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Akut karaciger yetmezligi (AKY); genel olarak akut bir ka-
raciger disfonksiyonu epizotu yasayan hastalari tarif etmek
icin kullanilan bir terimdir. Karaciger fonksiyon testlerinde
bozuklukla karakterize olup, cogunlukla diger organ yetmez-
likleri eslik eder. Genellikle “akut-on-kronik” karaciger yet-
mezliklerinde (AoKKY) veya sistemik hastaliklarin karaciger
tutulumlarinda yanlig olarak AKY terimi kullaniir. AoKKYyi
AKY’den ayirmak aradaki belirgin farkliliklara ragmen kolay
olmayabilir, fakat hastanin takip-tedavisi agisindan bu ayrim-
larin yapilmast gereklidir.

Hepatoloji pratiginde ise AKY; altta kronik karaciger hastaligi
olmaksizin laboratuvar degerlerinin akut bozuklugu ile ka-
rakterize, spesifik ve nadir bir tablodur. Bu tablo; koagiilopati
ve hepatik ensefalopatiye baglt belirgin bilin¢ degisiklikleri
ile beraberdir. Koagiilopatisi olan fakat bilin¢ degisiklikleri ol-
mayan hastalar ise akut karaciger hasar1 (AKH) tanimi altina
girmektedir.

AKY'li hasta ile kargilasildiginda; bir¢ok parametrenin ivedi
olarak degerlendirilmesi ve hizlt kararlar verilmesi gerekmek-
tedir. Bu derleme ile klinik pratikte AKY’li hastaya yaklasim,
en glincel kilavuz olan Avrupa Karaciger Arastirmalart Der-
negi (EASL) 2017 basta olmak {izere, ilgili diger literatiirler
esliginde ozetlemeyi hedefledik (1).

AKY: KLINIK

AKY’nin klinik seyri AKH ile baslar. Bu tablo; altta yatan kronik
karaciger hastaligi olmaksizin; karaciger hasarinin gostergesi
olarak 2-3 kat transaminaz yiiksekligi ve sarilik veya koagii-
lopati gibi bozulmus karaciger fonksiyonu ile karakterizedir.

AKY ilk defa 1970°’de Trey ve Davidson tarafindan tanimlan-
migtir. Ik semptomlardan itibaren 8 hafta icinde ensefalopati
gelisen, daha Onceden bilinen bir karaciger hastaliginin olma-
dig, potansiyel olarak geri doniislii bir hastalik olarak tanim-
lamuglardir (2). 1993'de ise; O'Grady ve arkadaglart tarafindan
etyoloji, komplikasyonlar ve prognoz da dikkate alinarak
tanim tekrar yapimustir (Tablo 1) (3). Sarthigin ilk semptom
oldugu diistiniiliirse; sarihg miiteakip 7 giin icinde hepatik
ensefalopati (HE) gelismesi hiperakut karaciger yetmezligi-
dir. 8 - 28. giinler arasinda geligirse akut; 5-12. haftalar arasin-
da gelisirse subakut karaciger yetmezligi olarak tanimlanir. 28
haftayr gecen durumlar ise kronik karaciger hastaligi olarak
tanimlanir. 1999'daki ‘The International Association for the
Study of the Liver’ raporunda ise hiperakut AKY 10 giin, ful-
minan AKY 10-30 giinler arasi, subakut hepatik yetmezligi ise
5-24. haftalar arast olarak tanimlanmustir (4).

Hiperakut vakalar ciddi koagtilopati, belirgin serum transami-
naz yiksekligi ve ek olarak biliriibin yiiksekligi ile karakteri-
zedir (5). Buna kargilik, subakut/subfulminan vakalarda daha
hafif bir transaminaz yiiksekligi, belirgin sarilik ve hafif-orta
koagiilopati gozlenir (6,7). Burada transaminazlarin tanida




Tablo 1. Akut karaciger yetmezliginin etiyolojilerine gére klinik seyirleri (1)

Etiyoloji Ornek Klinik Seyir

Viral Hepatit A, E, B (daha nadir CMV, HSV, VZV, Deng atesi) Akut/fulminan

llag/Toksin Parasetamol (asetaminofen), fosfor, Amanita phalloides Akut/fulminan ve subakut/subfulminan
Anti-Tbc, kemoterapi, statin, NSA|, fenitoin, karbamazepin, Akut/fulminan
ekstazi, floksasilin

Vaskuler Budd-Chiari Akut/fulminan ve subakut/subfulminan
Hipoksik hepatit Akut/fulminan

Gebelik Pre-eklamptik karaciger rapturd, HELLP, gebeligin yagl karacigeri Akut/fulminan

Diger Wilson hastaligi, otoimmun, lenfoma, malignensi, Akut/fulminan ve subakut/subfulminan

hemofagositik lenfohistiyositoz

CMV: Sitomegalovirus. HSV: Herpes simpleks virust. VZV: Varicella zoster virGsu.
Low platelets.

giivenilir bir parametre olmadigina dikkat edilmelidir. Suba-
kut AKY genellikle splenomegali, asit ve kiiciilen karaciger
hacmi ile birliktedir. HE gelistiginde; artik bu hastalarin ken-
diliginden diizelme sanst cok azdir. Buna karsilik; hiperakut
tablodaki hastalarin, belirgin ekstrahepatik organ hasarina
ragmen daha fazla spontan diizelme sansi mevcuttur (8).

