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Anabilim Dalı 



 Bilinen karaciğer hastalığı olmayan bireylerde 

hepatik ensefalopati ve koagulopati ile 

karakterize bir klinik tablodur.  

Tanım  



 Koagulopati:(International normalized ratio 

(INR)>1.5 

 Ensefalopati: herhangi bir derecede mental 

durumda görülen değişim. 

 Hastalık süresi<26 hafta, siroz yokluğu. 

  



Fulminan karaciğer yetmezliği,  

Akut hepatik nekroz,  

Fulminan hepatik nekroz,  

Fulminan hepatitis  

Tanım  



Ortaya çıkış süresine göre 

sınıflama  

hiperakut (<7 gün),  

akut (7-21 gün)  

subakut (>21 gün)  

Tanım  



 1987-2007 yılları arası, toplam 308 olgu 

 %68’i pediatrik yaş grubunda 

 Birinci sıradaki neden viruslar; %30 

 Çocuklarda Hepatit A, yetişkinde Hepatit B 

 Kriptojenik nedenler 2. sırada 

 Metabolik hastalıklar ve zehirlenmeler 3. sırada 

 en sık görülen mantar zehirlenmesi 

 İlaçlara bağlı AKY 4. sırada 

 En sık anti-tüberküloz tedavide 

 Parasetamol ilişkili AKY ; %0.6 

 

 

 

Ülkemizde etyoloji  



Turk J Gastroenterol 2014; 25: 35-40 

 



ABD’de etyoloji 



Etyoloji 



 Gelişmiş ülkelerdeki AKY’nin en sık nedeni 

 Doza bağlı ve nadir olarak terapotik dozlarda  

 Çoğu olguda intihar amaçlı kullanım 

 Bazı olgularda asetaminofen içeren medikasyonların 
kullanımı ile 

 Altta yatan karaciğer hastalığı olanlarda, sitokrom 

P450’yi indükleyen ilaçları alanlarda terapotik dozlarda 

görülebilir. 

İlaçlar:Asetaminofen  



 Parasetamol dışı ilaçlara bağlı hepatotoksisite 

genellikle tahmin edilemez ve bireyseldir. 

 İlaç alımından sonraki 6 ay içinde 

 Antibiyotikler, NSAID, anti-konvulsan 

 Bitkisel medikasyonlar ! 

 Diyet ilaveleri ! 

Diğer ilaçlar 



 



 Amanita phalloides 

 6-12 saatlik  latent asemptomatik faz 

 Gastrointestinal dönem: kusma, karın ağrısı, diyare 

 2. latent dönem: karaciğer hasarı bulguları 

 Hepatik dönem: AKY, hepatorenal sendrom, kanama, 

konvulsiyon, koma, ölüm 

 Mortalite %10-30. 

Mantar zehirlenmeleri 



 Karaciğer hipoperfüzyonuna bağlı; 

 Kardiyak disfonksiyon,  

 Sepsis,  

 Budd-Chiari sendromu (hepatik ven trombozu), 

 Venookluziv hastalık, 

 Kokain ve metamfetamin 

İskemik karaciğer 



 Hepatit A, B,C,D,E,  

 Herpes simplex virus,  

 Varicella zoster virus,  

 Epstein-Barr virus,  

 Adenovirus,  

 Cytomegalovirus. 

Viral nedenler 



 Hepatit A olgularının %0.35’inde AKY gelişmektedir. 

 

 Gelişmiş ülkelerde yoğun aşılama programları ile 

daha az sıklıkta görülmekte. 

 

 Erişkinde nadiren AKY’ne yol açmakta (çoğunlukla 

kronik karaciğer hastalığı zemininde akut hepatit 

atağı) 

 

Hepatit A 



 Akut hepatit B olgularının %0.1-0.5’inde AKY 

görülmektedir 

 

 İmmunsupresyon sonrası reaktivasyon ile inaktif ve 

kronik hepatit B olgularında da AKY gelişebilir. 

 

 Kronik zeminde gelişen AKY olgularının prognozu daha 

kötü. 

