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onstz

KaraciZer sirozu ve komasi,bblgemizde sik olarak kargie
lagtigimiz klinilk bir tablodur.Siroz ve koma vakalaranda karbon-
hidrat metabollzmasi bozuklufunun bulunduiu,uzun yrllardan berl
pilinmektedireHer iki klinik durumda husule gelen karbophidrat in-
toleransinil ve efer mevcut ise birbirlerinden farklarini ilhceleme
igtegi,beni bu konuda galigmaya sevketti.Bu nedenle 1977 yilinih
4, ve lOsuncu aylari arasinda klinigimize yatarak tedavl gbtren ka-
racifger sirozlu ve komali vakalardan bir kigmini Incelemeye tabi
tuttum.Pozitif diabetik aile hikayesi olan.obez,glikokortikoid wve
bazi cins diliretik ilaglar alan,elektrolit dengesizligi bulunan-
ve karbonhidrat metabolizmasaini bozabileoek herhangi bir hastali-
ga sahip olan vakalari,galigmam diginda biraktim.

Bana bu konuda galigma imkapy .veren ve yakin ilgigini.
egirgimeyen degorli hocam sayin Prof.Dr.Nedim Cobanoglu'na,galigs-
malarimi titizlikle takip eden hocam sayin Dog.Dr.M.Sitka G8ral'a,
laboratuvar tetkiklerimde yardimci olan sayin Dr.GUltekin Toyde-
mirte ve istatistiki degerlendirmelerde omefi gegen sayin Drels-
met Kan'a burada tegekkiirlerimi bildirmeyi bir borg bilirim.

Diyarbakir,0cak-1978, Dr.Mesut Polat
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KaraciZer hastaliginin karbonhidrat metabolizmasi bo-
zuklugu ile beraber olabileceZini ilk belirleyen Naunyn(1906)
olmugtur.Bu tarihten bonra ayni konuda pek gok aragtirma ya-
pilmig,bir kisim karaciger hastaliklarinda klinik diabet in-
sidansi,umulandan yiiksek olmamasina ragmen,ayni grup hasta-
larda latent diabet insidansi gok yilksek bulunmugtur,

Karaciger hastalaklarindaki karbonhidrat metaboliz-
masl bozuklugunu aragtirmak igin muhtelif metotlar ortaya
atalmigtir.Ben bu galigmamda,karacifer sirozu ve komasi olan
bir grup hastada,kortizon klikoz tolerens testini kullanarak
karbonhidrat intoleransini aragtirdim.Sonuglarh istatistiki
yonden degerlendirdim,

Konu ile ilgisi bakaimindan,karaciger sirozu ve ko-
masy ile ilgili bilgilerin kisaca gozden gegirilmesinde ya-

rar gormekteyim,



KARACIGER sIROGZU

liilattan 300 yal Snce Erisistratus von Alexandien,organizma-
da su tutulisaosi ile birlikte tag gibi sert bir karacigerin varlifin-
dan bahsetmigtir,1819 yilinda Laépnee,Yunanca portakal sarisi anla-

mina gelen (Xirrhos) kelimesine uyan (Cirrhosis) terimini ortaya at-

migtar. . . -
1956 yilinda Havana'de toplanan V'incl Pan-fAmerikan Gastro-

enteroloji Kongresinde alinan kararlara gore her hangi bir keraci-
ger hastalifana siroz diyebilmek igin gu Gzelliklerin mevcut olmasi
gerekmektedir (22):

1- Karacigerin bitlin kisiwlarimin hastalik progesine igtirak

etimlg oluasi gerekir.

2- Heostolagin seyri esndsanda herhangi bir zamanda mutlaka

karaciger hiicre nekrozunun bulunmasi.

3- Parcnkimada nodliler bir rejenerasyonun goriilmesi.

Bu arada sentral venler ile portal alanlara birbirine yak-
lagtaran fibrdz doku geritleri,karacigerin norwal striiktiirlinii bo-
zarlar,

Davitson'a gdre kronik sirozun lig elamana:

1- Karacigeri degigik boylikliikte psddoloblillere bdlen fib-

rosis,

2- Dolagima ait degigiklikler,

3- Hepatosit ve safra konallarinin rejenerasyonuna igaret

eden belirtilerdir (66).

Sherlock ise sirozu,™nodil formasyonu ile giden yayzin he-
patik fibrosis" olarak tarif cder.R&ssle'nin tarifi,bugiin ana hatla-
r1 ile kabul edilmektedir.ROssle‘ye gore siroz:

1- Karaciger parankiuasanda harabiyet,

2- Yeni bag dokusu tegekkiill,

3~ Karaciger hlicrelerinde kompansetris hiperplazi veya re-

jenerasyonla miiterafik,diffliz, kronik,progressif bir ka-
raciger iltihabidar (22,64,67).



INSIDENS:

Siroz,dliinyanmin her yerinde ve her yagta goriillir;blitiin arkla-
r1 yakalar.En gok rastlandigi yaglar,40-60 yaglari arasidar.Bilier
gsiroz digindaki siroz tiplerinde, kadinlara oranla erkeklerde. hasta-
1l1ga daha fazle rastlanmr.

Diinyanin gegitli Ulkelerindeki otopsi serilerinde siroz in-
cidensi g¢ok deZisik bulumiugtur.De Jong, diinyanin gesitli kisimlaran-
dan derledigi 585,963 otopside,siroz insidensinin 254,525 ctopside
%3 den az; 209.037 otopside %2-3; 122,401 otopside %3 ten fazla ol-
dugunu tesblt etulgtir.Cin ve Hindistan'dan %4'ten %7‘'ye kadar,ime-
rika Birlegik Devletlerinden ise %1,2'lden %6 ‘'ya kadar degigen rakam-
lar bildirilmigtir (59),

ETYOLOJI:

Sirozlaran ancak bir kismanda etyoloji belirli,diger bir kis.-
minda ise belirsizdir.Vakalarin %40-50'sinde etyclojik bir faktor
tesbit edilewez,Bu vakalar digindaki sirozun nuhtemel etyclojik fak-
torleri gyle saralanabilirler:

1- Malnilitrisyon,

2- Alkolizmn,

3- Viriis Hepatitleri,

4- Kolestazls ve kolanjitis,

5- Hemokromatosis,

6- Hepato-lentikiiler Dejenerasyon,

T- Galaktozemi,

8- Infeksiyon ve infestasyonlar.

Sirozlarin etyolojisinde rol oynayan en dnemli faktorleri
Kisaca gozden gegirelime &

1- Malnlitrisyon: Yapailan gali malarda,deney hayvanlarainda

diyet mantiplasyonlara ile post-nekrotik siroz husule getirilebil-
migtir, Yine deney hayvanlarinda bol yagli,az proteinli ve az 1li-
Potrop ihtiva eden diyetle yagli koraciger husule getirilebilir.
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Yapli karacifer ise, gok defa karacifer fibrosis'i ile sonlanir.Buna
sebep, lipodrop maddelerin eksiklifidir.syraca, sistin,metionin gi-
pi kiktirtli aminoasitlerin diyetten gekiliesi ile de karacigerde
massif nekroz husule getirilebilmektedir,Hayvanlarda rastlenan bu
tiir degigikliklere insanlarda rastlanmmaz.hAncok,protein ve awilncasit
eksikliginin keracigerin toksi-enfeksiydz tesirlere direncini azalt-
masa kabildir.

2- Alkolizm: Alkolizm ile siroz arasindaki iligki uzun zo-
wandan Lberid bilinwektedir.Vesalius ve Fernel'in bu iliskiyi bildik-
leri sdylenir. Hort (1633),Bzilie (1812),Bright (1827) bu iligkiye
dikkati gekmiglerdir.ivrupa ve huerike Birlegilk Devletlerinde Klinik
serilirde sirozda alkolizm imsidensi crtalcaa %75 olarak bulummugtur.
Alkolikler arnsinda ise, %1-30 arasinda degigen siroz nisbeti bildi-
rilmigtir (22,62).Karacifer yetwezliginin taglaisasindan dnceki alko-
lizwin sliresi ortalama 15 yal kadardar.

Llkoliklerde,siroz geliguesinden dnce yagli karacifer wmeyda-
na gelir,kncak dencylere gdre,alkoliklerdeki karacifer yajglanmasa
nitrisyonel degildir,alkoliin direkt tesiriyle olur.Birkag aragtirica,
clektron mikroskopik incelemede, alkcle baZli yapli karacigerli fa-
relerde, endoplozuaik retikulwida ve wmitolkondrilerde gigme ve gekil
bozukluklara gozlewmiglerdir.Bu zorarlar,nekroza ve onu izleyen si-
roza yol agarlar (1,28).B8ir aragtirici,krconilk alkoliklerde %10-30
oraninda siroz beklenwesl serektiZini bildirir; fakat alkoliin ancak
kifayetsiz bir beslenue ile beraber oldugu taktirde siroz husullinde
etken clabilecegini kabul eder(57)."

3~ Viral Hepatit: Viral hepatitin gegitli tipte siroz geligumesi-
ne sebep olabilecegini diiglindiiren Lir gok delil mevcutturiGergekten
Armus-Crus ve arkadaglara sirozlu hastalerinda % 27,7 ‘'lik;Howart ve
Watson % 17'1lik virel hepatitis insidensi bildirmiglerdir.
_PATOGENEZ :

Bu etyoclojik faktorlerin etkisiyle hastaligin nasil geldgtigi
heniiz iyice aydanlanuenagtir. Buginki diglinlige gdre:karaciger paranki-
48sini harap etuesi muhtemel foktorlerden birisinin etkisiyle karaci-

ger hlicreleri nekrcza ugrar.Hepatcoselliiler hasarin en erken belirtileri,
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perisellu1er bogluklarin,muhtemnelen .iewbrenin gegirgenliginde degi-
giwlige bagla clan geniglemeleridir (57).Bu hosar efer simrla ise
ve bag dokusu iltihaka yoksa porankima tamamen rejenere olur ve or-
gan eski halini alir.Bier horabiyet menig isc parankim hlicrclerinde
reaktif hiperpilazi meydena gikar ve yer yer yenl koracifer hilicrele-
rinin tegkil ettiZzi adacakler belirir.Nedbe tegekkilillinlin iki kompo-
nenti, olilig peorankin hiicrelerinden i}eri selen retikiilim iskeletd
artiklari ve yeniden tegehkiil eden baj dckusudur,.Yeni tegekkil edeu
karaciger nodiilleri,ncrmal damarlar ve scfra kancllarani ihtiva et-
gezler,Bfer karacifer harobiyetine gdtiren etyolcjik faktdr devom e-
derse, bu yeni tegekklil etuig clan goeng parankin hiicreleri de deje-
neratif progese keotilair,dliirler ve yerlerine yeni hiicrecler ortaya ¢a-
kar,bunlari desteklemek lizere yeniden bag Jdokusu tegekkiil eder.Bu o-
lay bir gck defalar tekrarlar.Zawonla artan bag dokusu, perankisn hlic-
relerini sikistairir ve keusiz barckir.Orgon igindelki tctel damar mik-
tariy azolar.Vena portadaki kanin %90'i vena hepatica yerine kcllate-
ral damarlara geger.BoOylece gaestro intestinal kanalin keninmin bliylik
bir kismi keracigere ufrsmadan biyik dclagima geger.Neticede viicut,
karaciferin muhtelif metsbolik ve detoksike edici ctkisinden yoksun
kalir (1,37,65).

KLINIK T4BLO:

Portal siroz g klinik devre ;0sterir:
1- Latent devre,

2~ Kompansi devre,

3~ Dekompansc devre,

Latent Devre:finatomopatclojik olarak tam tegeklkil etmig sirosz,

asemptcaatik kolabilir,Istatistikler,ctopside tesbLit edilen sirczlam n,
% 12-35'inin klinikte asemptomatik oldu unu pdstermigtir.

Kciapanse Devre: fisit,ddew,sarilak #ibi portal hipertansiyon

Veya hepatcselliiler yetiezlik belirtileri gikmadan Onceki devredir.
T - s - s s .
Aastalar halsizlik, bulanti,gabuk yorulua,igtahsizlik ve epigastri-
undeki belirsiz afrilardan bohseder,ilkolik sahislarda scbah kusma-

lory ve igkiye tahanwililsiizliigiin gdrilimesi,sirczdan sliphe ittirmelidir.
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qastolik, Szafoguz varislerindn yirtalmesina bagli heuatemezle de
bagliyabilir.Bu semptomun hastalarin % 21-41°'inde husule geldigi tah-

wmin olumustur,Hemorold tegelkkiili de hastalagan ilk belirtisi olabi-

lir.
Dekompanse Devre: Hestalik klinlk olarak manifest hale gel-

dikten sonra goriilen belirtiler gunlardar:

Asit: liuhtemelen hastalafan en karekteristik belirtisidir.
Otopsi yapilmig bir gok biiylik vak'a serilerinde asit insidensi %75
den %85'e kadar defigir. s£sit meydana gelumesinde roll olan faktorler
sunlardir: l- Portal hipertansiyon,2- Plasma kollcid osmotik basin-
cinda azalma, 3- Su ve tuz retansiyonu,hiperaldosteronizm,4-Vena he-
patika obstriiksiyonu.