Koagiilasyon bozuklugunu tanimlarken INR/PTZ'deki (ulus-
lararast normallestirilmis oran/protrombin zamani) uzama
kullanilmaktadir. Diger parametreler olan sarilik ve HE ise
klinik olarak tan1 konulan durumlardir. Mental degisiklikler
baslangicta belirgin olmayabilir; bunlarin daha erken tespitini
saglayabilmek iizere yogun caba devam etmektedir. Minimal
HE; sirozlu hastalarda kolayca taninabilirken, AKY hastalarin-
da durum bdyle degildir. Subakut prezentasyonlu AKY hasta-
larinda minimal HE hastanin tedavi planlanmasinda nemli
olabilirken; hiperakut ve akut karaciger yetmezliginde (KY)
cok etkili degildir. Subakut KY'nde HE hastaligin ileri asama-
sinda genellikle enfeksiyon iliskili olarak gozlenir ve gelisme-
si karaciger nakli icin kisa bir siire kaldigina isaret eder.

AKY'nin taniminda diger bir 6zellik de dncesinde ciddi bir
fibrotik veya sirotik karaciger hastaligr olmamastdir. Bunun is-
tisnalart ise otoimmiin hepatit ve Budd-Chiari sendromunun
de novo prezentasyonlart ve altta kronik karaciger hastalig:
olmasina ragmen araya giren viral enfeksiyon ya da tedaviyi
birakma gibi nedenlerde akut bir tablo ile bagvurabilen Wil-
son hastaligidir.

Avrupa AKY kayitlarina gore; yapilan karaciger nakillerinin
%8'i AKY'ye baglidir. Ayrintili analizde ise bu %8’lik kismin
%19'u viral enfeksiyon, %18’ ilaca baglt karaciger hasari,
%4’ Ui toksik madde alimi, %3'li postoperatif ya da travmatik
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NSAI: Non-steroid antiinflamatuvar. HELLP: Hemolysis, Elevated Liver enzymes,

olaylara bagliyken %56’s1 bilinmeyen ve diger sebepler olarak
belirtilmektedir (9).

BASVURUDA HASTANIN
DEGERLENDIRILMESi VE YONETiMi

AKY’de hizlica hareket ederek gerekli planlamalar1 yapmak
son derece onemlidir. Hastaya nakil karar1 verilmeden iigiin-
cli basamak uygun bir merkeze yonlendirme yapimalidir.

Sirozu ve/veya alkole baglt karaciger hasarmni disla:
AKY, Ozellikle subakut formu sirozu taklit edebilir. Bu neden-
le Gykiiyii derinlestirmek sarttir. Tercihen transjuguler olmak
lizere yapilacak karaciger biyopsisi endikasyonlart ise ¢ok si-
nirlidur; siroz, malignite ya da alkole bagh karaciger hasarini
ayirt etmekte faydali olabilir. Ote yandan biyopsi prognozu
belirleme yoniinden ¢ok faydalt olmayabilir (10). Takip ve te-
davi siiresi uzayan olgularda biyopside saptanacak olan ileri
derecede nekroz, olayin irreversible olacagini ve transplan-
tasyondan bagka tedavi secenegi olmadigint gostermesi agi-
sindan nem arz etmektedir,

Etyolojiyi arastir: Etyoloji; hem prognoz agisindan hem de
tedavi stratejisini 6zellikle de transplantasyon ihtiyacini belir-
leme acisindan 6nemli bir belirtectir (Tablo 2).

Acil Transplantasyon ihtiyac:t Bulunmayan Sebepler

Karacigerin malign infiltrasyonu: Metastatik meme kan-
seri ve lenfomalar basta olmak iizere karacigerin yaygin me-
tastazlarinda AKY gozlenebilir. Nakil adayr olmadiklart icin bu
hastalarin ayrimi Snemlidir. Akut prezente olan Budd-Chiari’li
hastalarda altta yatan maligniteler de akilda tutulmalidir (11).
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Tablo 2. Akut karaciger yetmezliginin primer ve sekonder sebepleri ve transplantasyon endikasyonlari (1)

Hastalik Hepatik/Primer AKY
(Tx endikasyonu)
Akut karaciger yetmezligi ilaca bagl

Akut viral hepatitler
Toksinlere bagh AKY
Budd-Chiari sendromu
Otoimmun

Gebelikle iliskili

AKY ile prezente olan
kronik karaciger hastalig

Wilson- fulminan basvuru
Otoimmun karaciger hast.
Budd-Chiari

HBV reaktivasyonu

Ekstrahepatik/Sekonder KY ve AoKKY
(Tx endikasyonu yok)
iskemik hepatit (hipoksik hepatit)
Sistemik hastaliklar:

- Hemogafositik sendrom

- Metabolik hastaliklar

- Infiltratif hastaliklar

- Lenfoma

- Enfeksiyonlar (or. sitma)

Karaciger rezeksiyonu
Alkolik hepatit

AKY: Akut karaciger yetmezIigi. Tx: Transplantasyon. KY: Karaciger yetmezligi. AoKKY: Akut-onkronik karaciger yetmezligi.

