Hepatik Ansefalopatiye iten Faktorler
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OZET

Karaciger sirozu zemininde gelisen 35 hepatik anse-
falopatili olguda yapilan degerlendirmede %40 oraninda
GIS kanamasi, % 17 oraninda uygunsuz diiiretik kullani-
mi, %17 oraninda enfeksiyon tablosu, %8.6 oraninda
diare ve %2.8 oraninda da konstipasyonun etyopatoge-
nezde rol oynadigi gésterildi. GIS kanamasi olmayan 8
olguda (%22.8) kan NH3 diizeyi yliksek bulundu. Bu du-
rum agiri protein alimina baglandi. Karaciger sirozlu hasta-
larin  hepatik ansefalopati klinik tablosuna  girmesinde
GIS kanamasi, kan NH3 diizeyinin yiiksekligi, elektrolit
denge bozukluguz, enfeksiyon tablosu, diare ve konstipa-
syonun 6nemli roliiniin oldugu kanaatine varildi.

Anahtar Kelimeler: Karaciger sirozu, Hepatik ansefalopati,
Presipitan faktorler.

T Klin Gastroenterohepatoloji 1993, 4:203-205

Karaciger viicudun kimyasal merkezidir. Yetersiz-
liginde sayisiz kusurlar ortaya c¢ikmaktadir. Karaciger
yetmezliginde ortaya cikan hepatik koma detayl incele-
me Isteyen en 6nemli klinik tablolardan birisidir.

Hepatik ansefalopati noéromiiskiiler bir sendrom
olup, sekonder olarak karaciger fonksiyon bozuklugu
olan veya portosistemik santi bulunan yada her ikisi
birlikte mevcut olan vakalarda ortaya ¢cikmaktadir (1).

Sistemik dolagimda olusan biokimyasal degisikli-
klerin yanisira enfeksiyon, GiS kanamalari, hipoksi, hi-
povoleml, kusma, enterit, konstipasyon ve elektrolit
denge bozuklugu bu sendromu hizlandirmaktadir (2,3).

Klinigimiz yogun bakim initesinde hepatik koma
nedeniyle takip ettigimiz olgularda karaciger komasi ge-
lismesine sebep olan veya hepatik komayi preslipite
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SUMMARY

In 35 patients analysed with hepatic encephalopathy
as a complication of cirrhosis 40% had Gl system hae-
morrhage while 17% had a history of inappropriate diure-
tic abuse as aetiopathogenetic factors. Also a group of
17% suffered from infection, 8.6% from diarrhea and
6.28% from constipation. In 8 cases without Gl haemor-
rhage, serum NH3 levels were highered. This was
tphought to be a result of excessive protein intake. Gl
haemorrhage, high serum NH3 levels, electrolyte imba-
lance, infection, diarrhea and constipation respectively
have emerged as major factors in the outcome of hepatic
encephalopthy in cirrhotic cases.

Key Words: Liver cirrhosis, Hepatic encephalopathy,
Precipitating factors.
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eden faktorleri belirlemek, bu faktorlerin olumsuz etkile-
rini onlemek yada azaltmak veya bu faktorleri ortadan
kaldirmaya yonelik tedaviyi yogunlastirmak amaciyla bu
calisma planlanmistir. Ayrica hepatik ansefalopatlli ol-
gulari bu tablo iginde degerlendirip prognozu tesbit et-
mek ve gelecekte takip edilecek metodlara yardimci ol-
makta amacglanmistir.

MATERYEL VE METOD

Bu calisma, AUTF Gastroenteroloji Klinigi yogun
bakim initesinde son bir yilda tetkik ve tedavi icin acil
servisten alinarak yatirilan karaciger sirozu zemininde
gelismis 35 hepatik ansefalopatili olgu lizerinde yapildi.

Olgularin 26's1 erkekti, yaslari 31-52 ortalamasi 41
olup; 9'u kadindi, yaslari 33-42, ortalamasi ise 38 idi.
Hastalarin aile ve yakinlarindan alinan anamnez, alkol
hikayesi, diiiretik, analjezik ve sedatif ilag kullanimi, ge-
girilmis GIS kanama, ishal, kabizlik, kusma ve yakin
zamanda yapilmis cerrahi miidahale durumu sorgulan-
di. Hastalarin fizik muayenesinde genel durum, ates,
sarihik, kan basinci, nabiz ve sistemik muayeneleri ya-
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pildi. Ayrica biokimyasal parametreler olarak KCFT,
BUN, AKS, kreatlnin, serum NH3, kan elekrolitleri, he-
patit B ve C markerleri ile delta antikoru ve bazi olgu-
larda serum NH3, kan elekrolitleri, ve bazi olgularda
serum otoantikorlarina bakildi.

Karacigerin histopatolojik siroz tanisi, bazi olgular-
da daha 6nceden yapilmis karaciger biopsisine dayani-
larak, bazi vakalarda ultrasonografik kriterler, klinik ve
laboratuar bulgularina goére konularak degerlendirmeye
alindi.

