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Diyarbakir fumane Lastanesi,Diyarbakir Tip Fakilte—
si kuruluncaya kadar bir il hastanesl niteliginde idi.1969
y1lindan bu yana gegen zauwan lgerisinde fakilte nensubu he-
kimlerin,halka donuk caligmalari Diyarbakir Numune ve Tip
Fakiiltesi Hastancsini bir "I1 HASTANESIY olmaktan ¢ikarmig
tiim Gineydogu Anadolu'ya hizmet eden bir bolge hastenesi
niteligini almasini saglamigtir.

Sadece Diyarbakir Tip IFakliltesi I¢ Hastalalklari Po-~
liklinigine,con i¢ yil ig¢inde elli binin Ulizerinde hasta
miiracaatta bulunarak gerekli wmuayene ve tedavilerini yap-
tirmaslardir.

Yatirilarak tedavi edilen hastalarin yedi yiz kada-
randa karaciger sirozu teshis olunmustur.Bu rakam,hastane-.
ye yatiralarak tedavi goren hastalaran asagi-yukari %6 si -
ni1 gegmektedir.Bundan anlagildigi lUzere :Glineydogu Anado-
lu?da karaciger sirozuna yakalanma orani diger bolgelere
karsain ¢ok daha fazladar.

Durum boyle olunca:Xaraciger sirozu uzerinueki ga-
lismalarimizi ¢egitli yonlerde yogunlastirdik.Bu yonlerden
biriside "KARACIGER SIROZU VAKALARINDA IDRARDA UROPEPSINO--
JEN TAYiNi"oldu.Kliniéimize vatarak tedavi goren hestalar-
da bu agiden gerekli incelemelerde bulundum.

Her zaman oldugu gibi,bu bilimsel aragtirmayir yap—
tigim sirada da bana yol gbdsteren her turli yardiularini
esirgemeyen degerli hocam Sayin Dog.Dr.Nedim Cobanoglu'na
¢aligmalarimi bliylik bir titizlikle denetliyen hocam Sayin
Dog¢.Dr.S1tki Goral'a sonsuz tegekkirlerimi sunmayl Sdenme-
81 gerekli bir bor¢ bilirim.

Diyarbakir,Ekim 1976.
Dr.Eylip Durnus
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Stiphesiz karaciger hastaliklarina ve siroza yakala—

#panlar Uzerinde nemleketimizde ve diunyanin bir ¢ok yerinde

sbir cok sayida bilimgel arastirma yapilarak degerli sonug-
lara varilmistir.

o Diyarbaklr Tip Fakilltesi I¢ Hastaliklari poliklinik
ve klinifimize miracaatta bulunup tedavi yaptiran hastalar
arasinda karaciger sirozu vakalarinin fazla sayida bulunma-
1ari beni bazi noktalar lzerinde diglnmeye sevk etti.Bunun
sonucu olarak "Karaciger sirozu vakalaranda idrarda lropep-

| ginojen tayini" ne karar verdim.Acabas

a) Karaciger parankim hiicrelerinin akut veya kronik
dejeneresansinin sz konusu oldugu karaciger hastaliklarin-
da idrar lropepsinojen miktarinda bir degigiklik oluakta-
prLdare e

b) Karaciger slrozu vakalarinda idrar iliropepsinojen
miktarina bakarak,yaptigimiz tedaviden hastanin istifade
durun ve derecesini kestirmek mimkinmidir ?.

Zihnimde beliren bu sorular cevaplarinin verilebil~
mesi i¢in yaptigaim bilimsel ¢alismalaran inceliklerine ve
elde ettigim bulgularin analiz ve sentegine girmeden Once
konunun iyice kavranabilwesi i¢in kisa da olsa insan ka-
ra cigerinin etiid edilmesinde fayda gdrmekteyiuw.
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KARACIGERLN ANATOMIST ¢

Karaciger insan organizmasinda karin boglugunun ls?t
tarafinda diyafragmanin altinda sag hipokondriumun biylkce
bir kaismaini doldurur ve gol hipokondriuma kadar uzanir.Bu
suretle sag epigastrium boglugunun bir kismini da isgal et-
mis olur.Karacigerin sag ve sol olmak Uzere baglica iki lo-
bu vardir.Her iki lob da bir g¢ok segmentlere syrilmigtir.
Loblarin kendileri ve seguentleri ¢ok frajil olup herhangil
bir travma ile kolayca parcalanirlar.

Insan organizmasinin e bliyik bezl olan karaciger,
agirlik bakimindan eriskin agirliganin 1/50 si kadar,ya-
ni 1200-1500 gramdir.dalbu ki ¢ocuklarda bu oran 1/108 i
kadar olup karini dolduran ve kolayca palpe edilen biiyuk
sol lobdur.

Karaciger sekil hakamindan bir piraimide benzer.Te-
pesi Xyphoid'e dogru uzanir,list kenari sag weme ucuna ka-
dar yikselir.Erigskinde sag lob sola oranla 1/6 kadar daha
buyliktir.Cocuklardaki oran 1/3 tir.

Karaciger Uzerini 50-60 mikron kalinliginda fibroz
bir kapsiil Orter.Buna "Cgpsula fibrosa Glissoni® denir.
Orgenin hilusunda bu kapsiil kalinlagarak buradan i¢eri gi-
rer.Boylece bolmeler halinde organi loblara ayirir.Loblar
arasindan da ilerliyerek en kiiciik Uniteler (Lobulus) ara-
larina kadar fevkalede inclerek yayilir.Bundan dolayidirki
kapsilin soyulmasi veya kaldirilmasi uilmkiin degildir.

Karacider lU¢ yer diginda tamawen periton ile kapla-
dir ag¢ik kalan kisimlar sunlardir:Vena Cava Inferior'in
sag kenari,Vena Cava Inieridor'in alt kismi ve bir de safra
kesesinin altadar.
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Kapaciger karin bﬁslué& i¢indeki pozisyonun devauwmli-—
124101 peritoneal baglar ve karin kaslarinin toniisi ile olu-
gan jntra~abd0minal basing ile korur ve saglar.

Karaciger hem arteriel hemde venoz kanla beslenmekte-
dir. Clinkii : Vena Porta barsaktan ve dalaktan venoz arteria
hepatica ise Coeliac axis'den arteriel kani getirmektedir,
Bu iki dawaran da karacigere giris yeri portahepatisdir.
Buradan girdikten sonra her ikisi de kollara ayrilarak sag
ve sol loblara girerler.Vena porta arteria hepatica'nin
gittikge kiiglilen kollari lobuluslar arasinda seyrederler.
Safra yollari ve lenfa damarlari da bunlara refakat ederler.
Lenfa yollari ile sag ve sol lobun safralarini tagiyan kol-
lar iki dal halinde karacigeri hilusundan terk ederler.Or-
gana giren V.Porta ile A.Hepatica ve ¢ikan safra yollari ve
lenfa damarlari hepsi bir arada lobuluslar arasinda seyret-
tikleri halde V.Hepatice isimli Dbagka bir venin kollari bu-
rada defiil karaciger parankim dokusu i¢indeayri bir yol tu-
tar ve Vena Cava Inferidr €Caudalis)'e acgilair.Bu sonuncula—
ran ¢evresindeki bag dokusu daha da azdir.

A Hepatica karacigerin besleyici damaradir.Dasha once
de soylendigi gibi V.Porta'ya arkadaslik ederek ayni yoldan
geger,Lobuluslarin ¢evresine gelen A.Hepatica dallari kani-
ni sinilisoidlere verir.Bazi kollari da dogrudan dogruya Vena
Centralis'e agizlanir.Boylece lobulusun iki yerinde arterio-
venoz anastomoz husule gelmektedir.Birisi Sintizoidlerde di~
geride V.Centralis'dedir.Karaciger hiicre kordonlari,birbi-
rinden siniizoidlerle ayrilmislardair.Bunlarin lobulus i¢eri-
Sindeki seyirleri intizamsizdir.Siniizoidler biribirleriyle
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her istikamette anastomoz yap#lak suretiyle bir rektikilum

meydana getirirler. .

Vena Cenralis veya Intralobililaris lobulusun ortasin-
da pulunur.Vena porta ile Arteria Hepatica kollarindan ge-
len ve gopunlukla ginlzoidlerden gecen kan vena centralisde
toplanir.Vena Centralisler birbirleriyle sublobiiler veya
toplayicl venalari meydana getirirler.Lobller olan bu sub-
venler birlcserek vena hepaticayl meydana getvirirler.Vena
hepatica Vena cava caudalisle agizlasir.Karaciger sinilizoid—~

lerinin hepsi birden kanla dolmazlar buradaki dolagin inter—
pittenttir.Bazi lobiulislerdekl sinuzoidlerden kan gegtigi

halde bezilari tawimen istirahat halindedirler.Ve sadece
eritrosidlerle doludurlar.Buzilari da bu esnada tamamen bos-
tur.Sinuzoid lumenlerinin degisik genislikleri ve davarla-
randaki Sifinkterler mikbtar ve akis hizi bakimindan kan do-
lagimini ayarlauwaya uizmet ederler.