Akut iskemik hasar: Ozellikle yagly, kardiyovaskiiler has-
taligt ve ciddi kalp yetmezligi bulunan hastalar da gozden
kagirilmamalidir. Hipoksik hepatit, sekonder bir AKY nedeni-
dir. Bu nedenle, altta yatan esas organ yetmezIliginin tedavisi
yapilmali, transplantasyon diistinilmemelidir.

Diger sistemik hastaliklar: Bunlara hemofagositik lenfo-
histiyositoz, sitma, riketsiyoz, deng hummast gibi enfeksiytz
hastaliklar ve sar1 fosfor intoksikasyonunda goriilebilen siste-
mik mitokondriyal hasarlar 6rnek gosterilebilir.

Acil Transplantasyon Endikasyonu Olusturabilen
Etyolojiler

Ilaca Bagli Hepatotoksisite

Parasetamol doz asumi (PDA): laca bagli hepatotoksisite,
ozellikle de PDA AKY’nin en sik sebebidir. Bagvuru aninda
genellikle negatif sonuglanmasina ragmen toksikoloji tara-
mast ve parasetamol seviyeleri istenmelidir. PDA-bagli hepa-
totoksisitede astr1 transaminaz yiiksekligi (>10.000 IU/L) ve
normal biliriibin seviyeleri beklenir. Metabolik asidoz, yiiksel-
mis laktat seviyeleri, hipoglisemi ve akut bobrek hasar1 erken
evrelerde ortaya cikabilir. Uzun siireli hatali kullanima bagh
PDAda ise transaminaz yiiksekligi daha hafifken multipl or-
gan hasarlart belirgindir. Hastada koagiilopati de geligebilir.
Bu durumlarda hastaya uygun sivi replasmanlari, N-asetilsis-
tein (NAC) tedavisi ve gerekirse renal replasman tedavileri
yapilabilir.

Non-parasetamol: Parasetamol dist ilaclara bagh karaciger
toksisitesinde AKY gelisme orant %10’dur; fakat geligirse has-

talarin %80’ nakil ihtiyaci ya da limle kargilagir (12). flaca
bagli AKY genellikle 60 yas tizeri yash hastalarda gerceklesir
ve temelde bir diglama tanisidir.

Viral Hepatitler

Hepatit B Viriisii: Akut karaciger hasar ve yetmezliginin en
stk viral sebebidir. Asilama programlari ile insidanslar1 azal-
migtir. Hepatit B Virtisii (HBV )lilerin ortalama %4'tinde AKY
gelismesine ragmen mortalite hepatit A viriisti (HAV) ve he-
patit E virlisii (HEV)'e gore daha fazladir (13). Tedaviye erken
baslama AKY ihtimalini azaltir; ayrica immiinsiipreselerdeki
reaktivasyon de novo enfeksiyona gore daha mortaldir. Ozel-
likle ritiiksimabda bu reaktivasyon belirgindir.

HAV: Hastalarin %1’inden azinda AKY gelisir. Genelde hipe-
rakut veya akut bir seyir izler. Yaslt hastalarda AKY hem daha
siktir, hem de daha mortal seyreder.

HEYV: Enfeksiyon daha ¢ok endemik alanlarda gozlenmekle
beraber sporadik vakalar da mevcuttur. Ozellikle gebelerde,
yagllarda ve onceden var olan karaciger hastalig zemininde
daha sikintili seyreder.

Diger viral enfeksiyonlar: Herpes simplex (HSV) tip 1-2
ve Varisella zosterde AKY gelisebilir. AKY etiyolojisinin bilin-
medigi, Ozellikle immiinsiiprese hastalarda sitomegaloviriis
(CMV) ve Eppstein Barr viriisii (EBV )'de arastirilmalidir.

Otoimmiin hepatit: Ozellikle otoimmiin bozukluklar1 olan-
larda artmug globiilin ve otoantikor birlikteliginde etiyolojide
akilda tutulmalidir. Fakat bu ozellikler her zaman bulunma-
yabilir ve karaciger biyopsisi gerekebilir. Steroidlerle erken
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tedavi etkili olmakla beraber ilk 7 ginde ilerleme kaydedile-
mezse vakit kaybetmeden acil nakil planlanmalidir; steroidler
septik komplikasyon ve mortalite riskini arttirabilir.

Daha nadir sebepler: Bu grupta etkili tedaviler baslanabil-
mekle beraber; ¢cogu vakada tedaviden beklenen yarar icin
cok gec kalinmig olunmaktadir. Bu sebeple nakil sartlarint
saglayan hastalara geciktirilmeden transplantasyon yapilma-
lidur.

