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OZET

Hepatorenal sendrom (HRS), akut veya kronik karaciger hastaliginda
klinik, laboratuar veya histolojik olarak gésterilebilen bir neden ol-
maksizin bobrek yetmezligi olmasidir. Siroz ve portal hipertansiyon ne-
deniyle splanknik alanda vaskiiler direncin azalmas: ve vazodilatas-
yon, dengelemeye yonelik olarak sistemik ve renal vazokonstriiksiyon,
HRS'nin temel patogenetik nedenidir. Renal vazokonstriiksivona bagh
perfiizyon azalmasi, GFR'de azalma, sodyum retansiyonu, serbest su
atiimnda bozulma baglica renal fonksiyon bozukluklaridir. Bu bulgu-
lar, karaciger hastalifimin evresine gore ilerleyici 6zelliktedrr.
Anahtar Kelimeler: Hepatorenal sendrom, sodyum retansiyonu, renal
dolasim, vazokonstriiksiyon.

SUMMARY

Hepatorenal syndrome

Hepatorenal syndrome (HRS) is the development of renal dysfunction
in patients with severe acute or chronic liver diseases in the absence of
any other identifiable causes of renal pathology. Renal and systemic
vasoconstruction could be due to amplified splanchnic reduced vascu-
lar resistance vasodilatation resulting from portal hypertansion and
cirrhosis appear to be primary factors in pathogenesis.Sodium retenti-
on, impaired free water excretion,decreased GFR and renal perfusion
due to renal vasoconstriction are the main renal function abnormaliti-
es in cirrhosts. The onset of each abnormality differs in time and fol-
lows a progressive course.

Key words: Hepatorenal syndrome, vasoconstriction,renal circulati-
on,sodium retention.

GiRis

Hepatorenal sendrom (HRS), akut veya kronik agir
karaciger hastaliginda klinik, laboratuar veya histolojik
olarak gosterilebilen bir neden olmaksizin bobrek yet-
mezligi gelismesidir. HRS'da temel bulgu,bébregin tiibii-
ler fonksiyonlarinda etkilenme perfiizyonun azalmasidir.
HRS'da bobrek yetmezligi fonksiyonelolup, karaciger
yetmezlifinin tedavisi veya karaciger transplantasyonu
yapildiginda bibrek fonksiyonlarinda diizelme olmakta-
dir(1-4).

Hepatorenal Sendrom Tanmimlamasi

1996 yilinda HRS tanimlamasi i¢in uluslararas: asit
kuliibii (The International Ascites Club) gerekli kriterle-
ri tjelirlemistir(6). Bu kriterler:

1.Major Kriterler

a) GFR diisiikligii (serum kreatinin 1.5 mg/dl tizerin-
de veya kreatinin klirensi 40 ml/dk'nin altinda),

b) Sok bulgularinin,altta yatan bakteriyel enfeksiyo-
nun, sivt kaybinin ve nefrotoksik tedavi kullaniminin ol-
mamasl,
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¢) Diiiretik tedavinin sonlandiriimasindan veya plaz-
ma voliim desteginden (1.5 L) sonra renal fonksiyonlar-
da diizelme olmamasi,

d) Proteiniirinin 500 mg/giin altinda olmas: ve ultra-
sonografide obstruktif veya renal parankimal hastalik
bulgusunun olmamasidir.

2. EK Kriterler

e) Idrar voliimiiniin 500 mg/giiniin altinda olmasi,
f)ldrar sodyumunun 10 mEq/L'nin altinda olmasz,

g) Idrar osmolalitesinin plasma osmolalitesinden faz-
la olmasi,

h) Idrar sedimentinin biiyiik biiylitmesinde her saha-
da 50'den az eritrosit olmasi,

i) Serum sodyum konsantrasyonunun 130 mEq/L'nin
altinda olmasidir.

Hepotorenal Sendrom Patogenezi

Hepatorenal sendromda bobrek yetmezligi iki hipo-
tezle agiklanmaya c¢ahigilmaktadir. {lk hipoteze gére, re-
nal hipoperfiizyon karaciger hastaliginin kendisine bagh
gelismektedir. Karaciger hastaliginda bu organdan ko-
ken alan renal vasodilator etkili faktorlerin sentezinin
azalmas! renal hipoperfiizyona yol agmaktadir(1-4).