Kollateral Dolagim:

Delkkompanse safhanin en Snemli bulgularindan birisidir.Normal-
de 80-120 mm/su olan venzporta basincinin intra hepetik portal obst-
riksiyon sebebiyle 350-400 mm/su basancina kadar ¢ikmasi neticesi
venaporta kaninan bliylk bir kismi karacifere ugrawmadan,yceni tegeklklil
etmig kollateral kanallar vesitasiyle vena cava sistemine katailar,

Hidrctoraks:

Insidens genel olarak %10-15'tir. Vakalaran biylk bir kismin-
¢lmaz.wigs,Uonston ve Loo'nun gosterdikleri gibi sava, koran bogluiun-
dan plevra bogluguna lenf Jdamarlari yolu ile gegmektedir.

Foetor Hepaticus:

Sirczlu hastalarin nefesinde bazen erken,bazen geg devrede
6zel bir koku clur.Bu koku taze g¢if karacifer kokusuna,fare veya ka-
davrz kokusuna benzetilir.Mengei bilyiik ihtimelle intestinaldir.Bu ko-
kuyu veren madde, metil werkaptandir.Bu medde hasta karacigerde meti-
onin metabolizmasinin tam olmaumasindan ileri gelen bir cre maddedir.

Sirczlu vekalarda, 2sitli deckompanse devrede intra abdominal

basincin artmesa sebebiyle muhtelif herniler tegekkiil cder.



Kanamalar :

Siroczlularda epistaksis,dzafagus varis kanamasi ve hewmoroidal
kanamalara sik rastlemir.Bazan yaygin kanama diatezi gorillir.Kanama
giatezinin sebepleri gunlardar:l- Lokal vaskliler sebepler,2-Protrombin
noksanligi,3~ Koracigerde yapilan koaglilasyon famtorlerinin noksanliga
(5,7,9,1O.Fakt6rler),4—Fibrinojen noksanligi,5- Trombositopeni,

Gastro-Intestinal Semptomlar :

Bu semptomlarin gofu,portal staz ve mide barsak kanclina ait
sekresyon ve absorbsiyon bozukluklarindan ileri gelmektedir.ﬂaz1mslz—
11k, flatiilans, metecrizm, karinda dclgunluk,igtahsizlik,bulanti,kus-
ma,bazen ishal ,bazen kabizl bu semptomlar arasinda sayilabilir.

Halsizlik,Asteni Kilc Kayba:

hsteninin gebebl olarak miilellifler,ksracigerin laktik asidi

glikojene gevirmede kusurlu olmasini gostermektedirler.Kiloc kaybinin
en Snewli sebebl ise, igtahsizlik ve mide barsak bozukluklaridir.

Palmar Britem:

Avug ig¢inde tenar ve hipo tenar bOlgelerinden baglayip,parmak
uglarina kadar ilerleyen kapiller veya arteriyoler dilatasyona bagla
sinetrik eritemlerdir.Spiderlerin ve palmar eritemin,Sstrcjen hormonu-
hun,yetersiz akaraciger tarafindan inaktive edilememesine bagli oldu-
gu sOyleniektedir.,

Karaciger ve Dalak BiyUkliugi:

Karaciger, hastalarin aga@ yukari % 75'inde palpabldir.Kara-
cigerin,bu hasteligan baglangicainda biiylidiigline ve hastaligin ilerle-
mesiyle birlikte hacminin azaldifgina,yani Snce hipertrofik, daha son-
ra atrofik olduguna genellikle inanilar.Dalek,fizik muayenede hasta-
larin % 30-50'sinde,otopside % 70-80'inde biiylimligtiir.Splenomegaliye
hastaligin erken,yagli,presirotik safhasinde rastlanmaz,Rastlandiga
zeman splenomegali,iyice ilerlemig bir olayi gOsterir.

Ateg:

Sirozlu hasgtalarda hafif bir ateg ylikselmesi gorililebilir.ste-
§in sebepleri arasinda lokal karaciger nekrczu,enfeksiyon,asitin enfek-

te olugu,mezenter trombozu sayilabilir.



Odem:

Bilhassa ayaklarde clmak lzere genital organlarda ve karain
organlarinda goriilen ddemin sebepleri diiglik plazma onkotik basinci
ve lokal dolagiw gliglilkleridir,

Tkter:

Ikterin mevcudiyeti,karaciZer hiicrelerinde harabiyetin fazla
oldugunu gosterir ve ciddi telakki edilir.Ikter hepatoselliilerdir ve-

ya tikanmadan dolayi husule zelir.
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goriilmekle Leraber,sirozda kan kaybi veya bazi hematopoetik faktorle-
rin karansi sebebl ile hipokrom-mikrositer anemilere de gok rastlanir.
giroz vakelaranda nedirde olsa,hemolitik ve mekrogiter anemilere de
rastlanabilir.Dalagin g¢ok blylik oldugu vakalarda hipersplenik 1ldkopeni
ve trombopeniye rastlamr,

Plasma Proteinleri:Sirozlu hastalarda plasma proteinlerinde

onemli degigiklikler goriillir.Serun alblimin azalir, kompanse devrede
ortalama % 3,5 gram,dekompanse devrede ise ortalama %2,5 gram kadar-
dir.Hastalik dlerledikge alblimin azalir; globilinler gogalir.Elektro
forezde en gok gamaglobilinlerin,dahes az olarakta betaglobilinlerin
arttigy goriilir.Serun albiminlerinin agzelmasi,besi yetersizliginden
olurlarsa da, en gok paranki. harabiyetine bagli olarak protein sen-
tezinlin bozulnesindan ileri gelirler.Albumin/globilin orani normalde
l'den blylik oldugu hclde,sirozlarda 1l'den agagidar.0,8'in altina dii-

gebilir,
Plasma Vollimii:Sirozda biylik bir ihtiamalle kollateral dolagim

sebebiyle kan hacmi ve relatif olarak plezme hacmi gok defa artar,bir
hiper volemi husule gelir.Neticede hidremi sebebiyle mevcut anemi da-
ha da agarlagir sirczda su ylikleme testi retansiyon gdsterir.Ailanan
fazla likit sebebiyle ekstraselliiler likit artmigtir.

Idrar ve Gaite Bulgulari: Siroz vakalarinda idrarda lirobilin

ve lirobilinejen itrahi artmistir.Sarilik olan vakalarda biliriibintiri
de bulunur,Safra tuzlerinmin barsafa gecgigleri azaldagi igin steatore
olabilir,Gaita ile gikan sterkobilincjen amiktari artmagtir.Ildrarda
17-ketosteroidler azalir;dstrojen ve aldosterc itrahi ise artar.

Biogimik Bulgular ve Keraciger Fcnksiyon Testleri:Koraciger

fonksiyon testleri gok gegitli olup agagidaki gekilde siralandirmalari

nlmkiind tir §
1- Karacigerin detoksikasyon fonksiyonu ile ilgili testler,
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2- Karacigerin atrah fonksiycnu ile ilgili testler,
3- Kolesterin metabolizmasi ile ilgili testler,

4- Serum enzimlerinin tayini,

5- Protein metabolizmasi ile ilgili testler,

6- Karaciferin sentez fonksiyonlaranin kontroli.

_Karaciferin Detoksikasyon Ponksiyonu:

Bobrek gibi karaciferde bazi maddeleri zararsiz hale getire-
rek atmada mithim rol oynar, Bu zararli maddelerin gogu,barsaklardan
emildikten sonra venaporta yolu ile koracigere gelir,burada tutularak
zararsiz bir duruma sokulur.Bu koruyucu mekanizaalardan ligl Snemlidir:

1- Oksidasyon,

2- Rediiksiyon,

3- Konjlgasyons

a) Aminoasitlerle (glisin ,sistein),

b) Sulfirik asitle,

c) Glukronik asitle,

d) Asetik asitle,

e) iMetillegme ile olur.

Glisin ve sisteinle konjugasyondan biraz bahsedecek olursak;
glisin,benzoik asit,paraamino benzoik asit,sslisilik asit ve nikoti-
nik asitle birlegerek onlari zararsiz hale getirir.Benzoik asit alan
bir kemseden,karaci er bunu glisin ile birlegtirerek hipiirik asit ya-
par.Bu da idrarle atalir.ldrarla atilan miktaran az olmasi,(bSbre kler
saglaw: oldu@u ve pantotenik asit eksikligi bulunmadigal taktirde )ka-
racigerin hasta olduzunu gosterir.Bu ozellikten hereketle, karacigerin
detoksikasyon kapasitesi ©lgiilmeye galigilimig ve hipplirik asit testi
orteya atilmagtair.

HIPPURIK ASIT TESTI:

Sodyuil bensoattan 1,77 gram 20 ml.suda eritilip daicardan ve-
rilir,4 saat middetle ddrar toplamir yahutto ayni maddeden 3 gram
oral olarak verilir.Yine 4 soat miiddetle ddrar biriktirilir,Yoni test

oral veya parenteral olarak uysulenabilir,
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Bu test bilhassa tikanma sarilaiklarainin hepatoselliiler clan-
japrdan ayrilmasinda ige yarar.Fakat uzamig tikanmalarda keraciger pa-
rankimide bozulacagindan test pozitif clabilir.Sirocz ve hepctitlerde
hipplirik asit itrahi az,bilier tikaniwalarda ise neormaldir.

KARACIGERIN ITRAH FONKSIYONU:

Bazi boyclarin scdece karaciferden atrah edilueleri,bunlaran
karacifer testi olarak kullamlmalarina yol agmigtir.Bunlaran iginde
bromsiilfalein testi en g¢gok tutulan ve ize yariyan bir test olarak ta-
ninmigtir.Bu boyayl dolagamdan gekemeyen karacigerin kandan safraya
atileasi icap eden bLagka maddeleride atamayocagi diiglincesinden gidile-
rek; bunun karacigerin i1trah fonksiyonunu Slgen bir test maddesi ola-
bilecegi ileri slirtilmiigtiir.Damar igine verilen boyaden her dakika ba-
gana belli bir miktar,karaciger tarafindan uzaklagtirilar.Karaciger
hastaliklerinda brcmsiilfalein atilmasi,hlicrelerin yet.ezlifinden veya
karaciger kan dolaiimamin bozuklugundan dolayi azalir.Karacigerde 1t-
rah fonksiyonu bozuklufunun gok hafif oldugu hellerde,bilirubin aitra-
hi bozulmaz ve bu sebepten sarilik husule gelmez,Fakat bromsulfalein
tutulimasa gok agikar clabilir.Cnun igin bu test,bize karaciger yetmez-
liklerini erkenden bildirir.

Tettin Yapiligi: Boya,kilogram bagina 5 mg.olmak lzere steril

%5 '1ik mahlilden imtravendz olarak verilir.5 ve 45 dakike sonra,cteki

koldan kan alinir.Serumda BSP miktari tayin cdilir,spektrofotometrik

olarak okunur,Normal gahislarda bromsulfalein tutulmasi bazi milellif-

lere gdre %3'den bazilarina gdre ise % 5'den agagl olmaladar(22,37,65).
KARACIGER VE KOLLESTERIN METABOLIZMAST :

Kollesterin,hemen bitilin viicut hiicrelerinde mevcut olan mesafe

mayiinin oldukga miihiz bir kismani tegkil eden bir steroiddir.Kelleste-
rin setezi en gok karaciferde, daha az clarakta bdbrek,barsak ve bdbrek
Ustli bezlerinde olur.Tctal viicut kollesterininin %2'si herglin karaciger-
de yenilenir.Bir ay iginde ise %50 kaismi yikilar ve yeniden yapilar.Kol-
lesterin kismen safra asitlerine doniigtiiriiliir.Ayrica siirrenal korteks
hormonlerimin ve dstrojenin ana maddelerinin kollesterin yapili oldugu
bilinmektedir. .
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Kolesterin bunlardan bagka,yag asitleri ile birlegerek esterleri mey-
gana getirir.Total kolesterinin serumdaki miktari %150-300 mg. dar.
Esterlerin miktara ise %60-120 g, dar, Hem akut,hem de kronik keraciger
hastaliklarinda ester'tegekkUlu agalir.Bu sebepten ester kolesterd nin,
kolesterine nispeti kiglillr.Total kolesterin seviyesi ya normal kalir
veya haofifge diiger.Burada esterlegmig kolesterinin dligsmesi,karaciger
hestalifl sebebi ile orgeondaki kolesterin eseterlegtirici cnzim faa-
leyetinin azalm581ndaﬁd1r.Eéer karociper hasari giddetli ise,kcleste-
rin biyosentezi beczulur,neticede total plesma kclesterini azalar.Saf-
ra yollari tikanmalarinda ise,serum kolesterini genel clarak yliksel-
migtir,.Buna scbep olarak birgok faktor ileri slirlilmigtiir:

1l-Kclesterinin safro yclu ile gikigi: menediymigtir,

2-3afra barsago ckmadifindan absorbsiycnu gok ogalmig ve tu-
nun neticesi olaralk kolesterin biycsentezi artmigtar.

3-Safra esitlerinin kanda ve keraciger hlicrelerinde toplanma-
s1 dolayisi ile kclesterinin safra asitlerine geviriligi oczalm gtar.