Budd-Chiari sendromu: Karin agrisi, asit ve hepatomegali
ile prezente olur. Tan1 goriintiileme ile konur. Hiperkoagiila-
bilite ve altta yatan maligniteler taranmalidir.

Wilson hastaligi: 20 yas altt HE, Coombs negatif hemolitik
anemi ve yiiksek bilirtibin/alkalen fosfataz oran1 klasik bagvu-
ru seklidir. Vakalarin yarisinda Kayser-Fleischer halkasi mev-
cuttur. Serum {irik asit seviyeleri diisiiktiir ve genelde renal
disfonksiyon mevcuttur. Seruloplazmin genellikle diisiik ol-
makla beraber normal ve hatta akut vakalarda ytiksek olabilir.
Serum seruloplazminin diger AKY sebeplerinin %350’sinde
de diistik olabilecegi unutulmamalidir. Serum ve idrar bakirt
ylikselmistir. Presibite edici bir viral enfeksiyon ya da tedaviye
uyumsuzluk da gozden kacirilmamalidir.

Mantar zehirlenmesi: Ozellikle Amanita phalloides tipi ol-
mak {izere mantarlar da AKY'ye neden olabilir. Tanida rutin
laboratuvar testleri yol gosterici degildir. Mantar yenilmesi
sonrast olusan siddetli kusma ve ishal en 6nemli belirteg-
tir. Voliim azligma bagh gelisen akut renal hasar ¢cogunlukla
AKY'nin Online geger.

Gebelikte AKY: Gebeligin 3. trimestrinda karacigerle ilis-
kili iki onemli hastalik vardir: hemoliz, yliksek karaciger en-
zimleri ve diistik plateletlerle karakterize HELLP [Hemolysis
(Hemoliz), ELevated liver enzymes, Low Platelets (Platelet
azalmasi)] sendromu ve yaygin karaciger yaglanmasi, karin-
da agr1 ve huzursuzluk ile prezente olan gebeligin akut yaglt
karacigeri (GAYK). GAYK'ta transaminazlar gtrece diistiktiir,
hipoglisemi, poliiiri ve polidipsi ile artmig iirat seviyeleri
goriilebilir. Pankreatit dahil diger organlarda etkilenmeler
olabilir. Maternal mortalite %20’lerdedir. En bagarili tedavi;
acil dogumdur. Ciddi HE ile artmug laktat seviyeleri mortalite
agisindan en 6nemli belirteglerdir. Preeklampsiye bagl kara-
ciger yirtiklart ve yaygin subkapsiiler hematomlar da iskemi
ya da Budd-Chiari benzeri tablolara neden olabilir.
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Hemi-hepatektomiye bagli AKY: Karaciger parankiminin
biiyiik oranda rezeke edildigi ameliyatlar sonrast akut karaci-
ger hasart tetiklenebilir. Altta yatan kronik hastalik bulunmu-
yorsa bu siire¢ genellikle gecicidir. Bu tabloda transplantas-
yon diistintilmemektedir.

Is1 sokuna bagli hipertermik hasar: Sicakhigin yiiksek
oldugu ortamlarda asir1 egzersiz, ekstazi kullanimt durumla-
rinda meydana gelebilir.

Sekonder etiyolojiler: Etiyolojinin ortaya konamadigt du-
rumlarda sepsis, malarya, leptospiroz, riketsiya, tiroid hasta-
ligy, Still hastaligr ve hemofagositik sendrom gibi sekonder
etiyolojiler akla getirilmelidir. Bu durumlarda tranplantasyon
onerilmemektedir, altta yatan nedene yonelik tedavi oncelik-
lidir.

TEDAVI VE HASTANIN YONETiMI
Klinik Degerlendirme

Detaylt bir degerlendirme ve soygecmisi de kapsayan derin
anamnez etiyoloji, komorbid durumlar, transplantasyon en-
dikasyonu olmayan durumlari tespit yonleri ile ¢ok onemli-
dir. AKY nin subtipini belirlemede sarilik ile HE'nin ilk bulgu-
lar1 arasindaki zamanin tespiti de faydalidir.

Laboratuvar Degerlendirme

Baslangic tetkikleri ile karaciger hasarmin ciddiyeti, etiyoloji-
nin tespiti, acil nakil ihtiyaci adayr hastalar basta olmak {izere
prognozun degerlendirilmesi, akut pankreatit gibi kompli-
kasyonlarin dislanmast saglanmaya cahigilmalidir (Tablo 3).

Bagvuruda izlenecek Tanisal Prosediirler, Takip ve
Standart Bakim

Akciger grafi, ekokardiyografi ve ultrasonografi ile karaciger
boyut ve durumu, damar yapilar ve akim durumlari ve dalak
degerlendirilmelidir. Aksiyel bilgisayarli tomografi (BT) ile
de karaciger ve damar yapilari degerlendirilmeli, pankreatit
ekarte edilmeli, siroz belirtileri agisindan bakilmalidir.

