstrakorporeal albiimin diyalizi

Karacigerde sentezlenen alblimin seviyesi siroz hastalarinda azalmaktadir. Yakin
zamana kadar albiiminin sadece bir plazma voliim genisleticisi oldugu diisiiniilmekteydi,
ancak glinlimiizde albliminin anti-inflamatuvar 6zellige sahip oldugu, karaciger yetmezligi
sirasinda birgok toksin ve maddenin tasinmasinda yardimci oldugu anlagilmistir. Laktuloz
ile birlikte kullanildiginda albiimin daha etkili bulunmustur (88). Albliminin ekstrakorporeal
diyaliz seklinde uygulanmasini degerlendiren randomize c¢alismalarda HES’in daha hizli

iyilestigi bildirilmistir, ancak mortalite lizerinde bir etkisi goriilmemistir (89).
Alternatif stratejiler

Siroz hastalarinda volim genisleticilerle (%0,9 salin) plazma amonyak seviyesi
azalmakta, amonyak atilimi artmaktadir.  Ayrica hiperamonyemide hemofiltrasyon

uygulanmasi etkili bulunmustur (90,91).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. ETiK KURUL iZNi

Calismamiz Necmettin Erbakan Universitesi Ilag ve Tibbi Cihaz Dis1 Arastirmalar
Etik Kurulu tarafindan 04.07.2022 tarih ve 2022/09-117 nolu onayi ile onaylanmistir.
Calisma Diinya Tip Birligi Helsinki Bildirisi ve Iyi Klinik Uygulamalari’na uyumlu sekilde
gergeklestirilmistir.

3.2. HASTALARIN TOPLANMASI

Calismamiza Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Acil Servis’e Nisan
2018-Haziran 2022 tarihleri arasinda basvuran HES tanili hastalarin retrospektif olarak dahil
edilmesi planlandi. Belirtilen tarihler arasinda 318 hastaya ulasildi. Bu hastalarin
degerlendirilmesi sirasinda 18 yas alt1 olanlar , acil servis bagvurusu sirasinda diffiizyon MR
ve kraniyal BT ile degerlendirilmeyen hastalar (n=76), dis merkezden hastanemize sevk
edilmis hastalar (n=10) ve kraniyal goriintiilemesi yapilmis ancak raporlanmamis hastalar
(n=16) ¢alismaya dahil edilmedi. Calismamiz santral goriintiilemesi yapilmig 216 hastayla

gerceklestirildi. Sekil 1°de hastalarin ¢alismamiza dahil edilme plan1 gosterilmistir.
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N=318

N=242

N=232

N=216

| | 11

Nisan 2018- Haziran 2022
tarihleri arasinda acil
servise basvuran ve HES
tanisi1 alanlar

N=176

Santral goriintiilemesi
olmayanlar

N=10

Di1s merkezden sevk
edilenler

N=16

Santral goriintiilemesi
raporlanmamis olanlar

Sekil 1. Olgularin calismaya dahil edilme plani

3.3. CALISMAYA DAHIL EDILME KRiTERLERI

On sekiz yas iizerinde olmak

Nisan 2018-Haziran 2022 tarihleri arasinda acil servise bagvurup, HES tanis1 alanlar

Santral goriintiileme tetkikleri yapilmis olanlar (diffiizyon MR ve kraniyal BT)

3.4. CALISMADAN DISLANMA KRITERLERI

On sekiz yasindan kiigiik olmak

Santral goriintiilemesi eksik olan ve raporlanmamais hastalar
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e Dis merkezden sevk edilen hastalar

3.5. CALISMA PROTOKOLU

Hastalarin tanimlayici, klinik, laboratuvar ve goriintiilleme o6zellikleri hastane veri
tabanindan retrospektif olarak incelenerek elde edildi. Tanimlayic1 6zellikler arasindan yas
ve cinsiyet degerlendirildi. Hastalarin yas1 50 yas ve alt1, 51-65 yas ve 65 yas tizeri seklinde
gruplandirildi. Acil servis basvuru sirasindaki sikayetler kaydedildi (biling bozuklugu,
konusma bozuklugu/yavaslama, uyku hali, halsizlik, denge kaybi, tremor/titreme, saldirgan
davranis, haliisinasyon vb). Acil servis degerlendirmesi sirasinda izlenen bulgular analizlere
dahil edildi (oryantasyon-kooperasyon bozuklugu, konfiizyon, letarji, motor yavaslama,
flapping tremor, stupor, koma, lateralizan bulgu, deliryum ve anizokor vb). Santral
goriintiileme ihtiyacinda veya kararinda onemli olabilecegi icin olgularin intrakraniyal
oykiileri degerlendirildi. Siroz etiyolojileri hasta dosyalar1 incelenerek degerlendirildi. ik
degerlendirme sirasinda hastalardan elde edilen vital bulgular kaydedildi. Vital bulgular
arasinda Glasgow Koma Skalas1 (GKS), sistolik kan basinct (SKB), diastolik kan basinci
(DKB) ve oksijen satiirasyonu (SpO2) yer almaktaydi. Hastalardan tan1 ve ayirici tani
amactyla istenen laboratuvar tetkikleri calismamiza dahil edildi. Bu laboratuvar tetkikleri
arasinda glukoz, iire, kreatinin, sodyum, potasyum, C-reaktif protein (CRP), amonyak, beyaz
kiire sayis1 (WBC), hemoglobin, platelet, INR, pH ve laktat seviyesi yer almaktaydi.

Goriintiileme tetkikleri arasindan diffiizyon MR ve kraniyal BT’si olan hatsalar
calismaya dahil edildi. Goriintiileme yontemlerinin nihai raporlar1 ¢alismamizda dikkate
alindi. Hastalarin klinik durumunu agiklayacak anlamli bir patoloji varliginda goriintiileme
yonteminde santral patolojinin oldugu diisiiniildii. Klinik olarak anlamli olmayan bulgular
ise santral patoloji yok seklinde degerlendirildi. Caligmamizda goriintiileme sonucunda
santral patoloji izlenen hastalarin tanimlayici, klinik ve laboratuvar o&zellikleri

degerlendirildi, santral patoloji izlenmeyen olgular ile karsilastirildi.

