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OZET

SIROZ HASTALIGININ RETROSPEKTIF OLARAK
ETiYOLOJIK DAGILIMININ INCELENMESI

DR. HURU KERSE YESIL
UZMANLIK TEZI, KONYA, 2024

Amag: Siroz, portal hipertansiyona ve son donem karaciger hastaligina sebep olan
kronik karaciger hasarina cevap olarak fibr6z bantlarla ¢evrelenmis rejeneratif nodiillerin
histolojik gelisimidir. Cogu zaman ileri evrelerinde geri doniisiimsiiz olarak kabul edilir.
Calismamizda 2016-2021 yillar1 arasinda Necmettin Erbakan tiniversitesi Meram Tip
Fakiiltesi hastanesi Gastroenteroloji poliklnigine bagvuran siroz tanisi almis olan hastalarin

etiyolojik dagiliminin retrospektif olarak arastirilmasi amaglanmistir.

Yontem: 1 Ocak 2016-1 Ocak 2021 yillar1 arasinda Necmettin Erbakan Universitesi
Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi Gastroenteroloji poliklinigine bagvuran karaciger sirozu
tanili, hastane elektronik sisteminde ICD tan1 kodu mevcut olan 792 hasta ¢alismaya dahil
edildi. Hastalarin etiyolojik etkenleri, endoskopileri, en son polklinik basvurusundaki
biyokimya, mr degerleri, batin ultrasonografileri, anamnez ve fizik muayeneleri hastane

elektronik sisteminden retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: Klinigimize basvuran hastalarm %38,5’i (n=67) etiyolojik degerlendirme
sonrasi ¢aligmadan ¢ikarildi ve 725 hasta ile ¢calisma tamamlandi. Hastalarin yas ortalamasi
63,96+13,10 y1l olarak belirlendi. Hastalarin %54,2’si (n=393) erkekti. Hastalarda karaciger
siroz etyolojisi degerlendirildiginde; %36,8’inde (n=267) kriptojenik, %29,2’sinde (n=212)
hepatit B virlisii (HBV), %10,9°’unda (n=79) otoimmn, %8,1’inde (n=59) hepatit C viriisii
(HCV), %4,1’inde (n=30) alkol oldugu kaydedildi. Siroz hastalarinin %21,0’inda (n=152)
0zofagus varisi saptanmazken, %23,4’linde (n=170) Evre 1 varis, %24,7’sinde (n=179) Evre
2 varis, %17,0’inda (n=123) Evre 3 varis saptandi. Arastirmaya dahil edilen karaciger sirozlu
hastalarin %39,2’sinde (n=284) konjestif gastropati tespit edildi. CHILD PUGH skoru
degerlendirildiginde; hastalarin %40,1’inde (n=291) CHILD A, %35,5’inde (n=257) CHILD
B, %15,3’iinde (n=111) CHILD C oldugu kaydedildi. Splenomegalinin 437 hastada (%60,3)
oldugu belirlendi.



Sonug: Karaciger sirozunun saptanabilen etkenler arasindan en sik sebebi Hepatit B
virisi (HBV) olarak bulundu. Viral sebepler iilkemizde oldugu gibi bolgemizde de en
yiiksek orana sahip sebepti. Siki takip, tedavi ve asilamanin yayginlasmasi ile Hepatit B
viriisiine bagli siroz oraninda yillar gegtik¢e azalma oldugu goriildii. Yiiksek oranda bulunan
kriptojenik karaciger sirozunun ise geligmis iilkelerde ve toplumumuzda giderek artan
obezite ve diyabet ile iligkili olan non-alkolik yagh karaciger hastaligina bagl karaciger

sirozunu ve diger bulunamayan etkenleri barindirdig1 diistiniilmiistiir.

Anahtar kelimeler: Siroz, etiyoloji, child-pugh, 6zofagus varisi, konjestif gastropati.



ABSTRACT

RETROSPECTIVE EXAMINATION OF THE ETIOLOGICAL DISTRIBUTION
OF CIRRHOSIS DISEASE

DR. HURU KERSE YESIL
SPECIALTY THESIS, KONYA, 2024

Objective: Cirrhosis is the histological development of regenerative nodules
surrounded by fibrous bands in response to chronic liver injury leading to portal hypertension
and end-stage liver disease. It is often seen as irreversible in advanced stages. It is one of the
most common causes of death, ranking 11th in the world, and is one of the diseases with a
high mortality rate. Our study aimed to retrospectively investigate the etiological distribution
of patients diagnosed with cirrhosis who applied to the gastroenterology polyclinic of
Necmettin Erbakan University Meram Medical Faculty Hospital between 2016 and 2021.

Methods: 792 patients diagnosed with liver cirrhosis who consult to Necmettin
Erbakan University Meram Faculty of Medicine hospital gastroenterology outpatient clinic
between January 1, 2016 and January 1, 2021, and whose 1CD diagnosis code was available
in the hospital electronic system, were included in the study. Etiological factors,
endoscopies, biochemistry at the last outpatient clinic admission, INR values, abdominal
ultrasonography, anamnesis and physical examinations of the patients were retrospectively

examined from the hospital electronic system.

Results: In our clinic, 8.5% (n=67) of the patients diagnosed with cirrhosis were
excluded from the study after etiological evaluation and the study was completed with 725
patients. The average age of the patients was determined as 63.96+£13.10 years. 54.2%
(n=393) of the patients were male. When the etiology of liver cirrhosis is evaluated in
patients; it was recorded that cryptogenic in 36.8% (n=267), hepatitis B virus (HBV) in
29.2% (n=212), autoimmune in 10.9% (n=79), and autoimmune in 8.1% (n=59) hepatitis C
virus (HCV). While esophageal varicose veins were not detected in %21.0 (n=152) of the
cirrhosis patients, stage 1 varicose veins were detected in %23.4 (n=170), stage 2 varicose
veins were detected in %24.7 (n=179), and stage 3 varicose veins were detected in %17,0
(n=123). When the CHILD PUGH score is evaluated; in 40.1% (n=291) of patients had
CHILD A, 35.5% (n=257) had CHILD B, 15.3% (n=111) had CHILD C was recorded.
Splenomegaly was detected in 437 (60.3%) of the patients.

Vi



Conclusion: The most common cause of liver cirrhosis among the detectable factors
was found to be Hepatitis B virus (HBV). Viral causes were the cause with the highest rate
in our region as well as in our country. It has been observed that the rate of cirrhosis due to
Hepatitis B virus has decreased over the years with the widespread use of close follow-up,
treatment and vaccination. It is thought that cryptogenic liver cirrhosis, which is found at a
high rate, includes liver cirrhosis due to non-alcoholic fatty liver disease, which is associated
with increasing obesity and diabetes in developed countries and our society, and other

unfound factors.

Keywords: cirrhosis, etiology, child-pugh, esophageal varices, congestive gastropathy.
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1. GIRIS VE AMAC

Siroz, portal hipertansiyona ve son donem karaciger hastaligina sebep olan kronik
karaciger hasarina cevap olarak fibroz bantlarla ¢gevrelenmis rejeneratif nodiillerin histolojik
gelisimidir.  Sirozun  klinik  seyrinin ve patofizyolojisinin  anlasilmasinda ve
komplikasyonlarmin tedavisindeki son donem gelismeler tedavi basarisini, yasam kalitesini

arttirmigtir. Bu son donem gelismeler yasam beklentisinde de artis saglamistir (1).

Sirozu morfolojik, klinik ve etiyolojik olarak siniflandirilabiliriz. Siroz morfolojik
olarak mikronodiiler, makronodiiler, mikst nodiiler siroz olarak smiflandirilir. Klinik tabloya
gore kompanse ve dekompanse olarak ayrilir. Kompanse siroz asemptomatik iken
dekompanse sirozda komplikasyonlar (assit olusumu, varis kanamasi, hepatik ensefalopati
(HE), hepatorenal sendrom gibi siroz ve portal hipertansiyonun neden oldugu
komplikasyonlar) gorilir (2,3). Etyolojik olarak smiflandiracak olursak, Ulkelerin sosyo -
ekonomik, kiiltiirel yapilarina gore degisim olsada en sik olarak alkol tliketimi, non alkolik
yagl karaciger hastaligi, HBV -HCV enfeksiyonu, kriptojenik olarak siniflandirlabilir. (4—
6)

Bu Calismamizda Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi
Gastroenteroloji Poliklinigine 2016-2021 yillar1 arasinda bagvuran karaciger sirozu tanili

hastalarin etiyolojik olarak dagiliminin arastirilmasi amaglanmstir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 Karaciger Sirozu
Siroz, hepatik yapmin bozulmasi ve rejeneratif nodiillerin olusumu ile giden,
ilerleyici hepatik fibrozun geg bir asamasidir. Cogu zaman ileri evrelerinde geri doniisiimsiiz
olarak kabul edilir (7). Siroz klinik durumuna, morfolojik 6zelliklerine ve etyolojisine gore
siniflandirilabilir (7,8).

2.2 Epidemiyoloji
Siroz diinya genelinde 11. sirada yer alan, sik 6liim nedenlerinden biridir. Diinyada

her y1l 1 milyondan fazla kisi siroz komplikasyonu sebebi ile yasamini kaybetmektedir (9).

2.3 Etiyoloji ve Simiflandirma
Siroz etiyolojisi Ulkelerin sosyo-ekonomik ve kiiltiirel farkliliklarina gore degisim
gostermektedir. Avrupa ve ABD’de sirozun en sik nedenleri hepatit C viriisii enfeksiyonu,
alkol kullanim1 ve non-alkolik yaglh karaciger hastaligidir. Non alkolik yagh karaciger
hastaliginin prevelansi obezite artisi ile giderek artmaktadir. Asya ve Afrika’da ise hepatit
B viriisi (HBV) enfeksiyonu en yaygin nedendir. Erken evre sirozlu hastalarin
asemptomatik olmasi sebebi ile biitiin bu verilere ragmen etyolojik olarak gergek siroz

dagilimini ortaya ¢ikarmak zordur (1,4,5).

2.3.1 Siroz Etiyolojisi
2.3.1.1 Viral: HBV, HCV, HDV (genellikle hepatit B enfeksiyonu (zerine

superinfeksiyon seklindedir).


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/liver-cirrhosis

2.3.1.2 Alkole bagh karaciger hastahig

2.3.1.3 Metabolik ve Genetik
NASH (non alkolik steatohepatitis), hemokromatoz, Wilson hastaligi, a1-antitripsin
eksikligi, Kistik fibroz, Lizozomal asit lipaz eksikligi, Progresif ailesel intrahepatik kolestaz,

Tirozinemi Tip 1, Tip IV glikojen depo hastalig.

2.3.1.4 Otoimmiin

Primer sklerozan kolanjit, Otoimmun hepatit, Primer biliyer siroz.

2.3.1.5 Safra
Biliyer atrezi, biliyer darliklar.

2.3.1.6 Vaskdler
Budd-Chiari sendromu, Veno-Okluziv hastalik, Fontan ile iligkili karaciger hastaligi,

Kardiyak siroz.

2.3.1.7 Tlac Mliskili

Metotreksat, amiodaron, metildopa, A vitamini.

2.3.1.8 Kriptojenik Siroz (Neden Belirlenemeyen)
Etiyolojik bir neden bulunamaz ise kriptojenik siroz seklinde adlandirilir (10,11).

Tablo 2-1 Karaciger Sirozu Morfolojik Siniflandirmasi.

Morfolojik Siniflandirma

1. Mikronodiiler Siroz

2. Makronodiiler Siroz

3. Mikst nodiiler Siroz



https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/hemochromatosis
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/wilsons-disease
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/cystic-fibrosis
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/acid-lipase
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/progressive-familial-intrahepatic-cholestasis
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/type-i-tyrosinemia
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/glycogen-storage-disease-type-iv
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/biliary-atresia
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/cholestasis
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/methotrexate
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/amiodarone
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/methyldopa
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/retinol

Tablo 2-2 Karaciger Sirozu Klinik Evre Siniflandirmasi (12).

Klinik Evre Siniflandirma

1. Kompanse Siroz Evre 1

2. Dekompanse Siroz Evre 2

2.4 Karaciger Sirozunda Patoloji
Karacigerin makroskopik goriiniimii agisindan siroz 3 morfolojik tipe ayrilir.

Nodiil boyutuna gore siniflandirma: Mikronodiiler (3 mm’den kii¢iik), makronodiiler
(3 mm’den biiyiik) ve mix (mikro-makro) nodiiler siroz seklinde siniflandirilir.

Karacigerin tamami ya da biiylik bir kismmim incelenmesi ¢ogu zaman miimkiin
degildir. Bu sebeple biyopsi materyalindeki nodiil boyutu alinan biyopsi parcasi
degerlendirilerek yorumlanir. Almman biyopsi materyaline gore genisligi kiiciik ise
mikronodil, biylk ise makronodil ve her ikisi de var ise mix nodil olarak

degerlendirilmektedir (13).

Etiyolojileri ne kadar farkli olursa olsun karaciger sirozu i¢in, hepatositlerin
dejenerasyonu ve nekrozu, karaciger parankiminin fibrotik dokular ve rejeneratif nodiillerle

degismesi ve karaciger fonksiyon kaybi1 tiim karaciger sirozu vakalarinda ortak patolojik

ozelliklerdir (14-16).

Karaciger fibrozisi, karacigerde meydana gelen hasari tamir etmeye yonelik bir
iyilesme siireci olan, ESM komponentlerinin artmasi (fibrogenezis) ile tanimlanan dinamik
bir suregtir. Karaciger fibrozisi siddetine gore 4 evreye ayrilir. Evre 3 ve 4’de karaciger
kaynakli mortalite ile gii¢lii bir iliski mevcuttur (17). Hastalikta ilerlemenin nlenilmesi veya
progresyonun yavaslatilmasi i¢in bu evreler 6nemlidir. Fibrozisi belirlemede altin standart

yontem karaciger biyopsisidir (18,19).

