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Akut karaci¤er yetmezli¤i, akut karaci¤er hasar› sonucunda geliflen koagülopati ve hepatik
ansefalopati (HA) ile karakterizedir. En s›k nedenleri akut hepatit A ve B, idiosenkratik ilaç
reaksiyonlar›, ilaç afl›r› dozu (asetaminofen), toksinler (amanita türü mantar) ve metabolik
hastal›klard›r. Yo¤un bak›m tedavi imkanlar›n›n geliflmesine ra¤men, mortalitesinin yüksekli¤i
devam etmektedir. Bu durum akut karaci¤er yetmezli¤inin komplikasyonlar› olan beyin ödemi,
sepsis, hipoglisemi, gastrointestinal kanama ve akut böbrek yetmezli¤i ile iliflkilidir. Hangi
hastalar›n hayatta kalaca¤›n›, hangi hastalar›n transplantasyonsuz sa¤kal›m›n›n mümkün
olmayaca¤›n›  gösteren prognoz belirleyicileri gelifltirilmeye çal›fl›lmaktad›r. Tedavi, genel
destek t›bbi tedavi ve komplikasyonlara erkenden müdahale edilmesidir. Akut karaci¤er
yetmezli¤inde yarar› kan›tlanm›fl tek tedavi yöntemi karaci¤er transplantasyonudur.

Bu tablonun tan›nmas› ve hastan›n akut karaci¤er yetmezli¤i  tedavisinde deneyimli hepatolog
ve transplantasyon ekibinin bulundu¤u merkezlere zaman›nda sevk edilmesi hayati önem tafl›r.

Tan›m›
Akut karaci¤er yetmezli¤i (AKY) karaci¤erin metabolik ve sentez fonksiyonlar›n›n klinik karaci¤er
hastal›¤›n›n bafllamas›ndan sonra birkaç hafta veya ay içerisinde kayb› nedeniyle geliflen
ansefalopati ve çoklu organ yetmezli¤i tablosudur. Bu tan›mdan anlafl›lan bir veya birkaç
etkeninin tek bafl›na veya birarada hepatositlerin önemli bir k›sm›n›n ölümüne veya fliddetli
hasar›na neden olmas›d›r. Hayat›n devam› için yeterli olmayan karaci¤er parankim kayb› geliflir.
Nadir fakat ölümcül bir hastal›kt›r. Yeterli t›bbi destek ve/veya karaci¤er transplantasyonu ile
tedavi edilmedi¤inde mortalitesi % 70'dir. Çocuklarda eriflkine göre daha s›k görülür.  Çocuklarda
karaci¤er nakillerinin % 11-13'ü AKY nedeniyle yap›l›rken, eriflkinde bu oran % 5-7'dir. Karaci¤er
kendini onar›ncaya veya karaci¤er transplantasyonu için organ bulununcaya kadar hastay›
destekleyen yapay sistemler (hepatoblastoma hücreleri, domuz hepatositleri, plazmaferez,
hepatosit  transplantasyonu, moleküler absorban resirkülasyon sistemi (MARS) ile bu zorlu
hastal›kta sa¤kal›m olas›l›¤› artm›flt›r.

Akut karaci¤er yetmezli¤i, fulminan karaci¤er yetmezli¤i veya fulminan hepatit terimleri efl
anlaml› olarak kullan›labilirse de güncel yay›nlarda AKY tan›m› tercih edilmektedir. Orijinal
tan›m› 1970'de Trey ve Davidson taraf›ndan yap›lm›fl, önceden karaci¤er hastal›¤› olmayan
bir kiflide sar›l›¤›n fark edilmesini izleyen 8 hafta içinde hepatik ansefalopati (HA) geliflmesi
olarak tan›mlanm›flt›r. Önceden karaci¤er hastal›¤› olmamas› bu tan›m›n önemli bir parças›d›r.
Çünkü hasta desteklenirse veya etken uzaklaflt›r›labilirse karaci¤erin yenilenme kapasitesinin
oldu¤una gönderme yapar. Baz› AKY'li hastalarda hepatik ansefalopati 8 haftadan daha sonraki
bir zaman diliminde geliflir. Subakut karaci¤er yetmezli¤i, subakut hepatik nekroz, geç bafllang›çl›
AKY olarak adland›r›lan bu tabloda. sar›l›k bafllang›c›ndan HA geliflimine kadar geçen süre
2 haftadan aylar sonras›na (24 hafta/6 ay) kadar olabilir, bu tablonun mortalitesi yüksek,
transplantasyonsuz sa¤kal›m flans› çok düflüktür.

Tanım ve etiyoloji

Dr. Figen Özçay
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Bu tan›m›n pediatride uygulanmas›nda baz› sorunlar vard›r. Örne¤in,  yenido¤an ve küçük
çocuklarda HA'yi tan›y›p de¤erlendirmek  güçtür. Ayr›ca ansefalopati hastal›¤›n gidiflinde çok
geç ortaya ç›k›p, h›zla ilerleyebilir ve müdahaleye zaman b›rakmayabilir. Hepatik ansefalopatinin
çocukluk ça¤›n›n akut karaci¤er yetmezli¤i tan›s›nda yeri tart›flmal›d›r. Bir yafl›ndan küçük
çocuklarda hastal›¤›n nedenleri ve klinik gidifli büyük çocuklardan farkl›d›r. Ayr›ca metabolik
nedenli karaci¤er hastal›klar› (tirozinemi, Wilson hastal›¤›, di¤er do¤ufltan metabolik hastal›klar)
s›k görüldü¤ünden, AKY geliflen bir hastada altta yatan bir karaci¤er hastal›¤› olabilir. Bu da
önceden karaci¤er hastas› olmamak tan›m›na uymaz. Bu nedenlerle çocuklarda AKY Kings
College grubu taraf›ndan  flu flekilde yeniden tan›mlanm›flt›r: Nadir ve multisistemik bir hastal›k
olup, altta yatan kronik bir karaci¤er hastal›¤› oldu¤u bilinmeyen bir çocukta ansefalopatili
veya ansefalopati olmadan hepatosellüler nekroz sonucunda  karaci¤er sentez fonksiyonlar›n›n
a¤›r bir flekilde bozulmas›d›r. Asl›nda daha iyi tan›mlamalara gereksinim devam etmektedir.

Pediatrik AKY Çal›flma Grubunun AKY Tan›m›
• Kronik karaci¤er hastal›¤›na ait bir gösterge bulunmayan akut bafllayan bir karaci¤er
   hastal›¤› olmas›
• A¤›r karaci¤er disfonksiyonunun biyokimyasal ve/veya klinik bulgular›n›n olmas›  (PT >20
   sn INR>2, K vitamini deste¤i ile düzelmeyen). PT 15-19.9 sn veya INR 1.5-1.9 ise hepatik
   ansefalopati varl›¤› aran›r. PT>20 sn ve INR>2 ise ansefalopati varl›¤› aranmaz.

Etiyoloji
Etiyoloji yafl grubuna göre ve ülkeden ülkeye farkl›d›r. AKY etkeninin saptanmas› hastan›n
prognozu ve tedavisinin yönlendirilmesinde çok önemlidir. Bu nedenle dikkatle ve ›srarla
araflt›r›lmal›d›r. Akut karaci¤er yetmezli¤i tablosu karaci¤erin maruz kald›¤› bir çok etkenin
ortak sonucudur. Karaci¤er zedelenmesinin nedeni metabolik bir hastal›k, enfeksiyonlar, ilaçlar,
toksinler, otoimmun hastal›klar olabilir. Sa¤kal›m ile etiyoloji aras›nda yak›n iliflki oldu¤undan
ve baz› hastal›klar›n özgün tedavisi oldu¤undan etkenin/nedenin belirlenmesi önemlidir.
Yenido¤anda do¤ufltan metabolik hastal›klar, hemofagositik lenfohistiyositoz, hipotansiyon,
flok etken olurken büyük çocukta viral hepatitler, ilaca ba¤l› karaci¤er toksisitesi, otoimmun
hepatitler etkendir. Etiyoloji ülkeden ülkeye de farkl›l›k gösterir (Tablo-1).

Amerika Birleflik Devletleri’nde yap›land›r›lan AKY çal›flma grubunun istatistiklerine göre,
olgular›n % 28'i asetaminofen zehirlenmesine, % 12'si idiosenkratik ilaç reaksiyonlar›na, %
12'si hepatit A veya B'ye ba¤l›d›r. Otoimmun hepatit, iskemik zedelenme, Wilson hastal›¤› ve
mantar zehirlenmesi, tümörler ve  nedeni anlafl›lamayan grup olgular›n kalan k›sm›n› oluflturur.

Etiyoloji                          Hastal›k
Yenido¤an- 6ay
Enfeksiyonlar             Herpesvirusleri (1, 2, 6), echovirus, adenovirus, HBV, Coxsackie virus,
 parvovirus, sepsis
Metabolik                   Galaktozemi, tirozinemi, neonatal hemokromatozis, mitokondrial hastal›klar
‹skemik Konjenital kalp hastal›klar›, kalp cerrahisi, miyokardit, asfiksi, flok
Hematolojik Hemofagositik lenfohistiyositoz, konjenital lösemi
6 ay -
Enfeksiyonlar HAV, HBV, NA-G, herpesvirusleri, sepsis, EBV, parvovirus
‹laçlar Valproat, isoniazid, parasetamol, karbamazepin, halotan
Toksin Amanita falloides, karbontetraklorür, fosfor
Metabolik Herediter fruktoz intolerans›, Wilson hastal›¤›
Otoimmun hepatit
‹skemi  Konjenital kalp hastal›klar›, kalp cerrahisi, miyokardit, asfiksi, Budd-Chiari

Tablo 1:  Çocuklarda akut karaci¤er yetmezli¤inin nedenleri
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Viral Etkenler
Moleküler virolojideki geliflmeler art›k viral nükleik asitlerin ve proteinlerin kan, karaci¤er
hücrelerinde ve di¤er dokularda gösterilmesine olanak sa¤lamaktad›r. Çocukluk ça¤›nda
AKY'nin en s›k nedeni viral hepatitlerdir ancak, viral hepatite neden olan etkenlerin s›kl›¤› ülkeler
aras›nda farkl›l›k gösterir. Ayr›ca çocuklarda yafla göre AKY etiyolojisi farkl›d›r. Hepatit A
enfeksiyonu AKY etiyolojisinde % 1.5 gibi düflük, % 31 gibi yüksek oranlarda rapor edilmifltir.
Geliflmekte olan ülkelerde ve Türkiye'de AKY'nin en s›k nedeni HAV enfeksiyonudur. HAV
enfeksiyonu AKY etiyolojisinde s›k bildirilmekle birlikte, asl›nda hepatit A seyrinde AKY % 01
oran›nda geliflir. Geliflmekte olan ülkelerde HAV enfeksiyonu endemik oldu¤undan AKY
etiyolojisinde  ilk s›raya yerleflir. Orak hücreli anemi ve kronik karaci¤er hastalar›, HAV ile
enfekte olurlarsa AKY gelifltirebilirler. Kronik Hepatit B ve C hastalar› özellikle HAV'a karfl›
afl›lanmal›d›r. Yafll›larda ve süt çocu¤unda HAV'a ba¤l› fulminan karaci¤er yetmezli¤i geliflmesi
di¤er yafllardan daha s›kt›r. Çocukluk ça¤› fulminan karaci¤er yetmezliklerinin içinde prognozu
en iyi olan HAV'a ba¤l› oland›r. HBV ise endemik bölgelerde AKY etiyolojisinde ilk s›radad›r.

Hepatit B virus enfeksiyonunda % 1 olas›l›kla AKY geliflir. Fulminan yetmezlik nedenlerini
araflt›ran yay›nlarda HBV ye ba¤l› AKY s›kl›¤› % 25-75 oran›nda bildirilmifltir. Akut primer HBV
enfeksiyonu, kronik HBV hastas›nda reaktivasyon, Delta virusünün süperenfeksiyonu  ve
HBeAg'nin AntiHBe'ye spontan serokonversiyonu s›ras›nda AKY geliflebilir. Özellikle güneydo¤u
Asya ülkelerinde s›k görülürken, son zamanlarda rutin hepatit B afl›lamas› nedeniyle s›kl›¤›
azalm›flt›r. Prognozu kötüdür, destek tedavi ile sa¤kal›m % 20 oran›ndad›r. HBV DNA pozitif,
HBeAg negatif (prekor mutant) annelerden vertikal yolla enfekte olan bebeklerde AKY geliflebilir.
Non A-E hepatitine ikincil AKY geliflen baz› hastalar›n serumlar›nda hiçbir HBV virus antikoru,
antijeni, DNA's›  gösterilemedi¤i halde karaci¤erde HBV DNA pozitif bulunmas› HBV
enfeksiyonunun baz› hastalarda çok fliddetli bir hepatik nekroz ve immun yan›t yetersizli¤i
gelifltirdi¤ini gösterir. Bu nedenle riskli hastalarda (annede Hepatit B öyküsü olan bebekler,
endemik bölgede yaflayanlar, riskli davran›fllar› olan adölesanlar gibi) serolojik testler ve serum
HBV  DNA negatif  olsa bile bu enfeksiyonun varl›¤› düflünülmelidir. Hepatit C virusu AKY'nin
çok nadir bir nedenidir. Hepatit E virus enfeksiyonu ise gebeli¤in 3. döneminde geçirildi¤inde
AKY'ye neden olabilir. Hindistan'da ve bu ülkeye seyahatten dönenlerde bildirilmifltir. Hepatit
A ve hepatit E virusleri birlikte AKY etkeni olabilir. Bazen klinik ve histolojik çal›flmalar bir viral
hepatite iflaret etse de hastada herhangi bir etken saptanamaz. Non A-E hepatiti tan›s›
bafllang›çta viral  enfeksiyon öyküsü, di¤er viral hepatit etkenlerinin ve di¤er enfeksiyon
ajanlar›n›n yoklu¤u, ilaç ve toksin al›m› öyküsünün olmamas›, otoimmun hastal›k belirteçlerinin
negatif olmas› durumunda konulur. Bat› ülkelerinde görülen AKY'lerinin en s›k nedeni non A-
E hepatiti'dir. ‹fltahs›zl›k, bulant›, kusma ile bafllay›p, sar›l›k, koagülopati ve ansefalopati ile
devam eder Non A-E hepatitinde transplantasyonsuz sa¤kal›m olas›l›¤› çok düflüktür. Parenteral
yolla bulaflan Hepatit G virusü ve TTV'nin (transfusion transmitted virus) AKY etiyolojisinde rolü
belli de¤ildir. Fulminan karaci¤er yetmezli¤indeki hastalar›n serumlar›nda HGV'ye karfl› antikorlara
s›k rastlanmas› kan ve kan ürünü transfüzyonu ile pasif aktar›mla aç›klanmaktad›r. Fulminan
karaci¤er yetmezli¤i etiyolojisinde CMV, EBV, Varicella zoster virusü, adenovirus, sar› humma,
Q hummas› virusleri gibi viral etkenler de unutulmamal›d›r. Herpes simpleks virus yenido¤anda
AKY'nin önemli bir etkenidir. Ciltte veziküler lezyonlar görüldü¤ünde tan›s› kolayd›r ancak ço¤u
bebekte cilt lezyonlar› görülmez. Bütün AKY gelifltiren veya koagülasyon testleri bozuk
ve transaminazlar› yüksek bebeklerde ampirik asiklovir uygulanmas› önerilir.
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‹laçlar
‹laca ba¤l› hepatotoksisitede risk faktörleri, çocuk veya çok yafll› olmak, böbrek fonksiyonlar›n›n
bozuk olmas›, fliflmanl›k, önceden var olan karaci¤er hastal›¤›, di¤er hepatotoksik ilaçlar›n bir
arada kullan›lmas›d›r. ‹laçlar›n hemen hepsi karaci¤erde metabolize edildi¤i için, her ilaç akut
hepatite neden olabilirse de bunlar›n az bir k›sm› AKY'ye ilerler. ‹laç toksisitesi parasetamolde
oldu¤u gibi doza ba¤l› olabilirken idiosenkratik de olabilir (Tablo 2). Bu son durum, ilac›n
kendisi veya metaboliti taraf›ndan oluflturulan immun arac›l›kl› karaci¤er hasar›d›r. ‹laç tedavisinin
4-6 haftas›nda, bazen aylar sonra ortaya ç›kabilir. Avrupa ve Amerika'da asetaminofen
(parasetamol) zehirlenmesine ba¤l› fulminan karaci¤er yetmezli¤ine s›k rastlan›r. Bir çal›flmada
206 AKY vakas›n›n % 38'inde neden asetaminofen zehirlenmesi, % 14'ünde idiyosenkratik ilaç
reaksiyonudu. ‹ngiltere'de adölesan k›zlarda parasetamol zehirlenmesi AKY'nin en s›k nedenidir.
Parasetamolün 150 mg/kg'›n üzerindeki al›mlar›nda hepatotoksisite geliflir. ‹laç al›m›ndan 2-4
gün sonra a¤›r karaci¤er hasar› belirir. Metabolik asidoz ve böbrek yetmezli¤i ile birlikte olabilir.