Tablo 1. Hepatik ansefalopatiyi presipite eden faktorler.
Preslpite eden faktorler Olgu sayis 1 %
G.IS kanamasi 14 40
Enfeksiyon 6 174
Diiiretik kullaniimasi* 6 171
Alkol alimi 3 86
ishal 3 86
Asin protein alimi 2 5.7
Kabizlik 1 28

6 (% 17.1) vaka ditiretik kullanmigti. Bunlann 4'ii (%11.1)
furosemid+spironolakton, 2'si (%6) 100 mg/giin spironolakton
almisti.

SONUGLAR

Calismaya alinan 35 hepatik ansefalopatili olgu-
nun anemnestik degerlendiriimesi Tablo 1'de gosteril-
mistir.

Hastalarin higbirine komaya girmeden 6nce cerra-
hi girisim yapiimamisti ve tamami tuzsuz, normal pro-
teinli diyet tiketmislerdi.

Olgularin fizik muayenesinde: 3'Unde (%8.5) 38°C-
'nin Uzerinde ates, 20'sinde (%57) hipotansiyon, 6'sin-
da (%17) asit, 26'sinda (%74) ileri derecede splenome-
gall, 9'unda (%25) minimal veya orta derecede spleno-
megali tesbit edildi.

Vakalarin 26'sinda (%74) HBsAg pozitif bulundu,
bunlarin 4'inde (%11) delta antikoru pozitifti. Ayrica 25
vakada (%71) kan albimin dizeyi 3 gr/dl altinda idi. 6
vakada (% 17) ise serum albimini normal degerlerdey-
di, 28 vakada (%80) biliribin dizeyi normalin 3-4 kati
yuksekti. Hastalarin tamaminin SGOT, SGPT; GGT,
degerleri normalin 2-3 kati ylksek olup 3 vakada ise
alkalen fosfataz degerleri 4-5 kati ylksek bulundu, 8
hastada (%22), BUN ve kreatinin degerleri 2-3 kati
ylksekti, 6 vakada (%17) hiperglisemi, 2 hastada hipo-
glisemi vardi, digerlerinin glisemi dizeyleri normaldi. 35
hastanin 9'unda (%25) hiponatremi, 5'inde (%14.2) hi-
popotasemi mevcuttu. Hastalarin 28'inde kan, NH3 du-
zeyine bakilabildi, bunlarin 21'inde (%78) yiksek bu-
lundu. (Ort: 110 umol/lt).

20 hastaya ultrasonografik inceleme yapilabildi,
bunlarda karaciger sirozu, portal hipertansiyonun yanisi-
ra 3 hastada karacigerde solid timoral lezyon tesbit
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edildi, bu lezyonlar karaciger sirozu zemininde gelisen
hepatoselliller karsinoma olarak degderlendirildi.

TARTISMA

Karaciger sirozu olan olgularda hepatik ansefalo-
pati sendromunun ortaya gikmasinda bir takim hizlandi-
rici faktorlerin énemli rol oynadigi gosterilmistir (1). Yik-
sek kan NH3 diizeyi, elektrolit denge bozuklugu, enfen-
siyonlar ve hipoksi bu faktorler arasinda sayilabilir (2).

Yuksek kan NH3 diizeyi hepatik ansefalopatiyi hizlan-
diran 6nemli sebeplerden birisidir (3). Karaciger sirozu ze-
mininde gelisen portal hipertansiyona bagli olusan 6zofa-
gus varis kanamalarinin sonucunda kan NH3 dizeyi art-
maktadir. Ureye déniisemeyen NH3 beyine toksik etki ya-
parak hepatik ansefalopatiyi presipite etmektedir. Bu me-
kanizmalar arasinda neural membran Ulzerine direkt inhibi-
tor etki sonucu membranin su ve elektrolitlere karsi gegir-
genliginin bozuldugu ve beyin enerji depolanmasinin azal-
digi ileri siriilmektedir (5,6,7). Ayrica GIS kanamasi ve uy-
gunsuz ditretik kullanimi sonucu olusan hipovolemi, hi-
poksemi ve alkalozis NH3'Uin beyine afinitesini arttirarak
hepatik ansefalopatiyi hizlandirmaktadir (8).

Olgularimizin 10'unda sadece 6zofagus varis ka-
namasi, 4'linde ise 6zofagus varis kanamasiyla birlikte
duodenal Ulser kanamasi endoskopik incelemeyle mev-
cuttu. (%40). Bu 14 olgunun yanisira GIS kanamasi
olmayan 8 hastada (%22) kan NH3 seviyesi ylksek
bulundu. Bu 8 olgudaki yiuksek kan NH3 degeri muhte-
melen asir protein alimindan kaynaklanmaktaydi.

