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on on yilda asit patogenez ve tedavi-

sinde buytk ilerlemeler kaydedil-

~ mistir. Asit ayiric1 tanisinda basit,

ucuz ve guvenilir bir parametre olan
serum-asit albumin farkina goére, dustik al-
bumin gradientli ve ytksek albumin gradi-
entli asit ayinmi yapilmistir. Serum-asit al-
bumin gradientini belirleyen ana unsurun
"effektif portal basing" oldugu gosterilmistir.
Serum-asit albumin gradientinin duyarhlik,
ozgulliik ve dogruluk oranlan sirasiyla %97,
%92 ve %96.7 olarak bulunmustur. Dustk
albumin gradientli asitin portal hipertansi-
yon dis1 nedenlerle olusmasina karsin, yuk-
sek albumin gradientli asit portal hipertansi-
yona bagh nedenlerle olusur. En sik rastla-
nan neden karaciger sirozudur. Karaciger si-
rozunda olusan asitin patogenezinde hormo-
nal, renal ve hemodinamik faktoérler sorumlu
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tutulmaktadir. Baslica hemodinamik faktor-
ler karaciger lenf drenajinin bozulmas: ve
intrahepatik sinusoidal basin¢ artisidir. Yi-
ne, son yillarda "periferik arteryel vasodila-
tasyon" teorisi de dikkat ¢ekici 6énemli pato-
genetik nedenlerdendir. Yiiksek albumin
gradientli asit tedavisi patogenezdeki temel
bozukluklar dikkate alinarak dtizenlenmeli-
dir. Karaciger sirozunda asit tedavisi klasik
ve refrakter asit tedavisi olmak tizere iki bo-
limde ele alinacaktir.

A. KLASIK ASIT TEDAVIiSI

Asit tedavisinde ilk ilke asit olusum nedeni-
nin dogru saptanmasidir. Nedenin dogru ola-
rak belirlenmesinden sonra yatak istirahati,
diyette tuz kisitlamasi, ditiretik tedavi ve pa-
rasentez adim adim izlenecek baslica klasik
asit tedavi yontemlerini olustururlar.

1. Istirahat: Asitli hastalarda sodyum retan-
siyonu ve idrarla sodyum atilmasindaki azal-
ma (siklikla 10mEq'nin altinda) sabit bir bul-
gudur. Belirgin asiti olan hastalarda yatak
istirahati gereklidir. Yatar durumda bébrek
ve karaciger kan akimlar: artar. Bu, organla-
rin fonksiyonlarini olumlu yénde etkiler. Bu
kuramsal verilere gore, ozellikle tedavinin
baslangicinda, yatak istirahati 6nerilmekte-
dir.

2. Diyette tuz kisitlamasi: Diyette sodyum
kisitlamasi tedavinin ana ilkelerinden birisi-
dir. Asitli hastalarda etkili bir negatif sod-
yum dengesi saglayabilmek ic¢in diyetteki
gunlik sodyum miktart 0.5 gr veya altinda
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Tablo 1. Ditiretik flaclar

A. Distal tubuluslara etlili
a. Potasyum kaybettirenler
- Klortalidon
- Metolazon
- Tiazidler
b- Potasyum koruyucular
- Spironolakton
- Triamteren
- Amilorid
B- Loop diiiretilderi
- Furosemid
- bumetanid
- Etakrinik asid
- Torasemid
C Yeni ilaclar
- ANF
- Ornipressin
- Terlipressin

olmaldir. Son yillarda bu miktar sodyum Kki-
sitlamasimin dogru olmadigi ve ginde 2 gr
veya 88 mEq sodyum verilmesi gortist be-
nimsenmekte ve uygulanmaktadir. Gunlak
sivi miktar: ise bir litre civarinda olmalidir.
Sv1 kisitlanmamalidir. Serum sodyum dege-
ri 120 mEq/dl'nin altina inmedikce s1v1 kisit-
lamasi gereksizdir. Bir gram sodyumun yak-
lasik 200 ml su tutulmasina neden oldugu
bilinmektedir.