Karaciger lenfa yollari ylizeyde ve derinde olmak lzere
iki bolgededirler.Ylzeyel olanlar Glisson kapsiliniin altin-
da zengin bir ag meydana getirirler.Derinde bulunanlar ise
bag dokusu seritlerinde ve portal sahalarda ozellekle danar—
lar ve salra yollari ¢evrelerinde lentfa kapillerleri halin-
de baslarlar gittikce blUylyen damarlara ve safra yollarina
uyarak blyuyen lenfa yollarini tesgkil cttvikten sonra hilus—
ta karacigeri terk ederler.Diyatfragmanin alt ve lstindeki
Vena Cava Inferidr etraiinda bulunan lenfa diginlerine agiz—
lanarlar.lLobuluslar i¢inde lenfa yollarinin bulunup bulunaa-—.
diklari hususu heniiz halledilmis dejildir,wunakasaladir.

Karacigerin sinirleri "Plexus hepaticus” dan gelmek-
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tedirler.Bu plexus P T 7-10 q?fliﬁlk ginirler (Plexus so )
1aris), saf Ve sol N.Vagus telleri (Parasempatikler) ve sag—
a 9 =

daki N Phrenicus meydana getirirler.Bunlar da karaciger hi-
ale .

Jusundarl

takip cderc .
ndeki wvarliklari siphelidir.

gafra kesecsi sag lobun altinda ve saf portal ven hi-

sirerler,bag dokusu gseritleri igerisinde damarlari
2
k lobuluslera ulagirlar.Sinirlerin de lobulusler

jcerisi

zasinda bulunur,.

ANATONIK ANOMALI

Anatomik anomalili olarak Accessory-Lob,Riedel-Lobu El-
pise ¢izsili (Korsa) Karacigeri ve sol lob Atroiisi gorile-
pilirler.

KARACIGERDE PARANKIMAL YAPI ve BIOSivi:

(OIS

Kiernan,l83%3 yilinda ilk deia olarak domuz karacige—
rinin yapisinir tetkik etueye umuvatifak olarak karacigerde
morfolojik Unit olan "Lobil Sistemni®™ tarif etwistir .Daha
sonralari elektron wikroskobundaki ve histoginmik muayene
metodlarindalki ilerlewmeler karaciger parankim hlicrelerinin
vapllari ve fomksiyomlari hskkandaki eski klasik bilgileri-
wizin ¢ogunu tamamen degigtirmistir.Parankia hilcreleri de-
digimiz karscigerdeki o tip hlicrelerin aslinda epitel hiic-
releri olduklari anlagilmistir.Bugin,karaci.er i¢indeki hiic-
reler Ug esas grupta incelenuektedir.:

1- Fpitel Hicreleri:

a) Karacifer epitel hicreleri (Parankiu H),aslinda

karaciger hicresi denilince daims bu hicreler
akla gelir. .
b) Safra yollarindaki epitel hicreleri.
2~ Mezansgim Hicreleris
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ay, Kuppfer YaldizsHicreleri (Siniizoidlerdeki
Makroiajlar).
b) Lipocyt Eucreleri (Sinlizoidlerdeki Disse ara-
liklarinda bulunurlar).
3- Bag Dokugu Hicreleri:
“ a) Fibroblastlar,
b) Elastik ve Kollejen lifler (Fazern).

Bir miligram insan karaciger dokusunda ortalama ola-
rak 202 X 103 hiicre bulunmaktadir.Bunun 171 X 10° kadara
epitelial parankim hicreleri,3l X 10° kedar:i da mezansimal
orijinli hiicrelerdir.Bu sonuncular arasinda endotel hicre-
leri ve Kuppfer hicreleri en onemlileridirler.

Briihl'e gore karaciger hiicreleri ylizde itibariyle
su oranlarda siralanirlar.:

a) % 80 parankim hiicreleri, Bu aragtiriciya gorey
b) % 16 Kuppfer hicreleri, karacigerin en kigik
¢c) % 4 Diger hilicreler. fonksiyonel Unitesine

(Hepatom) denir.

Karaciger hiicresi hem dis goriinlisii ve hemde ig¢indeki
organellerin (Partikiillerin) tanzimi bakimindan diger orgzga-
nizma hiicreleriyle beze hiicrelerinden blyik farklar arzet-
mektedir.Karaciger hiicrelerinin bu 0zel yapisi bu organin
U¢ e¢sas fonksiyonunu karsilayabilecek bir topografiye sa-
hiptir.Bu organin li¢ esas fonksiyonu gunlardir

1- Intermediyer metabolizma,

2—- LEskresyon,

32— Depolame.

Karaciger hilicre gruplaras aslinda biribirlerinden ke-

sin olarak ayirt edilmiyen dort yapi sistemi i¢inde dagil-~
mglardar,. s
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1— Parankin Sistci#® (K.C.Hiicreleri),

o~ Drenaj Sistemi (Safra kanalikilleri),

3-Kan damarlari sisteni,

4 Retikiilo—endotelial sistem (R.E.S.Savunma ve de-
polama) .

KARACIGER HUCRELERININ ORGANELLERI
Ticrenin ic¢inde metabolik olaylari basaran bol sayi-~

da 6zel organaller vardar.Bundan bagka karacifer hiicresinin

biiylikligi karbonhidrat,protein,yag ve vitaminler gibipek gok

sayida hayat ig¢in gerekli maddele¢rin depo edilumesine elverig-—

lidirs

Hiucrelerin kan akimina bakan taraflarinda yan yana
dizilmis sayisiz girinti ve ¢ikintilardan ibaret wikrovilli-
ler pulunurlar.Barsak villilerine benzetilen bu ¢ikintilar
hicrenin rezorbe edici ylzeyini fazlasiylc genigletueye ya-
rarlar.Mikrovilliler kar akimi i¢ine serbest clarak uzanma-
yip,Xuppfer yildiz hilcrele¢rinden ibaret bir tabaka veya on-
larin yelkene benziyen protoplaziua ¢ikintilaria taralindan
ortilitler.Yildaz hiicre sistemi karaciger parankim hicrele—
riyle V.Portanii nihsyi u¢lari olan siniizoidler arasinda bu-
lunur ve nevi galisina nminhasir o0zel bir endotel fonksiyonu
( R.E.3.) icra edecrler.Dissé mesafesi denilen kapiller ara-
lik Kuppfer yildiz hicreleri sistemiylc parenkim hicreleri
arssindaki kapiller yariktan ibarettir.BEvvelee bir kisim
otorler tarafindan minzkasa edilen Dissé mesafesinin mevcut
oldugu elektronik mikroskop yardimi ile bu guz tamawen is—
bat edilmigtir.Dissé mesafesindeki kanin akin hizi oldukga
yavaslaimls bulundugundan kan ve hilcre arasindaki madde ce-
gigini gayet rahat ve yeterii derccede olur.

SAFRA XKAPITLERLER] :
Biribirine kouwgu iki karaciger hicresinin biribirine

dokunan ylizeyleri arasinda ince borucuklar halinde baglarlar.
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Zaraciger hilcrelerinin dizgln satihli cidarlarandan safra
kanalclklarlnln lumenine dogru pek gok sayida mikrovilli-

ler uzarirlar.Safra kapellerlerinin ikl yaninda Desmosom—

lar bulunurlar.Bunlar Hicre membrenanin i¢ tarafinda bulu-
nan hudutlari belli kalinlagmalardir.

HUCRE NUVESL:Chromatin ile hiicrenin gen ihtiva eden
materyaiz‘gzgiiktc bulunur.Gekirdek gimik olarak "Desoxyri-
bo-nucleo-protein” den ibarettir.

toplazma iginde sayilari iki bini bulan ¢ok sayida mitoc-
hondriumlar bulunurlar.Bunlar ¢ift konturlu olup lLiicre so-
lunumu yaf asitleri oksidagyonu ve lre hazirlanmasi gibi
bazi oksidatif ve ametabolok olaylar ig¢in birerrereaksiyon
odasi gorevini gorirler.Bnerji veren sayisiz pro¢esler re-
aksiyon odasi denilen mitochondriumlar i¢inde olurlar.Bu
prog¢eslerin en oOnemlisi oksidatif fosforlanmasidir.fosfo-
libitlerden ¢ok zengin olan mitochondriumlar cyctochrom—
oxydase ve succin-~oxydase gibi solunum fermentlerinden de
¢ok zengindirler.Bu enzimler yag asitleriyle Krebs siklu-
sunun ara Urinlerini oxide ederler.