Glintimiizde AKY’de en sik 6liim sebebi ciddi sepsistir. Bu
yiizden enfeksiyonlarla miicadele, organ fonksiyonlarimin siki
takibi 6nemlidir. HE agisindan da uyanik olunmalidir. Norolo-
jik belirti durumunda 2-saatlik araliklarla durum degerlendi-
rilmeli, grade 2 ve daha {izeri HE'de yogun bakim sartlarinda
takibe gecilmelidir. Bu hastalarda sedatif ajanlardan kaginil-
malidir.
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Tablo 3. Bagvurudaki laboratuvar ozellikler (1)

Hastaligin Ciddiyetinin Belirlenmesi
PT, INR veya Faktor V ve fibrinojen dahil tim koagulasyon paneli
Karaciger testleri (LDH, direk/indirek biliribin ve CK dahil)
Renal fonksiyonlar:

- Idrar ¢ikisi: saatlik takip

- Dusuk ure ciddi karaciger hastaligi belirteci

- Kreatinin (yukselen bilirabinler ile degerlendirme zorlasir)
Arter kan gaz! ve laktat
Arter amonyadi
Etyolojiye Yonelik
Toksikolojiye idrar drnegdi ve serumda parasetamol seviyesi
VirUs serolojisi:

- HBsAg, anti-HBc IgM (HBV DNA), HBV + ise delta

- Anti HAV IgM

- Anti-HEV IgM

- Anti-HSV IgM, anti VZV IgM, CMV, HSV, EBV, parvovirus ve VZV
PCR

Otoimmun belirtecler: ANA, ASMA, anti-soluble liver antijen,
globulin profili, ANCA, HLA tiplendirmesi

Komplikasyonlara Yonelik
Lipaz veya amilaz

PT: Protrombin zamani. INR: Uluslararasi normallestiriimis oran. LDH: Laktat de-
hidrogenaz. CK: Kreatin kinaz. IgM: Immunglobulin M. HBV: Hepatit B virGsu.
HAV: Hepatit A virisu. HEV: Hepatit E virtst. HSV: Herpes simplex virlsu. VZV:
Varicelle zoster virlsu. CMV: Sitomegalovirus. EBV: Epstein-Barr virisu. PCR:
Polimerize zincir reaksiyonu. ANA: Anti-nUkleer antikor. ASMA: Anti-dlzkas
antikoru. ANCA: Anti-nétrofilik sitoplazmik antikor. HLA: Insan Iékosit antijeni.

Koagiilasyon testlerindeki uzamalar AKY’nin 6nemli 6zel-
liklerinden biri olmasina ragmen kanama ¢ok nadirdir; ¢ok
diisiik platelet, fibrinojen ve faktor V ile aktive parsiyel prot-
rombin zamant (APTT), INR'de uzama olmast durumunda
olabilir. Profilaktif olarak koagiilasyon faktorlerinin uygulan-
mast; INR/protrombin zamant (PT) degistirerek prognozun
belirlenmesini zorlastiracagindan onerilmemektedir.

AKY’li hastalarda oral alimin azalmasi, kusma ve vazodilatas-
yona baglt hipovolemi sik gozlenir. Serum sodyumunu nor-
mal aralikta tutacak sekilde etkili replasman gerekmektedir.
HE yoksa oral alim 6nerilmektedir; HE'de ise entiibasyon
ihtiyact nedeniyle parenteral replasman yaplir, bu hastalarda
nazogastrik sondada kusma, aspirasyon, nazal travma-kana-
ma vb. riskler mevcuttur.

Stres iilserleri agisindan profilaksi de dnerilmektedir. NAC ise
erken donemde (PDA< 15 saat) karaciger yetmezligine dog-
ru gidisati geciktirmenin yaninda; ilk 48 saatteki kullanim-
larinda organ hasarlarini da azaltmaktadir. Parasetamol-dist
ilag toksisitelerinde ise; toplam omrii etkilemedigi fakat hafif
HE'li erigkinlerde sonuglara olumlu etkisinin oldugu goste-

rilmigtir (14). NAC kullaniminda antiinflamatuvar etkileri ve
buna bagl nazokomiyal sepsisi kolaylastirict rolii nedeniyle
maksimum 5 giinle sinirlandiriimasi 6nerilmektedir (15,16).

fleri Merkeze Nakil

AKY’nin davranist 6zellikle hiperakut vakalarda daha belirgin
olmak {izere belirsizdir. Bu hastalarin nakil imkant olan ileri
merkezlere sevki, nakil yapilmasa dahi yasam sansini artti-
racaktir, Mental degisiklikler, INR'nin >1,5 olmasi, hipogli-
semi, metabolik asidoz veya renal hasar durumlarinda sevk
diistiniilmelidir. Hastanin hizlica kotiilesme ihtimali akilda
tutularak sevki tam tesekkiillii ambulanslarla ve hazirlikli ola-
rak yapiimalidir.