Asetaminofen hepatik sitokrom P-450 E2 enzimi ile faz-1 ilaç metabolizmas›na girer ve toksik
ara metabolit N asetil para benzoquineimide oluflur. Bu madde h›zla hepatik glutatyon ile toksik
olmayan bir metabolite dönüfltürülür. Normal flartlarda bu toksik ara metabolit çok az miktarlarda
oluflur. ‹laç afl›r› dozunda oluflan çok miktarda toksik ara ürünü karaci¤er metabolize edemez
ve karaci¤er zedelenmesi geliflir. Alkoliklerde glutatyon depolar› azalm›fl ve sitokrom P-450
E2 afl›r› indüklenmifl durumdad›r. Asetominofen alkoliklerde terapötik dozlarda bile karaci¤er
zedelenmesi oluflturabilir. Çok miktara metabolit oluflur ve detoksifiye edilemez. Asetaminofen
zehirlenmesinin tedavisinde N- asetil sistein kullan›l›r. Di¤er nedenlerle geliflen AKY'lerine göre
asetaminofen zehirlenmesinde prognoz daha iyi, transplantasyonsuz sa¤ kal›m oran› daha
yüksektir.

Ecstasy (metamphetamine) isimli ilaç 25 yafl›n alt›nda AKY geliflen hastalarda önemli bir
etkendir. Ecstasy; parasetamol, antikonvülzan ilaçlar ve alkol ile birlikte al›n›rsa etkisi daha da
artar. Sodyum valproat hayat›n ilk 3 y›l›nda s›k rastlanan bir AKY etkenidir. Altta yatan mitokondrial
hastal›¤› olan hastalarda sodyum valproat kullan›lmas› tabloyu ortaya ç›kar›r. Hepatit B,C
tedavisinde kullan›lan nükleozid analoglar› DNA polimeraz› inhibe ederler ve hepatik mitokondrial
fonksiyonlar› bozup fliddetli hepatosteatoz, derin laktik asidoz ve AKY gelifltirebilirler.
Karbamazepin ise daha çok kolestatik hepatit yapar. Amanita falloides zehirlenmesi ülkemizde
sonbahar aylar›nda s›k görülür. Amanitin isimli toksin ›s›yla stabil, ve piflirme ile yok olmaz.
Do¤adan toplanan mantarlar›n toksik olup olmad›¤›n› uzman mantar bilimciler bile ay›rt edemez.
Mantar zehirlenmesinin intravenöz penisilin, silibinin gibi tedavi yöntemleri vard›r. Erken
dönemde toksinin gastrointestinal sistemden uzaklaflt›r›lmas› gereklidir. Hemoperfüzyon da
yine erken dönemde hepatositlere ba¤l› olmayan toksini uzaklaflt›r›r.

‹diosenkratik ilaçlar INH; metil dopa, difenil hidantoin, Na valproat, troglitazon, tetrasiklin,
sulfonamid, kinolon grubu antibiyotikler, allopurinol, propil tiourasil,
amiodarone, ketokanazol, nonsteroid antiinflamatuvarlar,

Sinerjistik ilaçlar Alkol+asetaminofen, INH+rifampisin, TMP+SMXbarbitürat
+asetaminofen, amoksisilin+klavulanat

Toksinler CCl4, sar› fosfor, amanita falloides, klorobenzen, endüstriyel
çözücüler, bitkisel çaylar, ilaçlar,

Tablo 2: Akut karaci¤er yetmezli¤ine neden olan ilaçlar ve toksinler
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Otoimmun Hepatit
Çocukluk ça¤› AKY serilerinde % 7 oran›nda bildirilmifltir. K›zlarda daha s›kt›r. Ergenlik
döneminde s›k görülürse de bebeklerde de bildirilmifltir. Akut karaci¤er yetmezli¤i daha çok
Tip II'de izlenirken, Tip I otoimmun hepatit  kronik karaci¤er hastal›¤›na neden olur. Serumda
immun globulinlerin art›fl›, C3 C4 düzeyi düflüklü¤ü, otoantikorlar›n saptanmas› ile tan›s› konulur.
Otoimmun hepatit skorlama sistemi gelifltirilmifltir. Tip II anti liver kidney mikrosomal antikor
(LKM-1), Tip I ise antinükleer antikor ve antidüz kas antikoru ile tan›n›r. Karaci¤er biyopsisinde
portal fibroz, piecemeal nekroz ve a¤›r lobüler hepatit görülür. Tedavisi destek tedavi ve
prednisolondur. Baz› hastalar bu tedavi ile transplantasyona gerek kalmadan iyileflebilir.

-337-



Neonatal Hemokromatozis (Neonatal Demir Depo Hastal›¤›)
Hayat›n ilk haftalar› içinde yenido¤anlarda görülen fulminan karaci¤er yetmezli¤idir. Karaci¤er
ve karaci¤er d›fl›nda pankreas, kalp, tükrük bezlerinde afl›r› demir birikimi ile karakterizedir.
Retiküloendotelial hücrelerde (dalakta) demir birikimi olmaz. Çok yüksek serum ferritin de¤erleri
ve transferin satürasyonunun artt›¤› görülür. Eriflkinin hemokromatozis hastal›¤› ile iliflkili de¤ildir.
Safra asit sentez bozukluklar› gibi baz› metabolik hastal›klar neonatal hemokromatozisi taklit
eder. Antioksidanlar, prostaglandinler, demir flelatlay›c› ajanlarla oluflturulan kokteyl ile tedavi
denenebilir, baflar›s›z oldu¤unda tek tedavi yöntemi karaci¤er naklidir. Kardefllerde % 80
olas›l›kla tekrar eder. Genetik geçifli tam bilinmemektedir.

Metabolik Nedenler
Yenido¤an ve erken bebeklik döneminde do¤ufltan metabolik hastal›klar AKY'nin önemli
nedenleridir. Tan›mlanmalar› diyet de¤iflikli¤i yöntemleriyle baz›lar›n›n tedavilerinin mümkün
olmas› aç›s›ndan önemlidir. Tirozinemi, galaktozemi, herediter fruktoz intolerans›, mitokondrial
solunum zinciri hastal›klar›, safra asidi sentez bozukluklar› gibi hastal›klar›n ço¤u bebeklik
döneminde bulgu verir. Galaktozemi ve herediter fruktoz intolerans›n›n diyet tedavisi vard›r.
Tirozinemi için NTBC isimli ilaç tedavisi toksik metabolit oluflumunu engeller ve klinik- karaci¤er
fonksiyonlar›n›n h›zla normale dönmesini sa¤lar. Mitokondri içinde ya¤ asidi oksidasyonu ve
solunum gerçekleflir. Mitokondrial hastal›klarda  hepatik glikoz, glikojen, amonyak, aminoasit,
ya¤ asidi, metabolizmalar›n›n bozulmas›, adenozin trifosfat yap›m›nda bozulma, toksik
metabolitlerin oluflmas›, mikro-makroveziküler ya¤lanma ve AKY geliflir. Hastalar hipoglisemi,
kusma, koagülopati, asidoz, laktat yüksekli¤i ve/veya nörolojik bulgularla belirti verir. Nadiren
ya¤ asidi oksidasyon defektleri ve safra asidi sentez bozukluklar› AKY ile yenido¤an döneminde
bulgu verebilir.

Üç yafl›n üzerinde Wilson hastal›¤› AKY'nin metabolik nedenlerinin içinde ilk s›radad›r. Tan›s›
periferik yaymada hemoliz, idrar bak›r›n›n yüksek, alkalen fosfataz›n düflük AST'nin ALT'den
daha yüksek olmas› ve hipoürisemi ile düflünülür. Bu tan›y› koymak acil transplantasyon
yap›lmazsa bu hastalar›n yaflama flans› olmad›¤› için önemlidir.

Nadir Nedenler
Malign hücre infiltrasyonu (nöroblastoma, lenfoma, lösemi ), akut flok karaci¤eri, hipertermi,
sepsis, Budd-Chiari sendromu, portal ven trombozu, akut sa¤ kalp yetmezli¤i, kalp tamponad›,
hipoplastik sol kalp, aort koarktasyonu nadir fulminan karaci¤er yetmezli¤i nedenlerindendir.
Epstein-Barr virusu ile iliflkili olan veya olmayan hemofagosistik sendrom a¤›r karaci¤er
disfonksiyonu yap›p s›kl›kla ölümle sonlanan bir hastal›kt›r. Bazen fizyopatolojisi tam anlafl›lmam›fl
dev hücreli hepatit-Coombs pozitif hemolitik anemi, aplastik anemi ile birlikte seyreden fulminan
Non A-E hepatitleri gibi de¤iflik tablolar da izlenebilir. Hemofagositik lenfohistiyosistoz atefl,
hepatosplenomegali, pansitopeni ve a¤›r vakalar AKY ile gelebilir. Hipertrigliseridemi ve
hipofibrinojenemi ile karakterizedir.
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Akut karaci¤er yetmezli¤i (AKY) yaflam›n her döneminde karfl›lafl›labilen, mortalite ve morbiditesi
oldukça yüksek klinik bir tablodur. S›kl›¤› tam olarak bilinmemekle birlikte, nakil yap›lan
merkezlerin verilerine bak›ld›¤›nda, transplant olan hastalar›n % 10-15'ini AKY olgular›
oluflturmaktad›r. Çocukluk yafl grubunda çok farkl› nedenlere ba¤l› olarak geliflen bu tabloda
erken tan›, h›zl› ve etkin tedavi son derece önemlidir. Mortalite merkezlere göre de¤iflmekle
birlikte % 10-90 olarak kabul edilemeyecek kadar yüksektir. Serebral ödem, enfeksiyon ve
çoklu organ yetmezli¤i en önemli ölüm nedenleridir. Primer tan› olsun veya olmas›n, tüm hastalar
için genel tedavi prensipleri ayn›d›r (Tablo 1). Tedavide genel yaklafl›m tedavi edilebilir
durumlar›n saptanarak uygun medikal tedavi deste¤inin bafllat›lmas›d›r. Medikal tedavi
karaci¤erin kendini yenilemesine ve iyileflmesine olanak verir. Medikal tedavi ajanlar› antioksidan
kokteyl, plazmaferez, albumin diyalizi, Prostoglandin E1 ve N-acetylcysteine (NAC)'dir. Medikal
tedavi seçene¤i olmayan veya medikal tedaviye ra¤men parametrelerinde düzelme olmayan
olgularda ise transplantasyon seçene¤i hastalara uygun zamanda sunulmal›d›r.

Tedavi seçenekleri ve
transplantasyon zamanlaması

Dr. Çi¤dem Ar›kan

1. Klinik ve etiyolojik de¤erlendirme yap›larak altta yatan hastal›¤›n tedavisi
2. Transplantasyon yap›lan merkeze yönlendirme
3. Karaci¤er yetmezli¤i sonucu geliflen komplikasyonlara yönelik tedavi

Solunumsal ve hemodinamik destek
S›v› elektrolit dengesizliklerinin kontrolü ve düzeltilmesi
Hipermetabolik durum - hipogliseminin kontrolü
Koagulopati
Enfeksiyon profilaksisi
Hepatik ansefalopati ve beyin ödemi
Böbrek yetmezli¤i

4. Karaci¤er destek sistemlerinin kullan›m›
5. Transplantasyon (kadaverik veya canl› vericili)

Tablo 1: Tedavide genel yaklafl›m basamaklar›

1. Etiyolojiye Yönelik Tedavi
a. Toksik hepatitler: Etken ne olursa olsun uzaklaflt›r›lmas› ve n-asetil sistein infüzyonu

bafllanmas›, temel yaklafl›md›r.
Parasetamol zehirlenmesi: Antidot olarak n-asetil sistein kullan›l›r. ‹lk doz olarak 150 mg/kg
uygulan›r. NAS % 5 dektroz içinde 1 saatte gidecek flekilde, daha sonra saatte bir 70 mg/kg
dozunda olmak üzere toplam 12 kez verilecek flekilde devam edilir. Oral tedavide ilk doz
140 mg/kg olup 4 saatte bir 70 mg/kg 17 kez verilir. Teorik olarak parasetamol toksisitesinde
simetidinin de etkili olmakla birlikte rutin uygulamada ulafl›labilirli¤i güç oldu¤undan
kullan›lmamaktad›r.
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b. Mantar zehirlenmesi: Ülkemizde AKY önemli nedenlerinden biridir. Erken baflvuruda
mide lavaj› ve aktif kömür uygulanmal›d›r. Al›nan mantar türüne ba¤l› olarak semptomlar ve
ortaya ç›k›fl süreleri de¤iflken oldu¤undan, hastalara antidot olarak yüksek doz intravenöz
Kristalize Penisilin G bafllanmal›d›r. Özgün olan di¤er antidot silimarindir. Bulunabildi¤i durumda
intravenöz veya a¤›zdan 4 gün süreyle uygulanabilir.

c. Neonatal hemokromatoz: Etiyolojisi tam olarak bilinmeyen, yaflam›n ilk bir ay›nda
görülen vücutta demir birikimi ile karakterize bir hastal›kt›r. Alloimmun hepatit olarak kabul
edilmektedir ve intrauterin dönemde demire karfl› transplasental duyarlanma sonucu geliflti¤i
düflünülmektedir. Bu nedenle, tedavide demirin yaratt›¤› stresi ortadan kald›rmak için kullan›lan
standart antioksidan kokteyl, desferroksamin yan› s›ra intravenöz immunglobulin de üç gün
1 gr/kg/g olarak uygulanmaktad›r. Hastalar›n tedaviye yan›tlar› yetersiz olup % 50 olgu, karaci¤er
transplantasyonuna ihtiyaç duymaktad›r.

d. Metabolik hastal›klar: Galaktozemi, fruktozemi, tirozinemi ve üre döngü bozukluklar›,
erken çocukluk döneminde AKY ile prezente olabilir. Bu hastalara uygun diyet bafllanmas›,
sodyum benzoat veya nitisonin (NTCB) bafllanmas› k›smen etkili olabilir. Ancak Wilson
Hastal›¤›n›n AKY prezentasyonlar›nda flelatör tedavinin etkinli¤i olmay›p, tek tedavi seçene¤i
karaci¤er transplantasyonudur.

e. Enfeksiyöz hepatitler: Herpes viruslara ba¤l› hepatitlerde asiklovir, gansiklovir;
adenovirus infeksiyonlar›nda ise cidefovir gibi antiviral ajanlar denenebilir. Akut Hepatit B virus
enfeksiyonunda antiviral tedavinin bafllanmas› konusunda görüfl birli¤ine var›lacak yeterince
veri bulunmamaktad›r. Ancak genel e¤ilim bafllanmas› yönündedir.

2. Genel Tedavi
a. Hemodinamik izlem: Hastalar›n tümü operasyon sonras›nda elektrokardiyogram,

giriflimsel veya giriflimsel olmayan bas›nç monitorizasyonu ve santral venöz bas›nç izlemine
al›nmal›d›r. Hastalar›n tümüne böbrek kan ak›m›n› artt›rmak için düflük doz dopamin (3 μg/kg/dk)
infüzyonu bafllan›r. Di¤er katekolaminler ise rutin olarak kullan›lmamaktad›r. ‹drar ç›k›fl› saatlik
olarak takip edilmeli ve saatlik idrar miktar› 1-2 ml/kg/saat üzerine tutulmal›d›r. ‹drar ç›k›fl›nda
azalma olmas› durumunda damar içi hacim, h›zla de¤erlendirilerek s›v› aç›¤› yerine konulmal›d›r.
Bu hastalarda geliflebilecek adrenal yetersizlik aç›s›ndan dikkatli olunmal› s›v› tedavisine yan›t
vermeyen olgularda karaci¤er yetmezli¤ine sekonder kortizol sentezinde azalma olabilece¤i
hat›rlanmal›d›r. Kafa içi bas›nç art›fl›n› artt›rma riski nedeniyle de afl›r› s›v› verilmesinden
kaç›n›lmal›d›r. Nefrotoksik ajanlardan uzak durulmal›d›r.
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Problem Tedavi Öneriler

Hipermetabolik durum ‹v glukoz Kan glukozunun yak›n takibi
Hiperalimantasyon Düflük proteinli diyet

Koagülopati Taze donmufl plazma Aktif kanama
Trombosit süspansiyonu Trombosit <20000 ve aktif kanama
Kriyopresipitat Kanama riski
rFVIIa ‹nvaziv giriflim ve kanama
Plazmaferez Kanama riski

Kanama riskinin azalt›lmas› Proton pompa inhibitörleri Stres ülseri ve hemorajik gastrit
H2 reseptör antagonistleri profilaksisi

‹mmun yetmezlik - Genifl spektrumlu antibiyoterapi Profilaktik antibiyoterapi
enfeksiyon Antifungal tedavi

Ansefalopati Basak temizli¤i laktuloz, K›sa süreli fayda sa¤lar
(hiperamonyemi) neomisin

Üre döngüsünün aktivasyonu
ornitin-aspartat

Beyin ödemi Mannitol En etkin tedavi
Hipertonik NaCl
Kontrollü hipotermi

Hepatik yetmezlik Medikal
• Plasmaferez Koagülopati, ansefalopati
• N-asetil sistein Akut karaci¤er yetmezliklerin
• Prostaglandinler tümü. Koagülopati, ansefalopati,
Cerrahi nakil sonras› döneme olumlu etki
Karaci¤er nakli
Vücut d›fl› dolafl›m sistemleri

 