Hetice olorak karacigen hestaoliklerinda kan kolesterol sevi-
yvesi,ta1kanma ikterleri ile parankim lezyonlarinin ayirt edilmesinde
onemli bir kriterdir,

KARACIGER HASTALIKLARI VE ENZIMLIR:

Karaciger hiicresinde,seruada bulunabilen ve karcciger hasta-
liklarinin teghisinde Onemi olan enzimleri,karacigerle miinasebeti ba-
kimindan g gruptes toplamak mimkiindlr:

1-Sekresyon enzimleri: Bunlar karacigerin parankim hiicresinde

sentez edilir ve fizyclojik olarak plezmaya verilirler,Bu grupta ko-
linesteraz,seruloplazmin,plhtllagmé faktorleri sayilabilir,

2-Indikator Enzimler:Bunloran hiicre iginde belli bir fonksi-

yonlari vardir.Bu enzimler fizyclojik gartlarda plazmaya ya pek az mik-
tarda gegerler veya hig gegmez ler.incak agfir hiicre harabiyetlerinde
plazmada fezlaca bulunurlar.Bu grubun baglicelari,lcktik dehidrogenaz,
serum glutamik oksalik transaminaz,serun glutamik piriivik transaminaz’'-
dir,Bundan bagka zldolaz, glutamct dehidrogenaz de sayilabilir,

3-Ekskresyon Enzialeri:Bu grup enziuler,ya kaerccigerde(Losin-

amino-peptidaz) veya esas itibariyle bagka organlarda(alkalen-fosfa-

taz) husule getirilirler,:
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Kolinesteraz: Karacigerde sentez e¢dilen bir wmukoproteindir.

Kolin esterlerini kolin ve aside pargalar.Hepatcsellliler hastaliklar-
da bunun sentezl bozulur.Bu sebeple serum kolinesteraz aktivitesi vi-
pral hepatit,siroz,metestatik koracifer kanserleri ve koracifer konjes-
yonu vakalarinda digiliktiir,

Loktik Dehidropgenaz:

Bu enzim, akut hepatitte,tikonia sarili@inda ve sirozda hafif
bir artma gosterir.Bu ertig normalin iki ..dislini nadiren geger,Haltu-
ki karaciferin metaztatik kanserlerinde gok fazla yilikselme clur,

Transaminazlar:

S G O T,viicutta gittikge azalan miktarlarda cluealk lUzere su
delkularda bulunur: Kalp, keracifer,adale,bdbrek ve pankreas.S G P T
enziuwi ise en ¢ok keracigerde, dahao sonrs kalp ve adalede bulunizkta-
dir. S G O T, yetigkin insan seruiunda 5-40 Unite,SGPT ise 7-25 Unite
arasinda bulunur, Lkut viral hepetitlerde her iki enziminde seviyeleri

norzal 20-100 misline g¢ikabilir.Gergekten akut viral hepatit de,400-
4000 karmen Unitesi gibi yliksek rakewlarla kargilasilmaktadar.Bu akti-
vite, 4-8 haftada yavag yavag norwmale iner.hilktif sirozda SGOT seviyesi
vakalarin % 60-70'inde yliksektir.Yiikselme,orta derecede olup 300 ini-
tenin altindedar. Akut viral hepatitlerde SGPT yiikseligi SGOT ‘den foz-

lodair.Sirozda ylikselme orta derecede olup,normalin 2-5 mislidir,

Aldclaz:

Hepatik nekrozun bulundugu hellerde agikar olerck ylikselmig-

tig.,
Alkolen Fosfatoz:

Alkeli ortowmdn fosfor :sidin esterlerini hidrolize eden bLir
enzimdir.Bu enzim,koraciger disindo osteoblastlarda ve borsck iukozo-
sinde husule gelir.Koraciger hilcreleri bu enziad serumdon olap safro-

2 verir.slkeli fosfctaz keracifer hiicre bozukluklarinda gok 2z artti-
%1 holde, scfre ckaiminan stoze ufredaga hestaliklorda serunds gok
artaer,Tikoem.s ikterleri (tog, tumdr) viral hepatit,bilier sircz,knro-
cifier konserleri,karaciger opseleri,cuiloidoz ve siroz en gek yiksel-
digi hostelalklrr arcsinds sayilarlor.Keracifer hostolafal diganda kemik
metostozlori,rogitiam, hiperprratreoidizn, osteonnlazi gilbi osteoblastik

prcliferasyonun arttigi hallerdede artaor.ilkolen fosfotazan normal se-

run cktivitesi,0,5-4 Bodonsky Unitesi veyn 3-15 King Arastrong Unitesidir.
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5-Niikleotidaz:

5 Nilkleotidez enzimi,niikleotidlerde bulunan spesifik bir fcs-

fgtczdlr.Diéer nonspesifik nlkoalen fosfatazlorain ~ksine 5 Niikleotidaz,
gemim hesteliklarinde ylikseluaez; ancak hepeto-bilier hastaliklorda or-
tar.Bkstro hepatik tikanmalorda ylikselme dcoha barizdir,

Losin cuinopeptidez:

Bu enzii, safro dile atreoh edildigi digin, hepatit,siroz,tikaonma
soriligl ve koracigerin metostotik konserleri ;ibi bir gok hepoto-bili-
er hastolikto serumdo ylikselmektedir.iyni bulguya zebeligin son tri-

mestrinde de rostlomnosiy keydediliceye defer.

K4RACIGER VE PROTEIN

SENTEZI

Karacifer, protein yopim ve yilaminda mihim rol oynar.Doku
proteinlerinin yapas teglarimn yonl cmine ceitlerin setsbolilk yoldon
hozirlenuwesi, hepeotik ve serwa proteinlerinin yapiliaasi bu organda ol-
mnktedair.Herglin plezme proteinlerinin %10'u tohrip edilir ve tekror
yerine konur,

Koeraciger,proteinlerin yilamindade wiihiw rcle schiptir.Bagka
yerde de olnbilen dezomincsyon hadisesinin baglice yeri korocijerdir,
Aminoasitlerin dezominasyonundon meydann gelen amonyak, burcds lreye
gevrilir.Kezo niikkleo-proteinler zibi kompleks bilegikler de burnda
yikilap tirik aside degigirler.

Plozmn preteinleri iginde gmame globilinler hariggplozama enzin~
leri, kooglilasyon faktorleri,sliikc~pretein ve lipo proteinler baglica
porankiu hiicresi torafandan yopilarlar. Goma gleobilinler ve immun 3lo-
bilinler ise retikiilo-endctelyal sistemin lrlnidirler,Korncigerin
Kuppfer hiicreleri de bu sistem iginde miitalaa edilirler,

Koracifierin Protein Yapimi Fonksiyonu ile Ilgili Testler:

1- Serumun tctal protein,albumin ve glcbilin wiktarlarinin

teyini: Normalde total protein % 6,3 -7,9 arosindadar,%6 groamin olta
protein eksikligini gosterir.iiiktar clornk clbumin % 3,5-5 grom kador-
dir.Globilin mikterads % 2,5-3,2 gromdar,

2- Serum proteinlerinin Elektrcforetik Tetkiki: KAgit elektro

forezinde albumin,serws proteinlerinin %50-65'ini tegkil eder,Sirozda,
kronik hepatitte, uzanmig tikonme seraliklorainda,nefrozda,walniitrisycn

Ve malebsorbsionlarda serum 2lbwain miktera diigiik olabilir.
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£1fa Globilinler, koracigerde imal edilirler.Norwalde %0,8-1,1

Fpoil koadardar.Keraocifer hastcoclaiklorinda serum clbumini ile birlikte
o
dugerler.ﬂkut febril hostalaklerda ve hobls tumdrlerde artarlar,

Beta Globilinler,normalde %0,9-1,2 grem orosindadir.Genel Ola-

pak enfeksiyonlardo,portal sirozde 2zalarler,Bilier sirozda ve hiper-
1tpemni hollerinde ylkselirler,

Gema Globilinler,plazme hiicreleri ve R.E.S,. torafindan meydo-

no getirilirler.Goma globilinler yalniz korzcifer hosteliklarinda de-
#il, retikiilc-endotelyal sistemin precliferasyonu ile piden hostalak-
larde ve kronik enfeksiyonlerde da crtorlar.¥Yafli koraciferde genel
olarak gema globilin normaldir.Virol ve toksik hepatitde artma orta
derecededir.Sirozda ve primer koraciger konserlerinde ise gome 3lo-
bilin seviyesi yliksek bulunur.

3- Serum Flokiilosyon Testleri:

Bu testler, karacifer hastaliklora igin spesifik degildirler.
Testlerin esas prensibi,serum protein fraksiyonleara crasindoki denge-
nin bozulmasiadar.Kolloidol bir eriyik olen serusun normalde belll bir
stobilitesi vardar. Perankis hestolaklorainde serundeki protein fraksi-
yonlera orasindaki denge bozulur.Stabilitesi bozulon hasta serumu,be-
1irli gimik eniilsiyonlari presipite eder.Bu g¢okinti,protein labilite
testleri ile kontrol edilir.Serumdaki bu gokiintiiler, wrlaryo,infeksi-
y0z mono-niikleos, kalc-azar, plazmositom ve kecllagen hastoliklora gibi
primer olarak hepotik olmeyan bazi hastalikloran seyri esnasande da
gorilir.

Serum flokiilasyon testleri crasinde tincl ve g¢inko siilfat bu-

laniklak testleri, sefrlin-kolesterol flolkiilasyon testi,tokato-ira

ve Kadwiyum testi soyalobilir,
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KARACIGERIN KARBONHIDRAT METABOLIZMASINDAXI ROLU

Karbonhidrat metabolizinasi,100 yi1l kadar once,ilk defa Claude
Berncrd torafindan incelenaeye baglanmigtir.O tarihten beri gida ile
~nlinan butin gekerin, kcraciferden gegtigi ve orada glikojene polime-
rize olarak gerektiginde kona verildigi bilinuektedir.Gida ile alanan
monosakkaritlerin ilk tutulduiu organ, koracigerdir.

Orgonizmada motabolizmeya giren baglica karbon hidratlor gsun-

lardir:s
I- lichosakkeritler:

a) Hekgzog'lar:
1- Glikoz,
2- Friktosz,
3~ Galaktoz,
b) Pentoz'lar:
a) Ribosz,
b) Ksiloz,
c) hArabinoz, vs.

II- Disakkarit'ler:

o) Nigasta,
b) Glikojen.
Glnlilk gidclorle alinen korbonhidratlarain barscklardan emile-

bilmesi ancak yapa teglori olen monosckkoritlere yikiliolari ile miin-

kiin olur.Karaciger alanan mcnosakkaritleri fosforilasyon ycluyla gli-
kojen halinde depo eder.iyni gekilde proteinlerin wve yaglaran ara

hahsulleri de glikojen halinde burada’ toplanmir.Yine kas ve diger doku-
lordan glikojenin yakii mahsulli olarak kano ddkiilen laktik asit, kera-

cigere toginarak orazda glikojene gevrilir (62).

GLIKOJENEZ :

Gida ile alinan glikoz, karacigerde tutulur.Glikoz ©nce adeno-
zin trifosfattan hekzokinaz enziminin yardimiyla bir molekiil fosfat ala-
rak glikcz - 6 fosfata gevrilir.Glikoz - 6 fosfeot ise, glikoz -1 fosfata
degigtirilir.Bu do nihaoyet glikcjen holine geger.Bu esnade glikozun

hiicre zarani gegebiliiesi igin insiiline ihtiyag vordar.
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Instilin, kercciger diga dokularda,hiicre zarinin glikozo karga
permeabilitesini artirzrak glikczun hiicre igerisine girmesini temin
oder.hyrico insiilinin, hekzokinaz enziminil cktive ettigi bilinmekte-
air.Glikozu, glikoz-6 fosfat holine geviren hekzokinaz enzimini hipo-
fiz ©n lobu ekstreleri inhibe eder.Insiilin,bu inhibisyon tesirine kar-
g1 koyar.

GLIKOJENOLLZ VE DOKULARDA GLIKOZUN YTKITTLIT:

K-racifferde glikojenin glikoza yikilme oloyina glikcjenoliz de-

nir.Kerecigerdeki zlikcjen, fosforilaz fermenti yardimiyle glikoz-1
fosfata gevrilir.Fosfoglukomutaz enzimi de glikoz -1 fosfati,glikoz-
6 fogfata dondiirtr.Korocifordeki glikoz~6 feosfatoz enzimi de bunu par-
¢gnlar ve boylece acgiffa gikan glikoz koana verilir.Glikoz-6 fosfatin bir
kasin karocigerde piriivate yikalar,buda orgenda enerji meydano getirir,
Diger dolkulards ise glikozun yikilimi iki yolla olur:

I- Piriivet lizerinden yikalam: jortler anaerobik ise piriivat
laktets yikalair.3artlar cnaercbik ise; piriivet,l-osetil COA'ya,2-Ck-
scloasetata, 3-Alanin ve benzeri amino-msitlere ara reaksiyonlar sonu-
cu donligiir.Agetil COA, yof asitlerinin oksidasyonu sonucuda tegekkiil
edebililektedir.fsetil COL gu reaksiyonlors girer:

1- Oksolesetik asitle kondanse clarak sitratlori meydana ge-
tirir.Boylece Krebs sikliisline girerek enerji husule getirir.

2~ Yag ositlerini husule getirir.

