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ÖZET 

Hepatoselüler Toksik Hepatit ve Akut Viral Hepatitlerin Ayırıcı Tanısında 
Akut Faz Reaktanları ve Hematolojik Parametrelerin Değerlendirilmesi 

 

Amaç: Akut hepatitler dünyada ve ülkemizde sıkça görülen ve erken tanı koyulup 

takibe alınmazlarsa morbidite ve mortalitesini yüksek olduğu enfeksiyonlardır. Bu 

hastaların etyolojisinin erken belirlenmesi; zamanında doğru ve etkin tedavi 

verilmesi, morbidite ve mortalitenin azaltılması açısından büyük önem arz 

etmektedir. Bu nedenle ayırıcı tanıda; rutin değerlendirilen, kolay ve hızlı 

ulaĢılabilen, maliyeti düĢük paremetrelerle değerlendirilebilmesi önem 

kazanmaktadır. Bu çalıĢmada, Mayıs 2019 ile Temmuz 2020 tarihleri arasında; 

Dahiliye, Enfeksiyon hastalıkları ve Gastroenteroloji tarafından değerlendirilen 92 

toksik hepatit ve viral hepatit hastasında retrospektif olarak tanı anındaki 

CRP/Albumin, PCT, Nötrofil/Lenfosit, Trombosit/Lenfosit, RDW değerlerinin 

diagnostik değerlerinin karĢılaĢtırılması amaçlanmıĢtır.  

Gereç ve Yöntem: Retrospektif olarak yapılan bu çalıĢmada, Ankara Bilkent ġehir 

Hastanesinde, Mayıs 2019 ile Temmuz 2020 tarihleri arasında; Dahiliye, Enfeksiyon 

hastalıkları ve Gastroenteroloji tarafından değerlendirilen, dıĢlanma kriterleri 

bakıldıktan sonra viral hepatit ve toksik hepatit tanısı konulmuĢ 92 hasta çalıĢmaya 

dahil edilmiĢtir. Akut viral hepatit, kronik aktif viral hepatit ve toksik hepatit grupları 

oluĢturulmuĢ ve bu gruplarda diganostik değerlerinin karĢılaĢtırılması amacıyla akut 

faz reaktaları ve hematolojik parametreler incelenmiĢtir.Verilerin analizinde Statiscal 

package for the social sciences (SPSS) v.17.0 programı kullanılmıĢtır.  

Bulgular: ÇalıĢmaya dahil edilen 92 hastanın 53’ü erkek (%57,6) ve 39’u kadındı 

(%42,4). Hastaların yaĢ aralığı 21-86 olup, 3 grup arasında yaĢ açısından istatistiksel 

olarak anlamlı bir farklılık görülmemiĢtir. 48 hasta toksik hepatit, 27 hasta akut viral 

hepatit ve 17 hasta kronik aktif viral hepatit grubunda yer aldı. Hastaların hastaneye 

baĢvuru anındaki kanlarında CRP/Albumin, PCT, Nötrofil/Lenfosit oranı (NLO), 

Platelet/Lenfosit oranı (NLO) ve RDW düzeylerine bakıldı. Akut viral hepatit 

tanısında kullanmak üzere değerlendirdiğimiz parametrelerden PCT, akut viral 
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hepatit grubunda toksik hepatit grubuna  oranla daha yüksek olduğu istatistiksel 

olarak anlamlıydı.(p=0,043)  

Sonuç: Hızlı, maliyeti düĢük, kolay eriĢilebilir tetkiklerden PCT ile akut viral 

hepatitler ile toksik hepatitlerin ayırıcı tanısında yararlanılabileceği düĢünülmüĢtür. 

Anahtar Kelimeler: Akut viral hepatit, Prokalsitonin, nötrofil lenfosit oranı, ayırıcı 

tanı  
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ABSTRACT 

Evaluation of Acute Phase Reactants and Hematological Parameters in the 

Differential Diagnosis of Hepatocellular Toxic Hepatitis and Acute Viral 

Hepatitis 

Aim: Acute hepatitis are infections that are common in the world and in our country 

and have high morbidity and mortality if they are not diagnosed and followed up 

early. Early determination of the etiology of these patients; providing accurate and 

effective treatment on time and great importance in terms of reducing morbidity and 

mortality. Therefore, in the differential diagnosis; it becomes important that it can be 

evaluated with routine, easily and quickly accessible, low cost parameters. In this 

study, between May 2019 and July 2020; it was aimed to compare the diagnostic 

values of CRP/Albumin, PCT, Neutrophil/Lymphocyte, Platelet/Lymphocyte and 

RDW values at the time of diagnosis retrospectively in 92 toxic hepatitis and viral 

hepatitis patients evaluated by Internal Medicine, Infectious Diseases and 

Gastroenterology.  

Materials and Methods: Ġn this retrospective study, at Ankara Bilkent City 

Hospital, between May 2019 and July 2020; 92 patients who were evaluated by 

Internal Medicine, Infectious Diseases and Gastroenterology and diagnosed with 

viral hepatitis and toxic hepatitis after exclusion criteria were included in the study. 

Acute viral hepatitis, chronic active viral hepatitis and toxic hepatitis groups were 

formed and acute phase reactants and hematological parameters were examined in 

order to compare diganostic values in these groups. Statiscal package for the social 

sciences (SPSS) v.17.0 program was used in the analysis of the data. 