3.6. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Istatistiksel analizler SPSS version 25 kullanilarak gerceklestirildi. Kategorik veriler
say1 ve yilizde, normal dagilan siirekli degiskenler ortalama ve standart sapma, anormal
dagilanlar ise median ve min-max degerler seklinde ifade edildi. Analizler oncesinde siirekli

degiskenlerin dagilimi, Kolmogrov Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri ile degerlendirildi.
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Dagilim testlerinden sonra, normal dagilan siirekli degiskenler gruplar arasinda Student t
testi ile, anormal dagilanlar Mann-Whitney U testi ile analiz edildi. Kategorik degiskenler
Fisher’s Exact test ve Ki-kare testi ile karsilastirildi. Cift yonli p degeri 0,05’in altinda
anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. TANIMLAYICI OZELLIiKLER

Hastalarin yas ortalamasi 63,9 + 11,1 yil idi (23-90 yas). Hastalarin yaklasik yarist
(%49,1) 65 yasin lizerindeyken, %42,6’s1 51-65 yas arasinda idi. Hastalarin sadece %38,3’1
50 yas ve altindaydi (Sekil 2).

12,57

10,07

7,57

SAYI

2,5

23 29 41 44 49 51 53 55 57 59 61 63 65 67 69 71 73 75 77 80 82 85 88

Sekil 2. Hastalarin yas dagilimlar:

Hastalarin %50,9°u kadin, %49,1°1 erkekti. Kadin/erkek orani 1,03/1 idi. Hastalarin

tanimlayici 6zellikleri Tablo 7°de gosterilmistir.

Tablo 7. Hastalarin tammmlayici ozellikleri

Ozellik Say1 (Yiizde)
Yas* 63,9+ 11,1
<50 yas 18 (8,3)
51-65 yas 92 (42,6)
>65 yas 106 (49,1)
Cinsiyet
Kadm 110 (50,9)
Erkek 106 (49,1)

*Ortalama = SD
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Hastalarin acil servise basvurusu sirasinda semptomlar1 kaydedildi. En sik izlenen
semptomlar sirastyla biling bozuklugu (%97,2), konusma bozuklugu/yavashgt (%34,7),
uyku hali (%27,8) ve halsizlik (%12,0) idi. Bununla birlikte, denge kayb1 (%6,5), titreme
(%3,7), saldirgan davranis (%3,2) ve sanr1 (%0,9) daha nadir izlendi (Tablo 8).

Tablo 8. Hastalarin basvuru sikayetleri

Ozellik Say1 (Yiizde)
Biling bozuklugu 210 (97,2)
Konusma bozuklugu/ yavaslama 75 (34,7)
Uyku hali 60 (27,8)
Halsizlik 26 (12,0)
Denge kayb1 14 (6,5)
Titreme 8(3,7)
Saldirgan davranig 7(3,2)
Sanr1 2(0,9)

Hastalarin fizik muayenesinde en sik izlenen bulgular sirasiyla oryantasyon ve
kooperasyon bozuklugu (%83,3), konfilizyon (%51,4), letarji (%29,6), motor yavaslama
(%17,1) ve flapping tremor (%11,6) idi. Stupor (%5,1), koma (%1,9), lateralizan bulgu
(%]1,4), deliryum (%0,5) ve anizkokori (%0,5) ise daha nadir izlenmisti. Tablo 9’da izlenen
bulgular gosterildi.

Tablo 9. Hastalarn fizik muayenesinde izlenen bulgular

Ozellik Say1 (Yiizde)
Oryantasyon-kooperasyon bozuklugu 180 (83,3)
Konfilizyon 111 (51,4)
Letarji 64 (29,6)
Motor yavaslama 37 (17,1)
Flapping tremor 25(11,6)
Stupor 11 (5,1)
Koma 4(1,9)
Lateralizan bulgu 3(1,4)
Deliryum 1(0,5)
Anizokori 1(0,5)
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Hastalarin %5,1’inin (n=11) 6zge¢misinde geg¢irilmis santral hadise olarak anlaml
bir klinik hastalik/olay mevcuttu. Intrakranial dykiilerinde dort hastada travma, 2 hastada
kitle, 3 hastada hemorajik SVO, 2 hastada iskemik SVO mevcuttu (Tablo 10). Ek olarak,

hastalarin 9%8,8’1 (n=19) antikoagiilan veya antiagregan kullanmaktayda.

Tablo 10. Hastalarin ozge¢misinde saptanan santral hastahk/hadiseler, travma

durumu

Ozellik Say1 (Yiizde)
Travma 4(1,9)
Intrakraniyal kitle 2(0,9)
Iskemik SVO 2(0,9)
Hemorajik SVO 3(1.4)
Diger kraniyal hadise 7 (3,2)

*SVO; serebrovaskiiler olay

Siroz etiyolojileri arasindan en sik izlenenler sirastyla kriptojenik (%36,6), HBV
(%21,3), malignite (%9,7), HCV (%7.,4), alkolik (%7,4) ve otoimmdiin (%7,4) siroz ve NASH
(%6,9) idi. Bununla birlikte, siroz etiyolojisi 4 hastada primer biliyer siroz, 4 hastada

Wilson/hemakromatozis, 1 hastada ise portal ven trombozu idi (Sekil 3).
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Sekil 3. Hastalarin siroz etiyolojileri

Hastalarin acil serviste degerlendirilen GKS skoru ortalamasi 12,1 + 2,4 idi. Sekil

4’te hastalarin GKS skoru dagilim1 gosterildi.
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Sekil 4. Acil servis basvurusu sirasinda hastalarin GKS skoru

Acil serviste degerlendirilen diger vital bulgularin (nabiz, SKB, DKB ve SpO2)
dagilimi Tablo 11°de gosterildi.

Tablo 11. Hastalarin vital bulgular

Ozellik Median (min-max) Ortalama + SD
GKS 13 (3-15) 12,1£24
Nabiz (atim/dk) 81 (50-144) 83,7+ 20,0
SKB (mmHg) 120 (69-200) 125+24
DKB (mmHg) 70 (40-139) 69,9 + 14,1
SpO2 (%) 96 (76-100) 95,5+3,4

GKS; Glasgow Koma Skalasi, SKB; sistolik kan basinci, DKB; diastolik kan basinci, SpO2; oksijen
satiirasyonu

Acil servis bagvuru sirasinda istenen laboratuvar tetkikleri Tablo 12’de gosterilmistir.
Calismamizda hastalarin %48,6’sinda (n=105) platelet sayist 100,000’in altindaydi

(trombositopeni). INR seviyesi 1,5 ve iizerinde olan hastalarin orani ise %56 (n=112) idi.