3- Keton cisiuilerine gevrilir,

4- Kolesterol, D vitomini ve steroid hormonlara donliglir.

IT- Glikronikesit Uzerinden yalkalani: Bu yolladn enerji clugtu-

eulur,
Kan glikozu ile keoraciger glikojeni bLir denge holinde bulunur.

Kan {;1ikoz seviyesi % 150 wmg'in lzerine gikinco, koraciferden glikoz
selanmasi 2zolar,glikojen sentezl ise arttar.Kon gekeri diigerse gli-
kojen sentezi ozolir ve kana daha fazle glikoz saglanir. Yenilen
karbonhidretla yemeklerden sonra rezorbe clan glikoz, iki sooct digin-
de tamomen kanden gekilir,glikojen holinde depce edilir,scnrs yovasg,
yavag kena verilir,DBger hic¢ gide olinmezsa, karacigerdeki plikojen

18 scat kedar kana geker verueye yeter.
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Gordldiiill Uzere plikoz-plikojen dengesini kan gekeri ayorlo-
gaktedar.Gida ile a2linan koarbonhidrot wiktora,dckularda gekerin enerji
tepini ig¢in yikilag siirati, glikoz-3likojen dengesine tesir eder.Ken
cheri hemen teonomiyls keroclgerden jelir.Bu, insonda santte 12 grom
kodardair.Danar igl glikoz perfizyonu halinde, karaciferin kona glikoz
veriesl birden durur.Koracifer kona verdigi bu g;likozu 3 glikojen depo-
lorandan, serdferden jelen laktik csitten ve nihoyet bunlarin tikendi-
gl hallerde proteinler ve yoflerdan yaptiga glikojenden temin eder.

GLIKONEOGENESIS ;

Proteinler de afirliklerani _58'1 kadar glikoz husule getirir-
ler. Proteinler dnce omino asitlere yikilarlar.,Bu aminoositler de oksi-
datif dezeminasyona uZrarlar ve geriye 2zot ihtive etidyen bir bilegik
husule gelir.leseld, a2lonin bir audncesittir.Bunun cksidatif dezamines-
yonu ile pirivik csit meydonc gelir,Bu esit te laktik asite gevrilir,
Gerek pirivik,gerekse lcoktilk asitten glikojen meydeono ielir.Bu gliko-
jenin de yaikiluesiyle glikoz husule gelir.Glikojen husule getiren ami-
noogitler; pglisdp,slonin,serin,valip,sistin,slitenik asit,arginin, pro-
lin ve higtidin'dir,Bunlars glikojenilk awinocsitler denir.

Kiktary oz bile olsa yoiloarda glikoneojenez hadisesine dgtirak
ederler.Trigliseritlerin,glisercl ve yaZ csitlerine cyrilicsindan son-

ra yaglarda glikoz metoboliziinsina karigmig olurlar,

KARBONIIDRAT METABOLIZ@ASINA 1{UDAHALS EDEN FAKTORLER :

Hipofiz On Lobu Horuwonlari :

1- Somatotropin: Instilin ile 6nlenebilen diyobetojen etki gds-
terir,Bu etkisini,periferde hekzokinaz cktivitesini inhibe ederek husu-
le getirir.iyrica karocigerde glikoz-6 fosfoteoz aktivitesinl arttirip
kan glikozunu ylkseltir,

2~ ACTH glikokortikoidler vasitasiyla, TSH troid hermonlari yo-
1u ile korbonhidrat wetobelizimasina korigirlsr,

Bilhassa glikoneojenezi arttairarak kangekerinl ylikseltirler.

Bu hermonlar ayrica glikozun periferik sarfini ve glikozdan yag ima-
lini inhibe ederler,Bu tesirlerini karbonhidrat metobolizmasini piri-

vik asit scofhasainda blcke ederek,cmino ositlerin karaciger tarafindon
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yakalanmaSlnl kolaylagtirarak ve glikoz-6 fosfataz aktivitesini art-
g1rarak husule getirirler,

Stirrencl medulla hormonu adrenalin de kan gekerinin gok dlig-

Tiroid Hormonu @

Tiroksin,periferde glikoz sarfiyatinin,karacigerde glikoje-
nolizi,glikoneogenezi ve barsaktan glikoz rezorbsiyonunu stimiile eder,
Bu tesirlerin neticesi olan hiperglisemik reaksiyon ve artan metaboliz-
manin lcap ettirdigi agara insililin ihtiyaci,beta hilicrelerinin giddet-
1i stimlilasyonuna sebep olur,

Pankreas Hormonlari :

1-Insiilin:Karbonhidrat metabolizmasimin en Snemli hormonu-
dur.Btkileri gunlardar,l-Glikozun hiicre igine girigini arttarar,
2-Glikozu,glikoz-6 fosfata doniigtiiren hekzokinaz enzimini inhibe e-
den kortikosteroidlerin etkisini ortadan kaldirar,3-Glikojen sente-
taz enzimin inaktif geklinden aktif gekle ddnmesinl hizlaendirarak,
glikojenezi hizlandirar.4-Glikoz-6 fosfataz enzimini inhibe ederek
glikojenolizi durdurur.5-Glikoneojenezi engeller,

2-Glukagon :Pankreasin alfa hilicrelerinde yapilir.Glikoje-
nin,glikoz-1 fosfata degigmesi,fosforilaz enzimi tarafindan katali-
ze edilmektedir.Glukagon,fosforilaz aktivitesinin veya tegekkiiliini

stinmlile eder.Btkisini karacigerde gosterir (10,32),
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Tlerlemis siroz vokalarinde teghis genel ol:rak kolaydir,
Spider neviis,hepatcieoli,splencnegali,soralik,osit ve gostro~-in-
testinal lkoncnadan herhengi birisi tesbit edilince hastada sirczun
varlagl, gegitli laborotuvar testleri ve gerekince koracifer biop-
gisi ile aranmalidir.Teghiste ayrica,znstroskopi,dzafagoskopi,sple-

noportografi,vena porta basincia Slginl ve skenning'e bagvurulabilir.

PROGNOZ VE TEDAVI PRENSIPLERI:

Son yillerda genel olarck sirozlulorain prognczunda iyilegne
oldusu ortoya konmugtur,Bu. kismen sircz ve komplikasyconlarinin (ko-
ma, kanama,enfeksiyon,elektrolit bozuklugu) tedcvisinde gergeklegti-
rilen ilerleuelere, kiswen de hostolaran yekin takibine beflidar.

Sirozda, tedeviden alinacak sonug,hestomin teghis edildigi
devreye biylik S6lgide bagladar. LBrken devrede teghis edilen vakalar-
da tedavi ile dekompansasyonu geciktirmek, hatta Snlemek kabil olmak -
tadir. Kompansi safhada teghis edilen bir vakada prognczin nisbeten
iyl oldugu sdylenebilir.wuhtellf istatistiklere gore, tedavi edilmi-
yen vakalarda klinik semptomlaran husuliinden sonra ortalama hayat
stiresi 2 y1l, asit tegelkiiliinden sonra ise bir yaldir,Prognozun yal-
niz tedovi ile degil, etyclcji ilede il;isi vardar.ieseld olkolik
sirozleorda, diger sircz tiplerine nazaran dehc mlisait prognoz goze
garpuaktedir.

Evvelce istirahat, diyet ve ilog tedavisinden iboret olan
siroz telavisi, bugliu gok genig ve wliessir bir durums getirilmigtir.
duting'e gdre modern siroz tedeovisi gu eseslar dahilinde yopilmak-

tadare
1- Etiolojik 2jamin ortadocn kaldiriluasa,

2- Yatalk istirohati ve diyet,

3~ Araya giren enfeksiyonloran tedavisi

4- sirctik defigiklilklerin ve yendi iltihebi hejuelerin dur-
durulmnsi :

o) Immiinosupressif tedavi,

b) Kertikosteroidler.
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5-Pcrtal hipertansiyonun ve komplikasyonlarinin tedavisi:
a)Ozafegus Varis Kanamesinmin Tedovisi,
b)Asit éedavisi.
6-Diger Terapotik Tedbirler:
a)Anabolizanlar,
b)Koracifer Ekstreleri ve Hidrolizaotlara,

c)Bsansiyel Amino-asitler(22),

KARACIGER KOWMASI

Diffiiz koraciger hastaliklarinin seyri esnasanda gorililen O-
zel noro-psikiatrik semptomlar ve elktro-ensefalografik degigiklik-~
ler,tremor ve terminal safhada guur koybi ile miterafik bir klinik
tablodur,

Karaciger Komasi,blitlin karaciger hastaliklarinin terminal
devresinde gorlilebilir,en gok sirozlarda meydana gelir,Diger sebep-
ler:AZir harabiyetle seyreden toksik ve enfeksiyoz hepatitler,primer
ve metastatik timdrler,deneysel hepotektomi,bilier obstriiksiyon,siro-
tik hastalarda portal venin trombotik tikanmalari,karacigerin iskemik
nekrozlari sayilabilir,

KLINIK BULGULAR :

Karaciger komasi klinik yonden g¢esitli yozarlar tarafandan

muhtelif gekillerde devrelere ayrilmigtir,Davidson ve Gabudza'ya go-
re karaciger komasinin devreleri ve bunlarin ozellikleri gunlardir:

1-Prodrom Devri: Karaciger komasi genellikle yavag baglar.

Bu safhada ofori,bazan depresyon,mental aktivitede yavaglama,uyku
ritninde bozulma mevcuttur,Flapping goriilebiliy,Bu safhada EEG normal-

dldis
2)Inpending Koma Devri: Bu devrede mental konflizyon agikardair,

Flapping tremor defigumez bulgudur.EEG bozukluklara baglar.

3)Stiipor Devri: Bu devrede hasta devamla uyku halindedir,

Konfilizyon derindir,Ancek stimiilasyonlara dogru ccvap verir,

4)Koma Devri: Hasta bu devrede derin koma halindedir,Flapping

tremor kaybolur,Bu devrede vicut isisinda ylikselme,sarilifan artigz,
nukoza kanamalari gozlenebilir,Genellikle 2-6 glin iginde 6lim vukubu-
lur.

Karaciger kounasinin zuhtellf devrelerinde goriilen bulgulara

kisica deffinmek gerekir:
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Psikolojik Degigiklikler:

Hastamin gohsiyeti degigir,vazifelerini ihmal eder.Fazla irri-
tabl olurlar,Uyku bozukluklari gdriilebilir,Zaman ve mekan dezoryantas-
yonu mevcut olabilir,

Flapping Tremor:

Tmpending koma'ya ait en karakteristik bulgudur,Tremorun mey-
dana ¢ikarilmasi ig¢in kollar oOne uzatalir.parmsklar ayralir,onkol sa-
bit tutularak cller bilekten yukora oynatilir.Neticede el ve parmaklar-
da kanat garpma hareketi gorilir.Tremor,koma devrinde kaybolur,Tremor,
spesifik bir bulgu degildir,Uremide,mentol konflizyonlarda,afir kalb yex
tersizliklerinde de gorililebilinf22),

Refleksler:

Karaciger komasinda derin tendon refleksleri ve aodole tonusu
artar.Bozan klonus gortillr,Babinskl gok defa miispettir.

E.E.G, Bulgulara:

FoeBaG, degigillikleri diger psigik ve bilogimik bulgulerdan da-
ha dnce meydana gelir ve erken teghis yoniinden oldugu kadar komanin
seyri ve tedavi yoniinden de dnen tagir.(22).E.E.G, degiglklikleri
slow acktivite,alfa dalgalaranin sikligimin azalmasi,delta dalgalarinin
voltajinin yiukselmesi geklinde belirir,b,E.G, bulgulara da karaciger
komasi igin spesifik degildir,.Uremi ve hipoglisemili hostalarda da go-
rilir.

Foetdr Hepoticus:

Karacifer komasinin baglengag devraelerinde belirir.Karaciger
komasa igin tipik degildir.Foetor hepaticus'un diger ozelliklerinden
dcha dnece bahsedilmigti(Sayfa 4).

Bioginik Degigiklikler:

En 6nemli biocgimik bulgular gunlardir:Konda amonyak,non-pro-
teik azot,lrik asit,alfia keto-glutarat,laktet ve pirivat ylikselir,.
ire ve kolesterin azalar.Bu bulgular patognomonik degildir,Ayrico ka-
raciger fonksiyon testleri bozuktur,serum albumini czalmig ve globu-
linler gogolmigtar.

Beyindeki Degigiklikler:

Astrositler normalden daha fazla biylktilirler ve prolifere olur-

lar,Sinir hiicrelerindeki degigikliklere daha aza rastlanmaigtar.
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KARACIGER KOMASININ ETYOPATOGENEZE GORE AYIRIMI:

Mc Dermott'a gore keracifer komelora etyopatogenetik clarak
gu gruplara ayralar:

1-Endcgen Komai: Karaciferdin ileri derecede harabiyetine bag-

11 komalardir.Engok gu hastalaklarda gbriillirsHepatit,karaciger siro-
zu, karacifer kanserlire,gebelikte akut karaciger yaZlanmasi,intoksi-
kosyonlar,

2-Bksogen Kcoma:Kompanse karaciger sirozu vaokalaranda bilinen

bir dig falktor etkisi ile nmeydana gelir.Eksojen komayi provoke eden
folktorler gunlardirgl-Gastro-intestinal kanomalar,2-Anonyck ihtiva
eden substanslar(22),3-Sirozlu hastalarda en gok potasyumun, daha gok
da sodyumun viicutton fazla atilmalara sonucu,

3-Mixt Komalars: Karaciger sirozunun seyri esnasinda ckut

nekrotik devrelerin goriilmesl endojen ve eksojen komalarin birlikte
tegekkiilline sebep olurlar,

KARACIGER KOMASININ PATOGINEZT :

Hepatik koma,bazi metaobolik olaylarin sonucudur (22,23,37,57).