 

Hepatit B 



 Hepatit C hepatit B ile koinfekte olgular dışında 

AKY’nin daha az sıklıkta nedeni, 

 

 Yapılan bir çalışmada 109 akut hepatit C 

olgusunun %10’unda AKY gelişmiş, bu olguların 

da %90’ı HBV koinfekte olgular oluşturmaktadır. 

Hepatit C 



 Hepatit D koinfeksiyon ve süperenfeksiyonunda 
AKY gelişebilir. 

 

 Koinfeksiyonda AKY gelişme hızı 
süperenfeksiyon ve akut hepatit B 
enfeksiyonuna göre daha fazla 

 

 Tüm delta hepatiti olgularının %2.5-6’sında AKY 
görülmektedir.  

 

Hepatit D 



 Hepatit E endemik bölgelerde (Rusya, Pakistan, 

Meksika, Hindistan) AKY’nin önemli bir nedeni, 

 

 Olgu fatalite hızı %0.5-3, gebelerde mortalite oranı 

%15-25’lere yükseliyor. 

 

Hepatit E 



 HSV infeksiyonunun nadir bir komplikasyonu 
 Neonatallerde,  

 steroid alanlarda,  

 HIV enfeksiyonu,  

 kanser hastalarında,  

 miyelodisplastik sendrom,  

 gebelerde risk artmış. 

 HSV hepatiti karaciğer nakli sonrası erken 

dönemde ölüm nedenlerinden biri 

 İmmunkompetan bireylerde nadir 

HSV-1, HSV-2 



 Hepatik ensefalopati bulguları 

 Derece 1; davranış değişiklikleri, ılımlı konfüzyon, 

konuşma bozukluğu, uyku düzensizliği. 

 

 Derece 2: letarji, orta konfüzyon 

 

 Derece 3: belirgin konfüzyon (stupor), tutarsız 

konuşma, uykuya eğilim ama uyaranla kalkma  

 

 Derece 4: koma, ağrılı uyarana yanıt yok. 

 

FİZİK MUAYENE 



 



 Flapping tremor 

 Derece 1’de hafif şiddette  

 Derece 2 ve’de tipik  

 Derece 4 HE’de yok 

 

 Pupil değişiklikleri, sistemik hipertansiyon, bradikardi, solunumun 

baskılanması, paralizi, felç ve diğer beyin kökü refleksleri 

 

 Sarılık, HSV’nin neden olduğu olgularda veziküler cilt lezyonları, 
ateş, sağ üst kadran hassasiyeti ve hepatomegali, asit. 

Diğer fizik muayene 

bulguları  



LABORATUVAR BULGULARI 



 Yüksek arteriyel laktat düzeyleri  kötü prognoz ile ilişkili. 

 AKY’de periferik dokulardan artmış laktat üretimi, karaciğer hasarı, 

dolaşımdan azalmış klirens sonucu laktat düzeyi artar. 

 King Kollege Kriterlerine (KCC) eklenmesi ile tek başına kriterlere 
göre transplant adayı seçimi için daha üstün bulunmuş. 

 

 
Bernal W. Lactate is important in determining prognosis in acute liver failure. J 
Hepatol. 2010 Jul;53(1):209-10.   

Laktat  



 Transplant adayı seçiminde tek bir laktat ölçümüne göre 

prognoz tahmini uygun değil. 

 En yüksek prognostik değer sıvı resüsitasyonunu takiben devam 

eden yüksek laktat düzeyi ile elde edilmektedir. 

 

Laktat  



 AKY olan hastalar hospitalize edilerek yakın takip edilmeli, 

tercihen yoğun bakım ünitesinde izlenmelidir. 

 Değerlendirme sürecinin başında transplant merkezi ile 

iletişime geçilmeli ve transfer planı yapılmalıdır. 

 AKY etyolojisi araştırılmalı ve buna yönelik tedavi uygulamaları 

başlatılmalıdır. 

KLİNİK YAKLAŞIM 



 Konservatif tedavi 

 Etyolojiye yönelik tedavi 

 Yapay karaciğer destek sistemleri 

 Transplantasyon  

Tedavi  



 



 AKY de tedavinin en önemli kısmını iyi bir koma 

yönetimi oluşturmaktadır. 