_ENDOPLAZMIK RETICULUM:0zel bir yapiya sahiptir.Bu
yapi kanallar ve balon seklinde yuvarlak olusumlardan iba-
rettir.Bu yuvarlaklarin mikrozomlara tekabiil eitikleri ve-
ya mikrozomlarin bi yuvarlak granililalardan tesekkil ettik-

leri sOylenmektedir.

D KROZOMLAR: Kolesterin sentezi droglarin ve diger
substanslarin detoksikasyonu ve bilirubinin konjuge hale
degigiml mikrogzgowmlar icinde husule gelmektedir,Mikrozoin-
lor glikojen yikimina ve yapiwmina da igtirak ederler.Kanse-
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rojen maddelerin veya boydlarin karacifer hieresi lzerine
koti etkilerinin mikrozomlarin yapisi ile ilgili oldugu
pilinmektedir.

LIZOZOMLAR: Hicre ig¢inde bulunan ve enzia tasiyan
gitczomlardir.BElips seklindedirler lipoproteinden ibaret
basit vapida bir zara sahiptirler.Cok deta safra kanalcik-
1ary civarinda lokalize olurlar Lizozowlar hidrolitik en-—
zimler ihtiva ederler bu enzimler patolojik hallerde licre-
vi tahrip euen bir tesir gosterirler.Ayraca ferritin lipo-
fussin safra boyasi ve bakir gibi bazi substanslardsa bura-

da depo edilirler.

HUCRE PLAZMASI: Buraya kadar saydigiimiz butiin bu or-
ganellerin arasinda bulunan plazma homojen defiluir.Glike-
jen,yag ve diger ¢egitli substanslardan ibaret sayisiz gra-
nulalar halindedir.

KUPPFER HUCRELERI: Girintili ¢ikantiali bir gekirdek
ve pek ¢ok sayida wmitokondriumlar ve lizozomlar ihtiva eden
yuzeyleri muntazam olmayan uzunca tesekkillerdir.Bu hicre-
lerin ig¢inde fagositer elemanlarda bulunurlar.

Karacigerin morfolojisini bu sekilde 0zet olarak in-

celedikten sonra Karaciger Sirozunuda kisaca gozden gecir-
nek faydali olacaktair.

KARACIGER sTrROZU

Tarihge: Ilk defa Milattan 300 yil kadar once Erie
sisratus von Elexandien organizmada su tutulmasi ile bir-
likte tas gibi sert bir karacigerin varligindan bahsetmis-—
tir (1).

Cirrhosis terimi ilk defa 1819 yilinda Laennec ta-—
rafindan kullanilmistir.Bu terim Yunan'ca turuncu renk an-
lamina gelen "Kirrhos™" kelimesinden alinmigstir (2).Daha
sonralari Rokitansky karaciger bag dokusunun enflamatuvar
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degi@ikliéi gsonucu s8iroz geligtigini ifade etmiy olup bu
husus basgka otorler tarafindan da desteklenmigtir.(3)
Karaciger sirozunu muhtelif otdrler tarafindan ge-
sitli gekilde tarifleri yanilmistir.Buglin en ¢ok tutunan
taniun Rossle 'ninkidir.Rossle sirozu parangimal hicre nara-
piyeti yani fibroz doku teseliklili ve parankimanin rejene—
rasyonu ile birlikte seyreden hastaliktir diye tarif et-
mistir.(l,2,3).Sirozun butin otdrler tarafindan kabul edi-
len ve tenkit disi kalan bir siniflandiraimasi heniliz bu

giine kadar yapilauamigtir.

ETYOLOJdTI:

KaracizZer sirozunun olugsmasinda pek ¢ok faktorin
etkili oldugu bilinwmektedir.Bunlardan en ¢ok itham edilen-
ler Malniitrisyon ve viral hipatitlerdir.(l,3,4).

Malnitrisyon: Experimentel caligmalar diyet tatbiki
ile karacigerde yaglanma ve nekroz meydana gelebilecegini
gostermislerdir.(2).

Best ve arkadaslarl bazi maddelerin (Lipotropik

ajanlarin),karacigerde yag deposunu azalttiklarini ve ya-
gin organdan atiluasini kolaylastirdigini tesbit etmisler-
dir.Bu wnaddeler "Cholin ve lLethionin“dirler.Bunlarin ya-—
ninda B-Kompleks vitawinleri ve Alfa-Tokoferol yetersiz-—
liklerinde de karaciger hiicrclerinde bazi degigikliklerin
meydana gelebilecekleri belirtiluektedir.Leevy isimli ni-
ellif etyolojik faktdrlerin yagli karacigeri siroza donlis—
tlrdiglini iddie etuiytir (3).Sherlock ise karacigerde bag-
ka patolojik degisiklikler oluwaksizin tek bagina yaglanma—
nin siroza sebep olawiyacagina inanmaktadir.

Alkols Siroz ile alkol arasindaki iliski eskiden
beri dikkati c¢ekuekte ve bu iliskinin alkoliin kullanilis

sliresi ve kalitesi ile yakindan ilgili oldugu bilinmektedir.

(5.



Ratnoff ve Patel isiuli aragtiricilar ysptiklari galigma-
larda kendl gerilerinde % 20-35 oraninda alkolin etkisini
tesbit
olanlarin alkol almayanlara coranla alti wisli daha fazla
sipoza yakalandiklarl belirtilmektedir (2).Kalk isimli otor
ise alkolik yagla garacigerin alkol alinimina son verildi-

etmislerdir.Yapilan bagka bir incelemede de alkolik

gi taktirde lezyon itibariyle geriliye bilecegini kaydet-
mekte ve karacigerdeki degisikliklere deginmektedir (3).
Bugiin kabul edilen gorls alkollin ancak yetersiz bir beslen-
me zemininde siroz olusturabilecegi geklindedir (1,2,3%,6).

Viral Hepatit:Genel istatistik verilc¢ri karaciger 7
sirozunun etiyolojisinden %7-14 oraninda viral hipatitin
sorunlu oldugunu gostermektedirler.Sherlock’un serisinde
bu oran % 33-%5,Eppinger'in serisinde % 12-14, Howand ve
Watson'un serisinde ise %17 dir (1,2,3,4,6,7).

Diger Secbepler:iletabolik fektorler ¢esitli infeksi-
yon ajanlara paraziter infestasyonlar hepatotoksik ajanlar

diabetes mellitus,tirotoksikosis,glines c¢carpmasi, safra yol-
lara obstriksiyonlari,kollajen doku hastaliklaria ,neoplazma—
lar krowozon anowalileri sayilabilirler (6,5,9,10,11,12,-
13,14415,16,17,18,19,20,2) ;22,23,24) .,

Bltln bunlara ragmen bugin bile etiyolojileri bi-
linmiyen sirozlarin % orani bir hayli ylksektir.Sherlock
"Kryptojenetik siroz" adini verdigi bu sirozlarin oraninin
% 45 oldugunu belirtmcktedir.

PATOGENE Z

Sirozun patogenezi yani karaciger hiicresinin zede-

lenmesinden sonra sirozun tegekkll tarzi hakkinda halen az
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pilgiye gahip bulunmaktaylgﬁBir kkisin aragtiricilar sirozun
bag dokusunuu iltihabi bir dejenerasyonu olarak basladigini
difer bir kisim milellifler ise ilk &nce karaciger parankime-
ginda bir harabiyatbtan weydana geldigini ve bunu takiben bag

dolkusunun iltihabi reaksiyonunun bagladigini iddia etmekte-

dirler.
Rssle sirozun tesekkiilinde hem bag dokusunun iltiha-—

b1 reaksiyonurun ve heude parankin harabiyetinin rolii bulun-
dugunu ileri stirmektedir.(2,3%) .8iroz farkli etiyolojik etki-
lerle meydana gelebildigine gore patogenczde pek ala farkla
olabilir.