Bu sonug agiri karacifer hasari veya fazla miktarda kenin karacigere
ugramaden sistemik dologima katilmasi sonucu meydana gelen metabolik
fonksiyon bozuklugundandir,Hepatik komanin kesin mekanizmasi anlagi-
lamamigtair,

Karaciger komasinin patogenezinde itham edilen faktdrler gun-

lardir:
l-Amonyak; Karaciger komasimin patogenezinde rol oynadigi id-

dia edilen en Onempli :naddedir.PFakat kan amonyak seviyesiyle ndro-
psikiyatrik semptomlar arasanda her zanan tam bir paralellik tespit
edilemenig olmasi,koma patogenezinde amonyokla birlikte veya amonyak
daganda bagke maddelerin de rol cynayabilecegini diliglindiirmigtir,

Amonyok,barsaklarda azet ihtiva eden proteinli yakim mahsul-
lerinden,barsok florasini tegkil eden bokterilerin yardam ile tegek-
kil eder,Diger oOnemli amonyak kaynaklara,kon lresi,bdbreklerde ve
kas dokusunda yopalan anonycktir.

Anonyagan beyin metabolizmasi lizerine toksik etkileri:

a)Alfa keto glutarat azalmasi:Sirozlu kcema vakalarinda beyin

sivisi ig¢ginde glutaomin oiktarinmin artmag olmesi,amonyagin glutanik
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agit ile birlegmesinde bir gogalma oldufunu gosterir,Amonyak ile alfa
keté glutarat'an birlegmesi,krebs siklislindeki Onemli bir maddeyi a-
zaltire

Alfa keto glutarik csit+Amonyak 2 Glutamik Asitaiglutamin
Neticede beyne enerji temin eden krebs sikliisii aksar,

b)Gamna amino asit birikmesi,

c)Asetil kolin yapimanan inhibisyonu,

d)Amonyagin ndron membranleri ilizerine etkisi.,

Karaciger komasinin patogenezinde itham edilen diger maddele=~
ri siralayacak olursaks

2-Kisa zincirli yag asitleri,

3-Konda niikleotid,sistiddn, Urddin,5-hidroksi-triptofan noksan-
1181 ve proteln yikinm mahsullerinin artmasa,

4-Agit-baz dengesinin bozulmasi,

5-Karbonhidrat metabolizmosandakd bozukluk,

6-Biliiribin metabolizmasindaki bozukluk,

T-Pirivik asit metabolizmasandaki bozukluk.

Anmonyak to dahil olumak lizere,karaciger komasini husule getirdi-

gl iddia edilen diger maddeler hakkinda,gegitli yayinlaer yapilmigtir.
Ayraca,karaciger komasinda adrenerjik sinir uclarinda noradrenalin ve
dopanin eksikligi ve yerlerine bazi yolanci zayaf tesirli adrenerjik
aminlerin gegmesi ithom edilmigtir (10,22,62,65).

PROGNOZ Vii TEDAVI:

Karaciger komasinin prognozu, karaciger hiicre bozuklugunun de-

recesine baglidar.Akut hepatit grubundaki komalar,prognozu en agar o-
lan komolardar,Komadan agilma gensi akut fulminin hepatitte %10, kro-
nik sirozda ise %50 cavarindadir.Koma hne kadar uzun slirmiigse prognoz
¢ kadar agirdir.Karacifer komasinin en onemli 6zelligl reversibl o-
labilmesgidir.Ancak araya giren enfeksiyon ve gastro-intestinal kana-
nalar, komadan Slime yol agabilirler,

Karaciger komasinmin tedavisi Sherlock'a pdre dort bolimde in-

celenir:
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l-Hazarlayici faktOrlerin tedavigi:

a)Elektrolit denge bozuklugunun diizeltilmesi,
b)Narkotik ve sedatiflerden hastamin korunmasi,

¢)Kanamalarin tedavisi ve onlennesi.

2-Azotlu naddeler intoksikasyonunun tedavisi:

a)Protein kisatlanmasi,

b)Antiblotiklerin kullanilmasi,

c)Lactulose kullanilmasa,

d)Barsaklarin tahliyesi,

e)Arginin,crnitin ve behzeri ilaglarin verilmesi,
f)Cerrahi tedbirler (Kolektomi gibi).

3-Karacifer hiicre yetwmezliZinin tedavisi:

a)Serun albumin seveyesinin dlizeltilmesi,
b)Koagulasyon defektlerinin diizeltilmesi,
c)Hipotansiyonun diizeltilmesi,

d)Gerektigl hallerde steroidlerin kullanilmasi.

4=Knpaciferin gegicl veya devanli olarok desteklemmesi:

a)Ekstra-korporal dializ,
b)Ken tronsfiizyonu,
c)Doruz karacigeri perfilizyonu,

d)Transplantasyon.
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MATERYAL
Koreciger hoasarinin sebeboldugu karbonhidrat wmetabolizma-

g1 bozukluklari hakkinda ilk aydinlatica bilgileri Mann ve Magath
vermiglerdir.Buna kargalik gdzlemler daha eskidir ve bu ylizyrlan bag-
jarinda Naunyn,"koracifer diabeti "ada ile bir klinik tablo gizmig~
tir,

Karaciger hastaliklaranda iki tip karbonhidrat netaboliz-
mas1 bozuklugu husule geliektedirsHipoglisemiye egilim ve aglik hi-
poglisemiledi ve glikoz toleransimin azalmasia,Hipoglisemiler sik go-
riilmez(10,22,39).Genellikle bu tablo agir fulminin hepatit vakalari-
na niinhasirdir(39),

Karbonhidrat tcleransinmin bozulmasi ve glikcz yliklenmesin-
den scnra diabetik bir efpinin gozlenmesi ise sik rastlanan bir du-
rundur(2,7,24,30,34,36,60).

Bolgenizde karaciger sirozunu ve komasini sik olarak gor-
nekteyiz.Bu bakindan ben,ansefalopati gostermeyen siroz vakelara ile
koma vakalarandaki glikoz toleransini ve eger mevcut ise her iki
tablodaki tolerans farklarani aragtirnak istedim,Materyal olarak ta
1977 yaliman 4 ve lOyaylara arasinda klinigindze yatarak tedavi go-
ren teplan 30 vokayi inceledim,Vakalaramiza klinik,biyogimik olarak
ve bir kismina da biyopsi ile teghis konulrug idi.Bir vaka alkolik
*sirozlu olup digerleri postnekrotik tilirden idi.Vakalaramizdan 25 ta-
nesinde hepatik ansefalopatil belirtileri yoktu,5 tanesi karaciger
sirczuna bagli koma vakalariydi.Ayrica vakalaramaizin higbirisinde
ailede diabet anamnezi tespit edilmedi,hastalar kortikosteroid wve
ditiretik almamiglarda,elektrolit dengesizligi sdz konusu defildi;
hastalar karbonhldrat metabolizmasaini bozabilecek bir bagka hasta-
118a sahip degillerdi,

Siroz ve koma vakalara diginda 10 kontrcl vakasina da

test uygulandi ve her Ug grubun test sonuglara karsgilagtiralda,



ae 07w

METOT

FONTES~-THIVOLLE METODU ILE KAN SEKERI TAYINI:

Konda bulunaon rediktor maoddeler (Glikcz ve Sakkaroid)bakir
tartarat sclisyonundaki Dbakiri rediiksiyona ugratarak bakar oksit
yaparlar,Uzerine kcnon iolibdic ositteki MGO3 navi renkte MoO holine
geger ve bu nadde novi renktedir,llavi rengin pctasyum permanganat
ile kaybcluncaye kadar titrasycnu ve sarf edilen permanganatin wmik-
tarinda glikiz aiktora teyin edilir.

REAKTIFLER :

1- N/12 Sitilfirik Asit: Once N Silfirik csit hozirlonar.Bunun

igin 29 ml kesif sililfirik asit, 1 litre suyla tamanilamir.Bundan bir
hacam alaimr,lizerine 11 hacim su konorck koragtirailar,
2= %10'luk Sodyw. Tunzstate: 10 gran sodyuw tungstate 100 ml,

1ik bir balcna aktaralar,Bir mdktar sudo eritilir,su ile 100 nml'e ta-
nawmlanir,
3- Bakar Tartarat Sollisyonu:
A-Soliisycnu: 17,5 gram bekir siilfot (AR) litrelik bir ba-

lcna konur ve Uzerine 2 ml,kegif siilfirik asit eklenir,Gok dikkeotld
clarak bir wiktar su eklenuesinden sonra eriyinceye kadar korigtiri-
lar ve suyla litreye tamawlanar.

B~ Soliisyonu: 70 gram sodyum karbecnat Anhidre,litrelik bir

balcnde eritilir.15 grom tartorik asit dijer Lir beherglas iginde e-
ritilir,bir balcna aktaralir,.Bir kag defa oz .dktarda su ile galkala-
nir ve bu sular da balona akbtarilar,g¢alkonir ve su ile litreye tamon-
lamr,

4- Fosfo-ilolibdik Asit Regktifi: 50 grom sodyuw Melibdate (AR)
500 uil,1lik bir beherglasa konur,Uzerine 250 ml. 40 Be derccesindeki

fosforik asitten eklenir.(Elinizdeki Fosforik Asitler %85'1lik olup
beme dereceleri 60 civarindadar.Bunun igin 205 ml., bunden olamr 45
ml. su kcnursa 250 wl, 40 Beme'lik fosforik asit elde edilmig clur.
15 dakika ateg Uzerinde kaynatilar.SciZutulur,litrelik bir belcna ve-
ya mezlire okteralar.Birkag sefer suyle yakamr,yikanti sulara da ba-

lon veya wmegziire alinmar.
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5- Tip (Standart) Glikoz Soliisycnu: Dehe Onceden desikator'e

komiug plir jslikezdan 250 ng. gok hesse clarak tertilar.Litrelik bir
balcno kenoug huni dgerisine yakonarak alimr.Su ile litreye tauwamla-
mr,Bu soliisycn gabuk bezulabilir.Bunu onlewek igin scliisyon buz de-
labanda Ust ylzeyinde Tcluene veyo Xylcl ile kapstiliag olarek sak-

lapm.r.
6~ Stok Potasyw: Pernanganct Solusyohu: 0,80 gron potasyun

pernensanat 100 nml,lik bir balona aktaralar,bir odkter sudo eritile-
rek su ile 100 nl.ye tamagslamir.Hazirlandaktan sonra bir kag glin kul-
lamilaenialadar.Kullenmilacafy zanian bundan 1 mi, elinmir ve kaynatilap
sofutuluug distile su ile 100 ml.ye tomenlonir.Titrasycen bu sulanda-

riloag soliisyon ile yopalar,

TEKNIZK:

1- Desalblivdnaticn: Bir santrafilj tipli veye 50 nl,lik erlen-

mayer igerisine kontug olan 8 ml., N/12 Siuilfirik Asit igerdsine 1 ml.
tcotal kan, pipet igerisinde yikamak suretiyle eklenir.Kirmizi cleon
renk hemcliz scnucu siychlagar,Bunun lzerine 1 wl. Tungstate sclisyc-
ok kaluamesiyle anlagilair.Kopsaom santrefiije edilir ve siizgeg kifadan-
den stzllir, Slpernatant veya slizlintli renksiz ve berrak clualadar,E-
fzer yanliglakla igerisine fazle Tungstate scllisyonu konnug veya kana
fazla oxalat kcmaug ise siizlinti renkli clur.Bu takdirde,belirli ho-
cim sizlinti tekrar N/12 sulfirik asitten ayni wiktor clinarak tekrar
defeke edilir ve sonug cna gdre hesaplanir,

2~ letal bir spor lzerine test adedl kedar tip yerlegtirilir,

da 2 ml., tip glikcz soliisycnundan kcnur. Uzerlerine tcze hozirloming
Bakir Tartrote A+B soliisycnundan bir ml. eklemir.( Bakir tertrate sc-
lisyonu A ve B den egit haciliide olinarak hozirlomr,bu solisyon kay-
nar su Lanycesunda her hengd bir bulegiklik neticesi bir wediksiyon
olup clmodafane bakilarak kontrcl edilir). Kaynar su banyosunda 7
dakike tarakilir.Bunun scnucunda tilipler akar su altinds veya scfuk

su banycsunda sciutulur,
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3- Titrasyon: Tiipleriizerine 2 mnl,phosphomelibdic asit reokti-
finden konur.Tlp kapsamlari bir beherglasa bir kag defa su ile galka-
lanmak suretiyle alinir,Bir bilrete kommug potasyw. permanganat diliie

sclisyonu ile tip ve testler ayri ayri titre edilir,

HESAP:
—E 30,5 3 sl ¢ ug,Ken Sekerd
T (St) 0,2

K ¢ Kan ig¢in sarf edilen permanganatin mnl.sayisi.
T : Tip igin sarf edilen permanganatin ml,sayisi.
0,5: Tip'in ihtive ettigd nz,. glikoz.