 Bununla birlikte,  
 Asetaminofen zehirlenmesinde, NAC  

 Mantar zehirlenmesi, penisilin G, silibinin 

 Gebeliğin indüklediği AKY, fetusun alınması 

Klinik yaklaşım  



 Asetaminofen dışı AKY’de  de önerilir. 

 Yapılan çok merkezli plasebo kontrollü çalışmada 

asetominofen dışı AKY’de sağkalım oranında erken koma 

derecelerinde anlamlı bulunmuştur. 
 

 

 

 

 
Lee WM, Hynan LS, Rossaro L, et al. Intravenous N-acetylcysteine improves transplant-free survival in early stage 
non-acetaminophen acute liver failure. Gastroenterology 2009;137:856-864. 

 

 

NAC 



 HBV’ye bağlı AKY, 

 Gerçek akut hepatit B ve kronik zeminde görülen akut 

infeksiyonda, 

 Nukleozid analogları önerilmektedir. 

 Ancak profilaksideki kadar güçlü bir öneri yok. 

 Translantasyon sonrası rekürrensi engellemek için tedavi 

başlanmalı. 

                 Spesifik tedavi 



SIRS olmayan grupta lamivudin sağkalım 

üzerine etkili. 

 



AHBV-ALF’de alt grup analizinde NA kullanan ve 

kullanmayan hastalar arasında spontan sağkalım 

yönünden anlamlı bir fark yoktur. 

 



 Tanımlayıcı bulgu ancak mekanizma ??? 

 Tedavide; 

 Oral ya da rektal laktuloz 

 Derece 3 ve 4’de endotrakeal entubasyon 

 Paralizi gelişirse fenitoin ve benzodiazepin 

Hepatik ensefalopati 



 Yüksek derecede intrakraniyal basınç ölçümü ya da saatlik 

nörolojik muayene  

 Intrakraniyal hipertansiyon tedavisinde mannitol 

 Hipertonik salin solüsyonu  

 Osmotik ajanlara refrakter intrakraniyal hipertansiyon 

olgularında kısa etkili barbituratlar 

 

HE’de intrakraniyal basınç 

takibi 



 Sekonder bakteriyel /fungal  infeksiyon 

ve sepsis riski 

 Periyodik olarak surveyans kültürleri 

 Erken ve hızlı ab tedavisi 

 Profilaksi önerilmez 

 

             İnfeksiyon sorunu 



 Kanama diyatezinin altında yatan neden ??  

 

 Koagulasyon faktörleri azalır ve trombosit sayısı 

≤ 150.000/mm3’dür.  

 

 Replasman tedavisi sadece kanama varsa ve 

invaziv girişim uygulanacaksa yapılmalı.  

              Koagulopatiye yaklaşım 



 Sıvı resüsitasyonu ve yeterli intravaskuler volümün 

sağlanması önemli 

 Gerekirse diyaliz 

 Sıvıya rağmen hipotansiyon sürerse vazopressör, 

tercihen norepinefrin 

 Hedef; OAB≥75 mm Hg ve serebral perfüzyon 

basıncının 60-80 mmHg olmasıdır. 

     Hemodinami  



 Transplant sonrası 1 yıllık sağ kalım oranı 

%80’den fazla  

 

 Transplantasyon kararı hastanın spontan 

hepatik iyileşme olasılığı göz önünde 

bulundurularak verilmeli. 

 

             Transplantasyon  



 Ensefalopatinin derecesi arttıkça beklenen spontan 

iyileşme şansı azalır.  

 Hangi hastanın transplantasyon olmadan iyileşebileceği 

tahminini zor!  

                Transplantasyon  



 

AKY’de karaciğer nakli, ülkemiz 

deneyimi  



Canlı donörden yapılan  kc 

naklinde 1 ve 3. yıl sonu 

sağkalım oranı %75. 



Izoniazide bağlı AKY’de kc nakli 



 

 
Dünyanın İlk Karaciğer Nakli Hastanesi  



Crigler Najjar sendromu 





 Spontan iyileşmeyi öngörmede çok sayıda prognostik model 

tanımlanmıştır.  