Her geyi bir tarafa bairakalam bezi vakalarda paran-
gim hiicrelerindeki nekrozun sirozun baglangi¢ lezyonu oldu-
gu bir hekikattir.Bu 1ki lezyon ve dsha sonra kan teminin-
deki zorlugun husule getirdigi oksijen noksanligi karaciger—
deki hicrelerin enzimatik reaksiyonlarini bozarak hearabiyec—
tin ilerleyici hir sgekil alwmasina sebep olurlar,

Iierkes tarafindan kabul edilwmewnckle beraber karaci-
fer yailanwasinin "Ilk Olay™ oldgunu kabul edenlerde vardir
(1) .Hepatik fibrozis karacigZer sirozunun karakteristik man-
zarasidir.fekat bunun tesckkil tarzi tam olarak aydinlati-
lamamistair.Bag dokusu ¢ogalmamasinin harabiyetecugrayan hiic2
relerin hemen yaninda basladigi ve retikiiler liflerin kon-
dansasyonuna yardimci bir faktor gibi rol oynadigi zan edil--
mektedir (3).Mac Donald fareler Uzerinde az proteinli bir
beslenme ile yaptigi tecriibelerden sonra goyle bir goris
ortaya atmigtir.Hicre sismesi portal ven ve santral ve ara-
sindaki kan ve lent akiminin tikanmasina sebep olur bdyle~
ce ilk reaksiyon venlerdeki endotel proliferasyonu seklin-
de gorilir.Bu prcliferasyon her iki vem arasinda yeni bir
takim kanallarin tegekkiilini saglar.Bu kanallar sonradan
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ikanarlar Ve fibroz bant_géklini alirlar,Santlarda paran—
kim hicrelerini sikigtirdaklarl i¢in iskemi ve nekroza se-—
pep olurlar (3).

airozun onemli sonuglarindan birisi lobul igerisin-—
deki yapinan degigmesi diferi de damarlar arasindaki mina-
sebetin bozulmasidir.Parankim harabiyeti fibroz dokunun
kontraksiyonu ve parankim hiicrelerinin rejenerasyonuna bag-
11 olarak tegekkil eden yeni nodiller,santral venin lobll
igerigindeki yerinin deiigmesine sebep olurlar.Ven portal
nesafeye dofru itilwig olur, Buna ilaveten norwalde kan da-
marlarinin arasindaki intizawmin btawamen sozulmasina da yol
agar. Bu geckilde klguk portal vetikiler tedricen kapanarak
karacifer hiicrelerinin kandan mahrum kalwalarina sebep o-
lurlar.Rejenerasyon olayi ilerledikge rejenerasyon nodiili
buylir nevicede yeni damarlarin tegekkill ortaya ¢ikar igte
bunlar yani ycni tepekkil eden damarlar portal ven ilesant—
ral ven arasinda internal bir ganta neden olurlar (1,2,25).

KLINIK GCRUNUM :

giroz san derece sinsi bir hastaliktair.Semptoular
ortaya g¢ikincaya kadar hastalik son donewine gelmis olur(3).
Bu bakimdan hastaligin latent safhasinin teshisi tesadiifen
olur.

Baslangi¢ Semptomlari: Istahsizlik,haziusizlik,fla-
tilans,bulanti,kusma en sik gorilirler.Xilo kaybi vardir
(%3,25) .Gece korligi,gorme alaninda renk bozuklugu (26),he-
matemez ka.in agrisi,odem ve sarilik ise baglangi¢ seuwpto—
mu olarak % 10 oraninda gorilmislerdir (2,3).

Hastalik klinikman manifest hale gcldikten sonra
agagidaki belirtiler dikkati cgeker.:
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Asit? Siroz vakalafiﬁln % 50-80 kadarinda gorilur.
portal girozlarda gorilme orani post—hepatitik ve post nek-
rotik girozlara nazaran daha yliksektir (3).Belirgin karin
sigliBl tesekkil ettifi donemde periton boglugu icindeki 1li-
kidin miktarli 10-15 litre civaranda bazen dsha da fazladir.
Karin duvarl kaslari atrofiye olur verjetirler tesekkil eder

Hidro-Toraks: Cok kere sag tarailidir fakat bilate-
ralda olabilir.8irozlu hastalardaki gorilme orani % 3-6

grasinda degisir.

Odem: Genel olarak ayaklarda genital organlarda ve
karin duvarinda gorulir,Disik albumin sure tansiyonu ve lo-
kal dolasim sitazi en onemlil etkenlerdirler.Sirozlu hasta-
lardaki gorilme orani % ©0 dar.

Bébrek bozukluklara: Zfektif kan volimiinin azalma-—
sina bagli olarsk meydana gelen oligiri,anliri,hipo ve hiper-

potasemi,hiponatremni prognozun koétiligine isaret ederler (27).

Sarailik: Biliyer sirozlarda her zaman diger siroz-
lar da ise % 65 oraninda gorilmektedir (28).Bilirubinin
konjugasyon kusuru regilirjitasyona ve hemoliz de iktere ne-
den olarak gdsterilirler (3,29).

Deri Lezyonlara: Spider angiomata, Vena Cava Superi-
or sahasinda goriilen arteriyel telenjiektaziler vardir.Bun-

larin Ostrdojen metabolizmasinin bozulmasina bagli olarak
neydana geldikleri tahmin edilmektedir.

Palmar Eritem: Tllerin tenar ve hipotenar bolimle-
rinde karmizilik gorilir.Bunun da Ostrojen metabolizmasi
ile ilgili oldugu diisilintilmektedir.Bundan bagka gomak par-
mak,beyaz tirnak,pruritus,koltuk alti ve pubis bolgesi
killaranda azalma siyanoz sik gorulen belirtelerdendir
(30) .Bunlarin yani sira hastalarda endokriniyen bozukluk:




lar,kardiyOVaskuler,dﬁzen&izlikler hematolojik patolojik
pelirtiler miigahade olunurlar.

Hepatomegalis Portal sirozda % 75 oraninda gorilmek-
T hgzbuki post negrotik sirozda karaciger genellikle

tcdd
kicUlmigtir .

Splenomegali: Portal sirozda % 80 oraninda gorilmek-—
tedir.

Peptik Ulser: Sirozlarda % 10 oraninda gorilir karan
agrisi tahminlere gore dogrudan dogruya pankreatite bagla
olarak husule gelmektedir.Vicut fHararetinin ylkselmesi si-
rozlarda % 25 oraninda gorilmektedir.Negroza ve siteroid-
lerin metabolize edilememesine baglidir.Abdominal Herni
nin nedeni konnektif dokudaki bozukluk ve husule gelen faz-
la niktardaki asittir.Kolleteral Dolagsim, bin konpanzasyon
mekanizmasidir.Portal basinci digirmek amacini glider.Dupu~-
itren kontraktirii,palmar fasianin kalinlasmasi ve kisalma-
sina bagli olarak meydana gelir.Parotid blylimesinin nedeni
bilinmemektedir.Norolojik Bozukluklar, kendilerini oryan-
tagyon naksanlifil tremor ve periferik ndrit halde gOsterir-

ler.boetor Hepaticus, tan sorunlu olarak metionin metoboliz-

masinin bozulmasina iliskin ara madde geklin olugan "kiethyl-
ierkaptan® gosterilmektedir (1,2,3,25).

LABORATUVAR

Cok defa normo siter —-normokron bir anemi vardir.Se—
bep: Kan kaybi,besi karansi veya hiper siplenizim dir.Prot-
ronbin zamani genellikle uzamistir.BEkstra selliler volinde
artim dikkati geker.Serum kalsiyum seviyesi genellikle azal-
migtir.Amanyagin kandaki seviycsi ise g¢ogu kez normal de-
gerlerin lUzerindedir.Serum Mg.seviyesi bir g¢ok vakalarda
dilsik olarak tesbit edilmistir(3l).
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idrarda irobilin ve Urobilinojen itrahi artmistir.Direkt
pilirobinin % 2 miligram veya daha ylksck oldugu vakalar-
da pilirubiniri gorilir.Safra tuzlarinin barsaga gegigle—
ri aszalmigtir gaita ile itra edilen giterkobilinojen art—-
mlstlr.Karlnda asit bulunan vakalarda idrarda sodyum it-—
rah1l azalmilsg bulunur.ldrarda oztrogenaz ve aldosteron i -

pohi artmis l7-ketosteroid miktari azalmigtir.

KARACIGER FONKSIYON TESTLERI
BiTIRGBIN METABOLIZMASI IIE ILGILI TESTLER

Normalde scrumdaki total bilirvbin % 1 mg.darx.

Bunun 0,2 mg.direkt geriye kalani ise indirekt bilirubine
aittir.Hepato-seclliler dejecnerasansta serumda her iki cias
bilirubinde artmaktadair. Clinki karacigerin hasta hiicreleri
bilirubini kandan temizliyemiyeceklerinden bir kisim direkt
ve indirekt bilirubin retansiyona ugramaktadir . Hepatosel--
liiler dejenerasansta gecgici olarak safranin barsaga akisi
durabilir.Bu gibi hallardc idrarda lrobilin Urobilinojen vc
gaitada da sterkobilinojen menfi olur (3,2,25,32).