Istirahat ve diyette tuz kisitlamasi ile hasta-
larin %10'nunda etkili bir ditirez saglanabi-
lir. Tedaviye cevapsizligin énemli bir nedeni,
diyette tuz kisitlamasina uyulmamasidir. Bu,

Tablo 2. Ditiretik Tedavi Komplikasyonlari

e Eleltrolit degisilclikleri
Hipopotasemi-Alkaloz
Hiponatremi
Hiperkloremik metabolik asidoz

e Azotermi
e Hepatil ensefalopati
e Jinelcomasti, impotens ve libido lcaybt

e kramplar
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hastalarin idrarinda sodyum analizi ile de-
gerlendirilebilir. idrarda sodyum analizi ba-
sit, ucuz ve yararhh bir yontemdir. Gunlik
alinan ve idrarla atilan sodyum miktari den-
gede ise, hastanin kilosu sabittir, degismez.
Eger, idrarla atilan sodyum miktari, alinan-
dan fazla ise hasta kilo kaybeder. Bu, asitli
hastalarda medikal tedavinin baslica amaci-
n1 olusturur. Ayrica, idrarda sodyum analizi,
tedaviye cevap ve ditiretik dozu hakkinda ka-
rar vermede de cok yararhdir.

3- Diiiretik tedavi: Asitli hastalarin ¢cogunda
istirahat ve diyette tuz kisitlamasi yetersiz
kalir. Negatif sodyum dengesi saglamak i¢in
ditiretik kullanmak gerekir. Ditiretik tedavi
oncesi viicud agirhigi, BUN, kreatinin, serum
elektrolitleri (Na, K, Cl), tirik asid, albumin ve
ozellikle idrarda sodyum analizi yapilmalidir.
Ditiretik seciminde, ditretiklerin etkinligi,
etki stiresi, yan etkileri ve ekonomik oluslari-
na dikkat edilmelidir. Tedavide kullanilan di-
uretikler, etki mekanizmalarina gore iki
grupta toplanir (Tablo 1). Loop ditiretikleri
(furosemid, bumetanid, etakrinik asid) Henle
kulpunun ¢ikan kolunda sodyum ve klor re-
absorbsiyonunu o6nleyerek ditirez saglarlar.
En sik kullanilam furosemiddir. Furosemidin
ditretik etkisinin bir kisminin prostaglan-
dinler aracilig: ile oldugu bilinmektedir. Ste-
roid olmayan anti inflamatuvar ilaclar (NSA-
Il) furosemidin bu etkisini azaltirlar. Asitli si-
rozlu hastalarda bu tip ilaclardan kacinmak
gerekir. Furosemid barsaktan hizla emilir,
oral verildikten sonra 30 dakika icinde etki
baslar. 1-2 saat icinde maksimuma ulasir ve
3-4 saatte sona erer.

Tablo 3. Spironolakton ve Furosemid'e Bagh Komplikas-
yonlar

Spironolakton Furosemid

Hiperpotasemi ve Metabolik Asidoz +++ -

Hipopotasemi ve Metabolik Alkaloz - +++
Azotemi % ki
Jinekomasti oot .

Ototoksisite 9 Fofp
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Sekil 1. Asit tedavisinde basar oranlarn

Distal tubuluslara etkili ilaclar potasyum
kaybina neden olanlar ve potasyum koruyu-
cular olmak tzere iki alt gruba ayrilir. 1.
grup klortalidon, metolazon ve tiazidleri ice-
rir. Korteksdeki toplayict kanallar ve distal
tubuluslarin proksimal kisimlaria etkilidir-
ler. Yan etkileri ve hipopotasemiye neden ol-
malar1 nedeniyle, giiniimtizde nadir olarak
kullanilirlar. 2. grup ilaglar sik olarak kulla-
nilan ila¢lar olup, baslicalar1 spironolakton,
triamteren ve amilorid'dir. Spironolakton al-
dosteron antagonisti olarak etki gosterir. Be-
lirgin hiperaldosteronizmi olan vakalarda et-
kisi daha asikardir. Spironolaktonun major
etkili metaboliti "canrenone"'nun yarilanma
stresi 10-35 saat arasinda degisir. Dolayi-
siyla, yavas etkili ve etkisi uzun stiren bir
ila¢ oldugu icin, 72 saat araliklarla doz ayar-
lamasi yapilmaldir. Diger sodyum kanal blo-
ke edicileri (triamteren, amilorid) distal tubu-
lus ve toplayici kanallarda, direkt sodyum re-
absorbsiyonunu inhibe ederek etki gosterir-
ler. Ayrica, potasyumun pasif sekresyonunu
da inhibe ederler.