Tablo 2: Akut karaci¤er yetmezli¤inde genel tedavi yaklafl›mlar›

b. Hipermetabolik süreç: Karaci¤er vücut enerjisinin % 25'ini kullan›r. AKY'de
karaci¤erin % 80'ini yok olmakla birlikte bu enerji ihtiyac› azalmaz. Aksine tüm metabolik
reaksiyonlar›n gerçekleflti¤i bu organda tam bir enerji k›tl›¤› geliflir. Glikoneogenez için ya¤ ve
proteinler y›k›l›r. Sitokinlerin de katk›da bulundu¤u sistemik inflamatuvar yan›t ve artm›fl katabolik
süreçle enerji aç›¤› artar. Bu olaylar klini¤e hipoglisemi olarak yans›r. Bu nedenle hasta
hipoglisemi aç›s›ndan yak›n takip edilmeli ve kan glukoz düzeyine uygun olarak s›v› ayarlanmal›d›r.
Dextroz puflelerindenkaç›n›larak uygun kan glukoz düzeyleri yak›n monitorüzasyonla sa¤lanmal›d›r.

c. Koagülasyon bozuklu¤u: AKY'nin en önemli sonuçlar›ndan biri koagülopatidir.
Hemostazda kullan›lan faktörlerin tümü azalm›flt›r. Ayr›ca faktörlerin ve trombositlerin sistemik
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inflamatuvar yan›ta ikincil olarak tüketimi de söz konusudur. Koagülopatinin düzeltilmesinde
K vitamini, taze donmufl plazma trombositler, kriyopresipitat gibi ajanlar kullan›lmakla birlikte
kogülopati düzeltilemez. AKY'de as›l problem p›ht›laflma faktörlerinin eksikli¤i oldu¤undan, tek
bafl›na K vitaminin bir etkisi olmas› beklenmemelidir. Ayr›ca hemodinamik olarak stabil olan
ve aktif kanamas› olmayan olgulara, TDP infüzyonu yap›lmas›n›n bir yarar› gösterilememifltir.
P›ht›laflma faktörlerinden FVIIa en k›sa yar›lanma ömrüne sahip olup doku düzeyinde kararl›
p›ht› oluflumunu sa¤lama ve trombosit aktivasyonunu artt›rma özellikleri nedeniyle, TDP ve
di¤er ürünlere göre daha avantajl› görünmektedir. Uygulama dozu 5-110 mcg/kg olup, 80
mcg/kg doz protrombin zaman›n› 12 saat kadar normalize etmektedir. Bu nedenle AKY ile
baflvuran hemorajik floklu veya giriflim planlanan olgularda rFVIIa kullan›lmal›d›r.

d. ‹mmun yetmezlik ve enfeksiyon profilaksisi: Hastalar›n % 90'›nda enfeksiyona
rastlan›r. En s›k pulmoner (% 50), üriner (% 22) ve bakteriyemi (sadece hemokültürde üreme
% 16) görülür. Enfeksiyonlar›n % 50'si gram pozitif bakteriler (S.aureus ve koagülaz negatif
stafilokoklar) ile oluflur. Bunu gram negatif enterik bakteriler ve mantarlar (Candida ve Aspergillus)
izler. Retrospektif çal›flmalarda hastalarda selektif intestinal dekontaminasyon sa¤lanmas›n›n
(neomisin, kolistin ve nistatin veya norfloksasin) sistemik enfeksiyon oran›n› belirgin bir flekilde
düflürdü¤ü gözlenmifltir. Bu azalma belirgin olarak gram negatif enfeksiyonlarda olmaktad›r.
Yap›lan randomize kontrollü çal›flmalarda grade 2 HE'de sepsis bulgular›ndan önce selektif
parenteral (sefuroksim) ve enteral (colistin, tobramisin, amfoterisin-B) antibiyotik kullan›m›n›n
enfeksiyon h›z›n› yar› yar›ya azaltt›¤› gösterilmifltir. Sistemik fungal enfeksiyonlar›n varl›¤›nda
tedavide amfoterisin B ve flusitosin kullan›l›r. Proflaksi yap›lmayan vakalarda fungal enfeksiyon
h›z› ortalama %30 dolay›ndad›r. Proflaktik antibiyotik tedavisi yap›lmad›¤› takdirde evre 3-4
ansefalopatili hastalarda bakteriyel ve fungal enfeksiyon s›kl›¤› s›ras›yla % 82 ve 34'tür.

e. Hepatik ansefalopati ve beyin ödemi: AKY nedeniyle kaybedilen hastalar›n
%80'inde beyin ödemi saptanmaktad›r. Mekanizmas› net olmamakla birlikte, do¤rudan hepatik
ansefalopatinin bir sonucu de¤ildir. HE ve serebral ödem en ölümcül komplikasyon olmas›na
karfl›n, tedavi seçenekleri oldukça s›n›rl›d›r. Hastan›n nörolojik olarak de¤erlendirilmesi periyodik
olarak bilinç durumu, kranial sinirler, motor fonksiyonlar, duyu ve reflekslerin muayenesi ile
yap›lmaktad›r. Genel tedavi yaklafl›m› intrakranial bas›nç art›fl›n›n ve ödeme yol açacak faktörlerin
ortadan kald›r›lmas›d›r. Kataterle kafa içi bas›nc› ölçümü ve takibi yap›lmas› rutin olmay›p, çok
az merkezde yap›lmaktad›r. Bu nedenle, klinik parametrelerle hastalar›n ansefalopati evresi
yak›n olarak takip edilmelidir. Tedavi hastan›n klinik evresine göre düzenlenmelidir. Bu hastalarda
unutulmamas› gereken en önemli nokta, ansefalopatinin dinamik bir süreç oldu¤u, hastalar›n
h›zla evre de¤ifltirebilece¤i ve olay›n herniasyonla sonuçlanabilece¤idir. Bafllang›çta kafa içi
bas›nç art›fllar› paroksismaldir, d›fl uyaranlarla kolayca tetiklenebilir. Hastalar sakin bir ortamda,
bafl k›sm› 30-45 derece yüksek olan bir yata¤a al›nmal›d›rlar. Hemodinami, serum osmolalitesi
ve kan gazlar› dengede tutulmal›d›r. S›v› tedavisi, ventilasyon deste¤i ve di¤er önlemler
al›nmal›d›r. Hiponatremi beyin ödemini art›r›r. Dilüsyonel olup su k›s›tlamas› yap›lmal›d›r. E¤er
Na düzeyi <120 mmol/L ise hipertonik NaCl verilmelidir. Bilinç düzeyinin objektif takibi için
entübasyon gereksininimi olmad›kça, sedatize edilmemesi daha uygun bir yaklafl›md›r. Karaci¤er
yetmezli¤ine sekonder geliflen elektriksel anormallikler nöbetle sonuçlanabilir. EEG'de epileptiform
dalgalar izlenebilir veya genel bir yavafllama olabilir. Bu durumda sedatif etkisi olmayan fenitoin
tercih edilmelidir. Fenitoin  artm›fl olan serebral oksijen tüketimini de azalt›r. Nöbet olmayan
hastalarda profilaktik antikonvulsif kullan›m›na dair, kan›ta dayal› veri bulunmad›¤›ndan
önerilmemektedir.
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K‹BAS tedavisinde hedef uygun serebral kanlanma bas›nc›n›n sa¤lanmas›d›r. Bu amaçla
hiperventilasyon, mannitol, hipertonik NaCl ve hipotermi gibi tedavi seçenekleri bulunmakla
birlikte standart bir tedavi protokolü bulunmamaktad›r. Steroidlerin ödem tedavisinde etkinlikleri
saptanmam›flt›r. Ödemin en etkin tedavisi günümüzde de mannitol uygulanmas›d›r. Mannitol
osmotik diüretik olup mortaliteyi anlaml› olarak azaltt›¤› gösterilmifltir. Mannitol % 20
konsantrasyonda 1 ml/kg IV bolus uygulan›r ve 2-4 saatte bir tekrarlan›r. Hastan›n böbrek
fonksiyonlar› normal oldu¤u halde diürez yok veya az ise ya da plazma osmolalitesi <320
mOsm/ml ise mannitol tekrarlanmal›d›r. Diürez olmazsa böbrek yetmezli¤i geliflebilece¤i için,
hemodiafiltrasyon uygulanarak s›v› çekilebilir. Nefrotoksisiteden kaç›nmak için mannitol dozu
düflükte (0.5 ml/kg) tutulabilir. Nonosmotik diüretikler (furasemid) hem direkt olarak kafa içi
bas›nc›n› düflürmek (koroid pleksustan CSF sekresyonunu azalt›r) hem de mannitolün etkinli¤ini
art›rmak için kullan›labilir. Bu tedavilerin yetersiz kald›¤› hastalarda mortalite yüksektir.

Ansefalopati geliflimine katk›da bulundu¤u düflünülen amonya¤›n etkilerini nötralize etmek için
güncel tedavi yaklafl›m›, intestinal kökenli bakteriyel amonyak üretiminin azalt›lmas›d›r. Bu
amaçla absorbe edilemeyen disakkaridler kullan›lmaktad›r. Dall› zincirli aminoasit infüzyonu,
L-ornitin L-aspartat kullan›m› da bildirilmekle birlikte etkinliklerini gösteren yeterli say›da kontrollü
çal›flma bulunmamaktad›r.

N-Asetilsistein (NAS): Bafllang›çta sadece parasetamol toksisitesine ba¤l› FKY vakalar›nda bir
antidot olarak tedavide kullan›lan NAS'in, tüm AKY vakalar›nda yararl› olabilecek nonspesifik
etkileri oldu¤u gösterilmifltir. NAS hastalarda oksijen kullan›m›n› düzeltir ve organ yetersizliklerinin
geliflmesini önleyici rol oynar. NAS'›n akut karaci¤er yetersizli¤i olan hastalarda etiyoloji ne
olursa olsun kalp debisini, dokulara oksijen sunumunu ve oksijen ekstraksiyon oran›n› olumlu
yönde etkiledi¤i belirtilmifltir. Bu çal›flmalarda NAS IV olarak 150 mg/kg ilk yükleme dozunu
(30 dakikada verilir) takiben, 150 mg/kg/24 saat fleklinde infüzyonla verilir.

f. Renal yetmezlik: AKY hastalar›n yaklafl›k % 50'sinde böbrek yetmezli¤i geliflir. Bu
durum, altta yatan nedenin böbre¤i de etkilemesine veya karaci¤er yetmezli¤indeki hiperkinetik
dolafl›ma sekonder olarak geliflebilir. Renal kan ak›m›ndaki azalma dehidratasyon, kanama,
enfeksiyon ve diüretik kullan›m› gibi nedenlerle daha belirgin hale gelerek, ani böbrek yetmezli¤ine
zemin haz›rlar. Bu nedenle izlemde böbrek yetmezli¤i geliflimini tetikleyen bu durumlar› erken
tan›mak ve önlem almak çok önemlidir. Böbrek yetersizli¤i geliflen vakalarda sürekli venovenöz
hemodiafiltrasyon uygulanabilir.

3. Karaci¤er Destek Tedavisi (KDT)
Deneyimler daha çok eriflkin hastalara dayanmaktad›r. Çocukluk yafl grubunda az say›da s›n›rl›
veri bulunmaktad›r. Bu desteklerle hedef karaci¤erin yenilenmesine olanak sa¤lanmas› ve
transplantasyon merkezlerinde al›c›n›n graft beklemek için zaman kazand›r›lmas›d›r. Ancak
sonuçlar beklenildi¤i gibi yüz güldürücü olmam›flt›r. 2002-2007 y›llar› aras›nda KDC uygulanan
353 hasta de¤erlendirildi¤inde, mortalite üzerine olumlu bir etkisi olmad›¤› ve transplantasyon
için de köprü görevini göremedi¤i sonucuna var›lm›flt›r. KDT biyoyapay veya yapay sistemler
olarak iki gruptur (fiekil 1). Biyoyapay sistemler vücut d›fl› dolafl›m› sa¤layan cihazla, canl›
hücrelerin vücuda verilmesi esas›na dayan›r. Ço¤unlukla biyosistem olarak hepatositler kullan›l›r.
Yapay sistemler ise sentez fonksiyonu sa¤lamadan, vücutta serbest bulunan veya albumine
ba¤l› olarak dolaflan toksinlerin temizlenmesini sa¤lar. Ancak AKY'li hastalarda toksinlerin
uzaklaflt›r›lmas› kadar, karaci¤erin sentez fonksiyonlar›n›n sa¤lanmas› da gerekmektedir.
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a. Yapay destek sistemleri: ‹lk kullan›lan sistem kolonunda aktif kömür bulunan
kömür hemoperfüzyondur. Erken dönemde kullan›lan "charcoal hemoperfüzyonun" prostasiklin
infüzyonuyla birlikte trombosit agregasyonunu inhibe etti¤i ve yararl› etki gösterdi¤i birkaç
hasta üzerinde gösterilmifltir. Yeni sistemler ise özel membranlar kullanarak uygulanan diyaliz
veya hemoperfüzyon yöntemleri ile, düflük moleküllü toksinlerin albumine ba¤lanarak vücuttan
uzaklaflt›r›lmas›n› sa¤layan, hücre içermeyen, vücut d›fl› karaci¤er destek yöntemleridir.
Günümüzde iki farkl› sistem bulunmakta ve kullan›lmaktad›r: Molecular Adsorbents Recirculating
System (MARS; Gambro, ‹sveç) ve Fractionated Plasma Separation, Adsorption and Dialysis
system (FPAD; Prometheus, Fresenius Medical Care, Almanya). Her iki sistem de toksin,
bilirubin ve safra asitlerini ba¤layarak detoksifikasyon yapar.

MARS'ta kan, albumin geçirgen olmayan membran› geçer ve % 20 THA infüzyonu da yap›larak
aktif kömür ve reçine içeren kolonlarda devaml› olarak dolaflarak toksinlerden ar›n›r (fiekil 2).
Eriflkin çal›flmalar› içeren metaanalizlerde MARS'›n mortaliteye bir etkisi olmad›¤› saptanm›flt›r.
Ancak medikal tedavi grubuna göre de mortalitenin daha düflük oldu¤u ve posttransplant sa¤
kal›m›n daha yüksek oldu¤u da görülmüfltür.

fiekil 1: Bioyapay sistemler. AMC, Amsterdam Medical Centre; BAL, bioartificial liver; BLSS,
Bioartificial Liver Support System; ELAD, Extracorporeal Liver Assist Device; MELS, Modular
Extracorporeal Liver Support.
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Fractionated Plasma Separation and Adsorption (FPSA), hastan›n kendi albumini, membran
filtre (AlbuFlow) yard›m› ile kandan ayr›l›r. Bu filtre albumin ve albumine ba¤l› toksinlere
geçirgenlik gösterirken, kan hücrelerine (lökosit, eritrosit, trombosit) ve moleküler a¤›rl›¤› yüksek
olan önemli kan proteinlerine (immunoglobulinler ve p›ht›laflma faktörleri (Faktor II, Faktor V,
vWF, fibrinojen, serum albumin) geçirgenli¤i yoktur. Ayr›lan albumin reçineden yap›lan nötral
ve di¤eri ion de¤ifltirici al›c›ya (p rometh 01 ve prometh 02) verilir ve böylelikle albumine ba¤l›
toksinlerin do¤rudan adsorpsiyonu sa¤lan›r. Prometh 01, safra asitleri, fenolik maddeleri ve
hidrofobik amino asitleri (triptofan) tutar. Prometh 02 negatif yüklü albumine ba¤l› toksinleri
(ör.indirekt bilirubin, ürik asit) ba¤lar. Prometh 01 ve 02 toksinleri do¤rudan tutup uzaklaflt›r›rken,
albumin ve albumine ba¤l› di¤er yaflamsal bilefliklerin (hormonlar, elektrolitler, vb) geçmesine
izin verir. Hastan›n temizlenen albumini tekrar kan›n flekilli elemanlar› ile birleflerek diyalizere
verilir. Hastan›n kan›ndan albumine ba¤l› toksinler direkt adsorbe edilerek uzaklaflt›r›ld›¤› için,
hastaya d›flar›dan albumin verilmesine gerek yoktur. ‹kinci basamakta, hepatik sendrom ve
böbrek yetmezli¤inde kritik olan suda çözünen toksinler (amonyum, keratinin, direkt bilirubin,
üre) yüksek ak›ml› diyalizer ile tam kandan uzaklaflt›r›l›r. Bu flekilde vücut d›fl› karaci¤er destek
sistemi (FPSA) ve hemodiyaliz tek bir cihazda toplanm›flt›r. Albumine ba¤l› toksinlerin
uzaklaflt›r›lmas› hepatik ansefalopati tablosunun gerilemesine, ortalama kan bas›nc›n›n artmas›na,
karaci¤er ve böbrek fonksiyonlar›nda düzelmeye yol açm›flt›r. Yap›lan çal›flmalar›n analizinde
biyokimyasal parametrelerin normale döndü¤ü saptanm›flt›r. Prometheus MARS ile k›yasland›¤›nda
da MARS'a gore daha üstün ve dolafl›m problemine neden olmad›¤› saptanm›flt›r. Ancak
çocukluk ça¤›nda bu konuda yap›lm›fl ayr›nt›l› randomize çal›flmalara ihtiyaç duyulmaktad›r.

b. Biyoyapay karaci¤er destek sistemleri: AKY'li hastalarda toksinlerin
uzaklaflt›r›lmas› kadar karaci¤erin sentez fonksiyonlar›n›n sa¤lanmas› da gerekmektedir. Bu
amaçla günümüze dek farkl› hücre tip ve kültürleri gelifltirilmifltir. Hepatik rezeksiyon verileri
baz al›narak yap›lan incelemelerde, etkin olabilecek hücre miktar›, normal karaci¤erin
% 10-30'una karfl›l›k gelen 150-450 gr hücre (1010 hepatosit)  olarak belirlenmifltir.

fiekil 2: Ege üniversitesi organ nakli merkezi pediatrik AKY olgular›nda nakil sonras›
sa¤ kal›m hepatassist
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Genellikle primer domuz hepatositleri, ölümsüz insan hücreleri veya hepatik tümör hücreleri
en s›k kullan›lan hücrelerdir. Bu sistemlerde kullan›lacak hepatositlerin en ideali insan
hepatositleridir. Ayr›ca bu amaca yönelik olarak laboratuvar ortamlar›nda her an hepatosit
bulundurulmal›d›r. Bu konudaki en büyük sorun, gerek sentez gerekse de detoksifikasyon
yapabilecek hepatositlerin sa¤lanamam›fl olmas›d›r. fiu andaki olanaklarla hücre kültürlerinde
hepatosit büyümesi yavaflt›r, hepatositlerin yaflam süreleri k›sad›r ve farkl›laflma durumlar›n›
çabuk kaybetmektedirler. Hepatosit biyoreaktörleri ise, kullan›lan kültür tekni¤ine göre s›n›fland›r›l›r.
Hepatositler dolafl›mla do¤rudan temasta olacak flekilde jel içinde, kolajen kapl› düz plaklarda
veya yar› geçirgen gözenekli fibere yap›fl›k olarak bulunabilir. Domuz hepatositleri kullan›larak
yap›lan klinik çal›flmalarda, mortalite üzerine anlaml› bir etkisi olmad›¤›, hastalar›n % 56's›n›n
transplantasyona gitti¤i ve ifllem s›ras›nda domuz kaynakl› retrovirus enfeksiyonu saptanmad›¤›
belirtilmifltir. AMC ile yap›lan faz 1 çal›flmalar›nda, ifllemin detoksifikasyonda baflar›l› oldu¤u
ve ansefalopatinin geriledi¤i saptanm›flt›r. ‹nsan hepatoblastoma hücre kültürlerinden elde
edilen hücrelerle oluflturulan ELAD sistemlerinden ise beklenen olumlu sonuçlar al›namam›flt›r.