0,2: Kullamilan kanmin ml,si.

NORMAL DEGERLER :
Normal gahislarda gliseml Fonteg~Thivclle metcdu ile %80 ile

%120 ng.,Folin-Wu metcodu ile %70-110 ny, Somogy-Nelson metcdu ile
%65-100 mg, =2rasinda bulunur.
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Yag ve Cins:

Galigmamize dahil olen karacifer sirozlu hastalaran yog orta-
lamasys 42, karacifer ko.asi olan hastalaran ise 49,8 olarak bulunmug-
tur.Koracifer sirczlu hastalarin 7'si kedain (%28), 18'i erkektir (%72).
Galigmoyi yoptifiunz slire igerisinde klinigfimizde karaciger kcu.asa
tonisiyla yatarailan hastolardan 5 taneside dnceletieye tabi tutulmugtur,
Ayrica korbonhidrat wetaboliziesi yoniinden norwal clan ve hig¢ bir has-
tali@a buluniayon 10 kigi de gelasgme digine alimmagtar,Koentrol grubunun

yog ortalamasi 42'dir,

Etyclcji: Karaciler kcmasi clan hastalariamazidan bir tanesin-
de krcnik alkclik siroz teghis edildi.Difer sircz ve kome vakalirimiz-
dan 15 tanesi ikter encmnezi verdiler.Bolie.dz halkinin scsyo-ekcnomik
ve kiltirel seviyesinin diigik cliuesi nedeniyle bolgemizde sircz etyclo-
jisinde en onemli etkenler viral hepatitlerdir.BOSlgesdzdeki proteinden
fokir beslenrenin, viral hepatitlerin prognczu izerine koti yonde etki-
1i clarak post-hepatitik siroz geligiodini aprttardafini dliglinuekteyiz.

CoZrafik Do1li.:

Hastalaramizain DiyarbLakar ve gevre illere gore dagilami Taoble
I de gosterilmigtir.
TABLO: T

Kepacifer Sirczlu Hestaloriuzzain Illere Gore Dojgiliia.

nemleket Vaka Sayasa

Diyarbakar 1
Mardin

Siirt

Urfa

Bingol

Elazag

HNW S =3
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Klinik Bul-ular:
Vakalarianzin gikdyetleri siklik sirasinn gore karinda glgkin-

1ik,igtahsizlak,kilo kayba,karinda agri ve biiylikk abdestin zaman zauan

siyah gikmasidir.Iki hastawiz libido azalmasi ve bir hastemiz da menst-
urasyon bozukluZu tarif etmiglerdir.Bir hosteziazda krenik alkclizn sap-
tammigtar.Hastoliriiizin beslenme durumlari wiuwiyetle fenadar.Vokals-

riuizan klinik bulgulari Tablo:II de gosterilmigtir.

PTABLO < LI,
Karacifer Sirczlu Hastelarimizdaki Klinik Bulgular

Klinik Bulgu Voka Sayisi Sikligl %
Asit 24 80
Splencmegali 22 73
Hepatoiegali 7 23,4
Ikter 7 23,4
Oden 9 30
Kas atrofisi 9 30
Comak Parmak 4 13,4
Noro-psikiatrik bulszular B 16,7
Kcllateraller 5 16,7
Fcetor Hepaticus 5 16,7
Herni 3 10
Karaciger el ayasa 3 10
Yiiksek Ateg 2 6,7
Spider Nevis 2 0T

cessan

bulgu asittir (%80).Asiti clan 24 hastadan 19'undan asit antesedam
hakkinda bilgi edinuek iliikiin cliugtur.Bu hastalardan 15'1 bir yildan
az, bir tenesi li¢ y1l, lig tanesi de Ug yildan fozla antasedan ver-
tilglerdir.Asitten sonro en sik restlancn klinik bulgu splenomegalidir
(%73).Dzha sonrs siklik sirasine gore hepatomegali,ddem ve ikter gel-

mektedir.
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Laboratuvar Bulgulara:

Vakalerimizan laboratuvar bulgulari Tablc ITII'de gdsterdlmig-

tar,
TABLO : III,

Karaciger Sirczlu Hastalaramizin Laboratuvar Bulguleri.

Bulgu Veka Scyisa Sakligl %
Bozuk Kcraciger

fonksiyon testleri 19 63,4
Anemi 18 60
Sedimantasyon

Yiiksekligi 11 36,7
Biliiribiniiri 10 33,4
Urobilinojeniiri 18 60

Tablo ITII'de gorildigi gibi hastalirawizdan oldukga bliylik bir
kisminda (%63,4) karacifer fonksiyon testleri tamamiyle bozuktur,Bir
kisim hastada ise karaciger fonksiyon testleri kasmen bozuk bulunmug-

tur.
Kortizonlu Glikoz Tolerans Testi:

Ansefclopati belirtilerd gdstermeyen 25 keraciger sirozlu ve
5 karcciger komaosi olan haestaloranizda kortizonlu glikoz tolerans tes-
ti uygulancagtair., Teste tabil olan gahisleran,testten Snceki Ug glin
iginde glinde 250-300 gram kerbonhidrati olan bir diyet almalcrina gay-
ret edilunigtir.Test sactindcn 8 ve 2 scat Once gahsa iki defa kortizon
verilmigtir., (72 kg.altinda olanlara her birinde 50'ger ng.72 kg.in ls-
tinde olanlera ise 62,5 mg.kortizon asetata tekaobiil eden dexametazon
verilmigtir.) Son kortizon veriliginden iki saat sonra da gahsa glikoz
yukleme testi tatbik edilamigtir.Glikoz, Kg.bagina 1,75 gm.,olarak hesap
edilmigtir.Kon Srnekleri op kol venasindan alanmigtir.Aglik kan Srnegi
alindiktan sonra, hesap edilen glikoz, 200-250 nl, su iginde eritilerek
igirilmig, komcda olan hostalara da levin tiiblinden enjekttrle verilmigtir.
30-60-90-120-180,nci dokikolarda kan clinnigtir
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Neticeler:

Vekalerimiz,yag gruplerina ayrilarak,ortalamn glisemi deger-
leri hesap edildi.Yeg gruplorina gore,tim vokalarda ve kontrol vaka-

lorainda ortzalema glisemi deZerleri Tablo:IV'de godsterildi.

TABLO: IV,
Yag Gruplarana gore,ansefalopati bellrtileri gbstermeyen

Siroz vakalarainds ortalaoma glisemi degerleri.

Yag Grubu Dakika olarak glisemi seviyeleri
0 30 60 90 120 180

20 -~ 29 90 145 165 130 103 T2
30 - 39 73 147 186 161 131 92
40 - 49 88 147 204 L 136 94
50 - 59 121 192 272 222 177 122
Tim Vakalar 100 146 213 175 138 a5
Kontrol 90 152 148 125 100 85

B SO —— ——— e e ——

Yine yag gruplarina gore, tlm vakalarda ve kontrol vokalarainda
standort hota hesabi yapilerak ayri bir tablo halinde ifade edildi

{ Tablo: V ). TABLO: V.

Yag Gruplarina gore,ansefalopati belirtileri gostermeyen
siroz vakalarainds standart heta degerleri.

Yag Gruplara Standart Hata

0 30 60 90 120 180
20 - 29 13,25 22,17 83,30 35,76 9,4 11,05
30 - 39 9,6 11,07 14,96 15,35 11,25 3,35
40 ~ 49 8,2 10, 7 23,5 22,8 16,07 12,50
50 - 59 8,9 6, 7 14,28 9, 6 9, 3 8
Tiim Vakelar 14,3 17,64 11,97 11,49 3,93 9,29

Kontrol 2,4 3, 1 4, 8 4 3, 5 2,1
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Yag gruplarina gore glisemi degerleri ve standart sapmalar

birlikte gosterilerek,mukayeseler yapildi (Grafik:1l).Bunz gdre,yas

ilerledikge glikoz toleransinda oczalma dikkati gekti.

45 yag lstlinde ve 45 yag altinda olan vakalara ait glisemi

degerleri tablolar halinde gosterildi (Tablo: VI ve VII).

TABLO : VI.

Ansefalopati belirtileri gostermeyen sirozlu,
45 yag listlinde olan 10 vakaya ait glisemi degerleri.

Isim Prot.NO: Yog Dakika olarak gliseml seviyeleri

0 30 60 30 120 180
AY. 4434 60 129 198 356 269 151 133
I.T. 5020 60 129 190 320 240 170 115
A.C., 4813 58 120 185 235 180 130 105
M.K, 5629 60 100 170 260 210 190 130
.8, 6002 45 70 160 150 L5 . 100 70
M.B. 6279 46 135 200 260 230 185 130
A.B. 6764 55 140 220 310 260 215 145
F.D. 3600 47 104 166 221 211 166 97
M.Y. 3967 5T 116 200 240 210 190 120
H.N, 4809 60 132 240 270 251 205 147

TABLO: VII,
Ansefalopati belirtileri gdstermeyen sirozlu,
45 yag altinda olan 15 vakaya alt glisemi degerleri.

Isim  Prot.NO: Yag Dekika olarck glisemi seviyeleri.

0 30 60 90 120 180
A.O. 2485 32 70 105 138 110 90 80
K€y 3362 27 65 100 132 117 107 95
R.B. 4075 40 1315 190 300 264 177 129
M, L, 3545 30 90 107 169 139  1@5 90
N.S. 3068 35 90 160 130 110 100 85
T @ 5931 Ik 107 180 230 190 140 100
I.K. 5954 30 o7 145 120 105 90 690
M. U, 5918 2g 64 105 125 100 80 60
Cuds 2971 33 125 175 157 139 110 100
M. S, 6797 40 100 165 230 200 180 100
R.K. 7047 26 107 170 220 180 150 100
PP 3477 40 157 200 290 240 162 131
RaFe 3924 39 100 170 219 205 177 90
Hi P 3903 35 100 150 140 100 90 60
H.D.

|

3908 30 88 130 170 140 110 85
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45 yag lzerinde ve 45 yag @ltanda oleon vakalara alt ortalama

glisemi deferleri ve standort hata hesaeplara,ayri bir tablo halinde
gosterilmigtir, (Tablo:VIII),

TABLO: VIII.
Ansefalopati belirtileri gostermeyen sirozlu,45 yag lizerinde
ve 45 yag altindoki vakalarda ortolame glisemi degerleri ve

gtandart sepmelar,

0 30 60 90 120 180
45 yag tstii X 117,5 192,9 262,2 217,6 170,2 119,2
SHX 6,72 8,93 18,23 14,27 9,22 7,44
15 yag alty X 94,3 150 184.6  155,9 117,2 91
SHX 5,90 9,15 15,1 14,11 14,6 5,5

45 yag lizerinde ve 45 yag altinda olan vakalarin,birbirlerine

ve kontrol grubuna gdre mukayesesi yapilarak, grafikte gosterildi (Gra-
fik 2-3). Bunlore gore; 45 yag lizerinde olan on vakadan 9'u (%90), 45
yag a2ltinda olan 15 vakaodan 6'si (%40) patolojik kurb gdsterdi,

Erkek ve kodin hastalara sit glisemi degerleri ayra tablolar

helinde ifade edildi.Buna gbre kadain vokalardaki glisemi degerleri

Tablo:IX'da gorilmektedir.

TABLO: IX,

Ansefalopati belirtileri gdstermeyen sirozlu kadin
vakelardaki glisemi degerleri,

Isim  Prot.No: Yag O 30 60 90 120 180
F.P. 2477 40 137 200 290 240 162 131
r.D, 3600 47 104 166 221 211 166 97
R.S. 3924 39 100 170 219 205 177 90
H.D. 3903 35 100 150 140 100 90 60
M.Y. 3967 57 116 200 240 210 190 120
H.N. 4809 60 132 240 270 251 205 147
H.D. 3908 30 88 130 170 140 110 85
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Erkek vakelordaki glisemi degerleri ise Tablo X da gorililmek-

tedir,
TABLO: X.
Ansefalopati belirtileri gdstermeyen,
sirozlu erkek vaknlerdaki glisemi degerleri,
Tsim Prot no. Yag 0 30 60 90 120 180
A,0, 2485 32 70 105 138 110 90 80
Ke:Ca 3362 27 65 110 132 117 109 95
R.B. 4075 40 115 190 300 264 LT 129
.U, 3345 30 30 107 169 139 105 90
By 4434 60 129 198 356 269 151 133
N.S. 3068 35 90 160 130 110 100 85
I.K. 5020 66 129 190 320 240 170 Il
Ne@s 5931 Sl LOT 180 230 190 140 100
A.C, 4813 58 120 185 235 180 130 105
il K. 5629 60 100 170 260 210 190 130
.S, 6002 45 70 160 150 115 100 70
LK, 5854 30 57 145 120 105 90 60
M. U, 5918 22 64 105 125 100 80 60
C.A. 5971 33 125 ITH 157 139 110 100
M. B. 6279 46 135 200 260 230 185 130
A.B. 6764 55 140 220 310 260 215 145
MaSe 6797 40 100 165 230 200 180 100
R.Ke. 7047 26 107 170 220 180 150 100
Kadan ve erkek vakalarin ortaloma glisemi deg8erleri ve stan-

dart hate deferleri Tonblo: XI'de gdsterildi:

TABLO

$ Xl

Ansefalopati belirtileri gostermeyen, erkek ve kodan birozlu
vakolara oit ortolaoma glisemi degerleri ve stendart hata hesaba

0 30 60 90 120 180

Kadin Vakslar X 97 179 201 194 157 104
SHX 6,8 13,7 42,3 21 17,1 1,5

Erkek Vakalar X 100 162 213 175 137 101,5
SHX Tod D43 18 14,42 10,40 5,90
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Kadain ve erkek vakalorin glisemi degerleri,kontrollara ve
birbirlerine gdre mukeyesec edilerek grafikte gosterildi (Grafik:4).