 Ancak bunlardan herhangi biri tam anlamıyla başarılı değildir.  

 Bu konuda en yaygın kullanılan prognostik sistem King College 

Hospital kriterleridir.  

Prognostik sistemler  



King College Kriterleri (KCC), Asetaminofen 
toksisitesi dışı nedenlere bağlı olgular  



 

Asetaminofen toksisitesine bağlı 

olgular  



MELD Skorlaması  

 (model for end stage liver failure)  



 Faktör V <%20 (yaş<30) veya <%30(yaş>30) 

 Konfüzyon ve/veya koma 

Clichy kriteri 



 Yapılan bir meta-analizde KCC asetominofen 
ilişkili AKY’de MELD skorlamasına göre daha 
üstün 

 

 Yine aynı analizde asetominofen dışı akut 
karaciğer yetmezliğinde MELD skorunun bir rolü 
olabileceği bildirilmektedir.  

 

 
McPhail MJ, Farne H, Senvar N et al. Ability of King's College Criteria and Model for End-Stage Liver Disease 
Scores to Predict Mortality of Patients With Acute Liver Failure: A Meta-analysis. Clin Gastroenterol Hepatol 
2016;14:516-525. 

KCC veya MELD? 



 Önemli prognostik değişkenlerin günlük 
değerlendirilmesinin tanı koydurucu değeri KCC ve 
MELD skorlama sistemlerine göre daha üstün 
bulunmuş. 

 

   
 

 
 

 

Kumar R, Shalimar Sharma H, et al. Prospective derivation and validation of early dynamic model for 
predicting outcome in patients with acute liver failure. Gut 2012;61:1068–1075. 

Hangi skorlama sistemi 



 Karaciğer destek sistemleri AKY olan hastalara spontan 

iyileşme için zaman sağlamakta aynı zamanda organ 

ihtiyacı olan hastalar ile transplantasyon arasındaki 

köprü görevi görebilmektedir.  

 



 Biyolojik, 

 Non-biyolojik  

 Biyo-artifisiyel (hibrid) yöntemler  

Karaciğer destek sistemleri 



 Sürekli renal replasman tedavileri (sürekli veno-venöz 

hemodiyaliz, sürekli veno venözhemofiltrasyon, sürekli veno-
venözhemodiafiltrasyon, sürekli yavaş ultrafiltrasyon, sürekli yüksek 
değişimli diyaliz, sürekli plazmafiltrasyon adsorbsiyon), 

 Plazmaferez ve plazma değişimleri,  

 Hemoperfüzyon,  

 Karaciğer replasman tedavileri 
 MARS(Molecular Adsorbent Recirculating System ) 

 Prometheus 

 

 

Non-biyolojik sistemler 



 Prometheus efsanesi: Prometheus, Ateş Tanrısı Hephahistos’un 

ocağından bir kıvılcım çalarak ateşi insanlara armağan etmiş. Bunun 

üerine Zeus, bir kartalı da Prometheus’un ciğerini yemesi için başına 

musallat etmiştir. Kartal her gün Prometheus’un yanına geliyor, 

karaciğerini yiyor ve ertesi gün karaciğer yeniden oluşuyordu. 

 

Karaciğerin yenilenmesi 



 



 

Yüksek volüm plazma değişiminin AKY’de 

  

Spontan sağkalım üzerine etkilidir. 
 

 
 
 
 

 
 
 

 
 
 
Larsen FS, Schmidt LE, Bernsmeier C, et al. High-volume plasma exchange in patients with acute liver 
failure: An open randomised controlled trial. J Hepatol. 2016;64:69-78. 

Yüksek volümlü plazmaferez 



 AKY olan hastaların erken tanınması ve karaciğer 

transplantasyonunun yapılabildiği bu konuda uzman 

merkezlere yönlendirilmesi, mortalitesi yüksek olan bu 
hastalığın tedavi edilmesini sağlayabilir.  

 Karaciğer destek sistemleri konusunda gelişme 

sağlanmasına ihtiyaç vardır. 

Sonuç olarak 



Aizonai antik kenti 

 


