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Derleme

AKUT ISKEMIK HEPATIT GUNCEL YAKLASIM
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Ozet

Akut iskemik hepatit; karacigerde ani gelisen do-
lasim yetmezligi veya hipoksiye bagli olarak ge-
lisir. Genellikle 1 hafta icinde gerileyen, subklinik
seyirli ve iyi prognoza sahiptir, cok nadir olarak
fulminan seyredebilir. En yaygin nedenler siste-
mik hipotansiyona yol acan myokard enfarktlsu
sonras! kardiyopulmoner kollaps, dekompanse
konjestif kalp yetmezligi veya pulmoner emboli-
dir. iskemik hepatitin ayirici 6zeligi aspartat ami-
notransferaz (AST), alanin aminotransferaz
(ALT) ve laktat dehidrogenez (LDH) diizeyinin bir
hipotansiyon atagindan 1 ile 3 giin sonrasinda
asin artisidir. Hemodinamik stabilite saglandik-
tan sonra AST, ALT ve LDH diizeyleri 1 ile 3 giin
icerisinde pik yapar ve 7 ile 10 gun iginde norma-
le déner. LDH dizeyi hizli sekilde artmaya egi-
limlidir ve ALT/LDH orani akut hepatitin diger ne-
denlerinden farkli olarak iskemik hepatit de 1.5'in
altindadir. iskemik hepatit icin spesifik bir tedavi
yoktur. Bu hastalarda amacimiz kardiak outputu
dizeltmek ve dolayisiyla hemodinamik bozuklu-
gun altinda yatan durumu dizeltmek olmalidir.
Prognoz cogunlukla altta yatan sistemik hastali-
gin agirhgi ile iligkilidir.

Anahtar Kelimeler: Akut iskemik hepatit

CURRENT APPROACH TO ACUTE ISCHEMIC
HEPATITIS

Summary

Acute ischemic hepatitis, can occur due to sudden
circulatory failure or hypoxia in the liver. It regres-
sed usually within 1 week and has subclinical co-
urse and a good prognosis, very rarely, fulminant
course. The most common causes are systemic
hypotension leading to cardiopulmonary collapse
after myocardial infarction, decompensated con-
gestive heart failure or pulmonary embolism. The
hallmark finding of ischemic hepatitis is a massive
increase in aspartate aminotransferase (AST),
alanine aminotransferase  (ALT), and lactate
dehydrogenase (LDH) levels 1 to 3 days after an
episode of systemic hypotension. After obtaining
hemodynamic stability, AST, ALT and LDH levels
peak within 1 to 3 days and return to normal wit-
hin 7 to 10 days. LDH level tends to rise quickly
and ALT / LDH ratio is less than 1.5 in ischemic
hepatitis unlike other causes of acute hepatitis.
There is no specific treatment for ischemic hepati-
tis. In these patients our aim is to rectify cardiac
output and underlying situation of hemodynamic
deterioration. Prognosis is usually associated with
severity of the underlying systemic disease.
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Giris

Akut hepatit; ¢ok sayida etyolojiye bagli olarak
karacigerde hlcre nekrozu ve inflamasyonu ile
sonuglanan durumlarda gérulebilir. Akut hepatit
tablosuna en sik enfeksiyonlar (hepatotropik vi-
ruslar, viral olmayan enfeksiyon ajanlari), toksik
hepatit, iskemik hepatit, agir otoimmun hepatit,
kronik aktif hepatit, akut Budd-Chiari sendromu,
Wilson hastaligi ve gebelikle iligkili sendromlar
yol acabilir'.