Gunumitizde en sik kullamilan ditiretikler
spironolakton ve furosemiddir. Tedavide ilk
tercih edilecek ila¢ spironolaktondur. Gtinde
100-200 mghk dozlarla baslanir, istenen et-
ki saglanincaya kadar, gerektiginde 400
mglk doza cikilabilir. Tedaviye cevap alina-
mazsa veya birlikte kullanmak gerektiginde,
tedaviye furosemid eklenir. Genelde, 40-80
mg'lhik dozlar yeterli olur. Azami 160
mg/g'lik dozlar vermek gerekir. Her iki di-
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uretik maksimum dozuna cevap alinmadigi
takdirde asit, refrakter asittir. Gunltk idrar
sodyum analizi ditiretiklerin kullanimi ve se-
cimi acisindan da énemlidir. Hi¢ ditiretik te-
davi baslanmamis bir hastada, gtinlik sod-
yum atilmi 25 mEq'nin tizerinde ise, sadece
diyette tuz kisitlamasi, 5-25 mEq arasinda
ise distal ditiretikler ve 5 mEq'nin altinda ise
distal ve loop diretikleri birlikte kullanilmal-
dir. Genel ditretik tedavi komplikasyonlari
(Tablo 2), spironolakton ve furosemidin ki-
yaslamali muhtemel komplikasyonlar: (Tablo
3)'te gosterilmistir. Baslica ditretik tedavi
kesilme nedenleri hepatik ensefalopati, se-
rum sodyumunun 120 mEq/dl'nin altinda ve
serum kreatinin 2mg/dl'nin tizerinde olmasi-
dir.

Klasik ditiretik tedaviye cevap vermeyen has-
talarda bazi yeni ilaglar denenmektedir.
Bunlardan "torasemide" yeni bir loop ditireti-
8i olup, furosemide gore daha iyi bir ditirez
saglar. Yine, atriyal natritiretik faktér (ANF)
ve Ornipressin'de degerlendirmeye alinan di-
ger ilaclardir. ANF glomerul filtrasyonunu
arttirir, tubulo-glomeruler "feedback"i etki-
ler, renin salgilanmasini azaltir, aldosteron
sentez ve salgilanmasimni inhibe eder. Sadece
intravenoz yolla verilmesi ve kisa etkili olma-
s1 bashica sakincalaridir. Asit patogenezinde
periferik vasktler dilatasyonun ¢nemli bir
faktor olmasi nedeniyle kullanilan ornipres-
sin vasodilatasyonu azaltir ve renal vaso-
konstriksiyon yapar. ANF gibi kisa stre etki-
li olmasi ve parenteral verilmesi kullanimi ki-
sitlar.

4- Parasentez: Asit tedavisinde kullanilan
en eski yontemdir. Etkili ditiretiklerin kulla-
nilmas ve ciddi komplikasyonlar (peritonit,
hipovolemi, bobrek yetersizligi, hepatik ense-
falopati, vd) nedeniyle 1960’1 yillarda terk
edilmistir. Ancak, sonraki yillarda yapilan
yeni arastirmalar parasentezin ditiretikler
kadar etkili oldugunu ve komplikasyonlari-
nin belirtildigi kadar sik olmadigini ortaya
koymustur. Hafif veya orta derecede olan ve
fazla rahatsizlik vermeyen asitlerde diyette
tuz kisitlamas ve ditiretik tedavi tercih edil-
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melidir. Tens asidlerde ise parasentez tercih
edilebilir. Refrakter asit tedavisinde, para-
senteze detaylh olarak deginilecektir.