ORGAN SPESIFIK YAKLASIM
Kardiyovaskiiler Yaklagim

AKY hastalarinin cogunda efektif voliim azalmasina bagli
sistemik vazodilatasyon gelisir. Voliim azlig1 ile gelisen hi-
perlaktateminin seviyesi; altta yatan karaciger hastaliginin
ciddiyetini de gosterir. Bu hastalara voliim replasmant yapilir-
ken kristalloid sivilarin verilmesi Onerilmektedir. Baglangicta
normal salin efektif bir tercihtir, miiteakiben ringer laktat gibi
dengeli soliisyonlarla devam edilebilir. Replasmanlarin etkin-
ligi; klinik degerlendirme yaninda diger goriintiileme ve inva-
ziv yontemlerle de takip edilmelidir. Voliim yliklenmesinden
de; en az hipovolemi kadar kacinilmalidir.

Yeterli voliim replasmant saglandiktan sonra devam eden
hipotansiyona vazopresorlerle miidahale edilmelidir. Artmig
kardiyak output ve azalmug vaskiiler tonusta AKY de secilecek
ilk ilac ise norepinefrindir. Hipoksik hepatit durumlarinda
ise tedaviye inotropik ajanlar eklenmesi degerlendirilmelidir.
Dobutamin, fosfodiesteraz inhibitorlerinden milrinon ve le-
vosimendan uygulanabilir.

Vazopresor direncli soklarda fizyolojik dozlarda hidrokorti-
zon verilebilmekle beraber bu konu tartismalidir. Hidrokor-
tizon vazopresor ihtiyacini azaltmada etkili olmakla beraber;
sepsis ve viral enfeksiyonlardaki (CMV, HSV vs.) risk artigint
da beraberinde getirmektedir.

Respiratuvar Yaklasim

HE'li hastalarda havayolunu saglamak {izere invaziv mekanik
ventilasyon gerekebilmektedir. Bu hastalarda non-invaziv
mekanik ventilasyon; uyumsuzluk, aspirasyon riski, nérolojik
zaafiyet nedeniyle dnerilmemektedir.
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Gastrointestinal Yaklasim

AKY'li hastalarda istirahat enerji tiiketimleri arttig1 icin ente-
ral ya da parenteral beslenme mutlaka yapilmalidir. Oncelik
oral niitrisyondadur; fakat progresif HE'li hastalarda parente-
ral beslenme yapilabilmektedir, bu hastalarda nazogastrik tiip
onerilmemektedir. Enteral beslenmeye miimkiin oldugunca
erken baslanmasi kas kitlesindeki kayiplart ve gastrointesti-
nal hemoraji riskini azaltacaktur.

Hastalarda pankreatit gelismesi durumunda klasik yogun ba-
kim takibi yapilir; ciddi pankreatit durumu transplantasyon
icin rolatif kontrendikasyondur.

Metabolik Yaklagim

AKY oOzellikle akut bobrek hasarli hiperakut AKY’lilerde
siklikla elektrolit ve metabolik bozukluklarla karsilasilir. Hi-
poglisemi; AKY’nin bilinen bir komplikasyonudur. Ozellikle
bobrek hasari birlikteligi ve PDA hastalarinda tedavi gerekti-
ren hipoglisemiler gozlenir. Hipoglisemi belirtileri baz1 vaka-
larda HE ile de karigabilir; bu yonden de dikkat edilmelidir.
Hiponatremi de ozellikle hiperakut vakalarda olmak {izere
AKY’lilerde yaygindir. Serum sodyum konsantrasyonu int-
rakranial basing ile iliskilidir. Dolagimda artan laktat ve azalan
bikarbonata bagli asidoz tzellikle hiperakut ve akut vakalarda
siklikla karsilagilan bir tablodur. Fosfat, magnezyum, iyonize
kalsiyum ve potasyum degisiklikleri de siklikla goriiliir; uy-
gun sekilde tedavi edilmelidir.

Akut Bobrek Hasar1 ve Renal Replasman Tedavileri

AKY’li hastalarin %40 ile %80’inde mortalite ve hastanede kalis
stiresini arttiran akut bobrek hasari bulunur. {leri yas, PDA'ya
bagli AKY, hipotansiyon, sistemik inflamatuvar yanit sendro-
mu (SIRS) ve enfeksiyonlar riski arttiran etmenlerdir. Engel-
lemek iizere yapilabilecekler ise; hipotansiyonu 6nlemek, en-
feksiyonlarin hizlt ve etkili tedavisi, nefrotoksik ilaglardan ve
kontrastlt gortintiileme tetkiklerinden sakinmaya caligmaktir.