Buna gOre kadin ve erkek vakelar arasinda belirgin ferklilik gdzlen-

medi,
Koma vakalarinin glisemi degerleri Tzblo:XII'de goriiluektedir,
TABLO: XIT.
Koma Vokalarandaki glisemi degerleri.
Isim Prot No. Yeg O 30 60 90 120 180
A.C. 4831 30 130 191 386 301 255 157
SeG. 2734 40 127 166 244 203 179 117
Ma.C, 4706 62 105 160 201 190 166 107
A.T. 4709 60 140 180 400 321 146 160
BT, 3270 57 115 165 230 200 165 110

Koma vokolarandaki standart hate hesabi ve ortalams glisemi
degerleri Tablo: XIII'de goriilmektedir:
TABLO : XIII

Koma vakalarindeki ortalama glisemi
degerleri ve stendart heta hesaba.

0 30 60 90 120 180
X 117 172,4 292 243 202 130
SHX 5 2,5 13 25 20,2 11,8

Kome vakelarinin kontrol grubuna ve ansefalopati belirtileri
gostermeyen diger siroz vakalarina gdre mukayesesi yapilerak,grafik-
te gosterildi (Grafik:5).DBanlara gore koma vakalarinda glisemi egri-

sinin, digerlerine gore bariz farklilik gosterdiii soptandi.




Student 'in t testine gdre yapilan degerlendirmelerde, tim
siroz vakalariyla kontrol vakalarinin degerleri kargilagtiralda.
Buna godre kontrol vakalariyla ansefalopati belirtileri gostermeyen
siroz vakalarimin degerlerinin mukayesesinde, gok Onemli seviyede
anlamla fark bulundu. (t= 38,5D=28,p.0,001).Komali vakalarda,siroz-
lu diger vakalara gdre,aglaik kan gekeri seviyesinde ¢ok &nerli se-
viyede fark bulundu, (t=43,SD=28,p¢ 0,001). Yine ikinci saat kan
gekerlerinin mukayesesinde, anlamli farklilik tesbit edildi.
(t=38,5 SD=28 p¢ 0,001).
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GRAFIK: 5
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T A R T It s M A

Yapalan aragtirmelerda, stondart glikoz tolerans testine nor-
mal cevap veren gehislardan bir grubun,gelecekte diébetli olacaklara,
teyin edilmigtir (17,20,29}48). Anormal glikoz toleransinin geligimi,
diyabetin tarihinde gecikmig bir safhadar.Anormel glikoz toleransimin
geligmesinden once diycbetik diotezi belirleme yetenegi, pratik Onemi
olduygu kader teorik bir meraktar.

Standart glikoz tolerans testi ile taninamayan orta derecede
karbon hidrat intoleransani belirleme omaciyla 1954 yilanda Fajans ve
Conn tarafindan kortizon glikoz tolerans testinin temitilmasi, kayda
deger bir ilerleme olmustur (17).Gelecekteki klinik disbeti Gnceden
haber verebilen test, 7 yal iginde gehislaran biylik bir kiswanda has-
taligin gelimesi ile gosterilmlgtir.Bu goligmeda , diger galigmalar-
da oldugu gibi, gelecekte diabet riski bulunanlarda pozitif neticele-
rin yliksek bulunmesi, testin gegerliliginin bir delilidir.Diobetlile-
rin yokan akrabalarinda glikokortikoid tatbikinden sonra glikoz tole-
rans testinin norwcller ile mukeyesesi, glikoz toleransanin bilylik de-
recede azaldigini gosternektedir.Ayrica iri bebekli ve zayif obstet-
rik hikayesi olan kadinlar, koroner vaskiiler hastaligi olanlar,diabe-
tes mellitusta rastlanan tipte plasma synalblimin insiilin antagonisti
olan gahislarda azalmis glikoz tolerensi gdsterirler(l7,55,68).Bun~
dan bagka, kilo azaliasi, orta derecede diabetigin standart olan gli-
koz tolerans testini normalize edebilmesine raguen,steroidle giddeti
arttirilmis glikoz tolerans testini nadiren norwallegtirir (29,68,-

72,73).
Yeg ile glikoz toleransinin azaldigl, standart glikoz tole-

rans testlerinde gdsterilmigtir (23,41,42,46).ievcut ¢oligmalar,ste-
roidle giddetlendirilmig glikoz tolerans testinde de yaglanmue etkeni-
ni not ederler,faket hangi yagta bagladiiini belirlemezler.Yagli ga-
hislearda testin normalitesinin belirlencesinde bu toleransain yagla

birlikte kaybi, bariz bir problen meydona getirir.Bu konuda yapilmig

¢golismalarin bir kismindan burada bahsetmeadz gerekirs
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Thomas Posefsky,yaptigi bir galigmeda,negetif aile hikayesi
olan, yaslari 21-95 olan 89 erkek gahista hidrokortizonlu glikoz to-
lerans testi uygulamigtar.Aldi3i sonuglar, kiscca gu gekilde ifade
edilebilir: Negatif aile hikZyesi olan gahislarda,biitiin yaglerda kor-
tizondan sonra aglak kan glikoz seviyeleri, ylikselmigtir.Bu hipergli-
semlk etkiye hipersensitivite, yaglardaki ilerleme ile birlikte art-
moktadir.Aglik kan glikoz konsantrasyonundaki artig, her heyat deka-
di igin ortalama 2,1 wmg/l00 ml'dir. ( pg 0,005). Aymi aragtarici,hig
kortizon almemig 18-103 yaglarindaki 172 gohistn ortolrme aglak kan
glikoz kounsantrasyonunu 85 + 5,9 mg/l00 ml., oldusunu ve yagla bir il-
gisi bulummadigini bildirmigtir.

Negatif aile hikayesi olau gahislarda,kortizonlu glikoz to-
lerans testi esnasandcki yagain glikoz konsantrasyonuna etkisini ya-
zar; 0,20,40,60,80,100 ve 120,inci dakikalarda olmak lizere incelemig-
tir. Buna godre 20.inci ve 40.anci dakikalarda glikoz konsantraggonu
yasla birlikte asrtmeya baglamagtar.(2,5 ve 3,2 mg/1l00 ml/Dekad).Za-
manla yagin etkisl progresif olarak artmig ve hotte 120.,inci dakika-
da glikoz seviyesindeki ortalame artig 17,6 mg/100 ml./ dekad olmug-
tur (48).

Fajans ve Conn, oral glikoz tolerans testini 100-125 mg.kor-
tizonla sensitize ettiler.Bu metodla pozitif zile hikoyesi olan ga-
hislerin % 24°'inin bu teste anormal cevap verdiZini gosterdiler.Bu-
na kargilak oilelerinde diabet hikidyesi olmayanlarin %3'U bu teste
cevap verdi,Yagarlara gore, sensitize edilmig test dicin limitler,
birinci saatte 160 ng.,ikinci sactte 140 mg.dir.Bu degerler,45 yag
eltindaki gahislar dig¢in gegerlidir.45 yag lizerindeki gohislarda ise
birinci saatte %205 mg.,ikinci sactte %155 mg. st limittir.45 yag
altindelki 36 gahista pre ve postkortizon glikoz tolerans testlerin-
de, ortalama birinci sactlik glisemi kortizonla %14 mg., ikinci sa-
atlik glisemi ise sndece 6 ng. ylkselmigtir,45 yag lizerinde her iki
testin mukeyesesinde; kortizon,ortolama birinci saatlik glisemide

%32,5 mg.,ikinci snatlik glisemide %23 ng. artiga sebep olmugtur(l7).
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Jackson W.P.U., kortizonle sensitize ediluig testte orscl o-
lerak 70 kg.in altinda olon gahislora 50 mg., 70 kg.ain lstiinde olan-
lera ise 62,5 mg., kortizon ssetat verudgtir. Yeozora gore eglakte 120
ng.,l.scatte %200 mg., 2.scctte %140 mg. anorwal deferlerdir(29).

Yoshio Goto ve arkadaglari, Joponya'da yaptakleri bir galig-
nada standart glikoz ve kortizon glikoz tolerans testine taobi tutu-
lan muhtelif gruplerdeki gahislarda test sonuglarandaki farklilagl
belirlemigler, normal gahislarda, pre ve postkortizon glikoz tole-
rans testlerinde aglik kon gekeri degerlerinde gok kliglik farklilak
bulundugunu veya fark bulunmadiginy ifede etmiglerdir.Buns kargilik
maksimal glisemi degerlerinde ve 2, saatlik glisemide onlamla ferk
tesbit etmiglerdir (3,4 mg/l0OOml. ve 5,5 mg/100 ml.) (20).

West, her iki ebeveyni diabetik claon sahislarda kortizonlu
glikoz tolerans testi ile yoptigir aragtirialarda, %50 vakado negatif
cevap aldiginl bildirwigtir (71).Jackson ve arkadaglarada ayni konu-
da galigmelar yapmiglar ve sonug olarak gunu ileri slirmiiglerdir,®Bl-
tin pre diabetiklerde tek veya ¢ift kortizon dozunun,belirli diabe-
tik epgri hasail etmesi olanaksizdir®(29),

Bahsi gegen yazerlaoran daginde, kortizonli glikoz tolerans
testinin pre dicbetikler ve latent diubetikler crosindaki degeri li-
zerine muhtelif aragtirmelar yapilmigtar (20,41,42,69,71).

Kortizonli glikoz tolerans testiyle il.ili galigmalara bir
nebze degindikten sonra, konuwuz clan karaciger sirozu ve kowmalarin-
daki karbonhidrat metoebolizuasiy ile ilgili literatiiri kisaco gdzden
gegirmemiz yararliy clacaktar.

Naunyn, ilk olarak 1906 da porcnkimal keraciger hestaliklo-
rinde glikoz toleransinin bozuklugundan bansetudgtir.Creutzfeldt ve
arkadaglari da bu fikre kotilmiglar ve “"Hepatogenez diabet"™ terimini
teklif etmiglerdir (13). Yozarlar, cyni zamanda, bu hastalarda art-
m1g olan insiilin rezistansandan do bahsetmiglerdir.D-ho sonre bir
gok arastiricilar bu konuda goliswmalar yayinladalar (30,39,40,43,-
49,52,73).
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Mognenat ve arkadaglari, Letent diabetiklerde,obes gahislar-
da ve sirozlularda ayni triada rostlandigainmy belirttiler.Bu lig du-
rumda, glisemi ylikselmesine cevap bakimindan g

1- Yiikselndg serbest yag asiti,

2~ Glisemi ylikselmesi,

3- Insiilin ylikselmesi, gozlenmektedir (33).

Crepaldl, karncifier sirozlu hastzlarda yaotagi galiagmalar so-
nunda, ylkselmig serbest yag asidi seviyelerinden bahsetmigtir (12).

Bir kisiw yazarlar, karaciger sirozunda anorwcl glikoz tole-
ransi insidensinin %25-55 arasinda degigtifini bildirdiler (2,3,7,24-
36,51,52,60).

Schriber, yaptigi bir g¢aligmada, sirozlularde diabetin artti-
gim, portal sistemik gant derecesi ile glikoz intoleransanin saklik-
ve agirliginin korelasyon gosterdigini ifade etti.24 sirozlu hasta-
nin 23'linde (%96) anormal glikoz toleransi gozledigini bildirdi (60).
Bu konuda Megyesi %52,Debry %50, Besangon %50, Abdel Keder %80, Aron,
E. %73'1lik bir insidens bulduklerini ifade ettiler (2,3,7,24,36,51,-

52,60).
Soskin ve Mirsky, hoyvan tecriibelerinde, progresif keraciger

lezyonunun glikoz toleransinda dligme ile beraber oldugunu sdyleyerek,
Schriber ile aymi sonuca varmig oldular (60).