Klasik asit tedavisinde basar1 oranlar1 Sekil
1'de gosterilmistir. Sekilde de goruldugn gibi
istirahat, diyette tuz kisitlamasi ve ditiretik
tedavi vakalarin yaklasik olarak %85'inde et-
kilidir.

B. REFRAKTER ASIT TEDAVisi

Diyette sodyum kisitlamasi ve iki ditiretik te-
daviye cevap vermeyen asit (ditiretik direncli
asit) veya tedavi yapildiginda progressif azo-
temi, hepatik ensefalopati ve ciddi elektrolit
dengesizligi olursa (ditiretik intraktibl asit),
refrakter asittir. Dolayisiyla refrakter asit di-
uretik direncli asit ve ditiretik intraktibl asit
olmak tizere iki alt gruba ayrilir (Tablo 4).
Refrakter asitin gortilme oram %10'dur. Ref-
rakter asitli hastalarda 6 aylik yasam stiresi
%50 ve 1 yilik yasam stiresi %25'dir. Refrak-
ter asit tedavisinde kullanilan yéntemler
yan-yan porta-kaval sant, peritoneovenoz
sant (PVS), ekstrakorporeal ultrafiltrasyon ve
konsantre asit reinfizyonu, parasentez,
transjuguler intrahepatik porto-sistemik
sant (TIPS) ve karaciger transplantasyo-
nu'dur.

Porta-kaval sant: Yan-yan porta-kaval san-
tin refrakter asit tedavisinde etkili oldugu
gosterilmistir. Ancak, ameliyat sonras: ytuk-
sek mortalite ve kronik hepatik ensefalopati
riski nedeniyle terkedilmistir.

Peritone-venoéz sant: PVS dolasan kan volii-
mu ve kalb debisinde dramatik bir artma
saglar, renal hemodinami diizelir. Sonucta
etkili bir ditirez olusur. Refrakter asit tedavi-
sinde PVS'a saglanan yasam stiresi 6 ay, 1
yil ve 2 y1l icin sirasiyla %65, %45 ve %36'd1r.
Kullanilan baslica santlar leVeen ve Denver
santlaridir. PVS'a bagl baslica komplikas-
yonlar akciger 6demi, myokard infarkttisi,
6zofagus varis kanamasi, sepsis, ttuketim ko-
agulopatisi, ven trombozu ve santin tikan-
masidir. Hastalarin %50'sinde bu kompli-
kasyonlar olabilir. Asitin tekrar birikimine
yol acan sant tikanmasi, hastalarin %30'un-
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da gorulebilir. Son yillarda titanium uclu Le-
Veen santlarnn uygulanmis ise de refrakter
asit tedavisinde parasenteze tstunltigu gos-
terilememistir.

Ekstrakorporeal ultrafiltrasyon ve kon-
santre asitin reinfiizyonu: Asitin reinftizyo-
nunun emin, ekonomik ve etkili bir tedavi
yontemi oldugu ileri strulmustir. Teknik
problemler ve komplikasyonlar azdir. Bu
amacla Rhodiascit (Paris pompasi), Amicon
asit tedavi sistemi ve Hemofilter PAN 15 kul-
lanmilmistir. Baslica komplikasyonlar sol
ventrikil yetersizligi, 6zofagus varis kanama-
s1 ve hepatik ensefalopatidir. Son yillarda ¢ift
ultrafiltre kullanilarak gelistirilen yeni bir
teknikle konsantre asitin reinftizyonu Avru-
pa'da kullanilmaktadir. bu yéntemle takri-
ben 8 litre asit uzaklastirilmakta ve 0.6 litre
albuminden zengin konsantre bir sivinin, da-
kikada 1-2 ml olarak, reinflizyonu yapilmak-
tadir. Islem ortalama 3 saat stirmektedir.