Hepatik fibroz, ¢ok cesitli sebeplerden kaynaklanir. Siroz, fibrozun en ileri evresidir.
Ozetle Karaciger yapisinin hepatoseliiler nekroz, rejenerasyon, nodiiler olusum ve fibroz
doku yoniinde bozularak degismesi sonucu olusan ilerleyici bir hastalik olan siroz meydana

gelir (20).
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Resim 2-1 Fibrozis olusumu (21).

*HSH: Hepatik stellat hiicreleri
*(MMP/TIMP: Matriks metalloproteinaz/Tissue inhibitor of Metalloproteinases.

Progresif fibroz ve siroz ilerleyen slrecte metabolik ve sentetik hepatik fonksiyonun
azalmasma yol agarak pihtilasma faktorleri ve trombopoietin liretiminin azalmasina,
biluribin artisma ayrica dalakta trombosit yikimima, artmis portal basinca, asit ve 6zofagus

varislerinin gelismesine neden olur (22).

Siroz yaygin bir karaciger hastaligidir. Erken donemde steatoz, iltihabi eksuda ve
odem sebebi ile karaciger boyutu biiyiiyebilir ve agirligi artabilir. Daha Ileri evrede ise
karacigerin boyutu kiigiiliip agirlig1 azalabilir. Bunun sebebi akut inflamatuar reaksiyonun

kaybolmasi ve giderek artan fibréz dokudur (8).

2.5 Karaciger Sirozunda Klinik

Siroz genellikle sessiz bir hastaliktir ve ¢cogu hasta dekompanse siroz (6zofagus varis
kanamasi, assit, sarilik ya da hepatik ensefalopati gibi bulgularin oldugu) haline gelen kadar

belirti vermez. Kompanse sirozdan dekompanse siroza ilerleme birkag yil siirebilir (23).



Karaciger sirozu portal hipertansiyon ve hepatoseliiler yetmezlige bagl bulgular
gelismesi ile karsimiza ¢ikar. Hastaligin prognozu ve tedavisi bu iki faktoriin derecesi ile
iliskilidir (24). Karaciger sirozu erken bulgu vermemesi sebebi ile karaciger sirozuna sebep
olabilecek etkenleri gozden kagirmamaya 6zen gosterilmelidir (25). Daha detayli agiklamak
gerekirse peptik lilser basta olmak iizere jinekomasti, parotis bezi biiylimesi ve Dupuytren
kontraktiirii baz1 alkolik sirozlu hastalarda saptanabilir. Comak parmak bilyer sirozlarda
daha fazla gorilmekle beraber tim sirozlarda gozlenebilir (26). NASH, DM ve obezitesi
olanlarda, Primer sklerozan kolanjit ve Primer biliyer siroz otoimmiin hastaliklar1 olanlarda,
Hepatit B ve C’ye bagli siroz ise endemik iilkelerde dogmus olanlarda, ailede hepatit dykiisii
varligi, seksiiel gegmis, intranazal veya intravendz ila¢ kullanimi, dovme yaptirma hikayesi,

transflizyon Oykiisii durumlarinda daha ¢ok akla gelmelidir (27).

2.5.1 Karaciger Sirozunda Semptomlar

Kompanse ve dekompanse sirozda semptomlar degismekle birlikte genel olarak

semptomlar1 asagidaki tablodaki gibi 6zetleyebiliriz.

Tablo 2-3 Karaciger Sirozunda Semptomlar (7).

Semptomlar

Anoreksiya

Kilo Kayb1

Giigsiizlik

Halsizlik

Kas kramplar1

Kolay morarma

Amenore/oligomenore

1mpotans

Infertilite

Libido azalmasi




Sarilik

Koyu renkli idrar

Kasmti

Hematemez/melena/hematokezya

Karn sisligi, assit

Alt extremite 6demi

Konfuzyon

Kompanse sirozu olan hastalar herhangi bir semptom vermeyebilir ya da istahsizlik
(sarilig1 olanlarda daha ¢ok karsimiza cikar), kilo kaybi, halsizlik ve yorgunluk gibi non-
spesifik semptomlar ile karsimiza gelirler. Dekompanse sirozu olan hastalar ise kasinti,
biluribin degerinin artirmasina bagli sarilik, {ist gastrointestinal kanama (hematemez,
melena, hematokezya), asite bagli olarak karinda sislik veya hepatik ensefalopatiye bagli

konflizyon sikayetleri ile bagvurabilir (7).

Agril, istemsiz kas kasilmalar1 olabilir. Siklikla bacak ve ayaklarda dinlenme halinde

iken ve genelde gece meydana gelir (28).
Kilo artisi: Sirozda kilo artisinin en sik sebebi asit ve dokulardaki sivi birikimidir.

Kaginti: Kolestatik orjinli (Primer biliyer siroz, primer sklerozan kolanjit, biliyer
obstriiksiyon)siroz vakalarinda sik olarak goriliir. Hafif yada siddetli olabilir. Kasint1 genel
itibariyle ekstremitelerde belirgindir (28). Sicak banyo sonrasi ve gece cilt sicak iken kasint1
daha fazla olur. Kasintinin plazma safra asit konsantrasyonundaki artis ile iligkili oldugu

diistiniilmektedir.

Ates: Alkole bagl sirozda yaklasik %40, kronik viral hepatite bagh sirozda(
postnekrotik siroz) ise %10 oraninda sebebi bilinmeyen ates goriiliir. Atesin sebebi

genellikle spontan bakteriyel peritonit ile iligkilidir (29).

Impotans ve seksiiel disfonksiyon: FErkek alkolik sirozlu olgularm yaklasik
%70’inde, alkole bagli olmayan sirozlu olgularin da %25’inde impotans vardir.
Feminizasyon ve hipogonadizm karaciger yetmezliginin siddeti ile dogru orantilidir. Alkolik

olgularda impotans, nonalkolik sirozlulara gére daha uzun siirelidir. Kadinlarda ise seksiiel



davranislar ¢ok degiskendir. Kadin hastalarda koitus ve cinsel isteksizlik, orgazm yoklugu

ve disparoni vardir (28).

2.5.2 Karaciger sirozunda Fizik Bulgular

Genel olarak assit, skleralarda ikter, cilt renginde sararma, siyanoz, dilde atrofi,
solukluk, kas atrofisi, spider anjioma, tenar ve hipotenar atrofi, caput medusa, dupuytren
kontraktiirii, gomak parmak, tirnakta renk degisikligi (beyaz tirnak),pigmentasyon, testikiiler
atrofi,erkeklerde jinekomasti,pretibial 6dem , splenomegali, temporal atrofi, Kayser-

Fleischer halkasi,flapping tremor, palmar eritem ve hipotansiyon olarak sayilabilir (2).

Spider anjiom: Cok sayida kiigiik damarm merkezden ¢evreye dogru yayilmasi ile
olusur. Arteriolun ortasina basmakla soluklasip kaybolur ve biiyiik olanlar1 pulsasyon verir.
Hepatoselliiler yetmezlige bagli olarak 0Ostrojen metabolizmasindaki degisikliklerden
meydana gelir . Siklikla vena va siiperiorun dagilim yerlerinde (el, parmak, yiiz, kol, toraks

gibi bolgelerde) gordlir (29).

Sekil 2-2 Spider Anjiom (30).

Palmar eritem: Avug i¢inde kirmizi beneklenmeler ya da tenar ve hipotenar bolgede

tizerinde yaygin eritemli yama tarzi lezyonlar seklinde olur (31).



Gomak parmak: El ve ayak parmaklarmnin uglarindaki yumusak dokuda hiperplazi
olmasi, tirnaklarin enine ve boyuna bombelesmesidir. Comak parmak bir¢ok hastalikta
goriilebilir. Pulmoner hastaliklar, kardiyak bozukluklar, kronik karaciger hastaliklari,
gastrointestinal bozukluklar hipertiroidizm hemoglobinopatiler, aort ve damar anevrizmalar1
gibi (32).

Pigmentasyon ve vitiligo: Kolestatik kaynakli vakalarda, hemokromatoz ve porfiria
kutanea tarda olgularinda melanin pigmentinde diffiiz artis olabilir. PBS’li olgularda vitiligo

pigmentasyondan daha sik goriiliir (29).

Dupuytren kontraktlri: Parmaklarda ilerleyici fleksiyon deformitesine sebep olan,

palmar fasyanin fibroproliferatif bir hastaligidir (33).

Jinekomasti: Erkeklerde iyi huylu, meme dokusunun biylmesidir. Periferal

aromatizasyon i¢in substrat artigina bagli olusur (34).

Parotis buyumesi: Siklikla alkolik siroz olgularinda goriiliir. Bazi olgularda
disaridan bir gozle anlasilamaz. Bazi olgularda spesifik bir yiiz goriiniimii vardir. Bazi

olgularda parotislerde agr1 ve hassasiyet olmaz (29).

Testikuler atrofi: Feminizasyon bulgular1 ile birlikte goriilebilir. Viicut killarinda

azalma olur. Daha ¢ok alkolik sirozlarda ve hemakromatoziste goralir (2).

Caput medusa: Portal hipertansiyon ve ciddi karaciger fonksiyon bozuklugunun bir
belirtisidir. Umblikus c¢evresinde bir digiim seklindedir. Tedavisi altta yatan sebebe

yoneliktir, ek tedavi gerektirmez (35,36).

Kollaterallerde belirginlesme: Portal hipertansiyona ikincil gelisir. Portal dolasim
engellendiginde kollateraller olusur, belirginlesir (37).

Cruveilhier-Baumgarten Gfarimu: Epigastrik bolgede duyulan, vendz kollateral
akim nedeniyle meydana gelen Uftrimdir. Portal hipertansiyona sekonderdir. Valsalva

manevrastyla siddetlenir (37).

Flapping tremor: Tremor ii¢ sekilde (istirahat, aksiyon veya postiiral tremor) olabilir
ya da bunlarin kombinasyonu seklindedir. Kollar 6ne dogru uzatilip eller gerildiginde ellerin
bilekten birden asagiya diismesi ve tekrar ayni hale donmesinden sonra sanki kanat

cirpryormus gibi goriilmesi flapping tremordur (38,39).

Beyaz nirnak: Tunak yataginin normal renginin yerini beyaz opasitenin almig

olmasidir. Tirnak ucunda kiigiik pembe bir hat kalmistir. Tirnak lanulas: da kaybolabilir (40).
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2.6 Karaciger Sirozu Tanisi
2.6.1 Laboratuvar Bulgular

Sirozlu hastalar %75'inde anemi goriiliir. Aneminin bir¢ok nedeni vardir: hemolize,
B12, folik asit eksikligine bagli olarak goriilebilir. Hemolizde mikrositer, B12, folik asit
eksikliginde makrositer olmasi ve bunlarm genellikle beraber goriilmesi sebebi ile
normositer anemi gorilebilir. Normositer anemi gorilen hastalarda eritropoetin seviyesinde
azalma gozlenebilir. Eritropoetin seviyesindeki azalmanin nedeni, kronik inflamasyonun
kemik 1iligine etkisi ve ileri karaciger hastaliklarinda proinflamatuvar sitokinlerin
seviyesindeki artma olabilir. Portal hipertansiyona sekonder hipersplenizm sebebi ile I6kosit
sayisinda ve trombosit sayisinda azalma olusabilir, mevcut anemi derinlesebilir. Alkole bagl

karaciger sirozunda ise makrositer anemi goriiliir (41)(42).

Karaciger fonksiyon testleri ¢ok sik kullanilsa da tani koydurucu o6zgiin bir

laboratuvar bulgusu yoktur.

Aminotransferazlar: Sirozlu hastalarda aspartat aminotransferaz (AST) ve alanin
aminotransferaz (ALT) genellikle orta derecede yiikselir. Alkolik sirozlarda AST ALT’ye
gore daha c¢ok yiikselir. Diger hepatitlerde tam tersi olur.

Alkalen fosfataz: Kolestatik orjinli vakalarda daha ¢ok artar (Primer sklerozan

kolanjit veya primer biliyer siroz gibi), digerlerinde 2-3 kat yiiksekligi gegmesi beklenmez.

Gama-glutamil transpeptidaz (GGT): GGT yiiksekligi alp yiiksekligi ile genellikle
dogru orantihdir. Ozellikle alkolik karaciger sirozunda daha fazla yiikselir. Sebebi ise 2
durumdan kaynaklanabilir. Alkole neden olan hepatik mikrozomal GGT'nin artmasi veya

GGT'nin hepatositlerden sizmasina neden olan alkoliin sonucu olabilir (43,44).

Bilirubin: Biluribin seviyesi primer ve sekonder biliyer sirozda fazlaca yiksek
beklenir. Bu sebepler disinda yiikseklik varsa dekompansasyon oldugunu gdsterir.

Kompanse karaciger sizrozunda biluribin seviyesinde degisiklik beklenmez (45).

Albumin: Karacigerin sentez fonksiyonunu gosterir. Ilerlemis siroz hastalarinda
albumin seviyesi azalir. Ekstrahepatik olarak retikiiloendotelyal sistemde yapilan gama
globulinler artmistir, albiimin globulin orani esit iken sonrasinda albiimin globulin orani

tersine doner. Child skorunun hesaplanmasinda albiimin 6nemli bir kriteridir. Karaciger
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sirozu olan hastalarinimn izleminde O6nemlidir. Karacigerin sentez fonksiyonunu gosterir

(46)(47).

Protrombin zamani: Koagiilasyon mekanizmasinda yer alan proteinlerin ¢ogu
karacigerde tretilir. Karacigerin sentez yeteneginin bozulmasi ile koagiilasyon faktorleri
sentezlenemez, bunun sonucunda protrombin zamani artig gosterir. Bu nedenle, kotiilesen

koagulopati hepatik fonksiyonun bozulma derecesi ile iligkilidir (7,45).