33



Tablo 12. Hastalarin basvuru biyokimyasal ve hematolojik sonug¢lari

Ozellik N Median (min-max) Ortalama + SD
Glukoz (mg/dl) 216 136 (49-635) 168 £ 97
Ure (mg/dl) 216 51,2 (12,6-363) 72,1 £ 60,8
Kreatinin (mg/dl) 216 1,1(0,5-6,2) 1,3+0,9
Sodyum (mmol/l) 216 135 (120-155) 134+5
Potasyum (mmol/l) 216 4,5 (2,1-6,6) 4,5+0,8
CRP (mg/1) 216 14,9 (0,2-227) 32,3+44,7
Amonyak (pg/dl) 216 226 (23-762) 247 + 145
WBC (10°/ul) 216 6,7 (1,3-25,3) 8,0+49
Hemoglobin (g/dl) 216 11,5 (6,0-16,1) 11,4+22
Platelet (10°/ul) 216 103 (25-388) 118 £ 66
INR 200 1,5 (0,9-5,5) 1,6 £0,5
pH 192 7,44 (7,00-7,60) 7,42 +£0,07
Laktat (mmol/l) 179 2,8 (0,4-12,4) 33+272

CRP; C reaktif protein, WBC; beyaz kiire sayisi, INR; uluslararasi normalize oran

Yeni gelisen santral patoloji ya da hadise acisindan beyin goriintiillemesi yapilan
hastalarin %6’sinda difflizyon MR’da patoloji izlenirken, %3,7’sinde kraniyal BT’de
patoloji izlendi. Iki goriintiileme ydntemi birlikte degerlendirildiginde olgularin %7,4iinde
santral patoloji izlendi (Tablo 13). Santral goriintiilemelerinde patoloji saptanan hastalardan
5 hastada lakiiner infarkt, 2 hastada metastaz, 2 hastada pariyetal lobda subakut infarkt, 2
hastada kronik subdural kanama, 1 hastada subakut subdural kanama, 1 hastada sivama tarzi
subdural kanama, 1 hastada hipofizde kitle,1 hastada hidrosefali, 1 hastada beyin 6demi
tespit edildi. Kronik subdural kanamasi olan hastalardan birinin hemorajik SVO &ykiisii
mevcuttu. Calismamizda 318 siroz hastasi degerlendirilmis bunlarin 76’sinda santral
gorlintiileme yapilmamisti. Bu nedenle ¢alismamizda HES hastalarinda kraniyal

goriintiileme yapilanlarin orani1 %76 idi.

Tablo 13. Goriintilleme yontemlerinde izlenen santral patoloji sikliklar:

Ozellik Say1 (Yiizde)
Diffiizyon MR 13 (6,0)
Kraniyal BT 8(3,7)
Difffiizyon MR veya kraniyal BT 16 (7,4)

MR; manyetik rezonans goriintiileme, BT; bilgisayarli tomografi
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4.2. GRUPLAR ARASI ANALIZLER

Goriintiileme yontemlerinde santral patoloji izlenen (n=16) ve izlenmeyen olgular
(n=200) tanimlayici, klinik 6zellikler ve laboratuvar sonuglari agisindan karsilastirildi.
Santral patoloji izlenenlerin yas ortalamasi 63,5 + 13,2, izlenmeyenlerin ise 64,0 + 11,0 idi.
Ancak yas ortalamalar1 agisindan farklilik izlenmedi (p=0,857). Santral patoloji izlenenlerin
%43,8°1 kadin, %56,2’si erkekti. Bu oranlar santral patoloji izlenmeyenlerde %51,5 ve
%48,5 seklindeydi, ancak gruplar agisindan cinsiyet dagilimi (p=0,551) benzerdi (Tablo
14).

Tablo 14. Goriintillemelerde santral patoloji varhgina gore tanimlayici ozelliklerin

karsilastirilmasi
Ozellik Santral patoloji Santral patoloji p degeri
() )
(n=16) (n=200)
N (%) N (%)
Yag* 63,5+ 13,2 64,0+ 11,0 0,857"
<50 yas 1(6,2) 17 (8,5)
51-65 yas 7 (43,5) 85 (42,5) 0,952
>65 yas 8 (50,0) 98 (49,0)
Cinsiyet 0,5517f
Kadin 7 (43,8) 103 (51,5)
Erkek 9 (56,2) 97 (48,5)

*QOrtalama = SD, **N (%) "Bagimsiz gruplarda t testi, T'Ki-kare testi

Santral patoloji varligina gore hastalarin bagvuru sikayetlerinin dagilimi
karsilagtirildi. Santral patoloji izlenenlerin tamaminda biling bozuklugu izlenirken, santral
patoloji izlenmeyenlerin %97’ sinde mevcuttu. Santral patoloji izlenenlerde sik goriilen diger
sikayetler sirasiyla konusma bozuklugu (%31,2), uyku hali (%25,0), halsizlik (%18,8),
titreme (%12,5) idi. Ancak basvuru sikayetlerinin hi¢birinde gruplar arasinda anlaml

farklilik izlenmedi (Tablo 15).
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Tablo 15. Goriintiillemelerde santral patoloji varhgmma gore basvuru sikayetlerinin

karsilastirilmasi
Ozellik Santral patoloji Santral patoloji p degeri
) )

(n=16) (n=200)

N (%) N (%)
Biling bozuklugu 16 (100,0) 194 (97,0) 0,627°
Konusma bozuklugu/ 5(31,2) 70 (35,0) 0,76277
yavaglama
Uyku hali 4 (25,0) 56 (28,0) 0,528"
Halsizlik 3 (18,8) 23 (11,5) 0,299°
Denge kayb1 0 14 (7,0) 0,329°
Titreme 2(12,5) 6 (3,0) 0,1117
Saldirgan davranis 1(6,2) 6 (3,0) 0,421°
Sanr1 1(6,2) 1(0,5) 0,1437

Fisher exact test, T'Ki-kare testi

Santral patoloji varligina gore hastalarin fizik muayene bulgular1 karsilastirildi.
Santral patoloji izlenenlerde en sik izlenen basvuru sikayetleri sirasiyla oryantasyon-
kooperasyon bozuklugu (%87,5), konfiizyon (%50), letarji (%31,2) ve motor yavaslama
(%12,5) idi. Bununla birlikte santral patoloji varligin gore fizik muayene bulgularinin

dagiliminda anlamli bir farklilik izlenmedi (Tablo 16).

Tablo 16. Goriintiillemelerde santral patoloji varh@ina gore fizik muayene bulgularinin

karsilastirilmasi
Ozellik Santral patoloji Santral patoloji  p degeri
Q) )

(n=16) (n=200)

N (%) N (%)
Oryantasyon-kooperasyon 14 (87,5) 166 (83,0) 0,482
bozuklugu
Konfiizyon 8 (50,0) 103 (51,5) 0,908
Letarji 5(31,2) 59 (29,5) 0,5417
Motor yavaslama 2 (12,5) 35(17,5) 0,461%
Flapping tremor 1(6,2) 24 (12,0) 0,7017
Stupor 1(6,2) 10 (5,0) 0,580°
Koma 0 4 (2,0) 0,733"
Lateralizan bulgu 0 3(1,9) 0,793%
Deliryum 1(6,2) 0 0,074

Fisher exact test, T'Ki-kare testi
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Santral patoloji izlenenlerin %6,2’si (n=1) antikoagiilan/antiagregan kullanirken,
santral patoloji izlenmeyenlerin %9,0’u (n=18) kullanmaktaydi. Antikoagiilan/antiagregan

kullanimi agisindan gruplar arasinda farklilik izlenmedi (p=0,578).