Ikinci hipotez, arteryel vazodilatasyon hipotezidir.Bu
hipoteze gore, yetersiz arteryel dolum vardir. Arteryel
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yetersiz dolum,intravaskiiler voliimiin azalmis olmasin-
dan degil, baslica splanknik alan olmak iizere sistemik
arteryel vazodilatasyona ve sistemik vaskiiler direngte
azalmaya bagldir. Bunun sonucunda baroreseptor ba-
gumh sistemik vazokonstriiktor etkili faktorler aktive
olur. Renal vaskiiler yatak ve tiim sistemik dolasimda va-
zokonstriiksiyon gelisir. Ancak splanknik alandaki gii¢li
lokal vazodilatorlerin etkisi devam eder (1,5).

HRS olugumunu baglatan temel etken, karaciger dis-
fonksiyonudur. ¢ogu kez hastalarda HRS'nin ortaya ¢ik-
masina yardimel olan diger faktorler eslik etmektedir.
Tablo 1'de HRS gelisimi icin yiiksek risk olusturan fak-
torler goriilmektedir.

Sirozlu hastalarda baslica renal disfonksiyon sodyum
retansiyonu,serbest su atiliminin bozulmasi, GFR'nin ve
renal perfiizyonun azalmasidir. HRS'nin gelistigi son ev-
rede genellikle tiim renal fonksiyon bozukluklar yerles-
migtir(5).

Tablo 1.Asidi olan ve non-azotemik sirozlu hastalar-
da HRS igin yiiksek risk olugturan parametreler

* Daha onceki asit epizotlari,

* Hepatomegalinin olmamasi

¢ GFR'de iliml1 azalma olmast

¢ BUN'da ilimh ylikseklik

¢ Serum kreatininde 1liml1 yiikseklik

» Diisiik serum sodyumu

* Yiiksek serum potasyumu

» Kotii beslenme

¢ Diigiik idrar sodyumu

* Baglangi¢c plasma osmolalitesinin diisiik olmasi

* Baslangi¢ idrar osmolalitesinin yiiksek olmasi

* Yiiksek plasma renin aktivitesi

* Diisiik arter basinci

* Su yiiklemesinden-sonra serbest su atilimimin azal-
mi$ olmasi

* Yiiksek plasma norepinefrin diizeyi

« Osefagus varislerinin olmas.

Hepatorenal Sendromun Klinik Tipleri

HRS, bobrek yetersizliginin ortaya ¢ikis sekline ve
siddetine gore iki tipte ssmiflandirilir. Tip 1 HRS, iki haf-
tadan daha kisa bir siire i¢inde 2.5 mg/d1 diizeyinin {ize-
rine ¢ikan serum kreatinin artig1 ile tamimlanan siddetli
ve hizla ilerleyen bobrek yetmezligi ile karakterize-
dir(5,6). Tip 1 HRS spontan sekilde gelisebilmesine kar-
sin, sikhikla agir bakteriyel enfeksiyon, gastrointestinal
kanama,major cerrahi girisim veya siroz iizerine eklenen
akut hepatit gibi presipitan fakttrlere bagh olarak ortaya
¢ikar(7-9).Tip 1 HRS, baslangicindan itibaren ortalama
yasam siiresi yalmizca iki hafta olan en kotii prognoza sa-
hip siroz komplikasyonudur(10).

Tip 2 HRS, bobrekfonksiyonlarinda orta derecede ve
siirekli azalma ile karakterizedir (serum kreatinini <2.5
mg/dl)Tip 2 HRS'li hastalar karaciger yetmezIligi ve arte-
riyel hipotansiyon bulgularini gosterir ancak bu, tip 1
HRS'li hastalardan daha hafif diizeydedirTip 2 HRS'li
hastalar infeksiyonlardan veya presipitan olaylardan son-
ra tip 1 HRS gelisimine egilimlidirler (7-9).