Dekompanse siroz hastalarinda elektrolit takibi yapilmalidir. Na, K ve ClI diizeyleri
Olculmelidir. Hiponatremi, hipokalemi ve renal yetmezlik sirozda gozlenir. NA-su dengesi
ve renal hemodinamik degisiklikler 6zellikle hepatik koma ve diiiretik kullanan hastalarda
onemlidir. Su ve NA dengesi ADH (anti diiiretik hormon) artis1 sebebi ile bozulur.

Hiponatremi asiti olan karaciger sirozlu hastalarda sik goriiliir (48).

Etiyolojiye yonelik olarak viral hepatit markerlar1 bakilmalidir: Hepatit B, C ve delta
viriisiine ait serolojik gostergeler. Hastanin bakilan ilk tetkiklerinden sonra ihtiyag
duyulmasi durumunda HCV-RNA ve HBV-DNA bakilmalidir. Sirozda alfa- fetoprotein
(AFP) degerinin fazla yiikselmesi beklenmez. AFP seyrinde artis olmasi hepatoselliiler

kanser gelisimi yoniinden hekimi uyarmalidir.

Sirozun ender goriilen etyolojik sebeplerini ortaya ¢ikarmak i¢in serum bakir,
seriiloplazmin seviyesi, 24 saatlik idrarda bakir seviyesi, serum demiri, serum ferritini,
serum transferin satirasyonu, AMA, ANA, Anti-SMA, Anti-LKM [ (anti-karaciger-bobrek

mikrozomal antikorlar1) ve Alfa-1 antitripsin bakilmalidir (49).

2.6.2 Ultrasonografi

Tek basima kesin siroz tanis1 koydurmaz. Ucuz, noninvaziv, yaygin olarak bulunmasi
ve degerli bilgiler saglamasi sebebi ile kullanilir. Sirozun degerlendirilmesi esnasinda rutin
olarak kullanilir. Karacigerin hipertrofisi ya da atrofisi tespit edilir. ilerlemis sirozda
karaciger boyutu hem kii¢iikk hem nodiiler goriinebilir. Diizensiz gorunen alanlar ile yuzey

nodiilaritesi ve artmis ekojenite siroz ile uyumludur ancak hepatik steatoz ile de goriilebilir.

Vena portanin genislemesi, umblikal veninin goriilmesi, Splenik venin genislemesi
ve splenomegali, siroz icin dnemli bir bulgu olan assitin gosterilmesi ultrasonografi ile
ulagilabilecek bilgilerdendir (50,51).
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2.6.3 Bilgisayarh Tomografi ve MR, Niikleer Calismalar

BT, ultrasonografi ile degerlendirilemeyen, karakterize edilemeyen ya da siiphe
durumunda saptanamayan lezyonlar1 degerlendirmek i¢in tercih edilir. Rutin olarak sirozun
tan1 ve degerlendirmesinde kullanilmaz. Erken donem bulgularin gosterilmesinde faydali
olamayabilir. Ancak, karacigerdeki nodiiler lezyonlari, loblardaki atrofik ve hipertrofik
degisiklikleri tespit eder ve wvarisleri belirler. Dinamik bilgisayarli tomografi
goriintiilemeleri, karacigerde nodiil varliginda, rejeneratif nodiillerin hepatoseliiler

karsinomdan ayrilmasina fayda saglar.

MR gorintuleme ve anjiografi portal hipertansiyon, Budd-Chiari sendromunun
hepatik ven trombozu, portal ven trombozunu igeren primer vaskiler nedenlerin

dislanmasina yardimci olabilir fakat tomografiye gore daha az kullanilmaktadir (45).

Niikleer ¢calismalar— Radyoniiklid testi, siroz tanisin1 6nermede yararl olabilir. Bu

test klinik pratikte ¢cok fazla kullanilmamaktadir (52).

2.6.4 Ozafagogastroskopi

Ozellikle varislerin gdsterilmesi agisindan onemlidir. Hipertansif gastropatinin
degerlendirilmesinde kullanilir (53). Gastrointestinal kanamali hastalarda kanama

etyolojisinin bulunmasinda faydalidir (54).

2.6.5 Karaciger Biyopsisi

Karaciger sirozu tamisinda altin standarttir (55). Perkutan ya da transjuguler
yapilabilir (56). Biyopsinin karaciger fibrozisinin hangi evresinde oldugunu tahmin etme
rolii vardir. Biyopsinin duyarliligi %80'in altindadir (57). Genel olarak komplikasyonlar1
mindr komplikasyonlardir. Ancak major komplikasyonlarda goriilebilir. Biyopsi 6ncesi
kanama komplikasyonunu engellemek amaci ile kanama zamani, protrombin time, platelet

sayis1 bakilmalidir.

2.7 Karaciger Sirozunda Prognoz

Siroz, seyri bir¢cok kanserden kotii olan ciddi bir hastaliktir. Tan1 koyulduktan sonraki

ilk yilda, genellikle karacigerle ilgili problemlerden dolay1 mortalite yiiksektir (58). 10 y1llik
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mortalite orant %34-66 arasinda degismekle, alkolik sirozlularda hastaligin seyri ¢cok daha

kotii olmaktadir (58).

Dekompanse olmamis olan hastalarm ortalama sag kalimi1>12 yildir (59). Kompanse
sirozun dekompase hale gelmesinde ilk belirti assittir ve yillik olarak %10 civarinda
beklenir. Son 20 yil degerlendirildiginde 6zofagus varis kanamasina bagli 6liim orani tedavi
etkinliginin artmasi1 ve yeni tedavilerle %40°tan %15-20 diismiistiir. Oran olarak mortalite
yonunden en fazla orana sahip olan durum spontan bakteriyel peritonit gelismesidir. Ancak
0zofagus varisi daha sik goriilmesi sebebi ile 6liim orani en yiiksek olan ve morbiditesi en

fazla olan 6zofagus varis kanamalaridir (60,61).

Prognozu belirlemede genel olarak child pugh kullanilmakta olup, son yillarda meld
(model of end stage liver disease) skorlamasi da kullanilmaktadir (62). Bu skorlamalarin
bazi dezavantajlar1 vardir. Ik olarak, Child-Pugh skorunda yer alan asit ve hepatik
ensefalopati siibjektiftir ve hastay1r degerlendiren doktorun kararma ve diiiretik, laktuloz
kullanimina gore degisebilir. Child-Pugh ve MELD skorlarinin parametrelerinden biri olan
INR, karaciger sirozunda koagiilopatiyi ve dolayisiyla karaciger fonksiyonunu yeterince

yansitmaz. Ve INR degerinde laboratuvarlar arasi bir ¢esitlilik vardir (63).

Tablo 2-4 Child Pugh Skorlamas.

SINIFLAMA

Parametre

1 2 3
Asit Yok Hafif Iliman
Bilirubin <2 mg/dL 2 ila 3 mg/dL >3 mg/dL
Albimin >3,5 g/dL 2,8-350/dL <2,8 g/dL
Protrombin time <4 4-6 >6
ya da
INR <1.7 1,7ila 2,3 >2.3
Ensefalopati yok Grade 1-2 Grade 3-4
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Child-Pugh, assit derecesine, bilirubin ve albiiminin serum konsantrasyonlarina, PT-
INR ve ensefalopati derecesine gore hesaplanir. Toplam Child- Pugh skoru 5 ila 6, Child-
Pugh smif A (iyi kompanse edilmis hastalik), 7 ila 9, sinif B (6nemli fonksiyonel bozulma)
ve 10 ila 15, simif C (dekompanse hastalik) olarak kabul edilir. Bu siniflar 1-2 yillik hasta
sag kalimi ile iligkilidir:

Child A : %100 ve %85; CHILD B: %80 ve %60; ve C simnifi: %45 ve %35.

Child Pugh evresi arttikca komplikasyon gelisme riski de dogru orantili olarak
artmaktadir (64).

MELD skorundaki artis, hepatik disfonksiyonun derecesi ve iic aylik mortalite
riskinin artmast ile iligkilidir. Serum bilirubini, serum kreatini, INR’yi icerir. MELD (Model
for End-Stage Liver Disease), subjektif parametre kullanmamasi sebebi ile ,ilerlemis
karaciger hastaligi olanlarda mortalitenin dogru bir gostergesi olarak dogrulandi. MELD
skorunun karaciger transplantasyonu planlanan hastalarda, enfeksiyonlu sirozu olan
hastalarda, varis kanamasinda, fulminan karaciger yetmezligi ve alkolik hepatitli hastalarda
sagkalimi 6ngordiigii de bilinmektedir. Amerika Birlesik Devletleri'nde, karaciger nakli
listesindeki hastalar arasinda MELD skorunun kullanilmasi, karaciger nakli bekleme
listesindeki hastalar arasinda mortalitenin azalmasi ile iliskilendirilmistir. MELD skorunun

bir¢ok avantajina olmasina ragmen, yanilma pay1 %15-20 dir (65)(66).

Meld Score Asagidaki Formiile Gore Hesaplanir:

MELD = 3,8*loge (serum bilirubin [mg/dL]) + 11,2*loge (INR) + 9,6*loge (serum kreatinin
[mg/dL]) + 6,4 (67).

2.8 Karaciger Sirozunda Komplikasyonlar

Karaciger sirozunda goriilen komplikasyonlar1 siralayacak olursak, Ozofagus varis
kanamasi, Assit, Spontan bakteriyel peritonit, Hepatik ensefalopati (HE) Hepatoseliiler
karsinoma (HCC), Hepatorenal sendrom (HRS) Hepatopulmoner sendrom (HPS), hepatik
hidrotoraks, portopulmoner HT, Hipersplenizm, Enfeksiyonlar, diyabet, hipoglisemi, portal

ven trombozu, kas kramplari, gii¢siizliik ve sarkopeni seklindedir (68).
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2.8.1 Assit

Assit, periton boslugunda patolojik miktarda lenf sivisinin bulunmasidir. Lenfatik
sistem periton bosluguna biriken siviy1 geri alir, ancak periton bosluguna biriken siv1 belirli
miktar1 (>900 ml/giin) asinca lenfatik sistemin bosaltacagi diizey asilmis olur. Assit olarak
birikir. Sirozlu hastalarin hastaneye yatmasindaki en 6nemli sebeplerden biridir. Asit bir¢ok
farkli sebebe bagli olarak ortaya ¢ikar, ama en sik sebebi %85 oraninda karaciger sirozudur.
Assit, portal hipertansiyona ve dekompansasyonun artmasina bagli olarak hidrostatik
basincin artip onkotik basincin azalmasina bagli olarak peritona sivi sizmasi ile olusur (69—

71).

Assitli hastalari hastaneye basvuru sikayeti karinda sislik, nefes darhigi ,kilo artisi,
erken doymadir(72). Sivi miktari arttik¢a hastanin klinigi ve muayene bulgular1 degisir. 1.5
litre tizerinde olan sivilarda agiklig1 yukar1 bakan matite, 1,5 litreye kadar olan assitlerde el
ile yer degistiren matite, 500 ml seviyesinde olan siv1 ise dizdirsek pozisyonundaki muayene
ile ortaya ¢ikarilabilir. Daha az miktarlardaki sivilar1 fizik muayene ile ortaya ¢ikarmak

zordur. Ultasonografi ile 100 ml miktarindaki asit goriilebilir.

Assit 3 evrede derecelendirilmistir.

Grade 1 Ultrasonografi ile gdsterilen assit
Grade 2 Karmda simetrik siskinlik olarak goriilen assit
Grade 3 Karmda fazlaca belirgin sislik ve gerginlik (73) (74)

Hastalardan alinan anamnez, yapilan fizik muayene sonrasi ilk istenilmesi gereken
maliyeti ucuz komplikasyonu az olan bir goriintiileme yontemi olan batin ultrasonografidir.
Portal ventz doppler usg ile ek olarak portal ven ve hepatik ven trombozu degerlendirilebilir
(72,75).

Asit ortaya ¢ikarildiktan sonra yapilmasi gereken duruma gore ornekleyici ya da
bosaltict parasentez yapilmasidir. Parasentez Oncesi hastanin INR platelet degerine,
antikoagiilan, anti agregan kullanimima bakilmalidir. Asit sivist incelenerek, asitin pulmoner
hipertansiyon yada diger nedenler kaynakli olup olmadigi ortaya ¢ikarilir (76). Assit sivilari
eksuda ve transuda olarak ayrilir. Eksuda demek i¢in; bulanik, Protein>2.5g/L, Dansite

>1016 ve transuda demek icin berrak, protein<2.5 g/l dansite < 1016 olmalidir.
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Pulmoner hipertansiyona bagli assit transuda olarak gelir.

Assit sivisindan serum assit alblimin gradienti (saag) hesaplanir (69). Portal
hipertansiyona bagl assiti gostermede duyarliligi yiiksektir (77,78). SAAG 1.1 g/dL ve
iizerindeyse hastada %97 olasilikla portal hipertansiyona bagli asit mevcuttur. SAAG 1.1
g/dL altinda ise hastada portal hipertansif asit ekarte edilir (77). Siroz dis1 saag >1.1 olan
hastalarda asit icindeki toplam protein tespit edilmelidir. >2.5 g/l protein olanlarda kalp
yetmezligi veya Budd-Chiari sendromunun sebep oldugu hepatik ven ¢ikis obstriiksiyonunu

gosterir.

Asit sivisinda enfeksiyon olup olmadigi degerlendirilmelidir (79). Ve her
parasentezde hiicre sayimi gonderilmelidir. Peritondaki enfektif durum erken saptanirsa

onemli komplikasyonlar 6nlenmis olur (80,81).