Santral patoloji varligina gore olgularin intrakraniyal oykiileri karsilastirildi, ancak

anlamli farklilik izlenmedi (Tablo 17).

Tablo 17. Goriintiilemelerde santral patoloji varhgna gore 6zgecmis ozelliklerinin

karsilastirilmasi
Ozellik Santral patoloji Santral patoloji  p degeri
() )

(n=16) (n=200)

N (%) N (%)
Travma 0 4(2,0) 0,733f
Intrakraniyal kitle 0 2 (1,0) 0,857°
Iskemik SVO 0 2 (1,0) 0,857°
Hemorajik SVO 1(6,2) 2 (1,0) 0,207°
Diger kraniyal hadise 1(6,2) 6 (3,0) 0,4217

*SVO; serebrovaskiiler olay
Fisher exact test

Goriintiileme yontemlerinde santral patoloji izlenenlerde en sik karsilasilan siroz
etiyolojileri sirastyla kriptojenik (%43,8), malignite (%25), alkolik siroz (%12,5) ve NASH
(%12,5) seklindeydi. Ancak santral patoloji varligina gore siroz etiyolojilerinin dagiliminda

anlaml bir farklilik izlenmedi (tlim analizlerde p>0,05) (Sekil 5).
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Sekil 5. Goriintiillemelerde santral patoloji varhigina gore siroz etiyolojilerinin
dagilinm

Goriintilleme yontemlerinde santral patoloji varligina gore olgularin vital bulgular
analiz edildi. Ancak GKS, nabiz, SKB, DKB ve SpO2 seviyeleri agisindan anlamli farklilik
izlenmedi (Tablo 18).
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Tablo 18. Goriintiillemelerde santral patoloji varhgina gore vital bulgularin

karsilastirilmasi
Ozellik Santral patoloji Santral patoloji p degeri
() O]

(n=16) (n=200)

N (%) N (%)
GKS 122422 12,1+2.,5 0,902f
Nabiz (atim/dk) 93,8 +26,5 82,9+ 19,2 0,125%
SKB (mmHg) 126 + 23 125 + 24 0,893"
DKB (mmHg) 69,0 + 13,6 70,0 + 14,2 0,789°
SpO2 (%) 945+32 95,6 + 3.4 0,223F

*GKS; Glasgow Koma Skalasi, SKB; sistolik kan basinci, DKB; diastolik kan basinci, SpO2; oksijen

satiirasyonu

"Bagimsiz gruplarda t testi

Goriintiileme yontemlerinde santral patoloji varligina gore olgularin laboratuvar

sonuclar1 analiz edildi. Ancak glukoz, iire, kreatinin, sodyum, potasyum, CRP, amonyak,

WBC, hemoglobin, platelet, INR, pH ve laktat seviyeleri agisindan anlamli farklilik

izlenmedi (Tablo 19).

Tablo 19. Goriintiilemelerde santral patoloji varhigina gore laboratuvar sonuclarinin

karsilastirilmasi
Ozellik Santral patoloji Santral patoloji p degeri
() )
(n=16) (n=200)
Ortalama + SD Ortalama + SD

Glukoz (mg/dl)* 132 (76-353) 136 (49-635) 0,789°
Ure (mg/dl)* 69,9 (20,6-363) 49,2 (12,6-362) 0,0957
Kreatinin (mg/dl) 1,3+0,9 1,3+1,0 0,954
Sodyum (mmol/l) 132£6 135+5 0,103
Potasyum (mmol/dl) 4,7+ 0,6 45+0,8 0,280
CRP (mg/dl)* 21 (0,8-213) 14,8 (0,2-227) 0,3107
Amonyak (pg/dl)* 212 (58-564) 230 (23,1-762) 0,347%
WBC (10°/ul)* 8,6 (2,5-19,2) 6,7 (1,3-25,3) 0,446
Hemoglobin (g/dl) 12,3+£2,5 11,3+2,1 0,095
Platelet (10°/ul)* 115 (45-373) 101 (25-388) 0,208"
Platelet<100,000** 6 (37,5) 99 (49.5) 0,3357T
INR 1,3+0,2 1,6 £0,6 0,056
INR>1,5%%* 8 (50,0) 104 (56,5) 0,614
pH 7,3+0,1 7,4+0,1 0,166
Laktat (mmol/l)* 2,0 (0,4-12,0) 2,8 (0,4-12,4) 0,497

*Median (min-max), **N(%), CRP; C reaktif protein, WBC; beyaz kiire sayisi, INR; uluslararast normalize

oran

"Mann Whitney U testi, ""Bagimsiz gruplarda t testi, "'Ki-kare testi
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5. TARTISMA

Siroz hastalarinda yaygin bir komplikasyon olan HES kognitif ve motor
fonksiyonlarda bozukluk ile karakterizedir. Duygu-durum degisikligi, kisilik degisikligi,
entelektiiel kapasitede azalma veya kaybolma, anormal kas tonusu ve tremor gibi ¢ok ¢esitli
semptom ve bulgulara yol acabilmektedir (92,93). Laboratuvar ve goriintiileme yontemleri
taniya yardimei olmasina ragmen, HES tanisina spesifik bir tan1 yontemi bulunmamaktadir.
Serum amonyak seviyesi mental durum degisikligi olan siroz hastalarmin ilk
degerlendirmesinde yardimci olabilir, ancak amonyak seviyelerinin tanisal degeri cesitli
faktorlerden tarafindan sinirlandirilmaktadir. Beyin BT ve MR goriintiileme ¢aligmalarinda
cesitli bulgular elde edilmesine ragmen, bu santral bulgular HES i¢in patognomonik degildir
(9,94). Santral goriintiilemeler daha cok HES’in ayiric1 tanisinda kullanislidir. Bu nedenle,
HES tanis1 daha ¢ok diger beyin ve spinal disfonksiyon nedenlerinin diglanmasi sonrasinda
klinik degerlendirmeyi temel almaktadir (95-98). Mental durum degisikligi veya santral sinir
sistemi ile iliskili semptomlarla acil servise bagvuran hastalarin biiyiik cogunlugunda santral
goriintlilemeye bagvurulmaktadir. Hastalarin ilk defa degerlendirilmesi sirasinda
goriintiileme yontemlerinin planlanmasi1 faydali olabilmesine ragmen, istenen santral
goriintiileme c¢aligmalarinda siklikla anlamli patoloji izlenmemektedir (66,99). Ayrica, HES
hastalarinda rekiirensler ve tekrar bagvurular sik izlenmektedir. Bununla birlikte, tekrar
basvurularda santral goriintiileme gerekliligini destekleyen veri bulunmamaktadir (77). Cok
sayida goriintiileme tetkikinin istenmesi ise saglik harcamalarini arttirmakta, iyonize
radyasyon maruziyeti, acil serviste kalis siiresinin uzamasi, tedavinin gecikmesi gibi
goriintiileme yontemleriyle iliskili komplikasyonlar: arttirmaktadir. Caligmamizda bu
nedenle acil servisteki degerlendirmeleri sonucunda HES tanisi alan hastalarin santral
goriintiileme sonuglarmin incelenmesi ve HES tanisinda santral goriintiileme gerekliliginin

degerlendirilmesi amaglandi.