Gerek biyoyapay gerekse yapay destek sistemlerinin, olumlu etkileri yan›s›ra yan etkileri de
bulunmaktad›r. Kanama e¤ilimi, enfeksiyon, yayg›n damar içi p›ht›laflma sendromu, hipotansiyon,
allerjik reaksiyon ve kafa içi bas›nç art›fl› bilinen en önemli yan etkilerdir. Çocukluk yafl grubunda
uygun boyutlu kateterlerin bulunmas›ndaki güçlük, kullan›m› k›s›tlamaktad›r. Benzer flekilde
ifllemin kateter t›kan›kl›¤› nedeniyle sonland›r›lamamas› da s›k karfl›lafl›lan problemlerden biridir.

Hepatosit Transplantasyonu: Analbuminemik ratlara intraportal olarak verilen hepatosit
infüzyonundan sonra albumin düzeyinin artt›¤›, serum bilirubin düzeyinin azald›¤› gösterilmifltir.
Hepatosit infüzyonu intraperitoneal, intrasplenik veya intraportal yap›labilir. ‹nsanlarda yap›lan
uygulamalar umut vericidir ve uygun donor bulununcaya kadar karaci¤er transplantasyonu
için bir köprü olarak kullan›labilir. Özellikle metabolik karaci¤er hastal›klar›na sekonder  geliflen
akut karaci¤er yetmezliklerinde, kullan›m› ve uzun dönem sonuçlar› ile ilgili olarak çal›flmalar
devam etmektedir.

4. Karaci¤er Transplantasyonu
Akut karaci¤er yetmezli¤inde destekleyici tedavilerde ilerlemeye karfl›n yan›ts›z olgular›n say›s›
az olmay›p, mortalite yüksek seyretmektedir. Bu nedenle günümüzde de ortotopik karaci¤er
transplantasyonu, kesin tek yaflam flans› olarak önemini sürdürmektedir. Karaci¤er
transplantasyonu art›k AKY de standart bir tedavi yöntemi olarak kabul edilmektedir. Postoperatif
yaflam flans› 1987-1993 y›llar›ndaki çal›flmalarda % 65 olarak bildirilirken, daha sonra
transplantasyon kriterlerinin belirlenmesi ve daha seçici davran›lmas› ile postoperatif yaflam
flans› % 95'e ulaflm›flt›r. Ölümlerin ço¤u transplantasyondan sonraki ilk aylarda nörolojik
komplikasyonlar veya enfeksiyona ikincil olarak görülmektedir. Hasta seçiminde en s›k kullan›lan
kriterler, ilerleyen koagülopatiyle birlikte ansefalopatinin varl›¤›d›r. Karaci¤er transplantasyonu
için hasta seçiminde de¤iflik kriterleri içeren skorlama sistemleri kullan›lm›flsa da, çocuklarda
bu kriterlerden hangisinin uygulanmas› gerekti¤i konusunda net veriler bulunmamaktad›r. Bu
kriterler; kötü prognozlar› nedeniyle acil olarak transplantasyon gereken aday›n belirlenmesindeki
duyarl›l›klar›, kullan›m ve uygulama kolayl›¤› bulunmas›, transplantasyon endikasyonunun
konulmas› için ilerlemifl hastal›k tablosunun ortaya ç›kmas›n›n beklenmemesi ve donör organ›n
bulunmas› için yeteri kadar süreye olanak tan›mas› nedenleriyle pratik de¤ere sahiptirler. Yap›lan
küçük ölçekli az say›da çal›flmada King's College çocuk kriterlerinin spontan iyileflmeyi göstermede
ve erken dönemde nakil adaylar›n› belirlemede uygunlu¤u gösterilmifltir (Tablo 3).
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Transplantasyon zamanlamas›nda dikkat edilecek en önemli nokta, ne çok geç ne çok erken
nakil karar› al›nmas›d›r. Hasta dinamik olarak de¤erlendirilmeli, canl› vericisi varsa h›zla
haz›rlanmal›d›r. Canl› vericili nakiller listede beklerken ölüm oran›n› oldukça azaltm›fl, uygun
zamanda nakil yap›lmas›na olanak sa¤lam›flt›r. Nakil için endikasyonlar ve kontrendikasyonlar
Tablo 4 ve Tablo 5'te özetlenmifltir. Nakil karar› verilirken etiyoloji mutlaka göz önüne al›nmal›d›r.
‹diyopatik AKY, idiyosinkrazik ilaç reaksiyonlar› otoimmun hepatit, fulminan Wilson Hastalar›
genellikle nakilsiz iyileflme göstermediklerinden hastalar bekletilmemelidir. Özellikle yafl
küçüldükçe karfl›lafl›lan ve tan›sal güçlük çekilen sistemik seyirli metabolik hastal›klarda dikkatli
davran›lmal›d›r. Hastalarda nakil karar›, karaci¤er d›fl› organlarda dönüflümsüz hasar gelifliminden
önce verilmelidir. Ayr›ca nakil sonras› dönemde karfl›lafl›lacak sorunlar›n boyutu da mutlaka
tart›fl›lmal›d›r. Özellikle etiyolojisi belirlenemeyen olgularda postoperatif dönemde hematolojik
problemlerin s›k yafland›¤›n›n ak›lda tutulmas› ve kemik ili¤i bask›lanmas› aç›s›ndan yak›n takip
yap›lmas› gereklidir. AKY en önemli ve ölümcül olan ansefalopati veya kafa içi bas›nç art›fl›,
postoperatif dönemde de devam edebilir. Operasyon s›ras›ndaki diseksiyon faz› ve
reperfüzyondan hemen sonraki dönem, intrakranial bas›nç art›fl› ve serebral perfüzyon bas›nc›n›n
azalma riskinin en yüksek oldu¤u dönemdir. Bunun tam tersine, operasyonun anhepatik faz›nda
bu parametrelerde dramatik iyileflme görülür. Baflar›l› bir transplantasyondan sonraki 48 saat
içinde, serebral otoregülasyon mekanizmalar› normale döner. Ancak bu dönemde de serebral
ödeme yatk›n olan hastalarda, intraserebral bas›nç ve serebral perfüzyon bas›nc›
monitörizasyonuna devam edilmelidir.

Tablo 3: FKY'de karaci¤er transplantasyon kriterleri (King's College Hospital)

Asetaminofen
pH < 7.30 veya
PT > 100 sn, serum kreatinin > 300 μosm/l (grade 3-4 ansefalopati)
Non Asetaminofen hastalar
PT > 100 sn. veya afla¤›daki de¤iflkenlerden 3'ünün olmas›:
Yafl  < 10 veya > 40 yafl
Sar›l›k > 7 gün (ansefalopatinin bafllamas›ndan önce) Protrombin zaman› > 50 sn
Serum bilirubin > 18 mg/dl

Tablo 4: Karaci¤er nakil endikasyonlar›

1. Tedaviyle düzeltilemeyen koagulopati
2. Ansefalopati
3. Kafa içi bas›nç art›fl› semptomlar›
4. Tedaviye ra¤men hipoglisemi ataklar›n›n olmas›
5. Pediatrik King's College kriterlerinden en az ikisinin varl›¤›

Tablo 5: Karaci¤er nakil kontredikasyonlar›

1. Santral sinir sistemi kal›c› hasar bulgular› (fix dilatepupil)
2. ‹lerleyici a¤›r nörolojik bulgular›n varl›¤›
3. Sistemik hastal›k bulgular› (ya¤asidi oksidasyon defekti gibi)
4. Kontrol alt›na al›namam›fl enfeksiyon varl›¤›
5. ARDS
6. Multiorgan yetmezli¤i
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Karaci¤er Nakli ve Prognoz
Geçti¤imiz on y›lda geliflen cerrahi teknik ve anestezinin yan› s›ra, pre-postoperatif maksimum
destek ile  KT sonras›  uzun dönem greft ve hasta sa¤kal›m› % 90'lara ulaflm›flt›r. Benzer flekilde
al›c›lar›n postoperatif bak›m› kolaylaflm›fl, y›llar içinde yo¤un bak›mda kal›fl süreleri k›salarak,
erken dönemde ayaktan izleme olanak sa¤lanm›flt›r. Bütün major ameliyatlarda oldu¤u gibi
karaci¤er transplantasyonu sonras› postoperatif seyir, preoperatif döneme ba¤l›d›r. Dolay›s›yla
as›l destek ve izlem preoperatif dönemde bafllamaktad›r. Preoperatif dönemde optimal beslenme
deste¤inin verilmesi, karaci¤er yetmezli¤inin komplikasyonlar›n›n tedavisi, olas› metabolik
dengesizliklerinin ve enfeksiyonun erken tan›n›p müdahale edilmesinin, transplantasyona ba¤l›
mortalite ve morbiditeyi azaltt›¤› gösterilmifltir. Ayr›ca primer hastal›k, hastal›¤›n a¤›rl›¤› da
postoperatif erken dönem sa¤kal›ma etkili faktörler aras›ndad›r. Her ne kadar pediatrik karaci¤er
hastalar› için kabul edilmifl hastal›k a¤›rl›¤›n› belirleyecek skalalar olmasa da, yüksek Pediatrik
Son Dönem Karaci¤er Hastal›klar› (PELD) skoruna sahip hastalarda, postoperatif problemler
daha s›k olup, mortalite daha yüksektir. Özellikle ülkemiz gibi kadaverik organ bulman›n s›k›nt›l›
oldu¤u ülkelerde canl› vericili organ transplantasyonunun yayg›nlaflmas›, daha uygun
transplantasyon zamanlamas›na ve pretransplant mortalitenin azalmas›na katk›da bulunmufltur.
Özellikle canl› vericiden al›nan parsiyel greftlerle yap›lan KT teknik olarak en zor ameliyatlar›n
bafl›nda geldi¤inden, ameliyat sonras›nda al›c›lar her türlü komplikasyonlara aç›kt›rlar.
Komplikasyonlar›n tespiti ve erken müdahale için hastan›n yo¤un bak›m izleminin çok iyi
yap›lmas› gereklidir. Operasyonun seyri s›ras›nda geliflen her türlü olay postoperatif seyri
etkilemektedir. Bu nedenle operasyonun süresi, kullan›lan greftin tipi ve al›c› vücut a¤›rl›¤›na
oran›, so¤uk ve s›cak iskemi süresi, damar ve safra kanal anastamozlar›n›n tipi, operasyon
s›ras›nda kullan›lan kan ve taze donmufl plazma (TDP) miktar›, kullan›lan s›v› miktar› ve türü
konusunda postoperatif yo¤un bak›m ekibi ayr›nt›l› olarak bilgilendirilmelidir. Ayr›ca operasyon
s›ras›nda geliflen beklenmedik olaylar ve hemodinamik de¤ifliklikler, metabolik problemlerin
yan› s›ra, cerrahi ekibin öngördü¤ü olas› problemler de aktar›lmal› ve uygun önlemler al›nmal›d›r.
 Postoperatif dönem tedavi ve izleminde greftin tipi de oldukça önemlidir. Avrupa ülkeleri ve
Amerika Birleflik Devletleri'nde greftlerin % 80'i kadavradan sa¤lan›rken ülkemizde bu oran
tam tersi durumdad›r ve canl› vericiler organ kayna¤› olarak ön plandad›r. Alternatif cerrahi
tekniklere ra¤men, özellikle süt çocuklar›na uygun greft bulma önemli bir sorundur. Greft
volümünün vücut a¤›rl›¤›na oran›n›n limitlerin alt›nda veya üstünde olmas› postoperatif dönemde
persiste eden asit, enfeksiyonlar ve uzun süreli hastanede yat›fl gereksinimi gibi birçok problemi
de beraberinde getirmektedir.

Karaci¤er transplantasyonu sonras› sa¤ kal›m oranlar› merkezler aras›nda farkl›l›k göstermektedir.
Ancak hangi yaflta olursa olsun greft sa¤ kal›m› oldukça yüksektir. Pediatrik grubun en genifl
serisinde 13 y›lda 569 hastan›n % 10'una AKY nedeniyle karaci¤er transplantasyonu yap›lm›flt›r.
Bu seride sa¤ kal›m› belirleyen en önemli faktörler yafl, transplant yap›lan dönem, ve transplant
gereksinim say›s› olarak saptanm›flt›r. Bir yafl›n alt› çocuklarda onuncu y›lda sa¤ kal›m % 69
iken 1 yafltan büyük çocuklarda % 79 olarak bulunmufltur. Az say›da hastalar›n dahil edildi¤i
di¤er çal›flmalarda hasta sa¤kal›m› 1.y›l % 65-90, 5. y›l ise  % 60-87 olarak bildirilmektedir.
Canl› vericili nakiller de sonuçlar kadaverik olanlara göre daha iyi olup postoperatif komplikasyonlar
aç›s›ndan belirgin bir fark saptanmam›flt›r. Ege Üniversitesi Organ Nakli Merkezi'nde de 1997-
2009 y›llar› aras›nda 157 hastada 164 karaci¤er nakli yap›lm›flt›r. En s›k nakil nedeni biliyer
atrezi gibi safra yolu problemleri olup, AKY transplant endikasyonlar›n›n % 18'ini oluflturmaktad›r.
Ortanca yafl› 6 yafl (aral›k 2-19), ortanca PELD skoru ise 27.5 (14-54) olan yirmi üç hastan›n
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15'i canl› 8'i kadaverik greft alm›flt›r. Hasta sa¤kal›m› 1. ve 3. y›lda % 87 olup 10 y›ll›k sa¤kal›m
% 75 olarak saptanm›flt›r. Olgular›n ço¤u ilk ay içinde sepsisi ve kemik ili¤i bask›lanmas›na
sekonder geliflen komplikasyonlarla kaybedilmifltir.

Sonuç olarak AKY multidisipliner yaklafl›mla takip edilmesi gereken, erken medikal deste¤in
yan› s›ra olas› problemlerin öngörülerek zaman›nda müdahale edilmesinin hayati oldu¤u bir
hastal›k grubudur. Günümüzdeki geliflmelere paralel olarak tedavi seçenekleri artmakla birlikte
hala tek radikal ve etkin tedavi modalitesi karaci¤er naklidir.
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Özet: Kadavra organ s›k›nt›s› özellikle pediatrik al›c›lar aç›s›ndan daha da problemli oldu¤u
için karaci¤er transplantasyonun gelifliminde ve bugün geldi¤i noktada pediatrik
transplantasyonun önemi çok büyüktür. Gerek kadavra gerekse de canl› vericilerden elde
edilen parsiyel greftler ilk olarak pediatrik al›c›lar için uygulanm›fl, sonras›nda bu uygulamalar
eriflkin al›c›lara da tafl›nm›flt›r. Günümüzde karaci¤er yetmezli¤i olan pediatrik hastalarda canl›
vericili karaci¤er transplantasyonu hayat kurtar›c› bir tedavi modalitesi olarak yerini alm›flt›r.