Refrakter asit, genis hacimli parasentez veya yiiksek doz diiiretige ragmen cevapsiz
veya erken tekrarlayan asittir. Sirotik asitlerin %10’u refrakter asittir. Medikal tedaviye
refrakter asit olgularmda genis hacimli parasentez, karaciger transplantasyonu, TIPS veya
peritonovendz sant, kalici peritoneal kateter tedavi secenekleri olarak mevcut. En etkili

tedavi yontemi karaciger naklidir (82).

2.8.2 Assit Tedavi Yaklasim
Yatak istirahati ile diiiretige verilen yanit artmaktadir.
Sodyum kisitlamasi: Gunlik 4.6 - 6.9 gr olacak sekilde kisitlanmalidir.

Ditretik: Diiiretik kullanimimin pretibial 6demi olmayan hastalarda giinliik kilo
kayb1 0,5 kg’dan daha az, en fazla 0.5 kg olacak sekilde, pretibial 6demi olan hastalarda ise

1 kg seklinde planlanmasi dnerilmektedir.

Yiiksek voliimlii parasentez yapilmasi fazla miktardaki asitlerin yonetiminde ilk
tedavi secenegi olarak sunulmaktadir. Diiiretik kullanim1 ve ya ytiksek voliimlii parasentez

uygulamasinin semptomatik tedavi sagladig kesin ¢oziim olmadig: belirtilmektedir.

Transjuguler Intrahepatik Portosistemik Sant: Portal vendz basinci azaltarak
refraktor asidin tedavisinde kullanilmaktadir. 4 veya daha fazla parasentez yapilmasina
ragmen iyilesme saglanamayan, ,tolere edilemeyen ya da kontrendikasyon durumlarinda

bagvurulur.
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Otomatik diisiik akimli asit pompasiyla periton boslugundaki assit sivis1 mesane

yoluyla disar1 atilmaktadir.

2.8.3 Spontan Bakteriyel Peritonit (SBP)

Spontan Bakteriyel Peritonit (SBP): Assit sivisinin kendiliginden meydana gelen
enfeksiyonudur. Cerrahi gerektirmez. Patojenler bagirsagi kullanarak dolasima girer, assit
icerisinde kolonize olur. Genellikler monobakteriyeldir. Tani1 i¢in parasentez sarttir. Periton

stvisinda polimorfoniikleer 16kosit sayisinin >0,25 G/L olmast ile tant koyulur (83,84).

Siroz hastalarinda meydan gelen enfeksiyonun % ii spontan bakteriyel peritonittir
(85).

Erken tedavi edilmediginde mortalitesi yiiksektir.

Ates karin agris1 sikayetleri olabilecegi gibi semptomsuz da olabilir. Tedavide

Sefotaksim/seftriakson/amoksisilint+klavulonat baglanabilir (84).

Birkez SBP geligsmis hastalarda 1 yillik yasam siiresi %30-50, 2 yillik yasam siiresi
%25-30 ve ortalama yasam stiresi 9 aydir. Mortalitesi yiiksek olmas1 sebebi ile transplant

programia dahil edilmelidir(86).

2.8.4 Hepatik Ensefalopati (HE)

Karaciger yetmezligi olan hastalarda reversibl olarak ortaya ¢ikan ndorolojik
fonksiyonlarda olusan gerilemedir. HE mekanizmasi tam olarak aydinlatilamamistir (87,88).
Hepatik ensefalopatide ortaya ¢ikan degisiklikler komplekstir ve patogenetik mekanizma tek
bir sebep ile agiklanilamaz. Patogenezinde amonyak mekanizmasinin bozuklugu en ¢ok 6ne
¢ikan durumdur. Saglam karaciger, portal ven amonyagmin yaklasik olarak tamamini
temizler, onu glutamine doniistiiriir ve sistemik dolasima girmesini gelisiminde engeller.
Karaciger yetmezligi gelisince amonyak temizlenemez. Hiperamonyeminin bir sonucu
olarak astrositlerin gsigsmesi, sirozlu hastalarda HE temel bir olay olabilir. Beyin 6demi icin
bir ihtimal daha astrositlerdeki amonyagin glutamin olusturmak {izere metabolizmasindan

kaynaklanan hiicre i¢i ozmolaritedeki artistir (88).
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Hepatik ensefalopati tanisi bir dislama tanisidir. Kitleler, intrakranial kanama, nobet,
nobet sonrasi ensefalopatikafa i¢i enfeksiyonlar olmadigindan emin olunmalidir. Bunlar

icin EEG bakilmali, MR ve BT ¢ekilmelidir.

Hepatik ensefalopatili hastalarda kanda amonyak seviyesi yiiksek goriiliir. Hastalarin

takibinde amonyak seviyesi 6l¢uilmesi yerine hastalar klinik olarak takip edilmelidir.

2.8.5 Hepatik Ensefalopati Siniflandirmasi

Tip A: Akut karaciger yetmezligine bagli ensefalopati: Son 2 ay i¢cinde meydana
gelen bir karaciger hastalig1 ve karacigerde akut hepatoseliiler yetmezlige bagh olusan akut

bir klinik tablodur. Mortalite orani ¢ok yiiksektir.

Tip B: Hepatoseliiler hastalik olmaksizin portosistemik santlara bagh

ensefalopatidir.

Tip C: Siroz ve portal hipertansiyonlu hastalarda gozlenen ensefalopati: En fazla
goriilen tiptir. Kronik karaciger hastalig1 zemininde gelisir. Beyin 6demi gelisimi nadirdir.
Mortalite oran1 azdir. Akut yetmezlikten kaseksi, spider anjioma ve palmar eritem gibi

bulgularla ayrilir (88,89).

Klinik olarak siniflamak gerekirse:

Evre |. Uyku paterninde degisme, psikomotor yavaslama, dikkatte bozukluk,

irritabilite, diizensizlik, kisilik ve mood degisiklikleri, yazma ve ince isleri yapma bozulur.
Evre 11. Zihin bulaniklig, letarji, gegici oryantasyon kaybi, uygunsuz davraniglar.

Evre I1l. Somnolans, siiregelen dezoryantasyon, derin konflizyon, inatgi-tutarsiz

konusma.

Evre IV Agrili uyaranlara yanith (IVa) veya yanitsiz (IVb) koma.

Sirozlu bir hastada hepatik ensefalopatiyi kolaylastiran pek ¢ok durum vardir:
infeksiyonlar, akut bobrek yetmezligi, gastrointestinal kanama, dehidratasyon, metabolik
alkaloz, hipokalemi, kabizlik, diyette asir1 protein alimi, infeksiyon (6zellikle peritonit),

ilaglar, anemi, hipoglisemi, diyare, hipotiroidi seklinde (90,91).
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Hastalar hafif mental degisiklikten komaya kadar degisen klinige sahip olabilirler.
Ik degisiklik uyku diizeninin degismesi olabilir. Tablo ilerledikce hastalarda semptomlar
agirlasir. Ruh hali degisiklikleri, oryantasyon bozuklugu, uygunsuz davranis, somnolans,
konfiizyon ve biling kaybi gelisebilir. Asikar hepatik ensefalopatili hastalardaki semptomlar
hareketlerde yavaslama, asterixis (postlr veya pozisyonun aktif olarak devam
ettirilememesidir, bilekte istemsiz, dorsifleksiyona gelen ellerin hizli, ekstansiyon-fleksiyon
hareketleri gelismesidir), konusmada bozulma, ataksi, hiperaktif derin tendon refleksleri ve

nistagmus icerir (92,93).

Tedavi presipite eden nedeni ortadan kaldirmaya ve amonyak yiikiinii azaltmaya
yonelik olmalidir. Diyette protein kisitlanmasi onerilmektedir. Amonyagi azaltmak igin
bagirsaktan emilimi azaltilmali, atilimi arttirilmali; ya da amonyak iireten intestinal
bakterilere karsi antibiyotik tedavisi verilmelidir. Laktuloz ve benzeri disakkaridler
bagirsaktan atilimi arttirmak i¢in kullanilir. En sik goriilen yan etkisi diyare ve meteorizmdir.
Laktuloz dozajina giinde en az iki yumusak veya gevsek bagirsak hareketi olusana kadar her
1-2 saatte bir 25 mililitre laktuloz surubu ile baglanmalidir. Daha sonra doz, giinde iki ila ¢
bagirsak hareketini siirdiirecek sekilde titre edilir. Ileri derece hepatik ensefalopati
durumunda olan hastalara tedaviye enema seklinde baslanabilir veya devam edilebilir.
Antibiyoterapi olarak Rifaksimin kullanilir. Metronidazol kisa siireli tedavi olarak
kullanilabilir. Ornitin-aspartat inflizyonu uygulanmasi ve dalli zincirli aminoasitlerin IV

veya oral yolla verilmesi dnerilmektedir (92,93).

2.8.6 Hepatorenal Sendrom (HRS)

Hepatorenal sendrom, son donem siroz hastalarinda meydana gelen artmis splanknik
kan hacmi, artmis kalp debisi, sistemik damar genislemesi, renal vazokonstriiksiyon ve
sistemik inflamatuar yanit ile karakterize morfolojik olarak saglam fakat bobreklerde
fonksiyonel bozuklugun oldugu durumdur. HRS tanist bir ekartasyon tanisidir. Oliguri,

tiremi, hiponatremi, diisiik idrar sodyumuyla GFR de azalma mevcuttur (94-96).

Hastalarda asit olmasi ve siiresinin uzun olmasi ile birlikte hepatorenal sendrom riski

artar.

Enfeksiyonlar, kanama, genis voliimlii parasentez yapilmasi presipite edici

faktorlerdendir (97).
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Tip 1 hepatorenal sendrom: Daha agresif seyreden tiptir. Aniden yani iki haftadan
daha kisa bir siire iginde serum kreatinin diizeyinde en az iki kat artis, kreatin degerinin 2,5
mg/dL'den daha yiiksek bir diizeye ¢ikmasidir. Tani1 sirasinda, Tip 1 hepatorenal sendromlu
bazi hastalarin idrar ¢ikis1 giinde 400 ila 500 mL'den azdir (98,99).

Spontan olabilir. Presipite eden faktorlerle de ortaya ¢ikabilir; kronik hepatit Gizerine
akut hepatit, sepsis, major cerrahi 0ykisu, kanama gibi (94). Tedavisiz Tip 1 HRS’de

ortalama yasam siiresi 2 haftadir.

Tip 2 hepatorenal sendrom: Diiiretige direncli assit olarak da isimlendirilebilir. Tip
1 HRS’ye gore daha hafif seyirlidir. Karaciger fonksiyonlar1 Tip 2’ye gore daha stabildir,
serum kreatinin degeri hafifce artar ya da artmaz, genellikle 1,3 mg/dL ge¢cmez. Tipik

ozellikleri ditiretige cevapsizdir (94).

2.8.7 HRS Tani Kriterleri
A-Major kriterler;

1. Diisiik glomeriiler filtrasyon hizi: serum kreatinin >1.5 mg/dL veya 24 saatlik

kreatinin klirensi <40 mL/dak/1.73 m2
2. Sok, bakteriyel enfeksiyon, s1vi kayb1 veya nefrotoksik ila¢ kullanimimin olmamasi

3. Diiiretik tedavisini kestikten sonra ve 1.5 L plazma genisletici verilmesini takiben
bobrek fonksiyonlarinda herhangi bir diizelme olmamasi (serum kreatinin 1.5 mg/dL’nin

altina inmemesi veya kreatinin klirensinin 40 mL/dak/1.73 m2’nin iizerine ¢ikmamasi)

4. Proteiniri <500 mg/gin ve USG ile obstruktif Gropati veya renal parankimal

hastalik olmamasi

B- Yardimci ek kriterler;

1. Idrar voliimii <500 mL/giin

2. Idrar sodyum diizeyi <10 mEq/L

3. Idrar osmolalitesi > plazma osmolalitesi

4. Idrar sedimentinde, her yiiksek bilyiitme alaninda <50 Eritrosit

5. Serum sodyum diizeyi <130(100)
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Tedaviden 6nce HRS gelismesini 6nlemek énemlidir. Tedavide temel amag, efektif
vollim degerini arttirmaktadir. Albiimin ve sivi replasmani yapilir (%0.9 NaCl, kolloid veya
taze donmus plazma).Hasta idrar ¢ikarmaya baslayinca sivi destegi kesilir. Splanknik alanda
vazokonstriksiyon yapacak ilag olarak, o-adrenerjik reseptor agonistleri (midodrin,
norepinefrin) ve vazopressin reseptor agonistleri (terlipressin, ornipressin) kullanilir. En
etkin karaciger naklidir (100).

2.8.8 Ozofagus Varis Kanamasi
Varisler portal hipertansiyonun bir sonucu olarak ortaya ¢ikar.

Normal portal basing farki 3-6 mmHg’dir .Portal ile hepatik venler arasindaki basing

gradienti 12 mmHg dan daha fazla ise varis kanmasi gelisir.

Varis gelisen hastalarda yillik ortalama %5-15 oraninda kanama meydana gelir.
Ozofagus varis kanamali hastalarda melena ve/veya hematemez (kahve telvesi seklinde)

goralar,
Varis kanamalari iist gis kanamalarinin en yaygin sebeplerinden biridir.

Varis kanamasini presipite eden risk faktorleri; ilerlemis karaciger hastaligi, yiiksek
child pugh derecesi, varis biiyilikligii ve varisler tizerinde kirmiz renkli kanama isaretlerinin

varhigi, alkol kullanimini igerir (101-103).

Akut varis kanamasi, mortalite yiiksek bir siroz komplikasyonudur, 6 haftalik 6liim

orant %16 - %26 arasidir. (104,105).