Calismamizda santral goriintiileme ile degerlendiren 216 HES hastasinin %3,7’sinde
kraniyal BT de, %6’sinda diffiizyon MR da, %7,4 iinde ise diffiizyon MR veya kraniyal BT
ile santral patoloji izlenmisti. Bulgularimiz HES tanis1 i¢in istenen c¢ogu santral
gorlintiillemede herhangi bir patoloji izlenmedigine isaret etmekteydi. Goriintiileme
yontemlerinin  HES i¢in yeterli tamisal performansa sahip olmamasi ile birlikte

diisiiniildiiginde, HES tanisi i¢in istenen santral goriintiilemelerin tan1 i¢in gérece kullanish
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olmadigi, ancak saglik harcamalarmi belirgin sekilde arttirdigi sdylenebilir. Hepatik
ensefalopati hastalarinda santral goriintiillemeyi degerlendiren ¢ok sayida ¢alisma olmasina
ragmen, bu calismalar goriintiileme yontemlerinin gerekliliginden ziyade HES varliginda
izlenen goriintiileme bulgularina odaklanmistir (66,67,100-102). Ayrica bu ¢alismalarda BT
goriintiilemenin ~ gerekliliginden  ziyade kraniyal MR  goriintiileme  bulgulart
degerlendirilmistir. Ancak kraniyal MR goriintiilemenin HES hastalarinin siklikla ilk
basvuru yeri olan acil servislerde kullanimi1 sinirlidir. Az sayida ¢alismada ise HES tanisinda
gorlintiileme yontemlerinin gerekliligi degerlendirilmistir (7,76,77,103). Hanna ve ark’nin
(7) ¢aligmasinda 2016-2018 yillar1 arasinda acil serviste veya yatan hasta servislerinde HES
tanist alan ve kraniyal BT ile degerlendirilen 520 hasta retrospektif olarak
degerlendirilmistir. Caligmada hastalarin %2,5’inde kraniyal goriintiilemede santral patoloji
izlenmistir. Bizim ¢alismamizda ise kraniyal BT de olgularin %3,7’sinde patoloji izlenmisti.
Bu calismadan farkli calismamizda acil serviste biling degisikligi olan olgularin

degerlendirilmesinde yaygin olarak kullanilan diffiizyon MR bulgular1 da degerlendirilmisti.

Kumar ve ark’nin (77) 2018 yilinda yaptig1 calismada iiclincli basamak bir saglik
merkezinde acil serviste veya yatan hasta servislerinde HES seklinde teshis edilen, kraniyal
BT ile tetkik edilen 67 hasta ve bu hastalarin 147 HES epizodu degerlendirilmistir.
Calismaya bizim ¢alismamizdan farkli olarak sadece rekiiren HES tanili hastalar dahil
edilmis, ilk HES tanili hastalar calismadan dislanmistir. Calismada kraniyal BT ile hastalarin
sadece %4 ’linde santral patoloji izlendigi bildirilmistir. Calismada 6zellikle daha 6nce HES
epizotu gegiren olgularda biling bozuklugu durumunda santral goriintiilemenin her hastada
gerekli olmadigi, bu hastalarda santral goriintiilemede siklikla patoloji izlenmedigi ifade

edilmistir.

Basak ve ark’nin (103) acil serviste HES hastalarinin degerlendirilmesi sirasinda
intrakraniyal patolojilerinin diglanmasi amaciyla BT goriintiilemenin ¢ok fazla kullanildig:
diistintilerek 2022 yilinda iilkemizde yaptig1 calismada 2012-2018 yillar1 arasindaki HES
hastalar1 retrospektif olarak degerlendirilmistir. Calismada amonyak seviyesi 90 pg/dlI’nin
tizerinde olan GKS skoru 15’in altinda olan ve beyin BT ile degerlendirilmis 378 HES
hastasinda anormal goriintiileme olan hastalarin oran1 %4,8 bildirilmistir. Bu oran
calismamiza oldukg¢a yakindi. Ancak ¢alismamiza dahil edilen olgularin dislanmasinda

amonyak seviyeleri dikkate alinmamaisti.
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Calismamizda yas, cinsiyet, siroz etiyolojileri, laboratuvar bulgular1 ve intrakraniyal
Oykii varliginin goriintiileme yontemlerinde santral patoloji varligiyla iliskili olmadigt
izlendi. Hanna ve ark’nin (7) ¢alismasinda da bulgularimiza benzer sekilde yas, cinsiyet, 1rk,
siroz etiyolojileri, hemoglobin ve platelet sayisinin kraniyal BT bulgulariyla iligkili olmadigi
ifade edilmistir. Bu ¢alismada bulgularimizdan farkli olarak aspirin kullaniminin kraniyal
goriintiilemede patoloji varligiyla iligkili oldugu bildirilmistir. Ancak bizim ¢alismamizda
santral patoloji olan ve olmayan hastalar arasinda antikoagiilan/antiagregan kullanimi
acgisindan farklilik izlenmemisti. Calismamizda aspirin kullanan hasta sayisinin yliksek
olmamasi ve bu nedenle aspirin kullanan hastalarin antikoagiilan/antiagregan kullanimi1
seklinde simiflandirilmasi bu sonuglara neden olmus olabilir. Hanna ve ark’nin (7)
calismasinda antikoagiilan kullanim1 ayr1 siniflandirilmis ve kraniyal BT de santral patoloji
varligiyla iligkili olmadigr bildirilmistir. Basak ve ark’nmin (103) calismasinda da yas,
cinsiyet, platelet sayisi, GKS skoru, alblimin, amonyak, AST, ALT, potasyum, kreatinin
seviyeleri ve antikoagiilan tedavi kullaniminin santral patoloji varligiyla iligkili olmadig1
bildirilmistir.