Akut iskemik hepatit; karacigerde ani gelisen do-
lasim yetmezligi veya hipoksiye bagli olarak ge-
lisir. Kendine 6zgu klinik, biyokimyasal ve histo-
lojik &zellikleri vardir. Genellikle 1 hafta icinde
gerileyen, subklinik seyirli ve iyi prognoza sahip-
tir, cok nadir olarak fulminan seyredebilir>. En
yaygin nedenler sistemik hipotansiyona yol acan
myokard enfarktlisii sonrasi kardiyopulmoner
kollaps, dekompanse konjestif kalp yetmezligi
veya pulmoner embolidir (Tablo 1). Onceden por-
tal hipertansiyon veya kronik pasif konjesyonu
olan hastalarda da karaciger kanlanmasinda ye-
tersizlik sonucunda iskemik hepatit olusabilir.
Dahasi iskemik hepatit hipotansiyon olmadan da
obstruktif uyku apne sendromu, solunum yeter-
sizligi veya septik sok gibi metabolik aktivite ve
oksijen ihtiyacinin arttigi durumlarda da goérilebi-
lir (Tablo 1).

iskemik hepatitin pathogenezinde esas sorumiu,
sistemik hipotansiyon olarak bilinmektedir. iske-
mik hepatitli hastalarin % 50’sinden daha fazla-
sinda hasari tetikleyen neden olarak hipotansi-

Tablo 1: fskemik hepatitin baglica nedenleri

yon olmasina ragmen iskemik hepatitin olusmasi
icin tek bagina hipotansiyon yeterli degildir. Da-
has! kardiak outputda azalma ve karaciger kan
dolasiminin bozulmasi hem iskemik hepatit hem
de pasif konjesyona neden olur. Uzun streli pa-
sif konjesyon sinuzoidlerde 6dem ve fibrozise yol
acar ve buna bagli olarak oksijen ve nutrisyon
drdnlerinin diffizyonu bozulur. Bu durum zon 3
hepatositlerde hipoksik hasar riskini artirmakta-
dir* (Sekil 1).
Seeto ve arkadaslan 31 iskemik hepatit tanisi
konulmus hasta ile 20 dakikadan daha fazla su-
re ile tansiyonu élclilemeyecek kadar disuk olan
major travma sonrasi hemorajik sok gegiren ve
primer karaciger hastaligi olmayan kontrol grubu
kargilastinimis. Travmatik soktaki hastalarda
ihmh aspartat aminotransferaz (AST)(72-78 IU)
ve alanin aminotransferaz (ALT)(51-55 IU) artisi
olmasina ragmen hicbir hastada iskemik hepatit
gelismemistir. Dikkat ceken ise iskemik hepatit
olgularinin hemen hemen timinde (%94) sag
kalp yetmezligi gérulmis olmasidir. Bu bulgular
karacigerin cift tarafli kanlanmasinin (portal ven
ve hepatik arter) iskemiye karsi karacigeri koru-
yucu oldugu ve pasif konjesyonun hepatositlerin
hipoksik hasarini agirlastirabilecegini gdster-
mektedir®.
Sikh@i: iskemik hepatit tanisinin ilk konuldugu
1978,79 yillarinda ¢ok az sayida olgunun yayin-
lanmasi bu hastaligin ¢ok nadir gérildigi da-
slincesini olusturmustur. Ancak yapilan genis
¢aph calismalar iskemik hepatit sikliginin her
hangi bir nedenle hastaneye
yatan hastalar arasinda

Kardiak nedenler Hipovolemi nedenleri | Pulmoner Diger nedenler %0.3, yogun bakim hastala-
nedenler o/ 4. i
Kardiyojenik sok Major travma Pulmoner emboli | Sepsis rinda %1 2 ,araSI_nda’ okardl
Sag ventrikiil Hemoraji Kor pulmonale Anemi ak bakim Gnitelerinde %3 ve
infarktiisi ' ' kardiak output disUkligu ile
Sag kalp yetersizligi Dehidratasyon ?er pulmoner ﬁ(;rt;;nsplanMyonu giden kardiak bakim Gnitele-
Koroner arter hastahigr | Yanik Hepatik arter rinde %22 Olduéunu g('jster-
_ _ okliizyonu mistir. Son kanitlar bu oran-
Dilate kardiyomiyopati | Giines garpmasi :)pt:,eus'tilktlf uyku larin ya§I| hastalar da daha
Kapak disfonksiyonu Orak hiicre krizi da ylksek oldugunu géster-
Aort cerrahisi mektedir®,
Aritmi nedenli sol kalp Klinik o6zellikler: iskemik
yetersizligi
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hepatit tanisi klinik ve tanim-
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A Hepatic Lobule