PROTEIN METABOLIZiASI ILE ILGILI TESTLER

Karaciger hem protein sentezinde ve hewmde Onemli
proteinlerle amino asitlerin yikimlarinda dowinant bir rol
oynamaktadir.Desaminazyon ve lre sentezl organ hasta olsa
dahi uzun miiddet yapilabilmektedir.Bu ig i¢in % 1O oranin-
da saglam kalan parankim yeterli olmaktadir.Bundan dolayadix
ki protein metabolizmasia bozukluklari karaciger yetersizlik
lerinin ancak son doneminde goriilmektedirler (32) .Karaciger
hastaliklaranda genellikle serum albumini azalair gleblin
ise artar.
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gefalin-kolesterol flokiilasyon Testi: Normalde nega-—
tifdir.Albumin/Globulin oraninin degistigi hallerde pozitif-
lcsir.Karaciger parankim harabiyetini gostermesi bakimindan

nemlidiT.
Timol-Bulaniklik Tesgti: Akut hepatitlerdeki harabiye-—

tin derecesini tayin bakimindan onemli bir testtir.Sarilik
gostermiyen hepato-selliiler dejeneresans vakalarinda diger
testlerden daha hassastir.O-4 lUniteye kadar olan degerler,
normal ksbul edilirler.Ayrica bu test,infeksiydz hepatitin
pir daha niiks edip ctmiyecegi hususunda da degerli bilgiler

G/ 4c nega e ot
Bu test portal sirozda normale nazaran,yliksek deger—

ler verirjhalbuki tikanma sariliiklarainda normal degerler di-
ginda hi¢ bir degisiklik olmaz.

Cinko—-silfat bulanik tegti: Test sonu¢lari linite ola-
rak ifade c¢dilirler.l5 liniteye kadar olan degerler normal
sayilirlar.infeksiydz hepatitte bu test nekahat devresinde
bile uzun zaman ylksek degerler gosterir.Dolayisiylec infeks
siyoz hepatibtten sonra karacigerde bir ariza kalip kalmadi-
ginin anlagilmasia bakimindan bu testin degeri biylktir.

hipoproteinemi: Protrombin,karacigerde K—yit,muvace—
hesinde sentez edilmecktedir.Hepato-selliiler dejeneresansta
sentez tikanma iktcrinde ise K-vit apsorbsiyon kusuruna bag-
11 olarak hipoprotrombinemi meydana gelir ve protronbim za-
manl uzar.Tikanma ikterinde K-vit enjeksiyonu bunu normale
doénderir.

Kan amonyafi: Insan organizmasindaki amonyagin ii¢ kay-
nagi vardir.Ya barsakta proﬁeinlerin bakteriler farafindan
Pargalanmasi veya karacigerde amino-asitlcerin dezaminasyonu
yahut bobreklerdeki olaylar sonucu amonyak olugsur.Normal
Sartlarda kandaki amonyak seviyesi % 40-70 megr.dir.
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KARBONHIDRAT METABOLIZwASI II& ILGILI TESTLER:

Galaktoz—Tolerans Testi : Testin csasi karacigerin
——-‘—-v . 3 =~ » .
laktbozu glikoz haline ¢evirmesidir.Testin uygulanisinda
7 3 4]
gormaldo idrar ile itrah eden galaktoz Uc¢ grami gegmez bu
n :

testin istiinligi oral olarsk kolay tatbik edilir olmasin-
es

dqnd1r.Hepato~selluler dejenceresans ile birlikte olan ka-
raciger hastaliklarainda elde edilen deger l¢ gramdan daha
buyuktur.Halbuki tikanmna ikterlerinds bu deger li¢ gramin

altindadirs, -
LIPID METABOLIZMASI IILE ILGILI TESTLER

Karaciger kolesterol ve fosfolipidlerin kaynagidair.
licpato-selliler dejeneresanslarda hem kolestecrol hemde li-
pid azalmasi olur.Tikanma ikterlerinde ise durum terstir.
Her iki furaksiyonds da artma vardir.

Iindojen kolesterol karacigerde sentez edildikten
sonra iglenir.bsterlegtirilir.Folik aside ¢evrilerek saf-
ra ile itrah edilir veya depolanar.Kandaki normal miktar
% 260 mlg.a kadar olan degerlerdir.Bunun % 60-70 mlg.es—
terlegmis olan fraksiyondur.Karaciger hastaliklarinda Ozel—
likle bu fraksiyonda azalwma olur.Clnki karaciger hiicreleri
harap olmuslardair (33,34).0te yandan hemen,heuen bitin fos-
fo lipidler karacigerde yapilmaktadarlar.Fosfo -lipidlerin
serumdaki degeri % 250 mlg.Hepato-sellliler dejeneresansda
bu degerde azalma olur biliyer sirozda ise artar.(35).

DETOKSIKASYON ILE ILGILI THSTLER

Karaciger detoksikasyon igini oksidasyon birlegtir-
D€ hidroliz ve rediiksiyon yallari ile yapmaktadir.Bu mak—
Satla kullanilan testlerin hepsi Hippurik Asit testi haric



. . s o]erdir.Hippurik asit#testinin sihhatli olabil-
ltcrkodllml$%b 3k fonksiyonlarlnln normal olmasi gerekir,
mesi igin b?bfci 77 gram sodyun benzuat verildikten sonra
yoiu 1i:qd; toplanan idrardaki hippurik asit miktari
bir_saaz.iii N;rmalde bu miktar 0,7 gr.dan daha azdair.Hepa-
tayl? iaier éejenerasansta iki haftayi gecgkin ikterlerde
tO—SZiaGiger canserlerinde bu test pozitifdir.

Damarl

ve k

BOYA ITRAHI ILE iLGITI TESTLER

safra ile endojen ve eksojen maddelerin itrahlariy
karacigerin wihim bir fonksiyonudur.Sariligi olmayan has-—
talarda bu testin kiymeti hiyilshiz,

BSP (Bromsiilfalein) Testi: Toksik olmayan bir bo-

. yayi karaciger kandan temizler damar yolu ile verilen BSP

karacifer tarafindan tutulur depo edilir konjigasyona ug-
rar ve sonreda safra ile itrah edilir.ltrah olayi karaci--
perde bir amino--asit olan Gluthation ile birlesme sonucu
vukua gelmcktedir.ltrah fonksiyonunu yapan parankim b¥cre—
leridir.Test icin kilo bagina 5 mlg.Bromsilfalein verilir
verilme intravenoz yolla olmaktadir verimden 45 dakika son—
ra kan alinmak surctiyle kandaki boya miktari spektro-elekt-
ro fotometre ile tayin edilir.% 4 ln a’bvandaki degerler
normal olarak kabul edilir.Bromsulfalein bazen istenmeyen
bir takim allerjik reaksiyonlara sebep olabilir.

Rose-Bengal Testi: Damardan verilince hafif bir ge-
kilde proteinlere baglanir.Sonra karacifer parankim hiicre-
leri enjekte edilen boyeyi safra ile barsaga itrah eder.Tcs—
bin fatbikinde 1131 ilc isaretlenmis Rosc bengal 2-5 Cm’
sérum igerisindc¢ intrevendz olarak verilir.Serim igindeki
Rose Bengall0-25 mikro-curie 1771 ile isaretlidir.Bnjeksi-
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itcakip 25 dakika middetlc dzel sayaglarla radyoak-
B 2 gayllmaktadlr.Narmulde boyanin % 50 gi bu middet
kaybolur.@ayet tanda bundan daha fazla olan bir

yon

zivite

jginde |

miktal xalacak
sans diigiiniilir.Karnin sol alt tarafina konulan ikinei bir

resalls

ayag 1le de barsaga itrah edilen radyoektif rose bengal
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niktari tesbit edilmektedir,Bununla ekstra-hepatik bir ti-

olursa o zaman hepato-selliler bir dejene-

kanmanin pulunup bulunmadigl anlasgilair.
SERUM ENZIMIBRININ TAYINI ILE IIGIL1 TESTLE

Transaminazlar: SGOT (Glitawik-Okzalasetik asid-Tran-—
saminaz) ve SGPT ( Glutamik-Piruvik asid-Transaminaz) kalb
karacifer kas ve bobreklerde bulunmaktadir.SGOT'nin normal
degeri,4~40 Unite; SGPT ninki ise,l-45 lnite arasindadir.
Transaminazlarla ilgili en yiuksek degerler toksik -hepatit-
lerde goriilmektedir.Hepatit vakalarinda iyilesmeye paralel
olarak bu cnzimler patolojik degerlerden normale dogru yak-—

lasirlar.Yapilan histo simik galismalar serum transaminaz
seviyesindeki ylkselmelerin karaciger hiicrelerindeki nekroz
durumu ile ilgili bir paralellik gOsterdigi ispatlanmistir.
Alkali Posfatazlars:s Bunlar organik fosfatlari hidro-
lize ederek inorganik olan fosfatlar haline gevirirler.Ke—

mik,karaciger ve barsak mukozasinda mevcutturlar.Noruwalde
degeri 0,5 - 4 Bodansky Unitesi veya 3-15 King-Armstrong
Unitesidir.Tikanma sariliklarinda normal degerlerin bulun—
masi mutat bir hal olmadigi halde hepato-selliller sarilik—
larda normal degerlere rastlanabilir.
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Leucine—~Aminopeptidase (LAP) : Intra ve ekstra he-
patit t1kanmalarda artis gdsteren bu enziwmin degeri ozel-
1ikle alkali fosfataz durumu ile bir paralellik gosterir.