Hanna ve ark’nin (7) ¢alismasinda kraniyal BT icin fokal ndrolojik defisit veya
travma Oykiisii olmayan ancak akut mental degisikligi olan hastalar diisiik riskli, akut mental
degisiklikle birlikte fokal nérolojik defisit, diisme, travma, senkop ve bas agrisi1 olan olgular
ise yiiksek riskli olarak tanimlanmistir. Hanna ve ark’nin (7) calismasinda yiiksek riskli
siniflandirilan olgularin kraniyal BT’lerinde daha sik patoloji izlendigi ifade edilmistir.
Bizim ¢alismamizda bu sekilde bir simniflandirma yapilmamisti. Bunun yerine semptom ve
bulgular bireysel olarak degerlendirilmis, semptom ve bulgularin tek basina
goriintiilemelerde izlenen santral patolojilerle iliskili olmadigir goriilmiistii. Lateralizan
bulgu, senkop, koma gibi daha 6nce yiiksek risk seklinde siniflandirilan bulgularin az
izlenmesi nedeniyle calismamizda istatistiksel olarak bir iligki bulunamamis olabilir. Ancak
hastalarin bagvuru sikayeti ve fizik muayenelerine gore risk siniflarina ayrilmasi kraniyal
goriintliilemelerin gereksiz kullanimini azaltabilir. Hanna ve ark’nin (7) ¢alismasinda bir
kranial BT patolojisi saptanmasi i¢in gereken hasta sayis1 hesaplanmais, diisiik risk grubunda
bu saymin 82, yiiksek risk grubunda ise 14 oldugu bildirilmistir. Calismada yiiksek risk
grubunda kraniyal goriintiilemenin mantikli olabilecegi, ancak diisiik riskli grupta (sadece
akut mental durum degisikligi) goriintiilemelerin gereksiz olabilecegi ifade edilmistir. Ancak
yiiksek riskli grupta dahi 1/14 oraninin yiiksek oldugu, bu oranin daha da azaltilmasi igin

daha kapsamli1 goriintiilleme algoritmalarina ihtiya¢ oldugu s6ylenebilir.
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Kumar ve ark’nin (77) ¢alismasinda BT goriintiilemede santral patolojisi olan 6 HES
hastasi ile normal BT bulgulari izlenen 141 hasta karsilastirilmis, calismada iki grup arasinda
amonyak, sodyum, kreatinin, bilirubin, albiimin, MELD skoru, INR ve ensefalopati evresi
acgisindan farklilik olmadig ifade edilmistir. Calismamizda bu parametrelerden sodyum,
kreatinin, INR ve amonyak seviyesi degerlendirildi ve Kumar ve ark’nin (77) ¢alismasina
benzer sekilde santral patoloji varligiyla iligkili olmadigi goriildii. Kumar ve ark’nin (77)
calismasinda ayni zamanda santral patoloji izlenen 6 hastanin hic¢birinin antikoagiilan tedavi
kullanmadigini, bu nedenle antikoagiilan tedavi kullaniminin kraniyal BT endikasyonu i¢in
iyi bir belirleyici olmadiginit bildirmistir. Calismamizda santral patoloji izlenen olgularin
sadece birinde antikoagiilan kullanim1 mevcuttu. Kumar ve ark’nin (77) ¢aligmasina benzer
sekilde santral patoloji varhifiyla antikoagiilan kullanimi c¢alismamizda da

iliskilendirilemedi.

Onceki calismalarda hepatik ensefalopati hastalarinda santral goriintiilemelerin fokal
norolojik defisit veya kafa travmasi oykiisii gibi durumlarda yapilmas: gerektigi, bunlarin
haricinde HES nedeninin gosterilmesinde kraniyal goriintiilemelerin yeterli tanisal
performansa sahip olmadigi bildirilmistir (7,77,103). Bizim calismamizda ise travma dykiisii
olan veya lateralizan bulgu izlenen hastalarin higbirinde santral patoloji izlenmemisti. Bunun
muhtemel nedeni biling bozuklugu ile gelen hastada fokal norolojik defisitlerin daha 6nceki
norolojik olaylara bagli olmasiydi. Biling bozuklugu olanlarda hasta Oykiisiiniin 6nemi
sinirlanmaktadir. Calismamizda bu nedenle fokal ndrolojik defisit varligmmin eski bir
patolojiye bagli olabilecegi, hastanin bakim verenlerinden alinacak bilgilerle fokal norolojik
defisitin aydinlatilmas1 gerektigi sdylenebilir. Basak ve ark’nin (103) ¢aligmasinda fokal
norolojik defisiti olanlarda santral patolojinin daha sik izlendigi ifade edilmistir, ancak
multivaryant analizlerde fokal norolojik defisitin anormal beyin BT goriintiilemede
belirleyici olmadig: ifade edilmistir. Diger taraftan, izlenen fokal norolojik defisit HES
nedeniyle gelismis olabilir. Cadranel ve ark’nin (104) calismasinda fokal noérolojik
defisitlerin HES’in bir bulgusu olabilecegi ifade edilmistir. Calismada bir yillik siire
icerisinde HES nedeniyle yogun bakim iinitesinde hospitalize edilen 34 hastanin 38 HES
atag1 prospektif olarak degerlendirilmistir. HES ataklarinin 24’{inde fokal norolojik defisit
izlenmezken, 8’inde fokal norolojik defisit, 6’sinda hemipleji izlenmistir. Ancak hastalarin
hicbirinde kraniyal BT goriintiileme, beyin-omurilik sivis1 incelemesi ve MR goriintiilemede
patoloji izlenmemistir. Sag kalan hastalarin takipleri sirasinda 6 ay icerisinde fokal norolojik

defisitlerin tamamen iyilestigi bildirilmistir. Calismada fokal ndrolojik defisitlerin HES
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hastalarinda sanildig1 gibi nadir olmadig1 ve kotli prognozla iliskili olmadigi bildirilmistir.
Bu ¢alismanin sonuglart 1s181nda fokal nérolojik defisitlerin her zaman HES ayirici tanisiyla
iliskili olmayabilecegi sdylenebilir. Ayrica goriintiilleme tetkiklerinin planlanmasinda fokal

norolojik defisitlerin varlig1 dogru bir gosterge olmayabilir.