Varislerin siniflamasai:

Grade 1 Diiz, kiigiik kalibreli varisler
Grade 2 Liimenin 1/3 {inden azin1 kaplayan kivrintili varis
Grade 3 Liimenin 1/3 iinden fazlasini kaplayan biiyiik nodiiler sekilde varis (106)

2.8.9 Ozefagus Varis Kanamasinda Tedavi

Varis kanamasinda ilk hedef kanamanin 6nlenmesi, ani atakta kanamalarda kanama

kontroliiniin saglanmasi1 ve kanamanin tekrarlanmasinin énlenmesidir.
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Masif kanamali hastalar daha yakin takip edilmek amac1 ile yogun bakim {initelerinde
takip edilmelidir. intravaskiiler voliim kaybin1 yeniden yerine koyabilmek i¢in santral vendz
kateter takilmalidir. Hastaya s1vi replasmani yapilirken portal basinci arttrmamaya dikkat
edilmelidir. Portal basing artisina dikkat edilmezse kontrol altina alinan kanama yeniden
baslayabilir. Eritrosit stispansiyonu verilerek hematokrit %27-28 arasinda takip edilmeli,
trombosit replasmani yapilarak trombosit sayist > 50 bin olarak takip edilmelidir.

Koagiilasyon bozuklugu olan hastalarda taze donmus plazma ile replasman gerekir (107).

Farmakolojik tedavi: Calismalara gore sirotik hastalarda varis kanamasi gelismis ise
antibiyotik tedavisinin uygulanmasi gerekir. Antibiyotik tedavisi ile mortalite ve bakteriyel
enfeksiyon riskinin azaldigi vurgulamistir. Varis kanamasi durumunda florokinolonlar en

cok kullanilan antibiyotik grubudur (108).

Non selektif betablokerler: Splanknik kan akimini, portal basinci ve

gastroozefagiyal kollaterallerden kan akimimi azaltirlar (62).

Vazopressin: Etkisini vaskiiler diiz kastaki V1 reseptorlerine baglanarak arteriollerde

vazokonstriiksiyon yaparak gosterirler (109).

Somatostatin ve analoglari: Etkisini sadece splanknik sahada gosterir, splanknik
sahaya selektiftir. Sistemik vazokonstrukisyon yapmamasi sebebi ile giivenli bir ilactir
(110). Skleroterapi, Endoskopik band ligasyonu, TIPS (Transjuguler intrahepatik

portosistemik sant), Balon Tamponadi ise endoskopik ve girisimsel tedavi yontemleridir.

Hepatopulmoner Sendrom (HPS): Hastalarda pulmoner vaskuler bozukluklara
baglh olarak yeterli diflizyon olmamasi, ventilasyon-perflizyon uyumsuzlugu ve
arteriyovendz santlarin oldugu intrapulmoner vaskiiler genislemeler olup anormal arteriyel

oksijenasyon meydana gelir.

Hastalar genellikle asemptomatik olmasi sebebi ile ge¢ tami alirlar. Hastalarda
telenjiektazi, siyanoz, ¢omak parmak, istahsizlik, assit, halsizlik gorulebilir (111).
Hastalarda goriilen semptomlarin hi¢ biri hepatopulmoner sendroma spesifik degildir. Tani
solunum fonksiyon testleri, arteriyal kan gazlari, ekokardiografi, sintigrafil ile koyulur.

Bilinen tek etkili tedavi karaciger naklidir (62).
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HepatoselUler Karsinoma (Hepatoma): Sirozlu hastalarda fazlaca karsimiza ¢ikan,
dinyada en yaygin besinci kanserdir. Kanser nedeni ile dltimler igerisinde 4. siradadir.
Etiyolojisinde alkol iligkili siroz, NASH, kronik hepatit B veya C viriisii enfeksiyonlar1
sayilabilir. Siklikla kronik karaciger hastaligi zemininde gelisir.(112,113) Hepatit B
tastyicilarmin yasam boyu HCC gelistirme riski %10-25'tir (114).

Amerikan Karaciger Hastaligi Calismalar1 Dernegi (AASLD), tiim sirozlu ve yiiksek
riskli kronik HBV (siroz, 40 yasindan biiyiik Asyali erkekler, 50 yasindan biiyiik Asyali
kadinlar, Afrikalilar/Kuzey Amerikali siyahlar ve ailede HCC 6ykiisii) hastalarinin yilda 2

kez batin usg ile taranmasi onerilmektedir (115).

HCC tanisinda asil amag erken tan1 koyabilmek, ¢linki erken tant ile ( tiimor <2 cm)
%70 sag kalim saglanmaktadir.(116) Erken evrede tani alan hastalarda semptom goriilmez.
[leri evrelerde saptanan hastalarda kilo kaybi, erken doyma, sag iist kadranda ele gelen kitle
seklinde bagvurular olabilir.(117) Bazi hastalarda paraneoplastik sendromlar gelisebilir.
Genellikle kotii prognoz ile iligkilidir. Karaciger dis1 yayilim da olabilir. Sirasiyla akciger,
karm i¢i lenf nodlari, kemik, adrenal bezdir, beyin metastazlar1 olarak siralanabilir

(118,119).

Tani i¢in USG, kontrasth BT, MR goriintiilemeleri kullanilir. Kesin tan1 biyopsi ile

koyulur.

Tan1 koyulduktan sonra karaciger rezervini, performans durumunu, komorbiditeleri,
tiimoriin yayilma derecesini ve karaciger nakli i¢in uygunlugu degerlendirmek i¢in dykii ve
fizik muayene ile AFP, (CA) 19-9, karsinoembriyonik antijen dahil timor belirtecleri ve

goriintiileme testleri yapilir.
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Tablo 2-5 TNM Evrelemesi (120).

Primary tumor (T)

T category T criteria
TX Primary tumor cannot be assessed
TO No evidence of primary tumor
T1 Sclitary tumeor =2 c¢m, or >2 cm without vascular invasion
T1la Scolitary tumor <2 cm
T1ib Solitary tumor >2 cm without vascular invasion
T2 Scolitary tumor >2 cm with vascular invasion, or multiple tumors, none >5 cm
T3 Multiple tumors, at least one of which is >5 cm
T4 Single tumor or multiple tumors of any size involving a major branch of the

portal vein or hepatic vein or tumor(s) with direct invasion of adjacent organs
other than the gallbladder or with perforation of visceral peritoneum

Regional lymph nodes (N)

N category N criteria
NX Regional lymph nodes cannot be assessed
NO Mo regional lymph node metastasis
N1 Regional lymph node metastasis

Distant metastasis (M)

M category M criteria
MO No distant metastasis
M1 Distant metastasis

Evrelemeye gore tedavi algoritmasi degismesi sebebi ile evreleme dnemlidir. <S5cm
altinda soliter kitle, < 3cm altinda en fazla 3 kitle oldugunda tedavi karaciger naklidir.
Bunun saglanmadigi durumlarda lokal ablasyon yontemleri (perkitan etanol injeksiyonu,
mikrodalga koagilasyon tedavisi ve radyofrekans ablasyonu) kullanilabilir. Daha ileri
vakalarda arteriyel embolizasyon ve kemoembolizasyon uygulanabilir. Son evrede destek
tedavisi verilebilir (121,122).

Aslinda HCC de tedaviden ¢ok primer ve sekonder koruma, HCC olusmasimni

onlemek daha 6nemlidir.

2.9 Karaciger Sirozu Tedavisi

Siroz hastalarinda tani kesinlestikten sonra sebebin belirlenip tedavi edilmesi,
hastaligin dekompanse hale gelmesinin ve komplikasyonlarin gelismelerinin dnlenmesi
tedavinin  baslica hedeflerindendir. Hastalarin  transplantasyon uygunlugu icin
degerlendirilmesi gerekir. Alkolik karaciger sirozu basta olmak iizere tiim sirozlularda alkol
kullanimi birakilmalidir (123). Alkol kullanimmin birakilmasi malniitrisyonda diizelme

saglayacagi i¢in ekstra onemlidir.
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Hemokromatozda, wilson ve otoimmun hepatitte spesifik tedaviler mevcut.
Beslenme destegi Ozellikle dekompanse sirozlu hastalarda sarkopeniyi onlemek igin

Onemlidir.

NASH a bagli sirozun temel tedavisi olan kilo vermedir. Obez olan tiim sirozlularda
pozitif sonuglar1 olmasi nedeniyle kilo verme 6nerilmektedir (124). Dekompanse karaciger

sirozunda tedavi assite yoneliktir.

Sodyum kisitlamasi asit tedavisi i¢in temel yaklasimdir. Giinliik 2 gr kadar tuz alimi

yeterlidir.

Diltsyonel hiponatremi olmadik¢a (serum Na < 120 mmol/ L) su kisitlamasinin

geregi yoktur.

Ditretik tedavi: Dilretik tedavi ile 6demi olmayan hastada gunliik 0.5 kg a kadar,
6demi olan hastada 0.5-1 kg kadar kilo kabi1 hedeflenir.

Spironolactone: Tedaviye 100-200 mg/giin dozuyla baslanir. Tedavi yanitina gére
400 mg’a kadar doz cikilabilir. Hiperkalemi,metabolik asidoz ve jinekomastiye neden

olabilir.

Furosemide: Tedaviye baslama dozu 20-40 mg/giin diir. Tedavi yanitina gére 160
mg’a kadar doz arttirilabilir. hipokalemi, hiponatremi, metabolik alkaloz ve renal fonksiyon

bozukluguna yol agabilir.

Parasentez: Tense assitli hastalarda tercih edilmelidir (62,125).

Karaciger transplantasyonu son donem karaciger hastaligmimn en etkin tedavisidir.
Hastalarin sadece siroz tanist almasi nakil endikasyonu olusturmaz. Hastada portal
hipertansiyona sekonder komplikasyon ge¢irmesi veya bozulmus hepatik fonksiyona bagh

bir belirtiye sahip olmasi durumunda nakil endikasyonu olur.
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(MELD) skoru >15 ise sirozu olan hastalar karaciger nakline adaydir. Child B olan
portal hipertansiyon bulgular1 olan MELD’i yiiksek puana sahip olmayan hastalarda nakil
aday1 olabilir. Hastalarda standart MELD istisna noktalarina uyan bir komplikasyon var ise
(hepatoseliler karsinom (HCC), hepatopulmoner sendrom ve portopulmoner hipertansiyon

gibi) karaciger nakli i¢in hak kazanabilirler.
Transplantasyon degerlendirmesi MELD skoru >10 oldugunda baslatilir (126).

Son olarak, sirozlu hastalar, standart MELD istisna puanlar1 almasalar da, direncli
asit, direngli hepatik ensefalopati, direngli varis kanamasi, kronik kan kaybina neden olan
portal hipertansif gastropati, primer biliyer sirozlu bir hastada inat¢1 kasint1 gibi sirozla ilgili

komplikasyonlar1 varsa, transplant adayi olabilir (127).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiza 1 Ocak 2016-1 Ocak 2021 yillar1 arasinda Necmettin Erbakan
iiniversitesi Meram Tip Fakiiltesi hastanesi Gastroenteroloji poliklnigine bagvuran karaciger
sirozu tanili, hastane sisteminde ICD tani kodu mevcut olan 792 hasta dahil edildi. Hastalarin
etiyolojik etkenleri, yasi, cinsiyeti, endoskopileri, en son polklinik bagvurusundaki
biyokimya, INR degerleri, batin ultrasonografileri, anamnez ve fizik muayeneleri hastane

elektronik sisteminden retrospektif olarak incelendi.

Etiyolojik faktorlerin degerlendirmesinde viral nedenlerin tespiti amaci ile HBV igin
HbsAg pozitifligi, HCV i¢cin de Anti-HCV ve HCV RNA pozitifligi incelendi. Alkol iligkili
karaciger sirozu i¢in anamnezler, Otoimmiin sebeplerin belirlenmesinde otoantikorlar
(ANA, AMA, LKM-1, ASMA antikorlar1), goriintiileme raporlar1 ve karaciger biyopsileri
tarandi. Kardiyak siroz icin EKO raporlari, pro BNP, anamnezler incelendi. Wilson hastaligi
icin seruloplazmin, 24 saatlik idrarda bakir diizeyleri, Hemokromatozis i¢in demir, demir
baglama kapasitesi, transferrin saturasyonu, ferritin diizeyleri ve yapilmigsa karaciger
biyopsi raporlari, Alfa-1 Antitripsin eksikligi i¢in enzim diizeyleri degerlendirildi. NASH
iligkili siroz i¢in ise DM ve obezite yoniinden laboratuvar, anamnez ve epikriz kayitlari,
mevcutsa karaciger biyopsisi raporlar1 incelendi. Portal ven trombozunu belirlemek amaci

ile portal vendz renkli doppler USG’ler incelendi.

Hastalarin Child-Pugh skoru hesaplandi ve bu skor hesaplanirken hastalarin son
poliklinik bagvurusunda bakilan albumin, bilirubin, INR diizeyleri ile beraber anamnez, fizik

muayene, gorilintiileme raporlarindan assit ve ensefalopati degerlendirildi.

Calisma Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Etik Kurulu
tarafindan onaylanmistir (01.04.2022 tarih ve 3726 sayili karar).

3.1 Verilerin Analizi

Aragtirma sonucu elde edilen veriler bilgisayar ortaminda SPSS (Statistical Package

for Social Sciences) 18.0 paket programi ile analiz edildi.

Tanimlayici1 analizlerde frekans verileri say1 (n) ve yiizde (%) kullanilarak, sayisal

veriler ise ortalama + standart sapma, ortanca (1-3. ¢eyrek) kullanilarak verildi.

Kategorik verilerin karsilastirilmasinda Ki-kare (112) testi kullanild.
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Sayisal verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile
incelendi. Bagimsiz iki grupta normal dagilmayan sayisal verilerin dagilim1 Mann Whitney
U testi ile incelendi. Bagimsiz ikiden fazla grupta normal dagilmayan sayisal veriler Kruskal
Wallis Testi ile degerlendirildi. Kruskal Wallis testi anlamli olan verilerde farkin
kaynaklandig1 gruplar1 belirlemek icin Mann Whitney U testi ile post hoc analizi yapildi ve

Dunn bonferoni diizeltmesi uygulanda.