Eer iki1sinin de ylksek bulundufu vakalarda karacigerin

hasta olduguna dair olan kani dahada kuvvetlcnmis olur.

Laktik—-Dechidrogenaz: Bu enzin piruvatlarin laktat-

1ara degismelcerini reversibl olarak katalize eder.Hepato-
ma,hepatit ve sirozlarda artis gostercbilir.
Aldolase : Hepatik nekrozun belirgin olarak goze

garptigl hallerde oldukca ylksck degerler gosterir.
Kolinesteraz: Bu enzimyegterleri ¢esitli organik

asitlcre hidrolize eder. Bilhassa Asetilkolin lUzerine et-
kigi vardar.Bir ¢ok esterlcri de taipki asitelkolin gibi
hidrolize¢ eder normal degeri 0,62-1,26 Ph arasindadir.Xa-
raciger tarafindan yapilmaktadir.licpato-seclliler hastalik-
larda bunun senteczi bozulacagindan serundaki kolinesteraz
aktivitesi azalir.bilhassa sirozlarda ve hepatitlerde bu
azalma pek barizdir.Tikonma sarailiklarinda isc deger nor-
mal sinirlardadar (3,33).

Serum izogitrik Dehidrogenaz: Viral hepatitlerde
norunalin 40 wisli kadar artmaktadir.Sirozda metastetik
karacigcer kanscrlcerinde ve tikanma saraliklarinda orta

dere¢cecde bir artma olabilir.
Malik dehidrogenaz: Karaciger nekrozunda ve miyo~

kard zararlanmasinda scrumda bir artis gostermektedir.

Serun—-5-Nilkkleotidaz s Yalniz Hepato-biliyer hasta-
liklarda yiikselmektcdir.Tikanuma ikterinde ylikselme daha
belirgindir. '
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ornitin Karbsmil Trans#craz : Karacifer hicre¢lerin-
A—
. yuksek konsantresyonda bulunur.Barsak mukozasi nlstesna
e . a X : .
Jizer dokularda da az miktarda verdir.Ozcllikle akub viral
1E€
ve

toksik hepatitlerde yliksek degerler godstermck tedir.
Arginases  Hepatitlerdc yukselme oldugu halde siroz-—
4 bu ylksclme olmaz.
gerum Bakira: Alfa-globulinler arasinda olan seru-
azuwin seviyesinin duglikligline bagli olarak serum bakir
¢sinin altina diger.Hipokoprcmi meydana gelir.Serunm
normalde % 105 - 116 gama'dar.ldrarda bakir itraha

1ard

1opl
scviy
pakirl
aptarsa dokularda da bakir miktari goZalixr,

Serum Dewniri: Insan organizmasindaki total demir

wiktari 2-6 gramdir.bu miktar vicudun buylklugine ve serum
hemoglubin sc¢viyesine gore degisiklikler gosterir.Vicut de-

- pirinin boyuk bir kiswmi (Takriben 2/3 kadari) kan igerisin-

deki hemoglobin veya disarida miyoglobinde dir. Bunlardan
baska pek az wiktarlarda tencffiliz enzimlerinde ve denir
bagliyan diger proteinlerde bulunur.Demirin geriyce kalan
kismi karaciger ,dalak,kemik iligi,adelede ya ferritin ve—
ya hemosiderin geklinde depolanmigtir.Bunlar igerisinde en
onecmlisi hewoglobindir.ler 24 saatte iginde 21 gram demir
bulunan 6-3 grawnlik hewoglobin pargalanir ve yerine yenisi
yapilair.

Plazmadaki normal dewmir konsantrasyonu 100 cc.de
100 mikrogram veya total plazmada 4 wiligramdir.Bu aslinda
liide barsak kanalinda hewmoglobinin par¢alanmasindan ve de-
nir depolarindan kana gegen demir ilc hewn biyosentezi esna—
Sinda hiicre wctabolizmasinda kullanilan ve atilan demir ile
depo edilen arasindaki bir dengenin sonucudur.Yani kan do-
Lir seviyesi cegitli faktorlerin etkisi altindadir.Normal
kimselerde glindiiz ve gece seviyeleri arasinda farklar
heveuttur.BEn yiksek scviyce sabahleyin ve cn diigik seviyede
aksamin geg¢ saatlerinde olmaktadir.Hastalik hallerinde bu
8Unlik degisiklikler goriilmezler.



TESHiS

Karaciger Hastaliklarainda dolayisiyle karacifer si-
da teshis anannez klinik ve laboratuvar bulgulari 0za-
rozunkopi gastroskopi ysiplenoportografi,venaporta basinci
iiiﬁzu’ b;yopsi ve skening ile kohulmektadir.

Prognoz Ve Tedavi Prensipleris

Bu giin i¢in artik karacifer sirozu progresif gidi-
gi her vakada durdurulamiyasak olan bir hastalik olmaktan
Qlkmlstir.Yerinde ve zamanli yapilan bir tedavi bu hususta
pliyiilk bir etken olmﬂkta@mraPatek tedavisinden dnce iki se=
neden fazla yagiyan haBba orani %22 iken bugiin bu oran %50
nin listline ¢ikmigtir.Patek ve Rattnof verdiklerli istatis-
tiklerde asit tegekkil ettikten sonra bir yillik yagama
gansanl %32,kanama ortaya ¢iktiktan sonra ise bu gansi %28
olarak vermcktedirler,0lim nedeni olarak koma,% 35 kananma,
%25 pnouwoni,%lOkaraciger Ca., 6 %10 bobrek yetersizligi,%ll
olarak gosterilmektedir.

Hastalagin tedavisi hususunda pek ¢ok ilag ve cer-
rahi girisim kullanilmaktadir.lMuting isimli aragstirici Mo-
dern siroz tedavisinin gu esaslar dahilinde yepilmagi lazim
geldigini belirtmektedir (1).

! 1l- Etyolojik faktorler yok edilmelidir.Bu mimkiin de-
gil ise tedavileri cihetine gidilmelidir.
2- Yatak istirahati ve diger,
5=~ Araya giren enfeksiyonlarin tedavileri,
4~ Sirotik degisikliklerin ve yeni iltihabi hecmecle-
rin durdurulmalari bunun ic¢in de
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a) Immino-siipressif bir tedavi,
b) Kortiko-steroid tedavisi.
5— Portal hipertansiyon ve komplikasyonlarin tedavileri:
a) Ozofagus varis kanamalarinin tedavisi.
b) Asitin tedavisgi.
6- Diger Terapotik tedbirler (Anabolizanlar,karaciger
ckstreleri ve hidrolizatlari,Ess.amino-asitler).
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Karaciger sirozunun olusmasindea sosyal ve ckonomik
faktorlerin biyluk o0lcglide etkili olduklari bilinen bir husus-—
tur.Bu bakindan aragtl.rwamnlzl yapbtigimiz glneydogu anadoluda
karaciger sirozuna pek sik olarak rastlanuwaktadir.

Glineydogu Anadolu'da bir bdlge hastanesi niteligine
kavusimus olan Diyarbakir Nuwune ve Tip Fakililtesi Hastanesi
1¢ Hastaliklari Klinigine yatarak tcdavi goren hastalar ige—
riginde karaciger sirozlu orani %7 civarindadir.Bu rakan ki-
clmsenceek bir orani gosterucmektedir.Buna kargin yabanci
memleketlerdeki oran menleketine gore degigunek lzerc %2-6 a—
rasinda degismektedir. (2)., Bizim memleketimizde Istanbul Uni~
versitosi Taip Fakliltcsi Patolojik Anatoni Enstitisinde ve Bge
Universitesi Taip Iakiltesindce yapilan arastirmalarda otopsi
materyali siroz oranl ortalama olarak %4,5 bulunmugtur (36).

Gorilmektedir ki Fakiltewiz Hastancsinde klinikmen
tezbit olunan siroz vakalari gerek ueculcketinmizde bolgeniz
disindaki ve gerekse yabanci lUlkelerdceki ensidansa nazaran
olduk¢a yuksck degerler gostermekbedirl:ic.Helce siroz vakala-
rinin %50 kadarinin post-mortem tesbit ve teghis olunabile~
ceklceri hususu da hatirlsnacak olursa bolgemizdeki oranin
daha da ylkseclecegi kolayca anlasilir.Dolayisiyle Klinik ve
laboratuvar ¢alasmalarimizda sirozu ve siroz ile alakalia bir
takin problewleri kendimize sorun edindik.

Bu arada , karaciger sirozunda didrar lropepsinojen
miktarinda ne gibi degisgiklikler oldugu hususunun incclenme—
sini digundik.Bunun ig¢in

1- Diyarbakir Tap Fekiltesi I¢ Lastaliklari Klinigi-
ne yatarak tedavi gdéren 50 karaciger sirozlu (32 erkek 18 ka-
din) hastada.