GiS kanamasi kan NH3 diizeyini yilikseltmesinin
yanisira hipovolemi ve hipoksemiye de neden olarak
hepatik ansefalopatinin gelismesini hizlandirmaktadir
(4-7). Cunku hepatik ansefalopatinin diger bir nedeni
de hipovolemidir. Hipovolemiye GIS kanamasinin yani-
sira dilretik kullanimininin da neden oldugu bilinmekte-
dir. Diuretik kullanimiyla oncelikle periferik 6dem sivisi
¢6zilmektedir. Odem bulunmayan olgularda ise sivi
kaybi vaskiiler kompartmandan olmaktadir. Bizim hepa-
tik ansefalopatili vakalarimizin 6'sinda (% 17) diuretik
kullanimi mevcuttu. Dilretiklerle hipovoleminin yanisira
kan elektrolit dengesi bozulmakta ve o6zellikle hipona-
tremi ve hipokalemi gelismektedir (8,9).

Hiponatremi ve hipokaleminin diger nedenleri arasin-
da kusma, diare, tuzsuz diyet alimi sayilabilir. Kan elektrolit
dengesizlig de hepatik komanin bir digsr 6nemli sebebidir
(9). Olgularimizin 9'unda (%25) hiponatremi, 5'inde
(%14.2) hipopotasemi tesbit edildi. Karaciger sirozlu hasta-
landa kontrolsiiz ve kan elektrolit dizeylerine bakilmadan
ozellikle periferik 6dem bulunmayanlarda ditretik tedavisi
sakincali bulunmaktadir (10).

Hepatik ansefalopatinin bir baska sebebi de kro-
nik konstipasyondur (10). Konstipasyon sonucunda
barsakta nitrojen bilesiklerinin uzun sireli beklemesi ve
bakteriyel gogalmanin etkisiyle kan NH3 dizeyinin art-
masina yol agmaktadir (5,8,10). Fakat hepatik komali
hastalarimizin bir tanesinde konstipasyon tesbit edebil-
dik.
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Cesitli organ ve sistem enfeksiyonlari, ozellikle
spontan bakteriyel peritonit hepatik ansefalopatiye yol
acan nedenlerden biridir (9-11). Karaciger sirozlu hasta-
larin GIS traktiisiinden sistemik dolagima bakteri ge-
cisinin 6nlenmesi bozulmustur. Diger yandan enfeksi-
yon tablosu igerisindeki olgularda doku katabolizmasi
arttigindan ortaya gikan nitrojen bilesikleri de NH3'e in-
dirgenmektedir (12). Enfeksiyon nedeniyle olugsan de-
hidratasyon ve hipovolemi prerenal azotemiye neden
olmaktadir. Hastalarimizin 3'linde genel enfeksiyon
semptomlari mevcut olup, ates diizeyi 38°C'nin iizerin-
deydi.

Olgularimizin 6'sinda (%17) asit mevcuttu. Bunla-
rin 2'sinde periton sivisinda I6kosit sayisi 500
1000/mm’ arasindaydi. Bu vakalar spontan bakteriyel
peritonitli olarak degerlendirildi.

Hipoalbiiminemi, hiperbiliriibinemi, yiiksek SGOT,
SGPT, GGT degerleri ile serum kreatinin, BUN ve dli-
semi degerlerinin yiliksekligi klinigimizde takip edilen
diger karaciger sirozlu hastalarin sonuclaniyla karsilasti-
rildi ve hepatik ansefalopati tablosunda bu degisiklikle-
rin 6nemi olmadigi kanaatine varildi.

Hastalarimizin 26's1 (%74) posthepatitik karaciger
sirozlu (HBsAg pozitifligi ve bunlarin 4'linde delta anti-
koru miisbetti), 3'Uniin alkolik, digerlerinin ise etyolojisi
belirlenemeyen karaciger sirozlu hasta oldugu diisiinil-
dii.

Tedavi edilen 35 hastamizin 5'i 6ldi. Bunlarin
3'linde hepatoselliller kanser ile birlikte asiri derecede
hiponatremi sonucu gelisen elektrolit denge bozuklu-
gunun oldugu anlasildi, 2 hastamizda ise kontrol altina
alinamayan 6zofagus varis kanamasi vardi. Hepatik ko-
manin klinik tablosunun yapilan medikal tedavi ile dii-
zelmesi ortalama 2.5 giin olarak belirlendi. Olen hasta-
larin hepatik komada kalma siiresi ise ortalama 4 giin-
di. Sonug olarak bu galismada kan NH3 diizeyi ile he-
patik koma arasinda varoldugu ileri surilen iligki arasti-
rildi. Bunun yanisira anemi, hiponatremi, hipopotasemi,
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enfeksiyon ve diger bilinmeyen bir takim faktérlerin he-
patik ansefalopatiyi hizlandirdigi ve yiksek kan NH3 di-
zeyyinin hepatik ansefalopatinin gelismesinde en
6nemlirolioynadigisonucunavarildi.
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