Portal Triad

Central Vein

B Liver Acinus

Sekil 1. Karaciger lobiilii (A) ve karaciger asinus siniflamasi (B).

Portal triad, oksijen ve nutrisyondan zengin kanin

oldugu santral asinus alani (zon 1), santral asinusdan perifere dogru kan akiminda oksijen ve nutrisyon miktarinda azalma
goriiliir zon 1,2 ve 3. Berlin, Heidelberg: Springer-Verlag; 2010

lanan kriterlerin varligina gére konur:

1- Kardiak, dolasim veya pulmoner yetmezlik kli-
nigi

2- Aminotransferaz dizeylerinde hizli artis (ge-
nellikle normal degerlerin Gst sinirinin 20 katin-
dan daha fazla)

3- Karaciger hasarina yol acan diger nedenleri-
nin diglanmasidir.

Eger bu U¢ durum birlikte ise karaciger biyopsisi-
ne gerek yoktur. iskemik hepatitli hastalar genel-
likli yash (yas ortalamasi 71), erkek ve akut yo-
gun bakim hastalaridir. iskemik hepatitin ayirici
6zeligi AST, ALT ve laktat dehidrogenez (LDH)
dlzeyinin bir hipotansiyon atagindan 1 ile 3 giin
sonrasinda asiri artisidir. Hemodinamik stabilite
saglandiktan sonra AST, ALT ve LDH dizeyleri 1
ile 3 glin icerisinde pik yapar ve 7 ile 10 gin icin-
de normale doner.

LDH dizeyi hizli sekilde artmaya egilimlidir ve
ALT/LDH orani akut hepatitin diger nedenlerin-
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den farkli olarak iskemik hepatit de 1.57in altin-
dadir. Viral hepatit, iskemik hepatit veya toksik
hepatite bagli gelisen hepatosellller hasar sonu-
cu serum ALT ve AST duzeyleri artabilir, fakat
LDH seviyesi, bu durumlar icinde sadece iskemik
hepatitte cok yiliksek duzeylere ulasir (Grafik 1).
Total bilirubin dizeyi genellikle ihmh yUkselir ve
genellikle Ust sinirin 4 katini gegmez, transami-
naz ve LDH dizeyleri dismeye bagladiktan son-
ra pik yapma egilimindedir. Alkalen fosfataz du-
zeyi normal olabilir veya hafif artar fakat nadiren
normal deg@erinin Ust sinirinin 2 katini gecer. Ka-
raciger sentez fonksiyonunun bir géstergesi olan
international normalized ratio (INR) artisi yaygin
degildir fakat agir iskemik hepatit olgularinda
goriilebilir. iskemik hepatitli otuzdért olgunun su-
nuldugu bir galismada, olgularin %90’dan fazla-

sinda renal yetmezlik gbzlenmigtir’
Fizik muayene bulgusu yoktur, ancak bazi hasta-
larda sag Ust kadranda palpasyonla hassasiyet
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Grafik 1. Iskemik hepatit de laktat dehidrogenaz(LDH) ve aspartat aminotransferaz(AST) yiikselme egrisi