2—- 10 adet de normal kontrol sahsinda tetkikim zi
yaptik.
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Hastalarin idrarindsa Uropepsinojen tayini igin ge-
gitli metodlar vardir.Biz incelemelerimizi DIAGNEX BLUE
Azuresin Diagnostic test (E.R.Squibb Sons,Inc.Nev York,N.Y
10022) ile yaptik Squibb Firma'simin 50 testlik paketi ige-
risindes
b a) 50 adet DIAGNEX Blue Azuresin Diagnostic Test var-
dar.Bundaki kiigiik paketin igerisinde iki tablet
bulunur,siyik paket ise granlilleri ihtiva eder.
b) Paket igerisindcki bir sisede 100 adet 300 ngr.
lik Ascorbic Acid kapsiilleri vardar.,

TEXNIZK?: Test bitinceye kadar hastaya yeuek
yemesi yasaklanmir.Eger o esnada hastanin idrar yepmak ihti-
yaci olursa idrar yaptarilarek ozellikle sabah idrari ati-
lir.Diagnex blue azuresin diagnostic test i¢indeki ufek pa-
kette bulunan iki adet ufak tablet bir bardak su ile yutu-
lur.Bir saat sonra hastaya idrar yaptirailir ve bu idrarda
atilir.Bundan sonra Diagnex Blue azuresin Diagnostic test
i¢indeki biiylik pakette buluman grantiller 1/4 bardak suya
dokiilerek iyice karistarilir ve hastaya i¢irilir.Drimiyen
graniller ¢ignenmemelidir.Eger bardakta granlil kalirsa bun-—
larin bir par¢a su ile karistirilarak i¢ilmeleri gerekir.
Granilillerin i¢iminden iki saat sonra hastaya idrar yaptiri=.
lir.Idrar hepsi tewmiz bir giscye konulur idrar mavi renkli
olabildigi gibi renksizde olabilir.Eger renksiz ise diliie

) %10 luk HCI kullanilir veya isitilarak okside edilumek sure-
tiyle mavi renk olustufulur;Bundan sonra hastanin yewek
yemesine misoade edilir.
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peney tlplerinin konulmasi igin iig gAzlid bir &let

vardlraBundaki ¢ yerden ortadakine hastadan alinan idrar
0 cc.konulur.Bu tlpln saginda ve solunda 0.3 mgr. ve

dan 1
0.6 m8T Azuresin yogunluklu idrar bulunur.Bunlarin herbi
prisinin igerisine 300 mgr.lik Ascorbic Acid kapsiillerin -

den birer tane bogaltilir.Bundan sonra bir igik kaynagi -
pin oniinde renk mukayesesi yapilir:EFZer test tlplndeki id
rarin rengi, 6.6 mgr.konsantrasyonlu tlipten daha koyu ise

test (+) demektir.

BULGULAR

Uyguwlamalarimizi I¢ Hastaliklari Klinigi'ne yatarak
tedavi goren 50 hasta (18 kadin,32 erkek) iizerinde yaptik.
Sonug olarak 17 hastamizda Diagnex Mavisi ile yapilan de-
neyda idrarda liropepsinojen (+) , 33 hastamizda ise (=)o-
larak bulundu.

Bu hususta bir fikir vermig olmak ig¢in 10 &det vaka
miz1l agagida zikretmekte fayda bulmaktayiz:

VAKA : 1 .

$.1. (Protokol No: 3503).

Sikdyeti: Karnindaki afri ve giglik,kabizlik.

Bulgu : Batinda serbest asit.Splenomegali.Kaslarda
erime.Caput maedusa.Spider angioma.Asit, tran
slida vasfinda. '

Idrar : Dansite,1019.Sedimentte: 3-4 epitel
hilcresi.Urobilinegens: + ..

Kan : Hb = %79.
KK 3 700 000
BK =6 700
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K.C.Fonksiyon Testleri:
Thymel Bul.Testi: 8 U,
Serum Bily ¢ Normal .
UROPEPSINOJEN : (+) .
meshis : Dekbmpanze Portal Hipertansiyon(Kriptojeng
: tik siroza bagli).
VAKA H 2 °
e .
K.T. (Pretokol No: 3461 ).
gik@yeti: Karninda afri,sigkinlik,hazimsizlik ve
halsizlik.
_ Bulgu $ Batinda serﬁest asit mevcut.Hepato-spleng
" megali var.Adale erimesi ile birlikte ka-
rin vendz kollaterallerinde artma dikkati -
gekiyor. Asit,transﬁde“vasflnda.
Idrar : Dansite,l0l5. Urobilinojen: + .
Kan :
Hb = % 68 ®
KK = 3 46/ 000 .
BK =6 700 .
Karacifer Fonksiyon Testleris
~— Thymol Bul. testi 3 9 U .

SGPT =500 .
UROPEPSINOJEN : (=) .

Teshis : Dekompanze Portal Hipertansiyen (Post-hepg

S.0.

titik siroza bagli) .

(Protokol No: 2814) .

Sikdyeti :Karnindaki gislik,agri ve melena .

Bulgu

¢Batin distansiyone.Serbest asit meveut.A-

dalelerde erime var.Spider angioma.Spleng

megali tesbit slunuyor.

Idrar : Sedimentte 2-3 1ldkosit,1l=2 erit-
rosit.Bilirubins+,Urobilinogens+.

Kan : Hbe =% 70 ,
KK = 3 440 000
BK = 3 500
Sed. = 30 mm/Sa .



Karaciger Fonksiyon Testleri:
Thymol Bul.testi = 11 U .
SGPT =50 4 .

UROPEPSINOJEN : (-)

Teghis : Dekompanze portal hipertansiyon (Post—hepg
s titik siroza bagli)

M.A. (Protokol No: 3404) .
§_ﬂazet1. Karin gigkinlifi ve agri.Kuvvetsizlik .
Bulgu Karainda serbest asit mevcut.Adale erimesi
ve vendz kollateral ar*ami ,spider angioma
goriliyor.
Idrar : Densite, 1018 . Sedimentte 2-3 1&-
kosit,1-2 epitel, Urobilinojen:+ .

Kan _: Hb. =% 80 ,
KK = 4 470 Q0L .
BK = 5 000

Sedimantasyon: 33 mm/Sa .

Karacifier Fonksiyon Tesfleri :
Thymol Bul.testi 8 U .
SGPT 40 U .

UROPEPSINOJEN : (=) .

ey 8

Teghis : Dekompanze portal hipertansiyon(Sirotik pTrod
ges ) .

VAXA : 5,
Z.As (Protokol Ne: 2239 ) .
Sik8yeti ¢ Hematemez,melena .
Bulgu s Cilt soluk anemik., Hepato—splenomeﬂall
mevecut .Hematemez ve melena .
idrar : Dansite, 1016 . Sedimentte 3~4 19
kosit, 5—6 epitel hiicresi .

KK = 2 120 000 .
BK = 5 300 .

Sedimantasyon : 86 mm/Sa.
Gaitada gizli kans +++
Karacifer Fonksiyon Testleri. :
Thymol Bul.testi = 18T .
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SGPT =83 U .
Serum bilirubin konsantrasyonu normal.
Kan proteinlerinde azalma var .

UROPEPSINDJEN : (=) &

reghis : Post-nekrotik siroz .

wmﬁ-Mﬁw-

M.A._ (Protokol No: 2442 ) .

§}qubt1 ¢ Karin 31@k1n11g1 nefes darligi,konstipas-.
yon ve kuvvetinde azalma.

Bulgu tHer iki akcifer kaidelerinde sesler azalmig,

N batinda serbest asit var.Vendz kollateral do

' lasim,karinda artmig. Tibial gode birakan ++
ddemi mevcut .

Idrar s Dansite, 1022 .Urobilinojen: + .

Sedimentter 3-5 epitel hiicresi j
1-3 1dkosit .

K‘%nm‘_'_i Hb 3 = % 83 e
BK = 6 TOQ

Sedimantasyon : 40 mm/Sa .

Karacifer Fonksiyon Testleris

Thymol Bul.testi = 81U .

SGPT =450 .
Serumda indirekt bilirubin % 0.1 mgr.Koles
terol:% 360 mgr. Total lipid ¢ % 800 mgr.
UROPEPSINOJEN : (=) ..

Teshis : Dekompanze Portal Hipertansiyon (Post-nekrotik
siroza bagli ) .

VARA ;7 .