Sonuglar %95°lik gliven araliginda, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde yapilan bu
calismaya karaciger sirozu tanisi olan 792 hasta dahil edildi. Bu hastalarin %8,5’1 (n=67)
etiyolik degerlendirme sonrasi ¢aligmadan ¢ikarildi ve 725 hasta ile ¢alisma tamamlandi.
Hastalarin sosyodemografik 6zellikleri, etyoloji ve prognostik 6zelliklerinin dagilimi1 Tablo
4-1°de verildi. Hastalarin yas ortalamasi 63,96x+13,10 yil olarak belirlendi. Hastalarin
%354,2’si (n=393) erkek, %45,8’1 (n=332) kadind1. Hastalarda karaciger siroz etyolojisi
degerlendirildiginde; %36,8’inde (n=267) kriptojenik, %29,2’sinde (n=212) hepatit B viriisii
(HBV), %10,9’unda (n=79) otoimmiin, %38,1’inde (n=59) hepatit C viriisii (HCV),
%4,1’inde (n=30) alkol oldugu kaydedildi (Sekil 4-1).

Siroz hastalarinin %21,0’inda (n=152) 6zofagus varisi saptanmazken, %23,4’tinde
(n=170) Evre 1 varis, %24,7’sinde (n=179) Evre 2 varis, %17,0’inda (n=123) Evre 3 varis
saptandi (Sekil 4-2).

Arastirmaya dahil edilen karaciger sirozlu hastalarin %39,2’sinde (n=284) konjestif
gastropati tespit edildi. CHILD PUGH skoru degerlendirildiginde; hastalarin %40,1’inde
(n=291) CHILD A, %35,5’inde (n=257) CHILD B, %15,3"linde (n=111) CHILD C oldugu
kaydedildi (Sekil 4-3). Splenomegalinin 437 hastada (%60,3) oldugu belirlendi.

Tablo 4-1 Hastalarin Sosyodemografik ve Hastahk Ozelliklerinin Dagilimi.

Ortalama £ SS
Ortanca (1-3.
ceyrek)
Yas (yil) 63,96£13,10 66,0 (56,5-73,0)
n %
Yas Grubu
18-25 4 0,6
26-35 25 34
36-45 37 51
46-55 109 15,0
56-65 184 25,4
66-75 238 32,8
>76 128 17,7
Cinsiyet
Kadin 332 45,8
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Erkek 393 54,2
Etiyoloji
Kriptojenik 267 36,8
HBV 212 29,2
Otoimmun 79 10,9
HCV 59 8,1
Alkolik 30 4,1
NASH 28 3,9
Kardiyak 14 1,9
Diger 36 50
Ozafagus Varisi
Degerlendirme Yok 101 13,9
Yok 152 21,0
Evre 1 170 23,4
Evre 2 179 24,7
Evre 3 123 17,0
Konjestif Gastropati
Degerlendirme Yok 103 14,2
Yok 338 46,6
Var 284 39,2
CHILD-PUGH Skoru
Degerlendirme Yok 66 9,1
CHILD A 291 40,1
CHILD B 257 35,5
CHILD C 111 15,3
Splenomegali
Degerlendirme Yok 67 9,2
Yok 221 30,5
Var 437 60,3
Toplam 725 100,00

30



Count
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Sekil 4-2 Ozefagus Varis Evrelerinin Dagilimu.
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Sekil 4-3 CHILD-PUGH Skorunun Dagilimu.

Karaciger siroz tanisi ile ¢alismaya dahil edilen hastalarin etyolojik ve prognostik
ozelliklerine gore yasin dagilimi Tablo 4-2’de 6zetlendi. Karaciger sirozu etyolojisine gore
yas dagiliminda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark belirlendi (p<0,001). Kriptojenik
karaciger sirozu olan hastalarin yasmin otoimmun, alkolik ve diger etyolojilere bagl
karaciger sirozu olan hastalara kiyasla daha yiiksek oldugu tespit edildi (p=0,001). HBV’ye
bagl karaciger sirozu olan hastalarin yasinin alkolik ve diger etyolojilere bagli karaciger
sirozu olan hastalara kiyasla daha yiiksek oldugu tespit edildi (p=0,001). HCV’ye bagh
karaciger sirozu olan hastalarin yasinin HBV, otoimmln, alkolik ve diger etyolojilere bagl
karaciger sirozu olan hastalara kiyasla daha yiiksek oldugu tespit edildi (p=0,001). NASH’e
bagli karaciger sirozu olan hastalarm yasinin diger etyolojilere bagli karaciger sirozu olan

hastalara kiyasla daha yiiksek oldugu tespit edildi (p=0,001) (Sekil 4-4).

Splenomegali tespit edilen hastalarda yas ortalamasinin, splenomegali olmayan

hastalara kiyasla daha diisiik oldugu belirlendi (p=0,002).4

Ozefagus varis, konjestif gastropati ve CHILD-PUGH skoruna gére yas dagilimi
istatistiki olarak benzer kaydedildi (p>0,05).
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Tablo 4-2 Etyolojik ve Prognostik Ozelliklere Gore Yasin Dagilimi.

Yas Mean Test p post hoc
Ortalama+SS (1-3. Rank  Degeri*
ceyrek)

Etyoloji a-c:0,001
Kriptojenik ® 66,58+13,13 (61,0-75,0) 410,78 a-e:0,001
HBV ° 64,33+10,50 (57,0-72,7) 358,69 a-h:0,001
Otoimmun © 61,13+13,50 (54,0-71,0) 313,75 b-d:0,001
HCV ¢ 70,61+9,28 (65,0-77,0) 469,02 90,438** <0,001 b-e:0,001
Alkolik ° 55,97+8,13 (49,7-61,2) 197,85 b-h:0,001
NASH | 62,89+9,90 (56,5-70,7) 331,38 c-d:0,001
Kardiyak ° 61,93+14,07 (49,5-73,0) 309,00 c-h:0,001
Diger " 46,00+16,87 (32,0-58,0) 151,61 d-e:0,001

d-h:0,001
f-h:0,001

Ozafagus Varisi*

Yok 64,02+1353 (56,2-75,0) 318,25
Evre 1l 63,39+12,84 (55,7-72,0) 310,58  2,445** 0,485
Evre 2 62,99+12,95 (55,0-72,0) 297,82
Evre 3 64,60+13,15 (57,0-73,0) 329,41

Konjestif

Gastropati® 63,75+13,50 (57,0-73,0) 315,61 0,622*** 0,534
Yok 63,66+12,49 (55,0-72,0) 306,61
Var

CHILD-PUGH*

CHILD A 63,77+13,31 (57,0-72,0) 322,07
CHILD B 65,33+13,08 (57,0-74,0) 348,28  4,300** 0,116
CHILD C 63,05+12,09 (55,0-73,0) 308,45

Splenomegali*

Yok 66,46+12,41 (59,0-75,0) 361,51 3,073*** 0,002
Var 62,99+13,15 (55,0-72,0) 313,31

*: Baz1 hastalar degerlendirilememistir.

**: Kruskal Wallis Testi
***: Mann Whitney U Testi
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Sekil 4-4 Karaciger Siroz Etyolojilerine Gore Yasin Dagilimi.

Calismaya dahil edilen hastalarin cinsiyete gore etyolojik ve prognostik 6zellikleri
Tablo 4-3’te karsilastirildi. Cinsiyete goére karaciger sirozu etyolojisinin dagiliminda
istatistiki olarak anlaml diizeyde fark tespit edildi (p<0,001). Kadin hastalarda otoimmun
ve HCV orani, erkek hastlarda HBV ve alkolik karaciger siroz orani daha yliksek tespit edildi
(Sekil 4-5).

Cinsiyete gore Ozefagus varis evrelerinin dagiliminda istatistiki olarak anlamli
diizeyde fark tespit edildi (p<0,001). Kadmn hastalarda evre 1 varis orani daha yiiksek iken,
erkek hastalarda Evre 2ve Evre 3 varis orani daha yiiksek tespit edildi (Sekil 4-6).

Cinsiyete gore konjestif gastropati, CHILD-PUGH skoru ve splenomegali varligi
dagiliminda istatistiki bir fark bulunmadi (p>0,05).
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Tablo 4-3: Cinsiyete Gore Etyolojik ve Prognostik Ozelliklerin Dagilimn.

Kadmn (n=332) Erkek (n=393) Test p
n (%) n(%) Degeri**
Etiyoloji
Kriptojenik 130 (39,2) 137 (34,9)
HBV 61 (18,4) 151 (38,4)
Otoimmun 52 (15,7) 27 (6,9)
HCV 45 (13,6) 14 (3,6) 84,175 <0,001
Alkolik 2 (0,6) 28 (7,1)
NASH 16 (4,8) 12 (3,1)
Kardiyak 10 (3,0) 4 (1,0)
Diger 16 (4,8) 20 (5,1)
Ozafagus Varisi*
Yok 82 (29,3) 70 (20,3)
Evre 1 92 (32,9) 78 (22,7) 23,888 <0,001
Evre 2 58 (20,7) 121 (35,2)
Evre 3 48 (17,1) 75 (21,8)
Konjestif Gastropati*
Yok 162 (57,9) 176 (51,5) 2,538 0,111
Var 118 (42,1) 166 (48,5)
CHILD-PUGH Skoru*
CHILD A 134 (45,0) 157 (43,5)
CHILD B 118 (39,6) 139 (38,5) 0,770 0,680
CHILD C 46 (15,4) 65 (18,0)
Splenomegali*
Yok 109 (37,1) 112 (30,8) 2,899 0,089
Var 185 (62,9) 252 (69,2)

*: Baz1 hastalar degerlendirilememistir.

**: Pearson Ki-kare Testi.
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Sekil 4-6 Ozefagus Varisinin Cinsiyete Gore Dagilimu.
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Etyolojik ve prognostik 6zelliklere gore 6zefagus varis kanamasmin dagilimi Tablo
4-4’te sunuldu. Karaciger sirozu etyolojisine gore 6zafagus varisi dagiliminda istatistiksel
olarak anlamli fark bulundu (p=0,001). HCV sirozunda Evre 1 varis orani, alkolik sirozda

evre 2 varis orani, NASH sirozunda 6zefagus varisi goriilmeme orani yiiksek tespit edildi.

Konjestif gastropatiye gore dzefagus varis evrelerinin dagiliminda istatistiki olarak
anlamli diizeyde fark tespit edildi (p<0,001). Konjestif gastropati olan hastalarda Evre 2

varis orani yiiksek belirlendi.

Splenomegali varligma gore 6zofagus varis evrelerinin dagiliminda istatistiki olarak
anlamli diizeyde fark tespit edildi (p<0,001). Splenomegali olan hastalarda Evre 2 varis oran1

yuksek belirlendi.

Tablo 4-4 Etyolojik ve Prognostik Ozelliklere Gore Ozefagus Varis Kanamasinin

Dagilim.
Ozefagus Varis Kanamasi*
Yok Evre 1l Evre 2 Evre 3 Test p
(n=152) (n=170) (n=179) (n=123) Degeri**
n (%) n(%) n(%) n(%)
Etyoloji
Kriptojenik 52 (21,6) 59 (24,5) 77 (32,0) 53 (22,0)
HBV 35 (19,8) 55(31,1) 52(29,4) 35(19,8)
Otoimmun 24 (33,8) 16 (22,5) 19(26,8) 12 (16,9)
HCV 9 (17,3) 23(44,2) 10(19,2) 10(19,2) 46,263** 0,001
Alkolik 10 (45,5) 1(4,5) 10 (45,5) 1(4,5)
NASH 7 (30,4) 8 (34,8) 5(21,7) 3(13,0)
Kardiyak 6 (75,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 2 (25,0)
Diger 9 (30,0) 8 (26,7) 6 (20,0) 7 (23,3)
Konjestif Gastropati*
Yok 130 (38,6) 87(258) 75(22,3) 45(13,4) 85,960**  <0,001
Var 22 (71,7) 82 (28,9) 102(35,9) 78(27,5)
CHILD-PUGH *
CHILD A 77 (29,8) 75(29,2) 61(23,6) 45(17,4)
CHILD B 50 (22,0) 55(24,2) 71(31,3) 51(22,5  11,931* 0,064
CHILD C 16 (17,0) 28(29,8) 31(33,00 19(20,2)

Splenomegali*
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Yok 71 (38,2)
Var 72 (18,3)

44 (23,7)
114 (28,9)

44 (23,7)
119 (30,2)

27 (14,5)
89 (22,6)

27,627**

<0,001

*: Baz1 hastalar degerlendirilememistir.
**: Pearson Ki-kare Testi.

Etyolojik ve prognostik 6zelliklere gore konjestif gastropati dagilimi Tablo 4-5’te

incelendi. CHILD-PUGH skoruna gore konjestif gastropati dagiliminda istatistiksel olarak
anlaml fark bulundu (p=0,002). CHILD B olan hastalarda konjestif gastropati daha yiiksek

oranda belirlendi.

Splenomegali bulunan hastalarda splenomegali bulunmayanlara gore konjestif

gastropati goriilme orani istatistiki olarak anlamli diizeyde ytiksek bulundu (p=0,012).

Tablo 4-5 Etyolojik ve Prognostik Ozelliklere Gore Konjestif Gastropatinin Dagilimi.