Anahtar kelimeler: canl› vericili karaci¤er transplantasyonu, pediatrik karaci¤er transplantasyonu

Karaci¤er transplantasyonunda pediatrik hastalar ve bu hastalarda uygulanm›fl olan
transplantasyonlar birçok geliflmenin yap›lmas›n› sa¤lam›fl ve bu yöntemler sonras›nda eriflkinlere
de uygulanm›flt›r. Canl› vericili ilk karaci¤er nakli 1988 y›l›nda Brezilya'da yap›lm›fl ancak hasta
erken postoperatif dönemde kaybedildikten hemen sonra Avustralya'da bir anneden çocu¤una
baflar›l› karaci¤er nakli gerçeklefltirilmifltir (1,2). Özellikle Uzakdo¤u'da canl› vericiler öncelikle
pediatrik al›c›larda, sonra da eriflkin al›c›larda yayg›n olarak kullan›lmaya bafllanm›flt›r (3).
Pediatrik al›c›lar için greft sorunun çözülmesinde di¤er bir alternatif ise ilk olarak Pichlmayr ve
arkadafllar› taraf›ndan 1988 y›l›nda kadavra donörden split yöntemiyle sol lateral segmentin
ayr›larak pediatrik al›c›da kullan›lmas›d›r (4). Bu yöntem daha önceleri uygulanan küçültülmüfl
(reduced size) greft uygulamas›n›n yerini alm›fl, böylece kadavra greftin sa¤ taraf›n›n da baflka
bir hasta için kullan›lmas›na olanak sa¤lam›flt›r.

Günümüzde canl› vericili karaci¤er transplantasyonu (CVKT) özellikle kadavra s›k›nt›s›n›n en
yo¤un yafland›¤› infant grubunda karaci¤er yetmezli¤inin tedavisinde en önemli tedavi modalitesi
olarak yerini alm›flt›r. Segment 2 ve 3'den oluflan sol lateral segment grefti pediatrik al›c›lar için
ideal boyutlarda greft olarak gözükmektedir. Pediatrik al›c›larda eriflkindeki problemlerin aksine
greftin büyük olmas› ve kar›n içinde s›k›flmas› özellikle 10kg alt›ndaki al›c›larda önemli bir
problemdir. Pediatrik al›c›larda greft a¤›rl›¤›n›n al›c› a¤›rl›¤›na oran›n›n %4'den az olmas› idealdir
(5,6). Çok küçük bebeklerde bu sorunu aflmak için monosegmente indirilmifl küçültülmüfl sol
lateral segment grefti kullan›labilir. Daha büyük çocuklarda ise sol lateral segmentin yetmeyece¤i
düflünülüyorsa sol lob hatta sa¤ lob greftleri de kullan›labilir (7).

Bu makalede pediatrik al›c›larda en s›k kullan›lan greft tipi olan sol lateral segment
implantasyonunun teknik özellikleri tart›fl›lm›flt›r.

Çocuklarda karaci¤er nakli

Doç. Dr. Murat K›l›ç
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Al›c› Operasyonunda Cerrahi Prosedür
Al›c› operasyonunda cerrahi prosedür eriflkindeki gibidir. Fakat biliyer atrezili pediatrik olgular›n
bir k›sm›nda daha önce uygulanm›fl Kasai operasyonuna ba¤l› yap›fl›kl›klar ve karaci¤er
hilusuna yap›lm›fl olan Roux-en-Y anastomozu mevcut olmaktad›r. Roux-en-Y anastomozunun
mevcut oldu¤u vakalarda hepatikojejunostomi esnas›nda tekrar kullan›labilece¤i için olabildi¤ince
porta hepatise yak›n ayr›flt›r›lmal›d›r. Diseksiyon esnas›nda dikkat edilmesi gereken en önemli
hususlardan biri de duodenumdur. Duodenum yaralanmas› kaçak riski tüm önlemlere ra¤men
çok kolay oldu¤undan kritik ve kontrolü zor bir durumdur.

Biliyer atrezi ve di¤er sendromik hastal›klarda pediatrik hastalarda efllik edebilecek anomalilere
de özel önem verilmelidir. Bunlardan en s›k karfl›lafl›lanlar vena kava inferiorun yoklu¤u ve alt
extremite venöz dönüflünün azigos sitemi üzerinden olmas›d›r (8). Bu durumda hepatik venlerin
döküldü¤ü kloaka tarz›ndaki havuzcuk arac›l›¤› ile karaci¤erin venöz ç›k›fl› sa¤ atriuma olmaktad›r.
Bu durum transplantasyon yap›lmas›na engel de¤ildir. Tak›lan greftin venöz ç›k›fl rekonstrüksiyonu
bu kloaka tarz›ndaki aç›kl›¤a yap›labilir.

Bir di¤er s›k karfl›lafl›lan anomali de portal venin seyrinin preduodenal olmas›d›r (9). Bu duruma
da özellikle hepatoduodenal ligaman diseksiyonu s›ras›nda dikkat edilmeli ve portal ven
kollateral damar san›larak ba¤lanmamal›d›r.

Hepatik Ven Rekonstrüksiyonu
Greftteki uygun hepatik venlerin çap› ve konumu al›c›da kullan›lacak hepatik veni belirler (10-
12). Standart prosedür de sa¤ hepatik ven ile sol ve orta hepatik venler bileflkesinin, yani her
3 hepatik venin birlefltirilip tek aç›kl›k haline getirilmesidir. Böylece küçük bebeklerde uygun
büyüklükte bir aç›kl›k sa¤lanmaya çal›fl›l›r. Uygun aç›kl›k sa¤lamak için bir di¤er yöntem de
sol ve orta hepatik venlerin bileflkesinin kullan›l›p bu aç›kl›¤›n vena kavaya do¤ru istenilen
uzunlukta uzat›lmas›d›r. Daha büyükçe çocuklarda sadece sol-orta hepatik ven bileflkesi de
anastomoz için yeterli olabilir. Temel prensip al›c›daki venöz anastomoz aç›kl›¤›n›n donördeki
venöz aç›kl›ktan daha büyük olmas›d›r.

Sol lateral segment greftlerinde mide ve barsaklar kaudale itilerek greftin anatomik pozisyonda
yerlefltirilmesi için yer haz›rlanmal›d›r. Bu pozisyonda hepatik ven do¤al yerinde kalaca¤› için
venöz drenaj›n da en iyi olaca¤› pozisyondur. Pediatrik olgular total klempaja toleranslar› daha
iyi oldu¤undan bu olgularda vena kava total klempaj kullan›larak al›c› hepatik veni daha elveriflli
haz›rlan›p anastomoz gerçeklefltirilebilir. Piggy-back yöntemine ya da geçici porta-kaval shunta
gereksinim s›kl›kla olmaz. Kullan›lacak ven aç›kl›¤› inferior vena kava üzerinde sa¤land›ktan
sonra al›c› ven aç›kl›¤›n›n sa¤ ve sol yanlar›na çift i¤neli 5/0 ya da 6/0 polipropilen ile sütür
yerlefltirilir. Önce arka duvar sonras›nda da ön duvar anastomozu tamamlan›r. Riskli hastalarda
arka duvar›n kontinü ön duvar›n tek tek dikifllerle yap›lmas› darl›k ve tromboz riskini azalt›r.
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Portal Ven Rekonstrüksiyonu
Sol lateral lob portal ven anastomozu uygun portal ak›m volümünün ve uygun ak›m aç›s›n›n
sa¤lanmas› bak›m›ndan önemlidir (13). Bu amaçla al›c› portal venin titizlikle haz›rlanmas›
gerekir. Portal ven özellikle biliyer atrezili çocuklarda oldu¤u gibi stenotik yada trombotik olabilir
bu durumda portal ven splenik ven ile süperiyor mezenter ven bileflkesine kadar diseke edilip
gerekirse koroner ven ba¤lanarak ak›m›n tamam›n› al›nmas› sa¤lan›r.  Bu yöntem konfluens
alan›nda genifl bir anastomoz alan› oluflturulmas›na olanak sa¤lar. Greft portal veni falsiform
ligament ile birlikte oldu¤u için uygun aç›n›n sa¤lanmas› için bu yap›dan faydalan›l›r. Falsiform
ligaman› sol laterale do¤ru çekildi¤inde greft portal veni uygun aç›y› al›r. Genellikle belli bir
büyüme faktörü ile 6/0 ya da 7/0 polipropilen sütür ile kontinü anastomoz yap›l›r. Oluflacak
portal ven darl›klar›n›n önlenmesi amac›yla üst s›ra tek tek sütürle anastomoz edilebilir.

Hepatik Arter Rekonstrüksiyonu
Sol lateral segmentin arteriyel rekonstrüksiyonu sa¤ loba göre daha zor ve dikkat gerektiren
bir ifllemdir. Sol lateral segment arterini hem sol gastrik arterden hem de arteria hepatika
propriadan alabilir bu durumda çoklu anastomoz gerekebilir. Bununla birlikte al›c›da uygun
uzunlukta arterin haz›rlanmas› önemlidir. Hepatik arter trombozu özellikle pediatrik hastalarda
en önemli komplikasyon oldu¤undan mikrocerrahi ile 9/0 ya da 10/0 polipropilen sütür ile tek
tek dikifllerle anastomoz önerilir (14). Al›c› hepatik arterlerinin uygun olmad›¤› durumlarda
splenik arter kullan›labilir.

Safra Yolu Rekonstrüksiyonu
Sol lateral segment safra yolu rekonstrüksiyonu için greft safra yollar›n›n anatomisi sorun
oluflturmaz. S›kl›kla sol hepatik kanal tek bir a¤›z olarak greftte yer al›rken, baz› greftlerde
segment 2 ve 3 kanallar› ayr› ayr› yer alabilir. Eriflkinlerin aksine pediatrik olgular›n hemen
hepsinde safra yolu hastal›¤› olmas› ve safra yollar›n›n anatomik olarak uygun olmamas›
nedeniyle hepatikojejunostomi prosedürü kullan›l›r. Daha önceden Kasai operasyonu geçirmifl
çocuklarda eski Roux ans› biliyer rekonstrüksiyon için kullan›labilir ya da yeni bir Roux-y ans›
haz›rlanarak 6/0 ya da 7/0 polidiaksanon sütürler ile stentli ya da stentsiz hepatikojejunostomi
uygulan›r (fiekil 1) (15). Biliyer anastomoz gerginlik olmaks›z›n tamamland›ktan sonra anastomoz
sahas›na ve kesit yüzeyine dren yerlefltirilmelidir.

fiekil 1: a: Çift safra yoluna sahip sol lateral segment grefti b: Roux ans›na iki ayr› anastomoz
fleklinde yap›lan hepatikojejunostomi sonras› görünüm
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Greftin bofl kalan sa¤ subfrenik alana dislokasyonunu önlemek için falsiform ligaman kar›n
duvar›na dikilerek tespit edilir. Küçük bebeklerde greft kar›n içinde büyük kal›yorsa ve kar›n
kapat›ld›¤›nda artm›fl kar›n içi bas›nca ba¤l› olarak vasküler patolojilerin geliflebilece¤i
düflünülüyorsa fasya kapat›lmadan sadece cilt kapat›labilir. Yine de bas›nc›n yüksek kalabilece¤i
hastalarda kar›n duvar›na sentetik greft konarak gevflekçe kapat›lmas› ve sonras›nda kar›n
duvar›n›n primer olarak kapat›lmas› da uygulanabilir (16,17).



Karaci¤er transplantasyonu (KT), akut ve son dönem karaci¤er yetmezli¤inin kesin tek tedavi
biçimidir(1-3). Geçti¤imiz on y›lda  geliflen cerrahi teknik ve anestezi yan› s›ra, pre-postoperatif
maksimum destek ile  KT sonras›  uzun dönem greft ve hasta sa¤kal›m› %90'lara ulaflm›flt›r
(1-5). Benzer flekilde al›c›lar›n postoperatif bak›m› kolaylaflm›fl, y›llar içinde yo¤un bak›mda
kal›fl süreleri k›salarak, erken dönemde ayaktan izleme olanak sa¤lanm›flt›r.

Bütün major ameliyatlarda oldu¤u gibi karaci¤er transplantasyonu sonras› postoperatif seyir,
preoperatif döneme ba¤l›d›r. Dolay›s›yla as›l destek ve izlem preoperatif dönemde bafllamaktad›r.
Preoperatif dönemde optimal beslenme deste¤inin verilmesi, karaci¤er yetmezli¤inin
komplikasyonlar›n›n ve portal hipertansiyonun tedavisi, olas› metabolik dengesizliklerinin ve
infeksiyonun  erken tan›n›p müdahale edilmesinin transplantasyona ba¤l› mortalite ve morbiditeyi
azaltt›¤› gösterilmifltir(6-8). Ayr›ca primer hastal›k, hastal›¤›n a¤›rl›¤›, geçirilmifl operasyon varl›¤›
da postoperatif erken dönem sa¤kal›ma etkili faktörler aras›ndad›r(9-12). Her ne kadar pediatrik
karaci¤er hastalar› için kabul edilmifl hastal›k a¤›rl›¤›n› belirleyecek skalalar olmasa da, yüksek
Child-Pough-Tourcotte ve Pediatrik Son Dönem Karaci¤er Hastal›klar› (PELD) skoruna sahip
hastalarda, postoperatif problemler daha s›k olup, mortalite daha yüksektir(13-15). Özellikle
ülkemiz gibi kadaverik organ bulman›n s›k›nt›l› oldu¤u ülkelerde canl› vericili organ
transplantasyonunun  yayg›nlaflmas›, daha uygun transplantasyon zamanlamas›na ve
pretransplant mortalitenin azalmas›na katk›da bulunmufltur.

Pediatrik karaci¤er transplan al›c›lar›n›n
de¤erlendirilmesi ve izlemi

Doç. Dr. Çi¤dem Ar›kan
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Pediatrik Karaci¤er Transplantasyonu Genel Endikasyonlar›
Çocukluk ça¤›nda karaci¤er yetmezli¤i veya son dönem karaci¤er hastal›¤› bir çok nedenle
oluflabilir (8). Kolestatik karaci¤er hastal›klar› ve metabolik hastal›klar KT en s›k nedeni olup
transplantasyon endikasyonlar›n›n %90'dan fazlas›n› oluflturmaktad›r (4,7,8). Karaci¤er yetmezli¤i
ile sonuçlanmayan di¤er hastal›klar da KT endikasyonu oluflturabilirler(tablo1). KT endikasyonlar›
afla¤›daki gibi s›n›flanarak özetlenebilir.
• Karaci¤er yetemezli¤ine ilerleyecek primer karaci¤er hastal›¤›
• ‹lerleyici olmayan karaci¤er hastal›¤› bulgular› olup morbiditesi transplantasyona eflit primer

karaci¤er hastal›¤›
• Karaci¤er kökenli metabolik hastal›klar›n primer tedavisi
• Sistemik hastal›klara ikincil karaci¤er hastal›¤›
• Primer karaci¤er tümörleri

Tablo 1: Çocuklarda karaci¤er transplantasyonu endikasyonlar›

Karaci¤er yetmezli¤i
Biliyer atrezi
Progresif familyal  intrahepatik kolestaz
Akut karaci¤er yetmezli¤i
Neonatal hepatit
Otoimmun hepatit
Sklerozan kolanjit
Alfa-1 antitripsin eksikli¤i
Tirozinemi
Wilson hastal›¤›
Safra asid metabolizma bozuklu¤u
Neonatal hemokromatozis

‹lerleyici olmayan karaci¤er hastal›klar›
Alagille Sendromu

Metabolik karaci¤er hastal›klar›

Glikojen depo hastal›¤›
Ure siklus defekti
Lipid metabolizma bozuklu¤u
Criggler Najjar Sendromu
Sistemik hastal›klara ikincil karaci¤er hastal›klar›
Kistik fibrozis
Langerhans hücreli histiyositoz
TPN kolestaz›
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Transplantasyon Merkezine Yönlendirme
Transplantasyon merkezine hasta göndermek için en iyi zaman KT gereksinimi saptanmas›ndan
sonraki en k›sa zamand›r. Transplantasyon gerektiren durum saptan›r saptanmaz hastalar bu
konuda deneyimli merkezlere gönderilmelidir. Portoenterostomi sonras› sar›l›¤› devam eden
infantlar, akut karaci¤er yetmezli¤i tan›s› alan tüm olgular ve nedeni ne olursa olsun karaci¤er
sirozu tan›s› alan hastalar bekletilmemeli, genel durumu iyi olarak görünen hastalarda uzun
dönem komplikasyonlar›n ortaya ç›kmas› beklenmemelidir.  Erken yönlendirme transplant
ekibinin daha uygun zamanlama ve strateji gelifltirmesine olanak verir. Bu merkezlerin karaci¤er
hastal›klar› ve komplikasyonlar› konusundaki deneyimleri, sevk eden hekimlerle tan› ve
komplikasyonlar›n önlenmesinde iflbirli¤i olana¤› da sa¤lar. Ayr›ca ailenin KT sonras› dönemi
yaflamas› ve ameliyata her anlamda haz›r olmalar› da  postoperatif dönemde uyumu artt›rmaktad›r.

Çocuk Karaci¤er Transplantasyon Adaylar›n›n De¤erlendirilmesi
Pretransplant de¤erlendirmenin temel noktalar› tablo 2' de verilmifltir. Baflvuruda hastan›n
ayr›nt›l› öyküsü al›narak fizik bak›s› yap›lmal›d›r. Öncelikle tedavi edilebilir bir hastal›k, nakil
grubuna giren bir hastal›¤› olup olmad›¤› belirlenmelidir. ‹lerleyici hastal›¤› olmayan hastalara
gereksiz transplantasyonunun engellenmesi ne kadar önemliyse, nakil ihtiyac› olan ancak tan›s›
konulamam›fl bir hastan›n tan›s›n›n konulabilmesi için bekletilmemesi de hayati önem tafl›maktad›r.
 Transplantasyon bir ekip ifli oldu¤undan hastalar›n  nakil yapacak cerrah›n önderli¤inde
pediatrik hepatolog, anestezi uzman›, psikiyatri, patoloji, infeksiyon hastal›klar› ve sosyal hizmet
uzman› ile hep birlikte çok yönlü olarak de¤erlendirilmesi gerekir(4,5).