MJ.A. (Protokol No: 1548 )

Sikfyeti : Karin giskinligi,burun kanamasi ve melena.
Bulgu  : Batinda serbest asit.Splenomegali,adaleler—
de erime,epistaksis ve melena .Batin mayii
transida vasfinda, '
fgrar _ : Dansite ,1019 . Bilirubin: + .U-
robilinojen:++ .Sedimentte 3~4 ¢
pitel hiicresi.
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Kan : Kayda defer onemli bir bulgu yok .
Karacifier Fonksiyon Testleri:

Thymol Bul. Testi =15 U »

SGPT =70 T .
Total kan proteinlerinde azalma var .Se~
rum bilirubin konsantrasyonu normal .

UROPEPSINOJEN : () .

'“lg Teghis : Dekompanze Portal Hipertansiyon(Kripto je-
4 nik siroza bagli) .

U\38‘
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Y,P.  (Protokol Nos 497 ) .

gikfyeti : Karin giskinligi,afri,ayaklarda ddem ve
halsizlik .
Bulgu _ s Batinda serbest asit .Hepato-splenédmegali.
Tibial ++ Odem .Batin sivisinda dansite
1009 ,Rivalta(-) .
Idrar : Dansite, 1020 , lrobilinojen ++.
Sedimentte: 3-4 1ldkosit, 1l-2 erit
rosit ve tek-tik epitel hiicreleri.

Kan _ : Hb., = % 80 .
BK = 4 100 .

Sedimantasyon : 13 mm/Sa .

1 Karacifer Fonksiyon Testleri :

Thymol Bul. testi £ 8T

SGPT : 40U .
Serumda direkt bilirubin yok, indirekt bili
| rubin % 1 mgr.

UROPEPSINOJEN :(+) .

Teghis : Dekompanze portal hipertansiyon (Sirotik pro
cese bazli ) .

| N.C. (Protokol No: 2994 ) .
Sikfyeti : Karninda afri,siskinlik ve genel kuvvetsizlik.
Bulgu : Karinda serbest asit.Splenomegali.Xarinda ve-
noz kollateralde artma .Tibial gode barakan
bir + odem .




fdrar : Dawsite,1026. Bilirubin + ,U-
robilinojen ++ .

Ken __: Hb, =% 67 .
' KK = 3 450 060 .
BK =5 400 .

Sedimantasyen: 15 mm/Sa .
Karaciffer Fonksiyon Testleris

Thymol Bul. testi =9U.

SGPT = 45 U.
Serumda indirekt bilirubin % 1,5 mgr.
Kan proteinleri normal.Asit sivisi ,
transiida vasfinda .

UROPEPSINOJEN : (=) .

Teghis : Dekompanze Portal Hipertansiyon (Sirotik
progese bagli ) .

A.Y. (Protokol No: 912) .

.

giklyeti : Karninda gigkinlik,aZri,nefes darlifi,tibi-
al gode birakan ++ Oden.

Bulgu : Karin bombe ,karin lizerinde vendz kollate -
ral artimi dikkati g¢ekiyor.Tibial bdlgeler
odemli.Kostal kenari iki parmak geg¢en bir
gplenomegali mevecut.Umblikal herni geriliiyor.
Asit sivisinda dansite 1012,Rivalta (-).

Idrar _ : Dansite,l015 .Sedimentte 2-3 erit
rosit. Urobilinejen ++,Bilirubin +.

Kal’l _’-‘_:_ an = % 74 e
KK = 3 760 00~ ,
BK = 6 900 .

Sedimantasyon : 45 mm/Sa .

Karacifer Fonksiyon Testleris

Thymol Bul.Testi =90T.

SGPT ' =24 T .
Direkt bilirubin % 0.6 mgr. Indirekt biliru
bin % 0.1 mgr. Total protein % 5 gr.Albumin
2,8; Globulin 2,2 gr. olarak tesbit olundu.

UROPEPSINOJEN : (=) .
Teshis : Dekompanze Portal Hipertansiyen ( Sirotik pro

gese bagli ) .



Kontrol grubunu olugturan sagllkll 16 gahista ise id
e Uropepsinojen (<) bulunmak suretiyle port%l hipertan

e
iyonlu hastalardan elde edilen bulgularla mukayese imkinz
g

\ ‘ dogmug tur.

DI SKIS YON

Bilindigi gibi:Pepsin,mide suyunda bulunan baglica

PI.oteolitik enzimdir.Bu enzimin inaktif on maddesi olan ve
0585 hiicreler tarafindan ifraz olunan pepsinejen,asid mili

yade,aktif pepsin haline gevrilir.Pepsin,molekil agirlafa
35.500 olan bir proteindir. pH ) 7'de irreversibl olarak
genatire olur.Pepsinojen kanda,doku sivilarinda bulunur ve
jdrarla itrah edilir.Idrardaki pepsinojene, "Jrspepsin” de
nilir.Pepsinojen sekresyonu hemen daima,mide sekresyonunun
ayrilmaz bir pargasidir(37).

Pepsinojen baslica iki sekilde salgilanir:

1~ Bazal gartlardaki "bazal sekresyon":Insanlarda ba.
zal gsartlarda pepsinojen devamli olarak ifraz olunur.Bazal
sekresyonda kolinerjik mekanizma en g¢ok olmak iizere birlik
te gastrin de ral oymar.

2~ Cesgitli stimliluslara cevap olarak:Pepsinojen sek-
resyonunda esas itibariyle HCl ifrazinda rol oynayan (va —
gal,antral ve intestinal) mekanizmalar rel eynarlar.Bunlar
iginde vagal stimiilasyon,insan dahil ,biitin canli tilirlerin
de pepsinojen sekresyonuna sebep olan en Snemli ve kuvvetli
mekanizmadir .Antral ve intestinal mekanizmalarin insan mi-
desinin pepsinojen sekresyonundaki yeri ve rolleri hakkin-
da birjbirine aykiri diigen gegitli gdriisler ve dislniigler

vardir (37).
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ifdrarda Urcpepsinojen i1lksedefa 1861 yilinda tulunmug
,Yapllan aragtvirmalarda idrardaki Uripepsinojen ile mi-
) salglsl arasinda bir iligki tesbit edilememigtir.Hasta-—
L pda gerck histomin ve gerckse pilokarpin ile yapilan sti
ﬁﬁﬂsyonla ldrardaki Uropepsinojen miktarinda bir artma ol
;ﬂlﬁl gibi atropin cnjeksiyonu ile de bir azalma tesbi e-
dimmmnigtir,Ulscrlilorde,adrunaluve hipeafizer hiperaktivi-
tcde,mcntn] streslerde /o Custisor kullaniminda idrardaki
1.jrope]psi'nog,en mikvarinda bir artma gériilmistir.Ulserliler—
joki artma, L.5 318 4 misli arasinda defigmektedir.Idrara
nasil gecetigi kesin olnrak bilinmecyen ilropepsinojen,Addi -
gen ve Pernisiyoza®da bir azalnma géstormoktedir.Uropepsing
jeni tek baginr Ararda Llemek ¢ofu kez yaniltici slabil -~
mektedir (38
Chacha» ve ark .lari tarafindan gsatrik ilserli 36 4-
det hasta Uzerinde,Durcperidolin wverildikten sonra yapilan
incelernole i, Toay o vrliminden sonraki 3-4 gln sirasin-
da 17-hidroksi-corticoidlerin ve 3-metoksit, 4-hidroksi man
delik ile biriikte Urcpepsinojende bir azalma tesbit etmig-
lerdir (39 Halbuki Mosora ve Boeriu'ya gbre : Peptik lilser
1i hastalarda eksakscrbasyon fazinda kan histamin seviye --
sinde bir yikselme olmaktad.r .Bu sirada hastalarda ylksel-
Nig bazal scekresyon bakimindan midenin sekretuvar ve enzi-—
Natik fonksiyonlarinda pir fazlalagma gdriilmektedir.Saat
bagina isabet eden serbest HCL Konsantrasyonu ve pepsino -
Jen sevives: yikselmekte, idrarda fazla miktarda liropepsing
Jen bulunnmaktadir{4i:)
Bizim vokalarinizin ancak 1/3'Unde idrarda iiropepsi-

nojen (+) olarax tayin olunmusgtur.,
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Diyarbakir Tip Fakilltesi I¢ Hastaliklari Klinigine
yatarak tedavi gbren 50 hastade (18 kadin,32 erkek) idrar
aa iirnpepsino jen sayini yaparak bundan,dekompanze portal
hipertansiyon teghis edilmig olan hastalarda gerek teghis
ye gerekse tedavi bakimindan bir neticeye varmaya galigtik.
riteratir verilerini gdzden ge¢irdik.

Literatir verilerine ve bizim elde ettigimiz sonugla-
ra. gores Idrardaki iirapepsinojen miktarina veya (+) olup
slmamasina bakilarak dekompanze portal hipertansiysn vaka-
larinda teghis ve tedavi bakimindan bir takim ip uglari el

de etmenin minmkin olamayacafi kanisina varilmigtir.
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