Hepatorenal Sendrom Tedavisi

HRS'lu olgularn kotii prognozu karaciger yetmezli-
ginden kaynaklandigindan, bobrek fonksiyonlarinda sag-
lanacak herhangi bir diizelme yagam siiresi lizerine daha
az etkili olacaktir. Karaciger transplantasyonunun yay-
ginlagsmas1 ve Ozellikle de canli vericiden karaciger
transplantasyonuna baglanmasi sayesinde HRS'nin prog-
nozu degismistir.

1)Karaciger Transplantasyonu

HRS ileri karaciger hastaliginin fonksiyonel bir bo-
zuklugu oldugu icinkaraciger transplantasyonu HRS'li
t:astalarda ideal tedavidir. HRS, artmus morbidite ve
mortalite ile birliktedir.Ancak karaciger transplantasyo-
nu ile tedavi edilen sirozlu HRS'lu hastalarin sonuglar
genellikle iyidir.Ancak hastalarin 1/3'linden fazlasinda
halen hemodializ gereksinimi devam eder. %5'lik kiiciik
bir boliimii de son donem bobrek yetmezligine ilerler.
HRS'suz transplante hastalarin yalmzca %S5'inde dializ
gereksinimi vardir(11). Karaciger transplantasyonu yapi-
lan HRS'1i hastalarin transplantasyon sonrast ii¢ yillik
sag kalim oranlan olduk¢a iyi olup, %60 civarinda-
dir(12-14).

2) Vazokonstriiktorler ve Voliim Ekspansiyonu

Vazokonstriiktor ilaglarin kullamim amaci sistemik
vaskiiler direnci arttirmak, endojen vazokonstriiktorlerin
aktivitesini baskilamak ve boylece renal perfiizyonu dii-
zeltmektir HRS'li hastalarda ideal vazokonstriiktor, iske-
mik komplikasyonlardan ---korunmak i¢in ekstrasp'lank-
nik dolasimda ve renal sirkiilasyonda herhangi bir etkisi
olmayan, splanknik arterlerde selektif etkili bir ila¢ ol-
malidir. Bu gereksinimleri karsilamaya en yakin olan
ilag grubu vasopressin V1 agonistleridir (esas etkisini V1
reseptorii lizerinde gosteren, V2 reseptorii iizerinde daha
az etkili olan vazopressin analoglar). Ornipressin ve ter-
lipressin gibi V1 reseptor agonistlerinin uygulanmasi en-
dojen vazokonstriiktor sistemlerin aktivitesinin baskilan-
mas1, renal perfiizyon ve GFR'nin belirgin diizelmesi,
pek cok hastada serum kreatinin diizeylerinin normale
donmesi ile beraberdir(15-16). V1 agonistleri, renal
fonksiyonlardaki diizelmenin yavas olmasi nedeniyle 7-
15 giinliik siirelerle verilmelidirler(17). Ornipressin 16
IU/saat dozunda siirekli intraventz infiizyon olarak veri-
lirken, terlipressin 0.5-2 mg/4 saat seklinde intravenéz
boliis dozlarla verilir(18). Es zamanli albumin uygula-
masl, etkin arteriyel kan voliimiiniin daha da diizeltilme-
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sinde yardimcidir. Ornipressinde ilacin kesilmesini ge-
rektirecek nemli iskemik yan etkilerin siklig1 yiiksektir.
Terlipressinle tedavi edilen hastalarda iskemik kompli-
kasyonlar daha az goriitiirler(19).

3)Transjuguler intrahepatik Portokaval Sant

Sirozdaki dolagimsal fonksiyon bozuklugunun ilk
bulgusu portal hipertansiyon oldugundan, portokaval
anastomoz ile portal basincin azaltilmasi, HRS'nin teda-
visi igin akilci bir yaklasimdir.Portokaval sant operasyo-
nu sonrasinda HRS'nin diizeldigi gosterilmistir(20-21).
Bu nedenle transjuguler intrahepatik portokaval sant uy-
gulamasi baskilanmig olup, oldukca bagarili sonuglar
alinmistir(22-23).
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