Tablo 2: Pretransplant de¤erlendirmede temel noktalar

Tan›n›n ve KT endikasyonunun do¤rulanmas›

Transplant aciliyet ve zamanlamas›n›n belirlenmesi

Transplantasyon sonras› dönemde sorun olabilecek problemlerin saptanmas›

Efllik eden organ tutulum ve etkileniminin araflt›r›lmas›

Uzun dönem izlemde ailenin uyumunun göz önüne al›nmas›

Nakil öncesi dönemde araflt›rmalar etyolojinin belirlenmesi ve efllik eden problemlerin
saptanmas›na yönelik olarak planlanmal›d›r. Bu de¤erlendirme yetmezli¤in akut ve kronik
olmas›na göre h›zla yap›lmal›d›r. Akut karaci¤er yetmezli¤inde neden ne olursa olsun tan›sal
de¤erlendirme ve olas› transplantasyon için haz›rl›klar›n en k›sa sürede yap›lmal›d›r. Kronik
karaci¤er hastal›¤› ve hepatik yetersizlik di¤er organ sistemlerini de etkiler. Alagille hastalar›
ve biliyer atrezide kompleks kardiyak anomaliler normal popülasyona göre daha yüksek oranda
görülür(8,16). Benzer flekilde konjenital hepatik fibroziste polikistik böbrek hastal›¤›, süt
çocuklu¤u döneminde nefropati ise alfa-1 AT ve Alagille sendromunun bir komponenti
olabilir(17,18).  Metabolik hastal›klara sekonder karaci¤er yetmezli¤inde ise hastal›¤a göre bir
çok organ tutulumu olabilir(8). Bu nedenle tan›s› ne olursa olsun her hasta, karaci¤er d›fl›
sistemlerin tutulumu ve etkilenimi aç›s›ndan ayr›nt›l› olarak de¤erlendirilmelidir. ‹lerleyici nörolojik
tutulumu olan hastalar, nakil sonras› hastal›k nüksü olas› hastal›klar (HIV, EBV, histiyositozlar,
hemofagositik sendrom gibi) belirlenmelidir. Bu grup hastalarda nakil endikasyonu multidispliner
yaklafl›mla konulmal› ve nakil sonras› dönem konusunda aile bilgilendirilmelidir.
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Tablo 3: Transplantasyon haz›rl›¤›nda genel de¤erlendirme

1. Santral sinir sistemi
Sistemik hastal›k afl›s›ndan kranial MRI
Metabolik hastal›k afl›s›ndan g¤z dibi incelemesi

2. Pulmoner ve kardiyak de¤erlendirme
EKO ve kontrast EKO
kan gaz›
EKO'da sa¤ bas›nç 40 mm-Hg'dan fazla ise portopulmoner hipertansiyon aç›s›ndan kateterizasyon

3. Renal
Glomeruler filtrasyon h›z›n›n belirlenmesi
Tubuler fonksiyonlar›n belirlenmesi
‹drar sodyum ve osmalaritesi
Renal ultrasonografi
‹drar yolu infeksiyonu afl›s›ndan tetkik ve gerekirse izlem

4. Gastrointestinal
Karaci¤er sentez ve at›l›m fonksiyonlar›n›n de¤erlendirilmesi
Üst gastrointestinal sistem endoskopisi
Varislerin tedavi ve izlemi
Portal doppler ultrasonografi
MRCP

5. Endokrin ve metabolik
Kan flekeri, kan gaz›, laktik-pürivik asit düzeyi
Lipid profili
‹drar- kan aminoasit profili
‹drar oganik asit ve karnitin düzeyi
Kemik turnover belirteçleri
Kemik dansitometresi

Otoantikorlar

‹mmunglobulinler

‹nfeksiyon paneli
Bak›labilen tüm viral etken belirteçleri
Toxoplazma
PPD

Nutrisyon durumunun belirlenmesi ve resusitasyon program›na al›nma
Antropometrik ölçümler
Biyokimyasal parametreler

Transplantasyon Zamanlamas› Nas›l Yap›lmal›d›r?
Transplantasyon zamanlamas› için günümüze dek de¤iflik parametreleri içeren ölçekler
kullan›lm›flsa da hastal›¤›n a¤›rl›¤›n› s›n›flayacak bir sistem bulunmamaktad›r. Ancak organ
da¤›l›m›n› adaletli k›lmak ve hasta önceli¤ini belirlemek için gelifltirilen pediatrik son dönem
karaci¤er hastal›klar› skoru (PELD) günümüzde bu amaçla kullan›labilmektedir(13). Gerçekten
de bekleme listesindeki mortaliteyi  belirleyebildi¤i de¤iflik serilerde gösterilmifltir(14,15).
Posttransplant olaylar ve sa¤ kal›m› belirlemedeki gücü ise bilinmemektedir.
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PELD skor= (0.436[yafl])-0.687loge[albumin g/dl] +0.480 loge [tot bilirubin
mg/dl]+1.857loge [INR]+0.667 [büyüme gerili¤i]

Bu skorlama sisteminde birçok hastada karfl›laflt›¤›m›z komplikasyonlar yer almamaktad›r.
Örne¤in medikal tedaviye yan›ts›z gastrointestinal kanama, ve hepatopulmoner sendrom gibi.
Tedaviye dirençli asit,hepatik ansefalopati, inatç› kafl›nt›, tekrarlayan kolanjit ataklar› ve spontan
bakteriyel peritonit de nakil zaman›n›n geldi¤inin göstergeleridir. Çocukluk ça¤›nda en önemli
kriterlerden di¤eri ise büyüme ve geliflmenin duraklamas›d›r. Bu trende giren hastalar
bekletilmeden nakil planlamas› h›zland›r›lmal›d›r.  Sonuç olarak, hastalar›n transplantasyon
zamanlamas›nda skor yan›s›ra, bu komplikasyonlar›n ve hastan›n büyüme h›z› da göz önünde
bulundurulmal›d›r (tablo 3).

Tablo 3: Karaci¤er nakil zamanlamas›n›n belirteçleri

Düzeltilemeyen primer ilerleyici karaci¤er hastal›¤› (tablo 1)

Kronik karaci¤er hastal›¤› komplikasyonlar› geliflen olgular
Tedaviye dirençli asit
Düzeltilemeyen koagülopati
Varis kanamalar›
Hepatorenal sendrom geliflimi iflin risk tafl›yanlar
Hepatopulmoner sendrom veya di¤er pulmoner komplikasyonlar
Ensefalopati

Tekrarlayan kolanjit ataklar›

Metabolik karaci¤er hastal›¤›nda diyet veya medikal tedaviyle kötü metabolik kontrol

Büyüme geliflme gerili¤i

Primer Hastal›¤›n Tedavisi
Çocukluk ça¤› karaci¤er hastal›klar›nda cerrahi ve/veya medikal olarak tedavi edilebilir nedenlerin
belirlenmesi çocuklar›n büyümelrine olanak verilerek transplantasyonun en iyi koflullarda
yap›lmas› veya transplantasyona ihtiyaç kalmamas› aç›s›ndan oldukça önemlidir. Bu nedenle
transplantasyon amac›yla merkeze gönderilen her hastada etyolojik olarak metabolik ve
infeksiyöz nedenler genifl olarak araflt›r›lmal›, cerrahi nedenler d›fllanmal›d›r (tablo 1). Biliyer
atrezi, koldok kisti gibi nedenlere ba¤l› kolestaz›n erken tan›nmas› ve giriflim transplantasyon
ihtiyac›n› azalt›rken, metabolik hastal›klar›n asidoz ve hipoglisemi gibi ciddi komplikasyonlar›n›n
etkin tedavisi uzun dönemde sekelleri azaltacakt›r. Ure siklus defekti gibi metabolik hastal›klarda
amonyak düzeyinin kontrolünün sa¤lanmamas› nörolojik sekel yarataca¤›ndan, nörolojik
de¤erlendirme yap›larak bu hastalar›n listede izlemi gereklidir. Otoimmun hepatit ve Wilson
Hastal›¤› pediatrik karaci¤er hastal›klar›n›n önemli bir k›sm›n› oluflturup medikal tedavisi
mümkündür(8). Bu hastalarda tedavinin uygun ve etkin dozda yap›lmas› ve tedaviye uyumun
yak›n izlemi transplantasyonsuz yaflam olana¤› sa¤lamaktad›r. Benzer flekilde Alagille ve PFIC
hastalar›nda transplantasyondan önce deneyimli merkezlerde biliyer diversiyon uygulanarak
yan›t de¤erlendirilerek transplantasyon geciktirilebilir (8). Histiyositozlar veya malign karaci¤er
hastal›klar›nda nakil öncesi dönemde kemoterapi gibi tedavi modaliteleri uygulanmal›d›r.
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Komplikasyonlar›n ‹zlem Tedavisi
1. Portal hipertansiyon: Portal hipertansiyon tedavisinde as›l hedef özofagus varis kanamalar›n›n
önlenmesidir(19). Bu amaçla, primer ve sekonder profilaksi uygulanmaktad›r. Kronik karaci¤er
hastali¤› tan›s› alan her hasta üst gastrointestinal sistem endoskopisi ile de¤erlendirilmelidir.
Kanama riski varislerin büyüklü¤ü ve endoskopik olarak kanama oda¤› tafl›y›p tafl›mad›klar›
ile yak›ndan iliflkilidir(19). ‹lk endoskopide varis saptanmayan hastalara y›ll›k varis aç›s›ndan
kontrol endoskopisi yap›lmal›d›r. Varisi olan hastalara ise band ligasyonu veya skleroterapi
uygulanarak aral›kl› kontrolleri yap›lmal›d›r. Günümüzde band ligasyonu gerek primer gerekse
sekonder profilakside daha etkin ve komplikasyon oran› skleroterapiye oranla düflük olarak
kabul edildi¤inden daha yayg›n olarak kullan›lmaktad›r(20,21). Medikal tedavi olarak beta
blokerler etkinli¤i tart›flmal› olmakla birlikte,  portal hipertansiyonu olan her hastaya (ast›m, kalp
blo¤u gibi kontredike durumlar d›fl›nda) kalp h›z›n› %25 azaltacak flekilde bafllanmal›d›r. Akut
kanamada kesilmelidir. Akut kanamalarda  hasta stabilize edilerek vazopressin/terlipressin,
somatostatin veya analogu kullan›lmaktad›r. Kanama nedeni ve oda¤› saptanmal›d›r. Medikal
tedaviye yan›ts›z vakalarda Sengstaken-Blakemore tüpü ile dekompresyon sa¤lanmal›d›r.
Ancak tüp ç›kar›ld›¤›nda kanama tekrar› riski yüksek oldu¤u unutulmamal›d›r. Yan›ts›z vakalarda
hastan›n durumuna göre acil karaci¤er nakli, TIPS veya flant karar› cerrahi ekip ile verilmelidir(19).
Portal hipertansiyonu olan hastalarda kanama mortalitesi çok yüksek oldu¤undan tam donan›ml›
bir hastanede izlem flartt›r. Bu hastalar›n nakil zamanlamas›n›n yap›labilmesi ve uygun stratejinin
belielenebilmesi için en k›sa zamanda nakil merkezine gönderilmesi gereklidir.

2. Asit: S›k görülen komplikasyonlardan biridir(22,23). Ani veya sinsi geliflebilir. Çocuklarda
ilk bulgu kilo al›m› ve kar›nda fliflliktir. Beslenmesi kötü olan çocuklarda malnütrisyon da asitin
fliddetini att›rabilir. Bu olgular›n tedavisi oldukça güçtür ve nedenlerin ortaya konulmas› gereklidir.
S›v› ve tuz k›s›tlamas› teorik olarak önerilmekle birlikte çocuklarda bunun uygulanmas› güçtür.
Yeterli albumin deste¤i ve diüretikler temel tedavilerdir (22). Günlük tart› ve kar›n çevresi
ölçümleriyle tedavi denetlenir. Ayr›ca kullan›lan loop veya tiazid grubu diüretiklerin yan etkileri
aç›s›ndan dikkatli olunmal›d›r. Diüretik ve diyet tedavisine yan›ts›z asitlerde büyük volümlü
parasentez uygulanabilir (24). Ancak her giriflimde hepatorenal sendrom ve hepatik ansefalopati
aç›s›ndan uyan›k olunmal›d›r.

Spontan bakteriyel peritonit en önemli komplikasyonlardan biridir (23,25). Bu hastalarda
bakteriyel translokasyon, retikuloendotelyal sistemde disfonksiyon buna zemin haz›rlamaktad›r.
Atefli olan asitli her hastada düflünülerek ponksiyon yap›lmal› ve kültür sonucu beklenmeksizin
genifl spektrumlu antibiyotik bafllanmal›d›r. Hastalar asemptomatik olabilece¤i gibi kar›nda
flifllik, kar›n a¤r›s›, ishal, hipotansiyon ve ansefalopati geliflebilir.
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3. Hepatopulmoner sendrom: Karaci¤er hastal›¤›nda de¤iflen dolafl›m dinamikleri nediyle
oluflan, pulmoner kapiller dilatasyon ve arteryel oksijenizasyon bozuklu¤u ile karakterize bir
sendromdur(26,27). Primer neden akci¤erlerdeki arteriyovenöz flantlard›r. Nefes darl›¤› en
önemli belirtidir. Spider nevi, parmaklarda çomaklaflma ve mukozal siyanoz da HPS'da bulunan
ama özgül olmayan bulgulard›r(27). Platipneyle (yatar durumdan oturur veya aya¤a kalkar
pozisyonla dispnenin artmas›) birlikte olan veya olmayan ortodeoksi  karakteristik bir özelliktir.
Tan› afla¤›daki kriterlerle konur.
a. PaO2 <80 mm-Hg olmas›
b. Alveolo-arteryel oksijen bas›nç fark›n›n > 15 mm-Hg olmas›
c. pCO2 retansiyonunun olmas›
d. kontrast ekokardiyografi pozitifli¤i
e. Anjiografi ile flantlar›n gösterilmesi

Pratikte kan gaz› ve  pulse oksimetre ile hastan›n oksijen satürasyonunun belirlenmesi
kullan›lmaktad›r ancak yeterli de¤ildir. Her hastada ekokardiyografi ile flantlar›n varl›¤›
araflt›r›lmal›d›r.

HPS kesin tedavisi karaci¤er transplantasyonudur(27,28). Bu hastalar›n transplant öncesinde
belirlenip gerekirse oksijen deste¤i verilmeli, postoperatif dönemde uzam›fl solunum deste¤ine
ihtiyaç duyabilece¤i unutulmamal›d›r.

4. Hepatorenal Sendrom: Altta yatan primer böbrek hastal›¤› olmaks›z›n karaci¤er hastal›¤›na
sekonder geliflen ilerleyici fonksiyonel renal yetmezliktir (29,30). Patogenezi tam bilinmemekle
birlikte kortikal renal kan ak›m›n›n azalmas› suçlanmaktad›r. Renal kan ak›m›ndaki azalma ise
karaci¤er hastal›¤›na sekonder sistemik vazodilatasyon ve splanknik alandaki vazokonstriksiyona
ba¤l›d›r(26). Renal ak›m›ndaki azalma asit, dehidratasyon, kanama, infeksiyon ve diüretik
kullan›m› gibi nedenlerle daha belirgin hale gelerek ani böbrek yetmezli¤ine nedn olmaktad›r.Bu
nedenle izlemde HRS geliflimini h›zland›ran veya tetikleyen bu durumlar› erken tan›mak ve
önlem almak çok önemlidir. Mortalite ve morbiditesi %90-100 gibi yüksek olan HRS'de tek
tedavi karaci¤er transplantasyonudur(31). Gecikilmifl vakalarda gerek  preoperatif gerekse
postoperatif dönemde diyalizle destek tedavisi gerekebilmektedir. HRS ile prerenal böbrek
yetersizli¤i ay›r›m›n› yapmak güçtür ancak tan› kriterleri bulunmaktad›r (tablo 4). Bu kriterlerden
bir major kriterin olmas› tan› için yeterli kabul edilmektedir. Ancak bu kriterlerin eriflkin hastalar
göz önüne al›narak yap›ld›¤› unutulmamal›d›r.
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Tablo 4: Hepatorenal sendrom tan› kriterleri

Major kriterler
• Glomeruler filtrasyon h›z›nda azalma

Serum kreatinin düzeyinin >1.5 mg/dl
Kreatinin klirensinin <40 ml/dk olmas›

• fiok, sepsis, nefrotoksik ilaç, dehidratasyon olmamas›
• Plasma volum geniflletici ve diüretik uygulanmas›n› takiben böbrek fonksiyonlar›nda düzelme

olmamas›
• Ultrasonografik olarak böbrek patolojisi saptanmamas› ve proteinüri olmamas›

Minör kriterler
• ‹drar miktar›n›n <500 ml olmas›
• ‹drar sodyumunun <10 mEq/L olmas›
• ‹drar osmolalitesinin plazma osmolalitesinden yüksek olmas›
• Idrar sedimentinde < 50 eritrosit/alan  olmas›
• Serum sodyumunun <130mEq/L olmas›

Tedavi transplantasyona dek olan dönemde terlipressin, noradrenalin gibi vazokonstriktörlerle
albuminin kullan›m›d›r(30). Dializ tedavisi etkisizdir. Medikal tedavi, TIPS gibi giriflimlere yan›ts›z
vakalarda kullan›labilir. Albumin dializinin konvansiyonel dialize göre daha iyi görünmekle
birlikte en iyi tedavi modaliteai karaci¤er transplantasyonudur(32). Mortalitesi çok yüksek
oldu¤undan HRS riski tafl›yan hastalara transplantasyon  en k›sa zamanda planlanmal›, spontan
bakteriyel peritonit gibi risk varl›¤›nda medikal tedavide gecikilmemelidir.