Koagiilasyon: Takip ve Yonetim

Koagiilasyon bozuklugu AKY nin tanisal bir komponentidir.
Fakat INR ve PT uzamasi her hastada kanama riskini arttir-
maz. Prokoagiilan degisiklikler de oldugu icin bazi hastalar
normal koagiilasyon gosterirken bazt vakalarda hiperkoagi-
labilite dahi gozlenebilir. Bu nedenle; taze donmus plazma ve
koagiilasyon faktorlerinin profilaktik kullanimi terk edilmis-
tir. Sadece aktif kanamalarda ve intrakranial basing monitorii
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yerlestirilmesi oncesi kullanilmast Onerilmektedir. Bu durum-
larda platelet sayisinin >60.000/ul ve plazma fibrinojen sevi-
yelerinin 25-50 mg/kg dozu ile baslanarak 1,5-2 g/L seviyele-
rine getirilmesi uygun yaklasim olarak goziikmektedir (17).
Transfiizyon agisindan hedef hemoglobin degeri 7 g/dl'dir.
Venoz tromboz profilaksisine ise; vizitlerdeki degerlendirme-
ye gore giinliik karar verilir,

Sepsis, Inflamasyon ve Anti-inflamatuvar Yaklasim

AKY'li hastalar; enfeksiyon, sepsis ve septik sok gelisimi ko-
nusunda artmis riske sahiptir. Ayrica ciddi ve tedavisiz enfek-
siyonlar nakil ve nakil sonrast siireci de tehlikeye atar. AKYli
hastalarin %060-80’inde bakteriyel enfeksiyonlar raporlanmis-
tir. Bunlarin 9%50°sini pnomoniler, %22’sini {iriner sistem en-
feksiyonlari, %12’sini intravenoz kateter-bagl bakteriyemiler,
%16’sin1 ise spontan bakteriyemiler olusturur (18,19). Yogun
bakimda takip edilen bu hastalarin ticte birinde fungal enfek-
siyonlar bildirilmistir. Viral enfeksiyonlarda da CMV reaktivas-
yonlart 6n plana ¢ikmaktadir.

AKY'li hastalarda enfeksiyon tamst koymak da glictiir
Non-spesifik klinik belirtilerin yaninda C-reaktif protein ve
prokalsitonin gibi belirteclerin de faydasi sinirhidir. Hala ta-
midaki en onemli ozellik, klinik stiphedir. AKY’li hastalarda
diizenli olarak belirli araliklarla kiiltiirler alinmals, kan ve idrar
takipleri yapilmalidir. HE'de progresyon, enfeksiyonun klinik
belirtileri, refrakter hipotansiyon ya da SIRS'in bulgular: ge-
lismesi halinde vakit kaybetmeden anti-enfektif tedavilere
baglanmalidir,

Norolojik Manifestasyonlar

HE; AKY'li hastalarda mutlaka goriilen ozelliklerden biridir.
HE'nin prognozu; karacigerin hasarina ve diger fonksiyonla-
rina paralellik gosterir. Diistik grade ensefalopatili hastalar;
kottilesme belirtileri agisindan siki takip edilmelidir. Basta
sodyum olmak {izere diger parametreler de diizenli olarak
caligtimalidir. Amonyak distirtict stratejiler faydali olabilmek-
le beraber; konvansiyonel HE tedavilerinin (laktiiloz ve rifak-
simin) AKY’de etkinligi cok yiiksek degildir. Hatta laktiilozun
ileus ve barsak dilatasyonlarinda risk artisint beraberinde ge-
tirdigi ifade edilmektedir.

AKY'nin karakteristik norolojik bulgusu ise beyin ddemi ve
intrakranial hipertansiyondur. Bunlar grade 3-4 HE'ye ilerle-
mis hastalarda arteriyel hipertansiyon, bradikardi ve midriya-
zisin sonucunda ortaya cikmaktadir.
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Grade 3-4 ensefalopatili hastalarda aspirasyon riski ve solu-
num icin giivenli bir ortam agisindan entiibasyon diistiniile-
bilir. Bu hastalara intrakranial hipertansiyon agisindan diizen-
li degerlendirme yapilmalidir. Intrakranial basingtaki siirekli
dalgalanmalarda; optimal sedasyona ek olarak bolus hiperto-
nik salin ya da i.v. mannitol uygulanir.

YAPAY KARACIGER CIHAZLARI

Yapay karaciger cihazlart son yillarda 6zellikle nakile kadar
olan siirecte ‘koprii’” tedavi olarak kullanilmak iizere yogun
ilgi gormiistir.

‘The Molecular Absorbent and Recirculating Systems’
(MARS): proteine baglt toksinlerin alblimin diyalizatr vasita-
styla viicuttan uzaklastiriimast tizerine kurulu bir sistemdir
(20). Ozellikle HE'li AKY hastalarinda kullanin geligtirilmeye
caligtimaktadur.

Prometheus: AKY ve AoKKY hastalarinda giindeme gelen ve
plazmayr ayirarak ekstrakorporeal karaciger destek tedavi-
si saglayan bir yontemdir. Randomize kontrollii calismalar;
Prometheus’'un HE'li hastalarda diizelme saglamakla bera-
ber, yasam stiresinde uzama saglamadigina isaret etmektedir
(21,22).

Biyolojik sistemler ise daha komplekstir; toksinlerin klirensi
ve metabolizasyonunu saglamanin yaninda hepatosit fonksi-
yonlarina da destek olmaktadir. Bunlar arasinda ‘Bioartifici-
al Liver Support’ (BAL), 'Extracorporeal Liver Assist Device’
(ELAD) oOrnek gosterilebilir. Hazihazirda calismalar devam
etmekle beraber mortalite oranlar: tizerinde belirgin basart
gosterilebilmis degildir.