Sirozlulearda gdriilen karbonhidrat intoleransinin nasil meydo-
na geldigi hakkindo yazarlar arasinda goris birligi mevcut degildir
(24,25,63,67).Bu konuda yeptiklari bir galismads Sameon,N.ve arkadag-
lari, norial glikoz tolerans testi gOsteren sirotik hastalarin insl-
lin seviyelerinin, normal gahislorankinden yliksek bulnuglardar (p<:
0,005).Yaptaklar: glikoz tolerans testi esncsinda, anormal glikoz to-
lerans testi gosteren sirotik hestalarin inslilin seviyeleri,dnceleri
normal oluasina raguen, testin 90,ve 120. deokikalarinda anormal ola-
rak ylksek bulunmugtur (p< 0,005). Ayrica 19 sirozlu hastada, glikoz
tolerans testi esnesinda geligie hormonu (H G H ) seviyeleri yliksek

bulunmug ve bu netice, normal gahislarla mukaycse edilmigtir (pe<0,005).
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Netice olarak aragtiricilar gunlora teklif etmiglerddir:

1- Sirotik hastalardaki hiperinsiilinizmin sebebi,hiper
glisemi degildir,

2- Sirotik hastalardaki bozuk glikoz tolerans testi,insiilin
sekresyonu ve (HGH) geligme hormonu seviyeleri arasindeki
bir dengesizlikten lleri gelmig olabilir.

3- Sirotik hastolardoki insilin rezistansi, yliksek geligme
hormonu seviyelerine bagli olcbilir (52).

Samaan,N ; keraciger sirozloarindo Ostrojenin yliksek seviye-
lerinin veya Ostrojen konjugasyonundeki ozalmonmin, geligme hormonunun
periferal etkilerini yok etmesi, bu hostalarda yliksek geligme hormonu
seviyeleri husule geli.esine sebep oliuakbtedir,demigtir (51).

Rostomova,T, ve arkadaglari, 49 kronik hepatitli ¥e koraci-
ger sirozlu hostcda hiperinsiilinizm tedbit etwigler, hiperinsiili-
nizmin, karacigerdeki patolojik progesin ektivite derccesine bagla
oldugunu ileri siirmiiglerdir.l13 vakalak ¢aligmoys tedaviden Once ve
sonra yapuaiglar, tedaviyi tokiben kanda total insilin cktivitesinde
norciallegite olduiunu bildirmiglerdir (50).

Sirozlu hestalarda periferilk inslilin rezistensi, hiperinsii-
linizm, ylksek geligile hormonu seviyeleri bildiren bir gok yazar
mevcuttur (4,5,6,8,27,30,34,39,40,43,49,52,56,66),

Blitln bu yezarlora kergilik, llernandez ve Artenlisio karaciger
sirozlarindaki periferik insiilin rezistansindan plazwa geligme hor-
monunun sorwnlu olmadigimy sOylemigtir (24),

ilegyesi ve arkadagiarl, sirotik hastalorda glikoz toleransia
bozulmadan dnce endogendz insiilin rezistansi ve hiperinsiilinemi o-
lugtugunu, beto hiucresi dekowmpansasyonu vuku buldugundc da diabet
olugtugunu diiglindliler (36).

Creutzfeldt,W.,karaciger sirozunun husule getirdigi dicbe-
tin Ug mekanigme ile clugtugunu soyledi:

1- Pankreatik skleroz dolayisiyla Langerhans cdeciklarinin
zararlanmesl,

2~ PFonksiyonu azalmigs karaciger tarafindan glikoz kullanimi-
nn yavaglawmasi,

3- Kerocifer sirozlorandoaki azalmag insliilin hossasiyeti (14).
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Kasperska ve arkodaglerina gore; sirozlu hastalardaki hiper-
insiilinemi, bu hastalardaki azaluas insiilin hassasiyetinden ileri
gelmektedir.Yazarlara gore, ortaloma aglik serum ingililin seviyeleri
sircozlulorda normal gehislardan belirgin farklilik arzetwmemekte,fa-
kat glikoz veyo tolbutcult aliniginy takiben insiilinenmide sirozlu
hastalardas belirgin olarak farklilik goriilmektedir (31).

Dzurilkova,V., karaciger sirozlu hastalarin serumunun, fare
diaframinde glikoz kullanimini inhibe ettigini gosterdi.Sirozlo has-
talaran serumunda glikoz kullomimani inhibe eden moddelerin, serbest

yag asitleri ve geligme hormonu oldugunu sdyledi.Ayraca bu hadisede

intraselliiler potasyum diigligi ve intra selliiler asidozunda sorumlu
' oldujunu bildirdi (16).

Besangon ve arkedaglari, 43 nondiabetik sirozlu hastada yap-

taklari galiswalarda, I.B.glukegon testinde norual gshislara nazaran
sirozlu hastalarda dligiik glisemi yiikseligi gozlediler.3Sirozlu hasta-
lardaki diglik glisemi ylikseligine sebep olarak,hepatik glikojenoliz
yetersizligini ileri sirdiiler (7).

Collins J.R. ve Oscar,B., karaciger hastaliklarindaki glikoz
intoleransimmn etyolojisinde periferik insiilin rezistansinin diginda
glikojen depolanua ve serbest kalagindaki bozukluk, genetik faktor-
ler ve hipokalemi'ninde rol oynediigini bildirdiler (11).

Streda,., yagly gahaslaran,bazen glikokortikoid tedaviden
sonra manifest hale gegen dahe yliksek insidansta diabet gOsterdikle-
rini s6yledi. Bu sebepten, yagin ve kortikosteroidlerin glikoz tole-
rangil lzerine etkisini aragtirmoda hidrokortizon glikoz tolerans tes-
tini kullanda (64). |

Hoemg,V.,Streda,l,, karaciger hastaliklcrinde karbonhidrat
intoleransinin tesbit edilmesinde, kortiko steroidle modifiye glikoz
tolerans testinin, standart glikoz tolerans testinden doha degerli
oldugunu teklif ettiler (25), Perley'in yapmig oldugu bir galagna,
yazarlaran bu konudeki Snerilerini destekler mahiyettedir.Perley,ll.,

glikokortikoidlerin, plazma insilini lizerine etkisinl aragtairmigtair.
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Yazar, oral glikoz alamimi ve tolbitamidin I.V. infizyonuna plazma
insiilin cevabini tayin etmig; gliko kortikeid tatbikinden sonra,
glikoz ve tolbutamide inslilin cevabinin 3-5 misli arttigini zoster-
migtir (44).

Hoemg,V., ve Streda,M., keraciger sirozlu hastelar lzerin-
de yaptiklari galagmalarda ,hidrokortizon glikoz ylikleme ile stan-
dart glikoz ylikleme testlerinin mukayesesini yapmiglar ve her iki
test arasinda anlamla farklalik tesbit etwiglerdir (p<0,001)."Neti-
celer, hidrokortizonun, hasta karaciger veya glikozun periferal kul-
lammiy Uzerine etkisiyle 11gili olabilir" demiglerdir (25).

Literatiirde bahsedilenlerin diginde bir gok aragtirica,kara-
ciger hastaliklarinda karbon hidrat intoleransi lizerine galigm.gtar
(. 39,40,44,45,47,53,54,63).

Yazarlar arasinda tam bir gorig birligi olmamasina regmen,
karaciger sirozlarinda anormal karbonhidrat metabolizmasi goriilmesi-
nin sebeplerini gdyle sairalamak wmiimklindir:

1- Periferik insiilin rezistansi,

2- Ylksek yag asit seviyeleri,

3~ Yiksek geligme hormonu seviyeleri,

4- Koracigerde -glikojenin depolantiasi ve glikoza degigi-

minin bozuklugu.(glikojenoliz bozuklugu)(1ll).

5- Intrasiilliiler potasyum zzliz,

6~ Intrasiilliiler asidoz,

7- Genetlk faktorler (11).

Diyarbakir Tip Fakiiltesi I¢ Hastoliklari Kliniginde yatarak
tedavi gbren 25 karaciger sirozlu haste Ulzerinde kortizon glikoz to-
lerans testi ile elde ettigimiz neticeler, literatiir verilerine uy-
gunluk gostermektedir (9,15,18,19,21,26,38,41).

Bir kisam yazarlar, karaciger sirozuyla birlikte, karaciger
komasi olan hastalardaki karbonhidrat metabolizmasi lizerinde arag-
tirma yapwiglardir (58,59,61).Ksraciger komalarindeki glikoz toleran-
sinain, ansefalopati gdstermiyen sirozlu hastalardan farkli olup ol-
madigyl konusunda yapilan galagmalarda ilgin sonuglar alinmigtar
158,59 ,61).
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Schlienger,J.L.ve arkadaglari, karaciger kouali hastalar
lizerinde yaptiklari galigmada 4 grup vaka tayin etmiglerdir:

1- Karaciger komali sirozlular,

2- Porto-kaval ansefalopatisi olmayan sirozlular,

3- Alkole bagla karaciger yaglanmasi olan vakalar,

4- Normal gahislar,

Bu galagnada,karaciger kowmali hastalar, periferal glikoz
kullanan kat sayisimin czalmasa ve yliksek bazam plazma insililin se-
viyeleri dalayisa ile sirozlulardan farkla bulundu,Karaciger kowao-
sinda glikoza dinsiilin cevabi, sirozlulardan daha agagidadir ve bu,
hesien hemen normal gohislardaki gibi tesbit edilmigtir.Yezarlar,
karaciger komalarinda rastlanan bu tuhaf bozuklugun, arteriyel kcn
amonyagi artigaindan dolayi oldugunu iddiz etmiglerdir (58), -

Schlienger, ve arkadaglari, yaptaiklari bir diger galigmada,
norwal gahislara, karaciger yaglamuasi ve karacifer sirozu olan
gahislara intravendz amonyum tuzlari zerkinden sonre glikoz tole-
ransi a2zalmasi ve insililin sekresyonunu incelemiglerdir. Hiperamon-
yeninin glikoz wetabolizmasi tzerine etkisini tayin etmek igin 2
glikoz tolerans testi, plazma insiilin tayinleri ardarda yapilmig-
tir. 1.V. amonyum verilmeden Snce 1. test, infizyondan 3 saat son-
ra 2, test uygulammigtir.Amonyum infizyonu yapalan bltlin vakalarda
hepatik komada gdzlenene benzer gekilde arteriyel amonyoumun sevi-
yesi ylkselumig, periferal glikoz emilim kat sayisi Onemli derecede
agalmigtir.Ayni zamands inslilin sekrasyonunda azelme gdzlenmigtir,
Bahsi gegen son iki faktdr arssinda korelasyon bulunmugtur,Boylece
hiper amonyeminin, glikoz toleransimi azalttifl bunu insiilin sek-
rasyonunu diiglirerek yaptagi, lzah ediliigtir.

Literatiirde, karaciger kowalaranda karbonhidrat metaboliz-
masi bozuklugu hakkinda bir gok aragtirma mevcuttur(58,59,61).

Sestoft,L., karaciger sirozu ve karccifer komasi olan has-
talar Uzerinde yeoptifa bir galigimada karaciger komasi olan vakalarda

ylksgek bazal plazma inslilin seviyesi saptamigtair,
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Biz karaciger komalarandakl karbenhidret intoleransini
belirleme amaciyla, kilinigimizde yatarak tedavi gdren 5 koma
vakasini kortizon glikoz tolerans testine tabi tutbwk.Kliniglmiz
imkdnlara el vermedigi ig¢in, vakalarimizda plezma insiilin dozajaim.

[ yapamadik.Bu scbepten, test esnasinda verilen glikoza insiilin ce-
' vabiny tayin edemedik.Koma vakalarindaki glikoz toleransini,glise-
f mi cevabi ile tayin ettik.Buna gore, vakalarimizda,literatiir bul-
| gulerina uygun olarak, ensafalopati gtstermeyen diger karaciger
sirozlu vakalardan anlamla farklalik gdsteren neticeler elde ettik
(p<0,001)(Grafik:5,Tablo XII ve XIII) (58,59,61).




S 0 N U ¢ L AR

ﬂﬁ Keraciger hastalaklarainda agzalan glikoz toleransini Dbelir-
lemek ig¢in lullanilan testlerden kortizonlu glikoz tolerans testi,
latent diabetik durumu agaga gikarmada, de@Berli bir teghis vasatasi-
dir.

Uzun slireli kortikosteroid veya bazi cins diliriteklerle te-
daviye alinacak sirozlu hastalards, Onceden kortizonlu glikoz tole-
rons testi uygulayarak karbon hidrat toleransiman bilinmesi gerekli-
dir.Clinki hastolarde kullanilacak ilaglarin zamanla karbonhidrat
metabolizmasini bozmagi ve hatta manifest diabet husule getirwesi
nimkindiir,

ﬁf Qailgmamlzdan gikan pratik bir sonug ta ; latent diabet
gliphe edilip kortizonli glikoz tolerans testi uygulanan gahislar-
da pozitif neticeler elde ettigimizde, aymi gahislarda karbonhid-
rat wetabolizwasaim bozabilecek bir ¢ok klinik vetirenin yamisara,

karaciger sirozunun da dlglinliliiesl gerektigidir.



1977 yalinmin 4.,ve 1lO.aylari arasinda Diyarbakar
Tip Pekiiltesl I¢ Hastalaklari Klinigin de yatarak tedavi
géren 25 karaciger sirozlu ve 5 karaciger komali vakada
hidrokortizon glikoz tolerans testi uygulanarak karbon-
hidrat toleransi incelendi.lO0 kontrol vekasanda sonuglar
kontrol edildi,

Ansefalopati gtstermeyen sirozlular, karaciger
komalari ve kontrol vakalaria arasindaki hidrokortizon
glikoz tolerans testi sonuglara, tablo ve grafiklerle
kargilagtiraldi.Her lig grup arasinda, istatistiki yon-

‘ den anlsmla farklaliklar saptanda.
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