Parasentez: Gunumuzde parasentez tens
veya refrakter asit tedavisinde tekrar revacta
olan bir tedavi yontemidir. Total parasentez
veya buyutk hacimli (4-6 litre) tekrarlanan
parasentezler seklinde uygulanmaktadir.
Asit bosaltildiktan sonra intravenéz albumin
(6-8 g/L) verilir. Albumin yerine plasma ge-
nisleticileri olarak dextran-70 (8 g/L) veya
hemaccell (%3.5, 150 ml/L) verilebilir. Ozel-
likle, Barcelona'dan yapilan yayinlarda para-
sentezin ditretiklere goére daha etkili oldugu,
hastanede kalis stiresini kisalttigi, hiponat-
remi, renal yetersizlik ve hepatik ensefalopa-
ti gibi komplikasyonlarin daha az oranda go-
ruldiagi ve ekonomik bir yéntem oldugu bil-
dirilmektedir. Parasentezin asitli vakalarin
%96'sinda etkili olmasina karsin, ditiretik te-
davi vakalarin %72'sinde etkili olmustur. Pa-
rasentezle birlikte albumin verilmesinin bas-
lica sakincasi pahali olusudur. Guniumiizde
20 g albumin 15-20 milyon lira arasinda de-
gismektedir. Bu nedenle plasma genisleticile-
ri, 6rnegin dextran-70 kullanilabilir. Dext-
ran-70'in hemodinamik ve renal komplikas-
yonlar1 énlemede albumin kadar etkili oldu-
gu ileri stirtilmektedir. Yine, bu amacla he-
macell (sentetik polimerize jelatin) de kulla-
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nilabilir. Tekrarlanan parasentezin baslca
sakincalarindan birisi de protein kaybina ne-
den olmasidir. Bu, bu hastalarda s6z konusu
olan malnutrisyonu daha da arttirir. Ayrica,
endojen albumin yapimida azalir.

Transjuguler intrahepatik porto-sistemik
sant (TiPS): Son 8 yildan beri kullanilan bu
ybntem, cerrahi porto-sistemik santin bir al-
ternatifi olarak yogun bir kullanim alani bul-
mustur. Giintimitizde TIPS ézofagus varis ka-
namalarinda, refrakter asit tedavisinde, ref-
rakter hepatik hidrotoraksda ve hepatorenal
sendromda uygulanmis ve basarili sonuclar
bildirilmistir. Ayrica, Budd-Chiari sendro-
munda da uygulama alani bulmustur. TIPS
natritirezi kontrol eden nérohumoral faktor-
ler ve hepatik sinusoidal basing tizerine etki-
lidir. Lebrec ve ark. yapmis olduklarn bir ¢a-
Iismada, parasentez ve TIPS'in, sirozlu ve ref-
rakter asitli vakalarda karsilastirmalarin ya-
parak su sonuclara varmislardir: TIPS ref-
rakter asitli vakalarda etkilidir, parasentez
uygulanan vaka grubunda yasam stiresi da-
ha uzundur. Refrakter asitte santin etkinligi
hepatik sinusoidal basing ve natritirezi kont-
rol eden nérohumoral faktorler aracilig ile
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olmaktadir. Ayrica, Child C vaka grubunda
TIPS uygulanmamalidir. TIPS'in baslica
komplikasyonlar1 santin tikanmasi ve hepa-
tik ensefalopatidir. Santin tikanma oram
%30 civarindadir. Hepatik ensefalopati go-
riilme oram %50-75 arasinda degisir. TIPS'in
glomerul filtrasyonu, filtrasyon fraksiyonu ve
plasma kreatinin konsantrasyonlarn gibi re-
nal perflizyon ve renal testler tizerine etkisi
olmadig1 gosterilmistir. Yine, TIPS karaciger
transplantasyonu icin bir koprui goérevi de ya-
pabilir.

Karaciger transplantasyonu: En ideal teda-
vi yontemidir. Yegane sakincasi yeterli sayi-
da dondér bulunamamasidir. Immunostipres-
sif tedavideki gelismelerle, gelecekte xenog-
raftlarin kullanilir hale gelmesi, belki bu so-
rununda ¢oézimu olacaktir.
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yette tuz kisitlamasi ve ditiretik tedavi ile
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