Calismamizda santral goriintiilemesi yapilan HES hastalarinda incelenen demografik
ve klinik 6zelliklerin anormal goriintiilleme sonuglariyla iliskili olmadig1 izlendi. Ancak
spesifik parametrelerde farkli sonuclar bildiren ¢aligmalar da mevcuttu. Basak ve ark’nin
(103) calismasinda trombosit sayist 100,000’in altinda olanlarda, INR seviyesi 1,5’in
tizerinde olanlarda, intrakraniyal kanama veya aktif malignite ykiisii olanlarda goriintiileme
tetkiklerinde santral patoloji sikliginin daha fazla izlendigi bildirilmistir. Bizim
calismamizda ise boyle bir iligki gosterilemedi. Siroz hastalarinda trombositopeni sikliginin
yiiksek oldugu, intrakraniyal hemoraji sikliginin genel popiilasyondan yaklasik 5 kat daha
yilksek  oldugu bilinmektedir (105-107). Calismamizda bdyle bir iliskinin
gosterilememesinde sadece sekiz hastanin kraniyal BT’ sinde anormal sonuglarin olmasi
etkili olmus olabilir. Kraniyal BT de patoloji izlenen hasta sayisinin az olmasi nedeniyle
calismamiza difflizyon MR bulgulart da dahil edilerek istatistiki simirlilik azaltilmaya
calisilmigti. Ancak INR yiiksekligi ve trombositopeni siklikla kraniyal BT’de
saptanabilecek bulgulara neden olmaktadir. Calismamizda bu nedenle trombositopeni ve
INR yiiksekligi ile santral patoloji varligr iligkilendirilememis olabilir. Klinik pratikte
trombositopeni veya INR yiiksekligi olan, biling bozuklugu nedeniyle HES ’ten siiphelenilen
hastalarin kraniyal BT ile degerlendirilmesi olas1 bir yaklasimdir. Mazer ve ark’nin (108)
calismasinda acil servis, cerrahlar, i¢ hastaliklar1 ve gastroenterologlardan olusan 1286
hekim degerlendirilmistir, calismada acil servise bagvuran siroz hastalarinda travma ve fokal
norolojik defisitin eslik etmedigi biling bozuklugu durumunda kraniyal BT isteme sikliklar1
sorgulanmistir. Calismada BT isteme sikli81 acil servis hekimlerinde %79, cerrahlarda %60,
i¢ hastaliklar1 hekimlerinde %52, gastroenterologlarda ise %32 seklindeyken,
trombositopeni veya INR yiiksekligi eslik ettifinde ayni hasta senaryosunda BT isteme
sikliklar1 sirasiyla %86, %64, %63 ve %41°e yiikselmistir. Calismada siroz ile iligkili
koagiilopatinin BT isteme sikligin arttirabilecegi belirtilmistir. Calismada ayrica acil servis
hekimlerinin kraniyal BT yi diger hekimlerden daha fazla istedigi ifade edilmistir. Ancak bu
durumun muhtemel nedeninin hastalarin ilk defa acil serviste degerlendirilmesi ve hastanin
acil serviste tami1 almasiyla iligkili olabilecegi bildirilmistir. Mazer ve ark’nin (108)

calismasinda ayn1 zamanda hekimlere goriintiileme sonuglarinin diisiik tanisal performansa
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sahip oldugu ile iligkili bir egitim verildikten sonra kraniyal BT isteme sikliklarinin tim
branglarda azaldig belirtilmistir. Siroz hastalarinda HES’in taninmasinda rehberlerin net
olmayisinin goriintiileme tetkiklerinin daha fazla istenmesine yol actigi, uygun tanisal
yaklasim i¢in multidisipliner bir yaklasimla uygun tanmisal algoritmalar olusturulmasi
gerektigi ifade edilmistir. Donovan ve ark (94) tarafindan yapilan bir diger calismada ise
biling bozuklugu ile bagvuran siroz hastalarinda anormal kanama parametrelerine ragmen
intrakraniyal hemoraji riskinin yiiksek olmadigi, ancak anormal kanama parametrelerinin
fokal norolojik defisit veya travma Oykiisii ile birlikte oldugunda intrakraniyal hemoraji

acisindan degerli oldugu bildirilmistir.

Rahimi ve ark’nin (76) 2016 yilindaki ¢aligmasinda acil servise biling bozuklugu ile
kabul edilen 1218 siroz hastas1 degerlendirilmistir. Calismada bilin¢g bozuklugunun en sik
nedeninin HES oldugu (%47) bildirilmistir. Biling bozuklugu ile bagvuran hastalarin %64’
kraniyal BT ile degerlendirilmis (HES hastalarinda %60), ancak HES hastalarinin hicbirinde
goriintiilemede santral patoloji izlenmedigi, hi¢cbir HES hastasinda fokal ndrolojik defisit
goriilmedigi ifade edilmistir. Kraniyal BT de patoloji izlenen hastalarin hepsinde ise fokal
norolojik defisit oldugu belirtilmistir. Calismada bu nedenle yeni baglayan fokal nérolojik
defisit olmadig1 siirece HES hastalarinda kraniyal BT nin endike olmadig: ifade edilmistir.
Caligmada ayrica kraniyal BT goriintiilemesi yapilan ve yapilmayan hastalar arasinda
mortalite agisindan farklilik olmadigi, bu nedenle siroz hastalarinda biling bozuklugu
durumunda kraniyal BT nin prognozla iligkili olmadig bildirilmistir. Calismamizda ise
santral goriintiileme yapilan HES hastalarinin orant %76 idi. Calismamizda HES
hastalarinda santral goriintiileme oran1 Rahimi ve ark’nin (76) ¢aligmasindan daha yiiksekti
(%76 & 9%60). Calismamizda kraniyal BT isteme sikliginin daha yiiksek olmasinda
calismamizin tiglincii basamak bir hastanenin acil servisinde yapilmasi etkili olmus olabilir.
Ayrica Rahimi ve ark’nin (76) g¢alismasinin daha eski bir tarihte yapilmasi daha az
goriintliileme istenmesiyle iligkili olabilir. Geligmis bir iilkede yapilan bir arastirmada 1980
yilinda BT goriintiileme tetkikinin yilda 3 milyon defa istendigi, bu sayinin 2006 yilinda 67
milyona yiikseldigi ifade edilmistir (109). Calismada saglik sisteminin gelismesi, saglik
kaynaklarina ulagimin artmasi ve gorlintiilleme tetkiklerinin zaman igerisinde birim
maliyetlerinin azalmasi nedeniyle daha sik kullanildig: belirtilmistir. Bir diger calismada acil
servis hekimlerinin kraniyal BT planlanma kararinda malpraktis, klinik karar verme kurallar1
ve saglik harcamalarindan etkilendigi bildirilmistir (110). Huang ve ark’nin (111) Cin’de

yaptig1 calismada acil servis hekimlerinin kraniyal BT nedeniyle hastalarin gereksiz
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radyasyondan korunma protokollerine karsi farkindaligi sorgulanmistir. Caligmada acil
servis hekimlerinin yaklagik yarisinin malpraktis korkusu nedeniyle radyasyon maruziyetini
dikkate almadig ifade edilmistir. Bu ¢alisma mindr kafa travmalarinda yapilmis olmasina
ragmen HES hastalari i¢in de dikkate alinabilir. Goriintiileme tetkiklerinin planlanmasi igin
olusturulacak protokoller, bu protokoller 1s18inda hekimlerin malpraktisten yasal olarak
korunmasi ve hekimlerin HES hakkinda bilgilendirilmesi ile acil serviste kraniyal

gorintiileme siklig1 azaltilabilir.