Hepatosit ve kik hiicre transplantasyonu ilgi cekici bir al-
ternatiftir; fakat gelistirilmesi icin daha kat edilmesi gereken
onemli mesafe mevcuttur. Plazma degisiminin ise AKY’li has-
talarda; Ozellikle nakilsiz stireyi uzattig ve immiin disfonk-
siyonu diizelttigi gosterilmistir; erken tedaviye baslanan ve
nakil yapilamayacak hastalarda tercih edilebilmektedir (23).

KARACIGER NAKLI

AKY tedavisinde son 40 yildaki en biiylik gelisme karaciger
nakli olmustur. Elektif nakillere gore daha kotii prognoza
sahip olan acil nakillerde bile bir yillik yasam siiresi %80’ler
seviyesine ulagmigtir,

Karaciger naklinde; medikal tedavinin yeterli olmayacag
kotii prognozlu potansiyel nakil adaylarinin erken tespiti ol-
dukca 6nemlidir. Prognoz degerlendirmeleri hem nakil mer-
kezinde hem ilk basvuru merkezinde dikkatle yapilmaly; ilk
firsatta nakil gerceklestirilmelidir.

Kotii Prognozu Gosteren Belirtecler

Hastaligin erken donemlerinde dahi prognozun kdtii olacag
hakkinda fikir veren ¢ok 6nemli klinik bulgular gozlenebilir.

Ensefalopati: HE gelismesi; ciddi karaciger fonksiyon bo-
zuklugunun prognozunda anahtar rolii oynar. Subakut pre-
zentasyonlarda hafif ensefalopati dahi kotli prognoza isaret
eder.

Ekstrahepatik organ yetmezligi: Karaciger dist organlar-
da -zellikle bobrek- yetmezlik hastaligin ciddiyetini ve mor-
talitedeki artis1 gbstermede Onemlidir.

Belirsiz etiyoloji ve kotii prezentasyon: Subakut pre-
zentasyonlar ve indetermine etiyoloji durumlarinda nakil disi
tedavilerin basarist oldukga diistiktiir.

Karaciger hasarmnin ciddiyeti: HE olmayan hastalarda
hastaligin progresyonu daha cok karaciger disfonksiyonu-
nun ciddiyeti ile iligkilidir. Koagiilasyon parametrelerindeki
bozukluk tiim AKY sebeplerinde kotli prognoza isaret eder-
ken; klinik olarak endise gerektirir seviyeler hastaligin eti-
yolojisine, hastanin yasina ve performansina gore degisiklik
gosterebilir. Ornegin; 2.5 INR degeri subakut AKY icin cok
kritikken, parasetamol toksisitesi icin boyle degildir. Ayrica
biyokimyasal koagiilasyon parametrelerindeki tutarsizliklar
da standardizasyonu giiclestirmektedir. Ek olarak etiyolojiye
gore biyokimyasal belirteclerin yorumlanmasinda da farklilik-
lar olabilmektedir. Ornegin; biliriibin seviyeleri parasetamol
toksisitelerinde prognostik deger tagimazken; diger bircok se-
bepte, 0zellikle subakut ve akut prezentasyonlarda onemlidir.

Karaciger Nakli

Diinya ¢apinda nakil adaylarinin se¢imindeki prognostik de-
gerlendirmeler farkliliklar gosterebilmektedir (24-26). Fakat
detaylar degismekle beraber; ana hatlart aynidir. HE varligt
ana kriterlerden biridir; bunun yaninda hastanin yas, koagt-
lopati varligy, etiyolojisi ve sarilik mevcudiyeti de 6nemlidir.
Genel olarak; tedricen azalan transaminazlar, artan bilirtibin
ve INR degerleri ve kiiiilen karaciger; ileri merkeze sevk icin
yol gostericidir.
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Halihazirda en yaygin olarak kriterler ‘Clichy’ ve ‘Kings Col-
lage’ kriterleridir (24,25). Ozellikle parasetamol ve diger hi-
perakut etiyolojilerde gelisen medikal desteklerle spontan
diizelmelerin artmast kriterlerde giincelleme ve degisiklikleri
giindeme getirmektedir (Tablo 4).

Tablo 4. King' s Collage kriterleri (24)

Parasetamol iliskili AKY

Arterial pH <7.3 (resusitasyona ragmen ve alimdan 24 saat son-
rasindan itibaren)

Hepatik ensefalopati >grade 3

Serum kreatinin >3,4 mg/dl.

INR >6.5

Parasetamol lliskisiz AKY

INR >6.5 veya asagidakilerden UcU;

Etyoloji: indetermine hepatit, ilaca bagl hepatit
Yas <10 veya >40 olmasi

Sarilik-HE arasi interval >7 gun.

Biliribin >17,4 mg/dl.

INR >3.5

AYK: Akut karaciger yetmezligi. INR: Uluslararasi normallestirilmis oran. HE: He-
patik ensefalopati
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