alinabilir. Mental olarak, hastalarda amonyak
yuksekligi gérilmesine ragmen, hepatik ensefa-
lopatiden ¢ok serebral hipoperflizyon ve hipoksi
bulgulari géraldr. Son zamanlarda bu hastalarin
bir kisminda arteryal hipoksemiyi agirlastiran,
hepatopulmoner sendroma benzer sekilde gegici
intrapulmoner sant gorlldigi iddia edilmekte-
dir®. iskemik hepatit diisiiniilen bir hasta deger-
lendirilirken akut hepatitin diger yaygin ve potan-
siyel tedavi edilebilir nedenleri géz éninde bu-
lundurulmali ve diglanmalidir. Bunlardan en
dénemlisi viral hepatitler ve toksin veya ila¢ alimi-
na bagh olarak gelisen hepatik hasardir. Hasta-
lardan dikkatli bir anamnez alinmali, hepatit A, B
ve C icin serolojik testler, serum asetaminofen
dlzeyi ve eg@er klinik varsa Wilson hastaligi ve
otoimmdin hepatit aragtirmasi yapiimalidir. Budd-
Chiari gibi trombozla giden vaskuler patoloji du-
sUndlen hastalarda sag Ust kadrana yénelik yapi-
lacak dopler ultrasonografi portal ve hepatik ven
hakkinda 6nemli bilgiler saglayabilir'®.

Histopatoloji: Etyolojisinde iskeminin oldugu pa-
tolojide hepatit taniminin kullaniimasi dogru degil-
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dir, ¢linkl histolojik olarak bakildiginda inflamas-
yon yoktur. Fakat iskemik hepatit de zon 3 hepa-
tositlerde sentrilobuler nekroz mevcuttur. Ayni za-
manda sinlUsoidal konjesyon bulgusu yaygindir.
Altta yatan bir karaciger hastaligi veya uzun stire-
li konjestif hepatopati yoklugunda fibrozis goril-
mez. iskemik hasar paterni, hastalarin cogunda
spontan olarak hepatositlerin rejenerasyonu ile
normal histolojik yapiya geri déner°.

Tedavi: iskemik hepatit icin spesifik bir tedavi
yoktur. Bu hastalarda amacimiz kardiak outputu
dizeltmek ve dolayisiyla hemodinamik bozuklu-
gun altinda yatan durumu dizeltmek olmalidir.
Hepatik perfizyonu koétilestirebilecek agresif
ditrezden kaginiimaldir. End organ hipoperfiz-
yonu, 6zellikle renal fonksiyonlarda azalma ve
mental durumda degisiklik disundiren kanitlar
icin hastalar yakin takip edilmelidir. Hepatosple-
nik kan akimini diizeltmek i¢in renal dozda dopa-
min inflzyonu 6énerilmektedir ancak bugiine ka-
darki bilgiler bu tedavinin klinik yararini gdstere-
memigtir. Adenozin inflizyonu hayvan modelle-
rinde kullaniimis ancak hastalarda kullanimi des-



tekleyecek, insanlar tGzerinde yapilmis bir ¢alis-
ma yoktur. Benzer sekilde bazi arastirmacilar an-
tioksidanlarin veya N-asetilsisteinin yararli oldu-
gunu iddia etmekteyse de bu bulgular olgu sunu-
mu ile simirhdir™12,

Prognoz: iskemik hepatit, hastalarin cogu icin 3
ile 7 guin icerisinde aminotransferaz degerlerinin
normale dondugu selim ve kendini sinirlayici bir
hasarlanmadir. Prognoz cogunlukla altta yatan
sistemik hastaligin agirhgi ile iliskilidir. iskemik
hepatitlilerin cogu yasam beklentisi fazla olma-
yan yash hastalardir. Yapilan genis ¢apli bir ¢a-
lismada 1 ay ve 1 yillik hayatta kalma oranlari si-
rasl ile %53 ve %28 bulunmustur. Benzer sekilde
1956 ile 2002 yillari arasinda yapilmis 31 calis-
manin metaanalizinde hastane mortalitesi %52
saptanmistir’®. Bitin 6lumlerin yaklagik %80’
septik sok, kardiojenik sok veya kardiak arreste
bagh gelismistir'.
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