Siroz hastalarinda HES varliginda sadece biling bozuklugu durumunda santral
goriintiilemelerde akut patoloji saptama olasilig1 diisiiktii. Ancak kraniyal BT ve MR
goriintiileme gibi tetkiklerin rutin kullanimi saglik harcamalarini arttirabilir. Stepanova ve
ark’nin (112) calismasinda HES hastalarinin her bir hospitalizasyonunun yaklagik 45,000-
63,000 $ maliyete neden oldugu bildirilmistir. Saglik harcamalari hastane, iilke ve saglik
sigortalarina gore degisebilmektedir. Ugiincii basamak bir hastanede kraniyal BT’nin
maliyeti 1390 + 686 $ seklinde hesaplanmistir (113). Bu nedenle 6zellikle tekrarlayan HES
ataklarinda, bu hastalarla iligkili yliksek maliyet temel alindiginda, goriintiileme ¢aligsmalari
istenirken ihtiyatl davranilmasi ve tanisal verimliliginin g6z 6niinde bulundurulmasi tavsiye
edilmektedir. Maliyetin azaltilmast i¢in hastalarin acil serviste kanama, elektrolit
anormallikleri ve enfeksiyon gibi durumlarin  varligi aydmlatilarak — gereksiz

goriintiilemelerin oniine ge¢ilmelidir.

Calismamizda kraniyal BT veya difflizyon MR’da patoloji izlenen olgular arasinda
5 hastada lakiinar infarkt, 2 hastada subakut infarkt, 4 hastada subdural kanama, 2 hastada
metastaz, 1 hastada kitle, 1 hastada hidrosefali ve 1 hastada beyin 6demi izlenmisti. Kumar
ve ark’nin (77) ¢aligmasinda ise santral patoloji izlenen 6 hastanin 3’iinde intraserebral
hemoraji, 1’inde subdural hemoraji, 1’inde epidural hemoraji, 1’inde serebral 6dem
izlenmisti. Hanna ve ark’nin (7) ¢alismasinda ise santral patoloji izlenen 13 hastanin 7’sinde
intraserebral hemoraji, 2’sinde akut infarkt, 4’iinde subdural hematom izlenmisti. Basak ve
ark’nin (103) calismasinda ise santral patoloji izlenen 18 hastanin 12’sinde intrakraniyal
hemoraji, 5’inde kitle, 1’inde subakut infarkt goriildiigii bildirilmistir. Infarkt izlenen hasta
oraninin gorece daha yiiksek olmasinda ¢aligmamizda kraniyal BT ile birlikte diffiizyon MR
goriintlilemenin yapilmasi etkili olmus olabilir. Ancak diger ¢alismalarda sadece kraniyal

BT sonugclar1 degerlendirilmistir.
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Calismamizda en sik izlenen semptom biling bozuklugu (%97,2) iken en sik izlenen
bulgular arasinda oryantasyon ve kooperasyon bozuklugu (%83,3) ve konfiizyon yer
almaktaydi. Bu semptom ve bulgular ayn1 zamanda kraniyal BT endikasyonlarini
olusturmaktaydi. Kraniyal BT endikasyonlar1 arasindan biling bozuklugunun en sik neden
oldugu diger c¢alismalarda da gosterilmistir (7,77,103). Ancak c¢alismamizda biling
bozuklugu veya diger semptom ve bulgulara gore santral patoloji sikliginin degismedigi
izlendi. Bu nedenle HES hastalarinda biling bozuklugunun tek basina ayirici taniya
gotiirmedigi, goriintiileme planlanirken diger semptom ve bulgularin ve laboratuvar

sonuclarinin birlikte dikkate alinarak karar verilmesi daha uygun olabilir.

Calismamizin bazi kisitliliklart mevcuttu. Calismamiz retrospektif bir dizayna sahip
oldugu i¢in bu dizaynin smirliliklarini da tagimaktaydi. Calismamizda acil serviste HES
tanisi alan hastalar degerlendirilmisti, HES tanisinda ise klinik degerlendirme ve diger olasi
tanilarin diglanmas1 seklinde bir yaklasim benimsenmisti. Tani i¢in altin standart bir
laboratuvar veya goriintiileme bulgusu olmamasi ise HES tan1 giivenilirligini azaltmaktaydi.

Ancak bu durum HES ile iliskili tiim ¢alismalar i¢in gecerliydi.
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6. SONUC VE ONERILER

Hepatik ensefalopati siroz hastalarinda biling bozuklugu veya degisikliginin 6nde
gelen nedenidir. Hastalar siklikla ilk defa acil serviste degerlendirilmekte ve tan1 almaktadir.
Acil serviste biling bozuklugu ile gelen hastalarda tan1 ve ayirici tani i¢in fizik muayene,
laboratuvar ve goriintiileme yontemleri yaygin sekilde kullanilmaktadir. Ancak hepatik
ensefalopati hastalarinda kraniyal goriintiilleme sonuclart spesifik degildir, bu nedenle
kraniyal BT gibi tetkikler daha ¢ok ayirici tan1 amaciyla istenmektedir. Ayirict tani igin
istenen ¢ogu santral goriintiileme tetkikinde de anlamli patoloji izlenmedigi diisiiniilerek
gerceklestirilen ¢alismamizda santral gorlintiileme yapilan HES hastalarinin  sadece
%3,7’sinde kraniyal BT ile, %6’sinda ise diffiizyon MR ile patoloji izlenmistir. Bulgularimiz
acil serviste HES hastalarinda ayric1 tanmi i¢in kraniyal gorilintiileme yontemlerinin fazla

kullanildigina isaret etmekteydi.

Santral goriintiillemede patoloji izlenen hastalar degerlendirildiginde, semptom, fizik
muayene bulgulari, siroz etiyolojisi ve amonyak, platelet ve INR seviyesi gibi laboratuvar
sonuglarinin santral patoloji varligiyla iligkili olmadigi goriildii. Bu nedenle HES
hastalarinda goriintiileme planlanirken izole bulgularin yeterli diizeyde yol gosterici
olmadig1 diisiiniildii. HES tanisinda goriintiileme tetkiklerinin diisiik tanisal performans
gosterdiginin bilinmesi, goriintiileme yoOntemlerinin planlanmasi igin algoritmalarin
olusturulmasi ve acil servis hekimlerinin HES hakkindaki farkindaliginin arttirilmasi ile

istenecek goriintiilleme yontemlerinin sayisi azaltilabilir.
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