5. Hepatik ansefalopati: Karaci¤er yetmezli¤iolan hastalarda kognitif ve nöropsikiyatrik
fonksiyonlarda bozulma ile karakterizedir(33). Patofizyolojisinde portosistemik flant, toksik
metabolitlerin birikmesi, inhibitör nörotransmitterlerin beyinde artmas›, glutamik asit- nitrik oksit
sisteminde disfonksiyon çzerinde durulmaktad›r. Çocuklarda eriflkinlerde oldu¤u gibi klinik
kriterler ve nöropsikiyatrik testler pratikte oturmam›flt›r. Ayr›ca amonyak dözeyleri ile ansefalopati
aras›nda bir korelasyon bulunmamaktad›r. Ancak elektrofizyolojik testler ve  manyetik rezonans
spektroskopi yard›mc› olabilece¤i ileri sürülmektedir. Hastalar›n ço¤unda tetikleyici bir olay
vard›r ve bu nedenle tedavide birincil amaç bu nedenlerin ortadan kald›r›lmas›d›r. Barsaklardaki
nitrojen yükünü azaltmak amac›yla laktuloz ile lavman ve oral neomisin verilebilir. Ayr›ca bu
hastalarda dall› zincirli aminoasitlerde azalma saptand›¤›ndan intravenöz veya oral dall› zincirli
aminoasit solüsyonlar› uygulanabilir. Etkinli¤i net olarak kan›tlanmam›fl flumazenil, bromokriptin
veya akarboz gibi ajanlar denenmekle birlikte, ilerleyici ansefalopatide tek tedavi karaci¤er
transplantasyonudur. Bu nedenle s›k s›k ensefalopatiye giren hastalarda karaci¤er nakli erkene
al›nmal›d›r.

6. Malnütrisyon ve büyüme gerili¤i: Preoperatif dönemde beslenme deste¤i peroperatif ve
postoperatif süreci etkileyen en önemli faktörlerden biridir. Preoperatif beslenme deste¤i kötü
olan ve operasyona a¤›r malnütrisyonla giren  hastalar›n  postoperatif solunum ve infeksiyon
sorunlar›, malnutrisyonu olmayan hastalara göre anlaml› olarak artmaktad›r(34-36). Operasyon
öncesi k›sa süreli yo¤un beslenme deste¤i ile hastalar›n solunum kaslar›n›n güçlendi¤i ve yara
iyileflmesinin h›zland›¤› gösterilmifltir(35-38).
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Kronik karaci¤er hastal›klar›n›n tamam› çocuklarda protein kalori malnutrisyonuna neden
olmaktad›r. Bu hastalardaki malnutrisyonun nedenleri çok çeflitlidir(34). Karaci¤erin glisemik
kontrolünde bozulma, katabolizman›n art›fl›, azalm›fl protein sentezi, ya¤da çözünen vitaminlerin
emiliminde azalma yan›sra asit, ödemli barsaklar ve kar›n içi bas›nç art›fl›  gibi nedenlerle oral
al›mda isteksizlik veya tolere edememe s›k karfl›lafl›lan sorunlardand›r. Hastalar›n nutrisyon
rehabilitasyonunda en önemli nokta ihtiyaçlar›n belirlenip beslenme flemalar›n›n
bireysellefltirilmesidir. Bu hastalarda kalori ihtiyac› karaci¤er bozuklu¤unun derecesine, efllik
eden problemlere göre 120-200 kkal/gün olarak de¤iflmektedir. Günlük kalori al›m› endojen
protein katabolizmas›n› önleyecek flekilde ayarlanmal›d›r. Enteral olarak sa¤lanamayan kalori
deste¤i noktürnal veya sürekli total parenteral nutrisyonla verilmelidir.Afl›r› kalori al›m›ndan da
kaç›n›lmal›d›r. Protein yafla uygun gereksinim belirlenerek hastal›k a¤›rl›¤›  göz önüne al›narak
verilmelidir. Özellikle dall› zincirli aminoasitlerden zengin beslenmenin kolestatik çocuklarda
prognozu pozitif etkiledi¤i gösterilmifltir. Kolestatik çocuklarda protein al›m› 2.5-3 gr/kg/gün
olarak önerilse de efllik eden bulgular ve hastal›¤›n a¤›rl›¤›na göre bu miktar de¤iflebilmektedir.
 Kronik karaci¤er hastal›klar›nda lipid metabolizmas› da bozulmufltur(35). Uzun zincirli ya¤
asitlerinin ketona dönüflümü bozuldu¤undan k›sa zincirli ya¤ asitleri artm›flt›r. Safra asitleri ile
emulsifikasyon bozuldu¤undan kolestatik hastal›klarda lipid malabsorbsiyonu da geliflir. Bu
nedenle bu hastalara do¤rudan emilebilen orta zincirli ya¤ asitleri verilmellidir. Bu verilen ya¤
içeri¤inin %50'sinden fazlas›n› oluflturmamal›d›r. Lipidlerden sa¤lanan kalori, nonprotein kalorinin
%60'›ndan az›n› oluflturacak flekilde ayarlanmal›d›r. Bu hastalarda omega -3 ya¤ asidi içeren
ürünlerin etkinli¤i, henüz kan›tlanmam›fl olmakla birlikte, multivitamin ve eser element  deste¤i
ile birlikte uygulanabilmektedir.

7. Pretransplant ‹nfeksiyon de¤erlendirme ve izlem: Kronik karaci¤er hastalar›nda
infeksiyonlara yatk›nl›k artm›flt›r ve bu yatk›nl›k bir çok nedene ba¤l›d›r(8,39). Daha da önemlisi
nakil olacak hastalarda postoperatif dönemde uygulanacak yo¤un immunsupresyon nedeniyle
pasif veya aktif kazan›lm›fl patojenlerin reaktivasyonuna ba¤l› infeksiyon riski yan›s›ra preoperatif
dönemde iyi tedavi edilmemifl infeksiyon nedeniyle erken dönemde kaybedilme riski vard›r.
Bu nedenle hastalar›n nakil öncesi dönemde infeksiyon afl›s›ndan çok iyi de¤erlendirilmesi
gerekmektedir (Tablo 5). Transplantasyon öncesi atefli olan hastalarda odak saptanmaya
çal›fl›lmal›, kolanjit, pnömoni ve peritonit varl›¤›nda operasyon geciktirilmelidir. Çocukluk ça¤›nda
idrar yolu infeksiyonu çok s›k karfl›lafl›lmakta olup semptomatik veya asemptomatik her hastada
d›fllanmal›d›r.‹drar yolu infeksiyonu varl›¤›nda tekrarlama ve risk faktörleri göz önüne al›narak
profilaksi verilmelidir. Tekrarlayan kolanjit ata¤› olan hastalarda da operasyon dönemine dek
profilaktik antibiyotik uygulanmas› konusunda  görüfl birli¤i bulunmamaktad›r. Çocukluk ça¤›nda
bir çok viral etkene ilk kez maruz kal›nmaktad›r. DNA virüslerinin latent kalmas› nedeniyle nakil
sonras› dönemde immunsupresyonla reaktive olabilir. Ayr›ca özellikle ilk bir yaflta bak›lan
serolojik sonuçlar›n anneden geçen antikorlarla yalanc› pozitif olabilece¤i unutulmamal›d›r.
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Tablo 5: Pretransplant dönemde infeksiyon afl›s›ndan de¤erlendirme

Öykü
Afl›lama öyküsü
Daha önceden spontan bakteriyel peritonit öyküsü
Geçirilmifl kolanjit ataklar›
Operasyon varl›¤›
Spesifik organizmalar için endemik bölgeye gitme veya yaflama

Fizik bak›

Tuberkulin testi

Serolojik incelemeler
HIV1,2
HBV, HbsAg, AntiHBs, AntiHBc,HbeAg
HAV
HCV
HDV
CMV IgM, IgG- CMV ag
EBV; VCA IgG,VCA IgM, EBNA, early ag
VZV IgG
Rubella IgG
Measles IgG
RPR
Toxoplasma

‹drar kültürü

8. Afl›lama: Kronik karaci¤er hastal›¤› veya metabolik karaci¤er hastal›¤› tan›s›yla izlenen her
çocuk rutin afl›lama hizmetlerini mutlaka almal›d›r. Her ne kadar karaci¤er hastal›¤›n›n a¤›rl›¤›
oran›nda afl›ya serokonversiyon yan›t› normal poülasyona oranla düflük bildirilmekteyse de,
transplant öncesi dönemde yafl›na uygun olarak yap›labilen tüm afl›lar›n özellikle de canl›
afl›lar›n h›zland›r›larak yap›lmas›, bu hastalar›n postoperatif dönemde önlenebilir infeksiyonlardan
korunmas›nda oldukça önemlidir. Genel afl› flemas› uygulanmal›d›r. Tek istisna acil nakil
endikasyonu olan hasta grubudur. Bu hastalarda rutin uygulamadan farkl› olarak Hepatit A
afl›s› ve MMR (k›zam›k k›zam›kç›k ve kabakulak) bir yafl›nda uygulanabilir. Hepatit B afl› flemas›
0,1,6. aylar yerine 0,1,3. ay gibi h›zland›r›lm›fl olarak yap›labilir. Bu uygulaman›n serokonversiyon
oran›n›n klasik uygulamayla benzer oldu¤u bildirilmektedir. Ayr›ca hastalara her sonbahar
mevsiminde influenza afl›s› da önerilmelidir. Aile bireylerinin de nakil öncesi dönemde afl›
durumlar› incelenmeli, afl›lanmalar› sa¤lanarak  nakil sonras› dönemde bir risk oluflturmalar›
önlenmelidir.

9. Di¤er komplikasyonlar ve genel bak›m: Kafl›nt› hem intrahepatik hem de ekstrahepatik
kolestazisin önemli sorunlar›ndan biridir(40). Günlük yaflam› bozan bu durum s›k cilt
infeksiyonlar›na da neden olur. Etyolojide primer neden safra asitlerinin birikimi olmakla birlikte
halen etkin bir tedavisi bulunmamaktad›r. Gerek safra asit birikimini gerekse de  kafl›nt›y›
önlemek için kullan›lan ajanlar ursodeoksikolik asit, kolestiramin-kolestipolö fenobarbital ve
rifampindir (8,40,41). Son y›llarda opiyat reseptörlerinin kafl›nt›da rolü oldu¤u düflünüldü¤ünden
opiyat reseptör antagonistleri de denenmektedir. Bunun d›fl›nda antihistaminikler de
kullan›lmaktad›r. Medikal tedaviye yan›t vermeyen PFIC grubu hastal›klarda ise biliyer diversiyon
gerek hastal›¤›n gerekse de kafl›nt›n›n tedavisinde yüz güldürücü görünmektedir(42).
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Kolestazla seyreden karaci¤er hastal›klar›nda hiperlipidemi de önemli problemlerden biridir.
Bu hastalarda tevavide kolestiramin-kolestipol yan›s›ra statinler s›k olmayarak dikkatle
kullan›lmal›d›r. Statinlerin ise tedavide yeri yoktur.

Hepatoselüler karsinom riski uzun dönem kronik karaci¤er hastal›klar›nda önemli bir
komplikasyondur(8,43,44). Özellikle metabolik karaci¤er hastal›klar› (tirozinemi,PFIC,AAT gibi),
vertikal geçiflli kronik hepatiit B ve C infeksiyonlar›nda bu risk daha da artmaktad›r. Bu nedenle
hastalar›n izleminde görüntüleme  ve AFP düzeyleri ile HCC aç›s›ndan izlem yap›lmal›d›r.

Kaynaklar

1. Mazariegos GV, Machaidze Z. Pediatric liver transplantation: review of literature 2005-2006. Pediatr Transplant. 
2007 Dec;11(8):835-43.

2. Hendrickson RJ, Karrer FM, Wachs ME, et al. Pediatric liver transplantation. Curr Opin Pediatr 2004; 16: 309-313.
3. Otte JB. History of pediatric liver transplantation: Where are we coming from? Where do we stand? Pediatr Transplant

2002;6(5):378-87.
4.  Tanaka K, Inomata Y. Living related liver transplantation in pediatric recipients. In: Busuttil RW, Klintmalm GB (eds),

Transplantation of The Liver, Elsevier Saunders, Philadelphia 2005: 629-646.
5. Ryckman FC, Alonso MH, Bucuvalas JC, et al. Liver transplantation in children. In: Suchy FJ, Sokol RJ, Balistreri 

WF (eds), Liver Disease in Children, Lippincott Williams & Wilkins, Philadelphia, 2001: 949-973.
6. Fink SA, Brown Jr RS. Current indications, contraindications, delisting criteria, and timing for liver transplantation 

in adults. In: Busuttil RW, Klintmalm GB (eds), Transplantation of The Liver, Elsevier Saunders, Philadelphia 2005: 
93-114.

7. Alonso EM, Besedovsky A, Emerick K, Whitington PF. General citeria for pediatric transplantation. In: Busuttil RW, 
Klintmalm GB (eds), Transplantation of The Liver, Elsevier Saunders, Philadelphia 2005: 287-302.

8. Balistreri WF. Liver disease in infancy and childhood. In: SchiffER, SorrellMF, MaddreyWC, editors. Schiff's diseases
of the liver Philadelphia: Lippincott-Raven; 1998. p. 1357-512.

9. Rodeck B, Melter M, Kardorff R, et al. Liver transplantation in children with chronic end stage liver disease: Factors
influenc-ing survival after transplantation. Transplantation 1996;62:1071- 1076.

10. Aydogdu S, Arikan C, Kilic M, et al. Outcome of pediatric liver transplant recipients in Turkey: Single center exprience.
Pediatr Transplant 2005; 4: 7-11.

11. De Goyet JV, Rogiers X, Otte JB. Split liver transplantation for the Pediatric and Adult recipients. In: Busuttil RW, 
Klintmalm GB (eds), Transplantation of The Liver, Elsevier Saunders, Philadelphia 2005: 609-627

12. Kilic M, Aydin U, Noyan A, Arikan C, et al. Live donor liver transplantation for acute liver failure. Transplantation 
2007;84(4):475-9.

13. McDiarmid SV, Anand R, Lindblad A. Development of a pediatric end stage liver disease score to predict poor 
outcome awaiting liver transplantation. Transplantation 2002;74(2):173-81.

14. Mazariegos GV, Anand R, McDiarmid SV. Validation of PELD severity score in a pediatric transplant candidate 
database [abstract]. Am J Transplant 2002;2(3):251

15. Arikan C, Aydogdu S, , Kilic M, et al. Pediatric end stage liver disease (PELD) score and outcome after liver 
transplantation. The 2nd World Congress of Pediatric Gastroenterology, Hepatology and Nutrition, Paris, 3-7 July 
2004. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2004; 39 (suppl); 94, P0098.

16. Li L, Krantz ID, Deng Y, et al. Alagille syndrome is caused by mutations in human Jagged, which encodes a legend
for Notch 1. Nat Genet 1997;16:243-51.

17. Eriksson S, Carlson J, Velez R. Risk of cirrhosis and primary liver cancer in alpha 1-antitrypsin deficiency. N Engl 
J Med 1986;314:736-9.

18. Poley JR. Malignant liver disease in alpha1-antitrypsin deficiency. Acta Paediatr 1994;(Suppl 393)27-32.
19. Karrer FM, Narkewicz MR: Esophageal varices: Current management in children. Semin Pediatr Surg 8:193-201, 

1999
20. Fox VL, Carr-Locke DL, Connors PJ, et al: Endoscopic ligation of esophageal varices in children. J Pediatr Gastroenterol

Nutr 1995;20:202-208.
21. Aydogdu S, Tumgor G, Yuksekkaya HA, Cakir et al. Efficiency and safety of esophageal band ligation and sclerotherapy

in children with esophageal varices. 39th Annual Meeting of the Europan Society of Pediatric Gastroenterology, 
Hepatology and Nutrition (ESPGHAN). Dresden, June 7-11, 2006.

22. Arroyo V, Gines P, Gerbes AL, et al. Definition and diagnostic criteria of refractory ascites and hepatorenal syndrome
in cirrhosis. International Ascites Club. Hepatology 1996;23:164-76.



-368-

23. Yachha SK, Khanna V. Ascites in childhood liver disease. Indian J Pediatr. 2006 Sep;73(9):819-24
24. Arikan C, Akman AS, Ozgenc F, Yagci RV, Tokat Y, Aydogdu S. Large-volume paracentesis in the management of

ascites in children.  J Pediatr Gastroenterol Nutr 2003;37:207.
25. Fern_ndez J, Navasa M, Gómez J, et al. Bacterial infections in cirrhosis: epidemiological changes with invasive 

procedures and norfloxacin prophylaxis. Hepatology 2002; 35 : 140-148.
26. Iwakiri Y, Groszmann R. The hyperdynamic circulation of chronic liver diseases: from the patient to the molecule. 