Konjestif Gastropati*
Yok (n=338) Var (n=284) Test p
n (%) n(%) Degeri**
Etyoloji
Kriptojenik 122 (50,8) 118 (49,2)
HBV 93 (53,1) 82 (46,9)
Otoimmun 38 (53,5) 33 (46,5)
HCV 32 (60,4) 21 (39,6) 5,437** 0,607
Alkolik 13 (59,1) 9 (40,9)
NASH 15 (65,2) 8 (34,8)
Kardiyak 5 (62,5) 3 (37,5
Diger 20 (66,7) 10 (33,3)
CHILD-PUGH Skoru*
CHILD A 158 (61,7) 98 (38,3)
CHILD B 105 (46,1) 123 (53,9) 12,145** 0,002
CHILD C 48 (51,6) 45 (48,4)
Splenomegali*
Yok 113 (61,1) 72 (38,9) 6,351** 0,012
Var 196 (49,9) 197 (50,1)

*: Bazi hastalar degerlendirilememistir.
**: Pearson Ki-kare Testi.
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Etyoloji ve CHIL-PUGH skoruna gore splenomegali varligi Tablo 4-6’da
karsilastirildi. Karaciger etyolojisine gore splenomegali dagiliminda istatistiksel olarak
anlamli diizeyde bir fark bulunmadi (p>0,05). CHIL-PUGH skoruna goére splenomegali
dagiliminda istatistiki diizeyde fark tespit edildi (p=0,001). CHILD B olan hastalarda
splenomegali goriilme orani daha yiiksek, CHILD A olan hastalarda daha diisiik kaydedildi.

Tablo 4-6 Etyolojik ve Prognostik Ozelliklere Gére Splenomegali Dagilimn.

Splenomegali*

Yok (n=221) Var (n=437) Test p
n (%) n(%) Degeri**
Etyoloji
Kriptojenik 75 (30,9) 168 (69,1)
HBV 65 (33,5) 129 (66,5)
Otoimmun 26 (38,2) 42 (61,8)
HCV 24 (42,9) 32 (57,1) 12,582** 0,083
Alkolik 11 (39,3) 17 (60,7)
NASH 4 (17,4) 19 (82,6)
Kardiyak 8 (61,5) 5 (38,5)
Diger 8 (24,2) 25 (75,8)
CHILD-PUGH Skoru*
CHILD A 117 (40,3) 173 (59,7)
CHILD B 65 (25,7) 188 (74,3) 13,045** 0,001
CHILD C 36 (33,0) 73 (67,0)

*: Baz1 hastalar degerlendirilememistir.
**: Pearson Ki-kare Testi.

Hastalardaki karaciger siroz etyolojilerine gore CHIL-PUGH skoru istatistiksel
olarak anlaml diizeyde bir fark bulunmadi (p>0,05). Kriptojenik, HBV, otoimmun, NASH
karaciger sirozu olan hastalarda en sik CHILD A goriildiigii, HCV, kardiyak karaciger sirozu
olan hastalarda en sik CHILD B goriildiigii tespit edildi (Tablo 4-7).
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Tablo 4-7 Etyolojik ve Prognostik Ozelliklere Gére Child-pugh Dagilimu.

CHILD-PUGH Skoru*

CHILD A CHILD B CHILD C Test p
(n=291) (n=257) (n=111) Degeri**
n (%) n (%) n(%o)
Etyoloji

Kriptojenik 108 (44,1) 99 (40,4) 38 (15,5)
HBV 84 (43,3) 76 (39,2) 34 (17,5)
Otoimmun 33 (48,5) 21 (30,9) 14 (20,6)
HCV 23 (41,1) 24 (42,9) 9 (16,1) 16,570** 0,280
Alkolik 10 (35,7) 10 (35,7) 8 (28,6)
NASH 13 (56,5) 8 (34,8) 2(8,7)
Kardiyak 1(8,3) 8 (66,7) 3(25,0)
Diger 19 (57,6) 11 (33,3) 3(9,1)

*: Baz1 hastalar degerlendirilememistir.
**: Pearson Ki-kare Testi.
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5. TARTISMA

Karaciger sirozu tiim diinyada 6liim nedenleri arasinda 11. swrada olup, ¢esitli

komplikasyonlar1 olan, ciddi mortalite ve morbidite ile iligkili bir hastaliktir (128).

Calismamizda Ocak 2016-Ocak 2021 tarihleri arasmmda Necmettin Erbakan
iiniversitesi Meram Tip Fakiiltesi Gastroenteroloji poliklinigine basvuran karaciger sirozu

tanil1 792 hastada, hastaligin etiyolojisi arastirildi.

Hastalarin yas ortalamasi 63,96+13,10 yil idi.2022 yilinda Cin’de JH Xu ve
arkadaslarinin 500 karaciger sirozlu hastada yaptiklar1 bir calismada hastalarin ortalama
yaslarim1 59,5+£12,9 (129), ABD’de Sajja KC ve arkadaglarinin 2048 hasta ile 2001-2011

yillar1 arasinda yaptigi calismada hastalarin ortalama yas1 52 + 11 olarak bulunmustur (130).

Tiirkiye’de 2011-2013 yillar1 arasinda Celik ve arkadaglarinin 225 hasta ile Ege
Universitesi T1p Fakiiltesi’nde yaptig1 calismada 63 (131), Kenan ve arkadaslarinin Haziran
2010 ve Aralik 2015 yillar1 arasinda Saghk Bilimleri Universitesi Konya Egitim ve
Arastirma Hastanesinde 123 hasta ile yaptig1 ¢alismada ortalama yasi 62,1+£14,3 olarak
saptanmustir (132). Hastalarin yasadiklar1 cografi bolgenin sosyoekonomik, Kkiiltiirel
ozellikleri ve etiyolojik farkliliklar hastaligin yas ortalamasinda degiskenlik gostermesine

neden olabilmektedir (133)(134).

Calismamiza dahil ettigimiz 725 hastanin 393 (% 54.2 si )erkek, 332’si (%45.8°1)
kadindi. Karaciger sirozunun cinsiyete gore dagilimi, Amerika’da 1 Ocak 2015- 31 Aralik
2019 aras1 15.274 sirozlu hastada yapilan ¢alismada % 59° u erkek, % 41 i kadmn (135),
Almanya’da Temmuz 2012 -Subat 2014 arast 236 sirozlu hastanin etiyoloji ve
komplikasyonlarin incelendigi bir ¢aligmada ise %35.2 kadin, %64.8 erkek hasta olarak
tespit edilmistir (136). Amerika’da yapilan 1155 sirozlu hasta ile yapilan ¢alismada %34.9
kadm, %65.1 erkek olarak bulunmus (137). Bizim ¢alismamiz da literatiirdeki ¢alismalara

benzerdi, erkek hasta orani daha fazla idi.

Hastalarda karaciger siroz etyolojisi degerlendirildiginde; 212’sinde (%29,2’si)
HBYV, 79’unda (%10,9’u) otoimmun, 59’ unda (%8,1’i) HCV, 30’unda( %4.1’inde) alkol,
28’inde (%3.9’u) NASH, 14’tUnde (%1.9’u) kardiyak sebepli oldugu kaydedildi. 267 kisi de
(%36,8’1) tetkik ve/veya veri yetersizligi, alkol kullanimin1 gizlenmesi, obezite ve DM’nin
artmasi, karaciger biyopisisinin yetersizligi ile sebep bulunmadigindan kriptojenik olarak

kaydedildi. Kriptojenik karaciger sirozu ile ilgili yapilan arastirmalarda bazilarinin NASH,
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otoimmiin hepatit ve gizli alkol kullanimi sonucu ortaya ¢iktigini gosteren g¢alismalar
bulunmaktadir (138). Etiyolojide Ik ii¢ siralama kriptojenik, HBV, otoimmiin sebeplere

bagli karaciger sirozu olarak bulundu.

Dunya niifusunun yaklasik yiizde 601 (Asya ve Afrika iilkelerinin ¢ogu) HBV
enfeksiyonunun yiiksek oranda endemik oldugu bdlgelerde yasamaktadir. Ulkemizin de
icerisinde bulundugu Giiney Avrupa, Orta Dogu ve Giiney Asya orta diizeyde HBV
endemisitesine sahiptir. Bu bolgelerde de en sik siroz etkeni kronik HBV enfeksiyonu olarak
saptanmustir (139-141). Asya Ulkelerinde kronik hepatit B virlsi enfeksiyonu ile ilgili
yapilan bir calismada Tayvan'da, Kronik karaciger hastalig1 olan hastalarin %75-80", Cin’de
%78’1 HBsAg pozitif bulunmustur (142). Amerika Birlesik Devletleri de dahil olmak tizere
bir¢cok gelismis tilke, diisiikk endemik bolgeler arasindadir (143). Basyigit ve arkadaslarinin
1 Ocak 2011 ve 31 Eyliil 2014 tarihleri arasinda 135 hasta ile Diyarbakir’da yaptigi
calismada HBV %38,5 ve kriptojenik %24,4 ;cinsiyete gore ise erkeklerde HBV %49,5 ve

kadinlarda en sik sebep %40,9 ile kriptojenik karaciger sirozu olarak bulunmustur (144).

2012 yilinda Okgu ve arkadaslarinin Erzurumda 100 hastada siroz etiyolojisi ve
komplikasyonlarmnin sikligmi arastirdigi caliymada Hastalar %47'sinde HBV, %26'sinda
kriptojenik ,%11'inde HCV etken olarak bulunmustur.(145).

Yaptigimiz calismada HBV enfeksiyonu yiiksek oranda bulundu, literatiirle benzerdi.

2008-2017 yillar1 arasinda 16888 sirozlu hasta Kore’de taranmis, en sik sebep HBV,
2. sik sebep alkol olarak bulunmustur. 1990 ile 2000’1 yillar karsilastirildiginda HBV
sikliginda tedavi ile beraber azalma, alkole bagl karaciger sirozunda ise alkol kullaniminin

artmasi ile belirgin artis oldugu goriilmiistiir (146).

Shiyu ve arkadaglarinin, 2010 ve 2019 yillar1 arasinda karaciger sirozunun kiiresel
ve bolgesel (204 iilke verisi kullanilarak yapilan ¢aligma) olarak etiyolojik degisimini
arastirdiginda NASH e baglh sirozun en ¢ok artig gdsteren etken oldugu bulundu. Tedavi
etkinliginin artmasi ile viral hepatitin kiiresel yiikiiniin azaldig1 goriildii. 2019'daki verilerde
karaciger sirozunun en biiyiik oranint HCV (%26,9) olustururken, bunu alkol (%21,3), HBV
(%19,8) ve NAYKH (%6,6) takip ettigi goriildii. Yapilan caligmada alkol tiikketiminin

artmas ile alkole bagli sirozun arttig1 ve artmaya devam edecegi belgelendi (147).

Isveg’te 2020°de yayimlanan bir calismada en yaygin etiyoloji alkol (%50,5) olup,
bunu kriptojenik siroz (%14,5), hepatit C (%13,4) ve NASH (%S5,7) izlemistir (148).

Almanya’da 2015 yilinda yapilan, siroz hastalarmin etiyolojik ve komplikasyonlar
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yoniinden incelendigi bir ¢alismada %52 ile alkol en sik sebep olarak bulunmustur (136).

Yapilan aragtirmalara gore Avrupa iilkelerinde alkol kullanimi siroz i¢in en 6nemli etkendir.

Alkol diinyada tiim oliimlerin “%5,9’una ve 20-39 yas grubundaki Sliimlerin
%?25’inden fazlasina neden olur. Alkol tiiketimi igin giivenli bir esik yoktur, doz iliskisi
sifirdan baglayarak dogrusaldir. Viral enfeksiyonlar (6zellikle HCV) ve obezitenin siroza
ilerlemesini kolaylastirir, sinerjistik etki yapar. Avrupa bdlgesi alkoliin en sik tiiketildigi
bolgedir. Alkol tiiketimi geng insanlar ve kadinlar arasinda artiyor, alkole baglama yasi ise
diisiiyor. Daha yiiksek oranda alkol igerigine sahip icecekler ile siroz oraninin arttigi

gosterilmistir (149).

2008-20016 yillar1 arasinda Japonya’da 79 merkezin katildigi, 48.621 hastanin dahil
edildigi caligsmada ise etiyolojik ilk 3 neden viral hepatitler %49,7, alkol %24,9, NASH %9,1
olarak bulunmustur. 2008'den 2016'ya kadar yeni tan1 alan hastalarin gergek sayilarina
bakildiginda, viral hepatitle iliskili karaciger sirozlu hastalarin sayis1 azalirken viral olmayan

karaciger sirozlu hastalarin sayisi artt1. Alkole ve NASH ¢ bagli sirozda belirgin artis goraldu
(150).

1999-2010 yillar1 arasinda Amerika’da Scaglione ve arkadaslarinin yaptigi1 calismada
ise siroz etyolojisinde alkol, HCV ve NASH en sik 3 sebep olarak bulunmustur (151).

Istanbul’da 1052 siroz hastasinm 6zelliklerinin incelendigi ¢alismada alkol hastalarin
%12,1’inde etken olarak saptanmustir (152). Izmir’de 225 hasta ile yapilan, 2011-2013
yillar1 arasii kapsayan, siroz etyolojisinin incelendigi bir ¢alismada alkol %18.2 oraninda
sebep olarak saptanmustir (131).Gilineydogu Anadolu’ da 505 siroz hastasi ile yapilan
calisgmada etyolojide %2.4 oraninda alkol bulunmustur (153). 2010-2016 yillar1 arasinda
Malatya’da 510 hasta ile yapilan ¢alisgmada karaciger siroz etkeni olarak alkol %3.3 olarak
bulunmustur (154). Erzurum’da Topdagi ve arkadaslarinin 100 siroz hastasi ile yaptigi
calismada %2 oraninda etken olarak alkol tespit edilmistir.(145) Canakkale’de 199 siroz
hastasi ile yapilan ¢alismada %27.1 oraninda alkol sebep olarak bulunmustur (155). Bizim

calismamizda ise hastalarin %4,1’inde alkole bagli siroz bulundu.
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Tablo 5-1:Karaciger Sirozunun Etiyolojisinde Alkoliin Yeri

KARACIGER SIROZUNUN ETiYOLOJIiSINDE ALKOLUN YERI
Etiyolojik

Caltyma Veri Hasta | Aol

Sayisi YUzdesi
Istanbul (Okten ve arkadaslar1) 1052 12%
Izmir (Celik ve arkadaslari) 225 18,20%
Canakkale (Beyazit ve arkadaslar1) 199 27,10%
Malatya (Seckin ve arkadaslari) 510 3,30%
Gilineydogu Anadolu (Bayan ve arkadaslari) 505 2,40%
Erzurum (Topdagi ve arkadaslari) 100 2%
Konya 725 4,10%

Isveg’te 22 bin alkole bagli siroz hastasi incelendiginde %75 erkek , %25 kadin hasta
olarak orani bulunmus.(156) Calismamizda ise erkeklerde alkole bagli siroz orani kadinlara

gore daha yuksek bulundu. Alkol iliskili siroz Erkeklerde %92,4, kadinlarda %7,6 bulundu.