Hepatology 2006;43:S121-31.
27. Krowka MJ, Porayko MK, Plevak DJ, et al. Hepatopulmonary syndrome with progressive hypoxemia as an indication

for l iver transplantation: case reports and literature review. Mayo Clin Proc 1997;72:44-49.
28. Krowka MJ, Mandell SM, Ramsay MAE, et al. Hepatopulmonary Syndrome and Portopulmonary Hypertension:A 

Report of the Multicenter Liver Transplant Database. Liver Transplantation 2004:10(2);174-182.
29. Betrosian AP, Agarwal B, Douzinas EE. Acute renal dysfunction in liver diseases.

World J Gastroenterol. 2007 Nov 14;13(42):5552-9.
30. Tandon P, Bain VG, Tsuyuki RT, Klarenbach S. Systematic review: renal and other clinically relevant outcomes in 

hepatorenal syndrome trials. Aliment Pharmacol Ther. 2007 ;25(9):1017.
31. Alessandria C, Ozdogan O, Guevara M, et al. MELD score and clinical type predict prognosis in hepatorenal 

syndrome: relevance to liver transplantation. Hepatology 2005;41: 1282-9.
32. Mitzer SR, Stange J, Klammt S, et al. Improvement of hepatorenal syndrome with extracorporeal albumin dialysis 

MARS:results of a prospective, randomized, controlled clinical trial. Liver Transpl 2000;6:277-86.
33. Strauss G, Adel-Hansen B, Kirkegaard P, et al. Liver function, cerebral blood flow autoregulation, and hepatic 

encephalopathy in fulminant hepatic failure. Hepatology 1997;25:837-9.
34. Tsiaousi ET, Hatzitolios AI, Trygonis SK, Savopoulos CG. Malnutrition in end stage liver disease: recommendations

and nutritional support. J Gastroenterol Hepatol. 2008;23(4):527
35. Shepherd RW, Chin SE, Cleghorn GJ, et al. Malnutrition in children with chronic liver disease accepted for liver 

transplantation: Clinical profile and effect on outcome. J Paediatr Child Health 1991;27:295-299.
36. Yuksekkaya HA, Cakir M, Tumgor G, et al. Nutritional status of infants with neonatal cholestasis. Dig Dis Sci. 2007 

Aug 24; [Epub ahead of print]
37. Moukarzel AA, Najm I, Vargas JV, McDiarmid SV, Busuttil RW, Ament ME. Effect

of nutritional status on outcome of orthotopic liver transplantation in pediatric patients. Transplant Proc 1990;22:1560-
1563.

38. Aydogdu S, Arikan C, Parildar M, et al. Massive ascites after pediatric liver transplantation: the role of nutrition. 2nd
World Congress of Pediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition, J Pediatr Gastroenterol Nutr  vol. 39 supp(1);
S152, 2004, Paris, France.

39. Arikan C, Ozgenc F, Aydogdu S, et al. Early postoperative infections in Pediatric liver transplant recipients. XIXth 
International Congress of The Transplantation Society, 25-30 August, Transplantation supp:74(4)728, Miami,USA,2002.

40. Tümgör G, Ar›kan Ç, Aydo¤du S. Çocukluk ça¤›n›n tan›sal problemli kolestatik hastal›¤›: ‹lerleyici ailevi intrahepatik
kolestaz. Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› Dergisi 2005; 48: 355-360.

41. Bull LN, Carlton VE, Stricker NL, et al. Genetic and morphological findings in progressive familial intrahepatic 
cholestasis (Byler disease [PFIC-1] and Byler syndrome): evidence for heterogeneity. Hepatology 1997;26:155-64.

42. Bustorff-Silva J, Sbraggia Neto L, Olímpio H, et al. Partial internal biliary diversion through a cholecystojejunocolonic
anastomosis--a novel surgical approach for patients with progressive familial intrahepatic cholestasis: a preliminary
report. J Pediatr Surg. 2007 Aug;42(8):1337-40.

43. Nart D, Arikan C, Akyildiz M, Yuce G, Demirpolat G, Zeytunlu M, Karasu Z, Aydogdu S, Killi R, Yuzer Y, Tokat Y, 
Kilic M. Hepatocellular carcinoma in liver transplant era: a clinicopathologic analysis.Transplant Proc 2003; 35 :2986-
90.

44. Arikan C, Kilic M, Nart D, Ozgenc F, Tokat Y, Yagci RV, Aydogdu S. Hepatocellular carcinoma in children and effect
of living donor liver transplantation on outcome. Pediatr Transplantation 2006;10:42-47.



Karaci¤er nakli; bebek, çocuk, eriflkin tüm yafl gruplar›nda fulminan veya kronik karaci¤er
(KC) yetmezli¤i, metastatik olmayan primer KC maligniteleri (hepatoselüler kanser-HCC,
hepatoblastom), KC kökenli metabolik hastal›klar gibi genifl bir yelpazede KC hastal›klar›n›n
ve ayr›ca baz› hematolojik sorunlar›n (Hemofili A, B, Eritropoetik protoporfiria) günümüzdeki
en etkili ve radikal tedavi yöntemidir. KC nakil sonras› bir y›ll›k sa¤ kal›m 1980'lere kadar %30'lar
dolay›nda iken, immunsüpressif tedavi protokollerinin ve cerrahi tekniklerin geliflmesi ile
günümüzde %80-90'lara ulaflm›flt›r. KC nakli sadece yaflam kurtar›c› bir tedavi yöntemi de¤ildir.
Daha sa¤l›kl›, daha konforlu yepyeni bir yaflam›n üretilmesini, çocukluk ça¤›n›n olmazsa olmaz›
büyüme ve geliflmenin sürdürülmesini de sa¤lanmaktad›r. Ancak bu çok etkin tedavi yönteminin
ömür boyu immunsüpresyon gerektirdi¤i ve günümüzün en pahal› tedavi yöntemlerinden biri
oldu¤u unutulmamal›d›r.

KC hastalar› nakil merkezlerine ulaflmadan önce do¤ru tan› alma ve ard›ndan do¤ru zamanda
ve optimum koflullarda do¤ru adrese yönlendirilme sürecini yaflamaktad›r. Bu aflamada izleyen
hekimlerin, her fleyden önce, organ nakline inanmas› ve böyle bir tedavi yönteminin ülkemiz
koflullar›nda da bat› standartlar›nda yap›labildi¤ine güvenmesi gerekmektedir. Bu nedenle
ülkemizin KC nakli yap›lmayan merkezlerinin birincil görevi bu tedavi yöntemine inanmalar›
ve güvenmeleridir. Bir biliyer atrezili bebe¤in KC naklinden 6 ay, bir y›l sonra yafl›tlar›na
benzer bir yaflam sürebilece¤ine inan›lmas› öncelikli görevdir. Merkezimize baflvuran baz›
hastalar›n hekim yönlendirmesi olmaks›z›n kendi araflt›rmalar› ile bize ulaflmalar› hekimlerimizin
bu konuda henüz yeterli inanca ulaflmad›klar›n› düflündürmektedir. Asl›nda KC nakil
programlar›nda çal›flan pediatristlerin yüzünü en çok güldüren hastalar biliyer atrezili bebeklerdir.
Bu bebekler nakil sonras› gül gibi aç›lmakta ve normalin üstünde büyüme performans›
gösterebilmektedir. Tirozinemili bebekler veya glikojen depo hastal›kl› çocuklar HCC riskinden
kurtulmakta veya nakil öncesi HCC veya displazi  varsa kansersiz bir hayat sürebilmektedir.

KC nakli yap›lmayan merkezlerin di¤er önemli bir görevi hastalar›n do¤ru tan› almalar›n›
sa¤lamakt›r. Ülkemizde bu anlamda ciddi bir kaos yaflanmaktad›r. Merkezimize baflvurularda
biliyer atrezi gibi anatomik bir sorunun tirozinemi gibi önemli bir metabolik hastal›kla kar›flabildi¤ine
tan›k oluyoruz. Bu noktada akolik d›flk›n›n tan›nmad›¤›n› ve steatore ile kar›flt›r›ld›¤›n› görüyoruz.
Bu ayr›m›n iyi yap›lamamas› biliyer atrezili bebeklerin ilk 8 haftada palyatif Kasai operasyon
flans›na ulaflamamas› ve ortalama 5 ayda tan›nmas›na neden olmaktad›r. Sonuçta bu bebekler
1.5-2 yafl civar›nda ve daha uygun koflullarda (anastomoz yap›lacak damarlar ve safra kanal›
daha geliflmiflken) KC nakli olabilecekken 5-6 ay dolay›nda acilen ameliyata al›nmak zorunda
kalmaktad›r. Alt› ayl›k bir bebe¤in 3-4 mm'lik damarlar›n›n çok daha genifl damarlara sahip
vericilerle anastomozu ilerde vasküler sorunlara yol açabilmektedir. Bu nedenlerle biliyer atrezili
bebekler ilk 8 haftada tan› al›r ve derhal palyatif operasyona gönderilirse 1-2 yafl›n üstünde,
daha optimal koflullarda KC nakli olma flans›na sahip olacaklard›r. Ayr›ca akolik d›flk› ile gelen
her hastan›n biliyer atrezi olmayabilece¤i unutulmamal›d›r. Progresif familyal intrahepatik
kolestaz (PFIC) veya alfa-1 antitripsin eksikli¤inin de akolik d›flk›ya neden olabilece¤i hat›rlanmal›d›r.

Karaci¤er nakli yap›lmayan merkezlerin
yeri, görevi

Prof. Dr. Sema Aydo¤du
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Ülkemizde di¤er bir tan›sal kaos fulminan tablo ile sirotik sürecin ayr›lamamas›d›r. Akut KC
yetmezli¤inde bir hasta tan›sal hata nedeni ile siroz ve kronik yetmezlik olarak düflünülmekte
ve ayaktan izleme al›nabilmektedir. Sonuçta optimum zaman yitirilmekte ve hastalar nakil olma
flans›na ulaflamamaktad›r. Bir baflka tan›sal sorun da portal hipertansiyonu ön planda olan ve
ciddi özefagus varis kanamas› olan KC hastalar›d›r. Etkin varis ligasyonunun yap›lamamas›,
zamansal hataya neden olarak, KC nakil endikasyonunun öne çekilmesine yol açmaktad›r.
Ancak bu hastalar›n özefagus varislerinin kontrol alt›na al›nmas› ile uzun bir süre daha orijinal
organlar› ile yaflama flanslar› vard›r.

KC nakli yap›lmayan merkezler hastalar›n medikal tedavilerini düzenleyip, laboratuvar verilerini
izlerken beslenme durumlar›n› da s›k› kontrol etmelidirler. Beslenme durumunun
de¤erlendirilmesi ve izlenmesi tedavinin önemli bir aya¤›d›r ve KC hastas› izleminin
olmazsa olmazlar›ndan biridir. Özellikle kolestatik hastalar›n ya¤ ve ya¤da eriyen vitaminlerin
emilim bozuklu¤u nedeni ile h›zla malnütrisyona gireceklerdir. Bu merkezler kolestatik veya
non-kolestatik tüm hastalar›n› malnütrisyona girmeden KC nakil merkezine göndermeye özen
göstermelidir. Çünkü malnütrisyonlu hastalar baflta idrar yolu enfeksiyonu olmak üzere pnömoni,
peritonit gibi çeflitli enfeksiyon tablolar›nda nakil merkezine ulaflmaktad›r. Enfeksiyonla mücadele
ve beslenme durumunun düzeltilmesi için yeterli zaman yoksa nakil sonras› cerrahi baflar› ve
sa¤ kal›m olumsuz etkilenmektedir. Sonuçta hastalar erken post-op dönemde a¤›r
immunsüpresyon alt›nda enfeksiyonlarla bafl edememekte ve sa¤lam KC ile kaybedilebilmektedir.
Bu nedenlerle KC nakli yap›lmayan merkezler özellikle kolestatik hastalar›n beslenmesini iyi
organize etmeli, hastan›n gereksinimine göre enteral veya parenteral beslenme programlar›
planlanmal›d›r. Bu aflamada KC nakil merkezinin de görüflü al›narak beslenme deste¤i optimal
sürdürülmelidir. Nakil öncesi sürecin daha etkin ve nakil merkezi ile birlikte yönetimi hem
hastalar hem de nakil merkezleri için daha yüz güldürücü olacakt›r. Ayr›ca günümüzün çok
pahal› bu tedavi yönteminde enfeksiyonlarla, malnütrisyonla mücadelenin oluflturdu¤u artm›fl
maliyetlerde önlenebilecektir.

KC nakil aday› hastalar nakil öncesi süreçte, sa¤l›kl› çocuklar gibi rutin afl›lama program›na
al›nmal› ve tüm afl›lamalar zaman›nda yap›lmal›d›r. Genelde kolestatik hastalar afl›lanmadan
KC nakil merkezlerine gönderilmekte ve afl›lama için yeterli zaman kalmamaktad›r. Bu nedenle
nakil yap›lmayan merkezler rutin afl›lama program›n›n uygulanmas›na özen göstermeli ve hatta
rutin d›fl› tüm afl›lar›n yap›lmas›n› sa¤lamal›d›r. KC nakil aday› hastalara nakil öncesi tüm canl›
virüs afl›lar› olabildi¤ince uygulanmal›d›r. Çünkü dissemine enfeksiyon riski nedeniyle KC nakil
sonras› 1-2 y›l süreyle afl›lanamayacaklar› an›msanmal›d›r.

KC nakil aday› akut veya kronik yetmezlikli hastalar nakil merkezine gönderilirken
ailelerinin bu tedavi yöntemi konusunda bilgilendirilmeleri büyük önem tafl›maktad›r.
Çünkü ebeveyn veya di¤er aile bireyleri merkeze geldiklerinde yap›lacaklardan tamamen
habersiz olabilmekte ve nakil ameliyat›n› duyunca flok yaflayabilmektedirler. Baz› aileler ise
bu tedavi yöntemini kabul etmemekte ve geri dönmektedirler. Veya KC naklini apandisit
ameliyat› gibi alg›lamakta ve ameliyat olup gideceklerini düflünebilmektedirler. Ayr›ca transfer
öncesi defalarca kan al›nmas›na karfl›n hastan›n kan grubunun tespit edilmedi¤i görülmektedir.
Aileler de kan gruplar›n› bilmedikleri gibi O kan grubu veya ayn› gruptan Rh (-) olduklar›nda
verici aday› olamayacaklar›n› düflünmektedirler. Verici olabilecekleri söylendi¤inde de yeni bir
flok yaflamaktad›rlar. Bu nedenlerle son adrese transfer öncesi süreci ailelerin bilgilendirilmesi
için kullan›lmas› nakil yap›lmayan merkezlerin önemli bir görevidir.
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Günümüzde KC nakil endikasyonlar› sadece KC yetmezli¤i ile s›n›rl› de¤ildir ve giderek
genifllemektedir. 1990'l› y›llarda HCC varl›¤› ve HIV pozitifli¤i kontrendikasyon kabul edilirken
günümüzde bu düflünce tamamen de¤iflmifltir. Ayr›ca ana sorunun KC kökenli oldu¤u Criggler-
Najjar sendromu tip-1, familyal hiperkolesterolemi, Hemofili A, B, Eritropoetik protoporfiria gibi
süreçlerde KC nakil endikasyonlar› içine al›nm›flt›r. Santral etkilenme olmamas› için her gün
en az 16-18 saat floresan ›fl›¤› görmesi gereken Criggler-Najjar sendromu tip-1'li çocuklar›n
aileleri bu tedavi olas›l›¤›ndan haberdar edilmelidir ve bu t›bbi etik gere¤idir. Familyal
hiperkolesterolemili çocuklar da KC nakli ile koroner baypas operasyonundan veya yaflama
stentle devam etme zorunlulu¤undan kurtulacakt›r. Bu noktada ailelerin bilgilendirilmesi çok
önemlidir ve nakil yap›lmayan merkezlere bu anlamda büyük görevler düflmektedir.

Sonuç olarak; KC nakli yap›lmayan merkezler ülkemiz KC nakil programlar› için büyük önem
tafl›maktad›r. Bu programlar›n baflar›s›nda nakil öncesi merkezlerin zamanlamas›, hastalar› iyi
durumda tutmalar› ve her fleyden önemlisi aileleri bilgilendirmeleri büyük rol oynamaktad›r. Bu
pahal› tedavi yönteminde maliyetlerin azalt›lmas›nda, çocuklar›m›z›n daha sa¤l›kl› ve konforlu
bir flekilde yaflamlar›na devam etmelerinde önemli görevleri vard›r. KC nakil merkezleri bayram,
tatil, izin demeksizin 365 gün x 24 saat ve maksimum stresle çal›flmak zorundad›r. Bu zorunlu
süreçte streslerin ve maliyetlerin azalt›lmas› ve sonuçlar›n baflar›l› k›l›nmas›nda nakil öncesi
merkezlerle KC nakil programlar›n›n birlikte çal›flmas› büyük önem tafl›maktad›r. Bu iflbirli¤i
ülkemiz t›bb›n›n en modern ve en yeni gündemlerinden biridir ve giderek daha organize
olacakt›r ve olmak zorundad›r.