Obezitenin tiim diinyada gittikge artan prevalansi, ozellikle Bat1 iilkelerinde non-
alkolik yagl karaciger hastaliginin 6nemli bir siroz nedeni haline gelmesine sebep olmustur
(157). 2018°de Dilek ve arkadaslarinin Tiirkiye’de 54.194 kadin ve 38.884 erkegin obezite
ile ilgili verilerini inceledigi c¢aligmada kadinlarda %30, erkeklerde %17 obezite
bulunmustur. DSO ise web sitesinde iilkemiz icin sirasiyla %34 ve %21,7 olarak

hesaplamustir, iilkemizde obezite 6zellikle kadinlar i¢in biiyiik sorun teskil etmektedir (158).

Amerika’da yapilan caligmalara gore kronik karaciger hastaligina bagl karaciger
nakli bekleme listesinde en ¢ok oransal artis gosteren NASH olmustur. NASH ABD’de
hepatit C ve alkolik siroz ile birlikte en sik siroz nedenidir (159,160) Tirkiye’de 2020 de
Idilman ve arkadaslarinin yaptig1 calismada kriptojenik siroz olarak alinan 129 hastanin
60'mda metabolik anormallikler saptanmigtir. Bunlar da NASH’e bagl: siroz olarak kabul
edildiginde, NASH oran1 1,8’den 8’e ylikselmistir. Sonu¢ olarak viral etkenler siroz
etyolojisinin dnde gelen nedenleri olmaya devam etmekte birlikte NASH'e bagh siroz

biylyen bir yiktir (161). Ulkemizde Beyazit ve arkadaslarinin yaptig1 01.01.2013 ve
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01.01.2022 yillar1 arasinda karaciger sirozu tanili hastalarla ilgili calismada kriptojenik
karaciger sirozu %27,6, en sik sebep olarak bulunmustur (155). NASH goriilme sikligi
Yapilan ¢alismalarda genel populasyonda %1,2- %4,8 araliginda saptanmistir. Bu oran
obezite ve diyabet goriilme siklig1 yliksek toplumlarda %74’e kadar yiikseldigi ortaya
konmaktadir (162). Bizim yaptigimiz ¢caligmada da kriptojenik karaciger sirozu 267 kiside
(%36,8°’1) oranda bulundu. Bizde kriptojenik olarak bulunan hastalarin ¢ogunlugunun
kiiresel problem olan obezite ve diyabet iligkili oldugunu diisiiniiyoruz. NASH orani ise

%3,8 saptandi, literatiirle benzer bulundu.

Isvecte Nilsson ve arkadaslarmin yaptig1 1317 siroz hastasmnin incelendigi ¢alismada

%13 ile alkolden sonra en sik siroz nedeni olarak HCV enfeksiyonu gosterilmistir (163).

Ispanyada HCV ile ilgili yapilan mortalite calismasinda, HCV, 2000 yilinda HCC
Olimlerinin yaklasik %70'ine ve siroz Oliimlerinin %350'sine neden olmus olabilecegi
bulundu (164). Afrika Ulkelerinde HCV oranmi yiiksek olmakla birlikte Misir’da insidans
%20’ye kadar ¢ikmaktadir. Ulkemizde Anti HCV pozitiflik oran1 ortalama %1 civarmda
bulunmugstur. Diinya HCV haritasinda {ilkemiz, prevalansit %1-1,9 olan iilkeler arasinda
bildirilmektedir (165). HCV tedavi edilmezse, 6niimiizdeki 20 y1l i¢inde hastalik yiikiiniin
ve mortalitenin kademeli olarak artmasi beklenmektedir. Kronik hepatit C'ye bagli siroz,
HCC ve karacigere baglh oliimlerin 2030 yilinda %60-70 oraninda artacagi tahmin
edilmektedir (166). Yaptigimiz ¢alismada HCV’ye baglh siroz %8,1 oraninda bulundu.
Tedavi edilme orami arttikga HCV oran1 diismeye devam edecektir. Ulkemizde yapilan bir

aragtirmada HCVlilerin biiyiik ¢cogunlugu 50 yas tizerindeki hastalardir (167).

Otoimmiin karaciger hastaliklarinin epidemiyolojisinin arastirildigi bir ¢alismada
otoimmiin hepatitin kiiresel olarak siklig1 1,3 ila 9,53/100.000 arasinda degismektedir (168).
Turkiye’de siroz etyolojisi ile ilgili yapilan ¢aligmalarda %7,4 ila 9,8 oraninda otoimmiin
hepatobiliyer hastaliklar etken olarak tespit edilmistir (144,161). Yaptigimiz ¢alismada

otoimmin hepatobiliyer hastaliklara bagli siroz oran1 %10,9 olarak bulundu.

Batiiilkelerinde alkole bagli siroz orani yiiksek iken, dogu yarimkiirede ise karaciger
sirozunun ana nedeni hepatit virtst enfeksiyonudur. Asya’da daha ¢cok HBV’ye sekonder
siroz olmasina karsin Japonya’da HCV’ye sekonder siroz daha fazla gorilmektedir (169).
Ulkemizde de HBV ye sekonder siroz orani1 daha yiiksektir. HBV igin toplumun taranmast,
asilamanin yaygmlagmasi ile kronik karaciger hastalig1 gelismesinde azalma artarak devam

edecektir.
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Child pugh skoru, siroz hastalarinda mortaliteyi tahmin etmek igin tasarlanmustir.
Albumin, bilirubin, protrombin zamani ve subjektif degerlendirmeyi iceren asit ve
ensefalopatinin kullanildig1 bir skorlamadir. Child A hastalar genellikle kompanse sirozlu
olup diistik mortalite Riskine sahiptir. Child B hastalarda orta derecede karaciger fonksiyon
bozuklugu, Child C hastalar dekompanse siroz olarak degerlendirilir(170) Calismamizda
CHILD PUGH skoru degerlendirildiginde; hastalarin 291inde ( %40,1’inde) CHILD A, 257
sinde(%35,5’inde) CHILD B, 111 inde(%]15,3’tinde) CHILD C oldugu kaydedildi.
Turkiye'de Okten ve arkadaslarmmn yaptig1 1052 siroz hastasmi iceren calismada %31 hasta
Child A, %45 hasta Child B, %24 hasta Child C olarak smiflandirilmistir (152).
Canakkale’de Beyazit ve arkadaslarinin karaciger sirozlu hastalarin etiyolojik, demografik
Ozelliklerini inceledigi ¢alismada Child A %57, Child B %33 ve Child C %9 olarak

bulunmus olup ¢alisgmamizla benzerdir (155).

Diinya Saglik Orgiitii Uluslararasi Klinik Arastirmalar Kayit Platformu ve arastirma
kayitlarinin Aralik 2019 a kadar incelendigi, 6653 katilimci ile yapilan bir ¢aligmada sirozlu
kisilerin yaklasik %40 ila %95'inde 6zofagus varisleri saptanmustir (171). Kore Karaciger
Aragtirmalar1 Dernegi (KASL) nin yaptigi ¢alismaya gore, Varis taramasi i¢in endoskopi
yapilan hastalarin %52,2'sinde varis saptanmis ,varis insidanst Child-Pugh sinif B/C olan
hastalarda Child-Pugh sinif A olanlara gore 6nemli 6l¢iide daha yiiksek bulunmustur (172).
Ulkemizde Erzurum’da siroz hastalarinda hastaligin etiyolojisi ve komplikasyonlarinin
sikhiginin arastirildigr ¢alismada %92 oraninda 6zefagus varisi tespit edilmistir (145).
Konduk ve arkadaslarinin 324 karaciger sirozu hasta ile yaptig1 ¢alismada 6zofagus varisleri
evre 1 %29.9, evre 2 %39.8, evre 3 %9.0 olarak bulunmustur (173). Prihatini ve
arkadaslarinin 47 sirotik hastada yapmis olduklar1 bir c¢aligmada, hastalara {ist
gastrointestinal sistem endoskopisi yapilmis ve hastalarin %76,6’sinda 6zofagus varisi
oldugu gosterilmistir (174). Bizim ¢aligmamizda Siroz hastalarinin %21,0’inda 6zefagus
varisi saptanmazken, %23,4’tinde Evre 1 varis, %24,7’sinde Evre 2 varis, %17,0’inda Evre
3 varis saptandi. Calismamizda 6zofagus varis goériilme orani ve evreleri literatiir ile

benzerdi.

Ege tniversitesinde yapilan bir ¢aliymada 169 karaciger sirozu arastirildiginda
%44,07 oraninda konjestif gastropati saptanmustir (175). Nishino ve arkadaglarmimn
Karaciger Sirozunda Portal Hipertansif Gastropati Prevalansini arastirdiklar1 ¢alismada 262

karaciger sirozlu hastada %39,6 oraninda konjestif gastropati saptanmistir (176). Yapilan
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caligmalarda literatiirde konjestif gastropati orant %30 ila %70 arasinda bulunmus (177).

Bizim ¢alismamizda %39,2 oraninda konjestif gastropati saptandi. Literatiir ile benzerdi.

As ve arkadaglarinin 2017-2019 yillar1 arasinda 187 hasta ile 3. Basamak bir
hastanede kronik karaciger hastaligi iizerinde yaptiklar1 c¢alismada %57 oraninda

splenomegali saptanmustir (178).

ABD’ de Orlando ve arkadaslarmm 2011 yilinda 910 hasta ile yaptig1 ¢alismada bu
oran %50,1 bulunmustur (179). Yaptigimiz ¢alismada splenomegali oran1 %60,3 tii.

47



6. SONUC

Karaciger sirozu cesitli komplikasyonlar1 olan 6nemli mortalite sebeplerinden
biridir. Karaciger sirozunun etiyolojisinin bulunmasi, kompanse sirozdan dekompanse hale

gelmesinin geciktirilmesi, gelisen komplikasyonlarin tedavisi 6nemlidir.

1. Calismamiza Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi
Gastroenteroloji poliklinigine 2016-2021 yillar1 arasinda bagvuran karaciger sirozu
tanist olan 792 hasta dahil edildi. Bu hastalarm %8,5’1 etyolik degerlendirme sonrasi
calismadan ¢ikarildi ve 725 hasta ile ¢alisma tamamlandi. Hastalarda karaciger siroz
etyolojisi degerlendirildiginde; %36,8’inde kriptojenik, %29,2’sinde HBYV,
%10,9’unda otoimmiin, %38,1’inde HCV, % 4,1’inde alkol oldugu kaydedildi.

2. Ulkemizde hala karaciger sirozu etyolojisinde viral hepatitler en sik etken olarak
goriilmektedir. Viral hepatitler calismamizda en sik etken olarak bulunmustur. Siroz
insidansinin azaltilmasinda asilamanin yayginlagmasi, erken antiviral tedavi, siki
kontrol hala fazlasi ile 6nem gerektirmektedir.

3. Calismamizda kriptojenik siroz orani yiiksek bulundu. Kriptojenik karaciger
sirozunun yiiksek olmasi obezite ve DM nin toplumdaki artisi, alkol kullaniminin
gizlenmesi, biyopsi yetersizligi ile iliskilendirildi.

4. Hastalarm % 54,2’s1 erkek, % 45,8’1 kadin olarak bulundu. Literatiir ile benzerdi.

5. Erkek hastalarda HBV ve alkol orani fazla iken, kadinlarda HCV ve otoimmiin orani
fazla idi.

6. Alkole bagl siroz orani bati iilkelerinde birinci sirada iken bizim yaptigimiz bu
calismada oran c¢ok diisiiktii (%4.1). Ulkemizde yapilan calismalara gore
degerlendirdigimizde iilkemizin batisinda alkole bagli siroz oranm1 dogusuna gore
daha fazla idi. Bizim ¢alismamizda da alkole bagli siroz orani iilkemizin batisinda
yapilan ¢aligmalara gore daha az oranda bulundu.

7. Hastalarm yas ortalamasi 63,96+13,10°du. Ileri yas oran1 geng yasa gore fazlaydi.

8. Calismaya dahil edilen hastalarin ilk basvuru aninda %21,0’inda 6zofagus varisi
saptanmazken, en fazla %24,7 ile evre 2 varis goriildii. Varis kanamalarinin
azaltilmasi ve Onlenilmesi amaci ile primer profilaksinin uygulanmasi, endoskopi
kontrollerinin yapilmasinin énemli oldugu ve varis kanamasiin mortal seyrettigi

unutulmamalidir.
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9. Hastalarin mortalitesinin tahmin edilmesi amaci ile yapilan CHILD-PUGH skoru
hastalarin %40,1’inde CHILD A, %35,5’inde CHILD B, %15,3’tinde CHILD C
oldugu kaydedildi. Literatiirle karsilastirildiginda Child-Pugh skorlarina gére benzer

sonuglar bulundu.

10. Calismamizda Splenomegalinin hastalarin %60,3 tinde oldugu belirlendi. Literatur

ile benzerdi.
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