Findings: Of the 92 patients included in the study, 53 were male (%57,6) and 39 

were female (%42.4). The age range of the patients was 21-86, and there was no 

statistically significant difference in age between the 3 groups. 48 patients were in 

toxic hepatitis, 27 patients in acute viral hepatitis and 17 patients in chronic active 

viral hepatitis group. CRP/Albumin, PCT, Neutrophil/Lymphocyte ratio (NLR), 

Platelet/Lymphocyte ratio (PLR) and RDW levels were measured at the time of 

admission to the hospital. It was statistically significant that PCT, among the 
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parameters we evaluated for use in the diagnosis of acute viral hepatitis, was higher 

in the acute viral hepatitis group compared to the toxic hepatitis group. (p = 0.043)  

Results: It is thought that PCT, which is a fast, low cost and easily accessible test, 

can be used in the differential diagnosis of acute viral hepatitis and toxic hepatitis.  

Key Words: Acute viral hepatitis, Procalcitonin, neutrophil lymphocyte ratio, 

differential diagnosis  
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1. GĠRĠġ VE AMAÇ 

Akut hepatit; karaciğerin inflamasyonu ve karaciğer hücre nekrozu ile kendini 

gösteren bir tablodur. Akut hepatit tablosuna yol açan etkenler sıklıkla virüsler, 

ilaçlar, alkol, toksik maddeler ve karaciğer iskemisidir. Klinik olarak bulantı, kusma, 

titreme, karın ağrısı ve sarılık gibi hafif semptomlardan karaciğer transplantasyonu 

ihtiyacına neden olacak akut karaciğer yetmezliği ve fulminan hepatit tablosuna 

kadar değiĢebilir.(1) 

Karaciğere toksik etkisi olduğu gösterilen yüzlerce madde sayılabilir. Ġlaçlara 

bağlı geliĢen hepatotoksisite, karaciğer hasarının en sık sebeplerinden biri olarak 

görülmektedir. Bu durumun nedeni, karaciğerin birçok ilaç veya kimyasal ajanın 

metabolizması için temel merkez olması olarak gösterilebilir. Toksik hepatit geniĢ bir 

klinik spektruma sahiptir. Hastalarda hafif biyokimyasal anormallikten, akut 

karaciğer yetmezliğine kadar değiĢen geniĢ bir tablo görülebilmektedir. Ġlaçların 

piyasadan kaldırılmasının en sık sebeplerinden birisi hepatotoksisite göstermeleridir.  

Toksik hepatitlerin tanısında kronolojik ve klinik kriterlerin kullanılmasına ek 

olarak diğer karaciğer patolojilerini ayırt edebilmek amacıyla karaciğer biyopsisi de 

kulanılmaktadır. Klinik kriterler karaciğerde hasar yapabilen diğer bütün etkenlerin 

laboratuvar ve klinik olarak elenmesi Ģeklinde özetlenebilir. Kronolojik kriterleri 

kullanabilmek için hastanın ilaç kullanım öyküsünün bilinmesi gerekirmektedir. 

Toksik hepatit için kronolojik kriterleri; Ġlaç kullanımıyla karaciğer hasarı arasında 

geçen sürenin 1 hafta ile 3 ay arasında olması; ilacı bıraktıktan sonra laboratuvar 

bulgularında düzelme görülmesi ve ilacı tekrar alınca relaps görülmesi olarak 

özetleyebiliriz. 

Akut viral hepatitler; tüm dünyada ve ülkemizde yaygın olarak görülen 

önemli bir sağlık sorunudur. Akut viral hepatite yol açan etkenler oldukça fazla 

sayıda olmasına rağmen, en sık görülen etkenler genelde Hepatit A (HAV), Hepatit 

B (HBV), Hepatit C (HCV), Hepatit D (HDV) ve Hepatit E (HEV) olarak 

gösterilmektedir. Bunların yanı sıra Epstein-Barr (EBV), Sitomegalovirüs (CMV), 

Herpes Zoster (HSV), Varisella Zoster (VZV) gibi çeĢitli virüsler de akut viral 

hepatite yol açabilmektedir. 
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  Akut viral hepatite en çok neden olan virüsler HAV, HBV ve HCV’dir. HAV 

enfeksiyonu tanısında Anti HAV IgM pozitifaliği akut hastalığı iĢaret eder. HBV 

enfeksiyonunda ilk yükselen marker HbsAg’dir. Kanda HBV virüsünün olduğunu 

gösterir. AntiHbcIgM aktif enfeksiyonu gösterir. AntiHCV akut enfeksiyondan sonra 

pozitifleĢir. HCVRNA ise erken dönemde pozitifleĢir ve tanı koydurur. Bunların 

dıĢında CMV IgM, EBV-VCA IgM, HSV IgM gibi serolojik tetkiklerle de etyoloji 

bulunabilir. Ancak bu tetkikler her yerde çalıĢılabilen, kolayca istenebilen tetkikler 

değildir.   

Nötrofil lenfosit sayım oranı (NLO) eriĢilebilir, ucuz ve kolayca 

belirlenebildiği için bu konuda son dönemde yapılan araĢtırmaların odak noktası 

olmuĢtur. Bu parametrenin önemi, antimikrobiyal savunmanın ilk basamağı olan 

artan sayıda nötrofil nedeniyle dolaĢımdaki lökosit sayısının artmasıyla karakterize 

edilen SIRS'in patofizyolojik mekanizması ile ilgilidir. Öte yandan lenfositopeni, 

lenfosit sisteminde lenfosit marjinasyonu, yeniden dağılım ve hızlandırılmıĢ 

apoptozun bir sonucu olarak ortaya çıkmaktadır. Literatürde nötrofil lenfosit oranının 

çeĢitli malignitelerde sağ kalımı öngörmede, akut koroner sendrom, konjestif kalp 

yetmezliği gibi kardiyovasküler hastalıkların ve tromboembolik inme hastalarının 

prognozunun değerlendirilmesinde kullanılmıĢtır.(2) 

Son yıllarda yapılan çalıĢmalar trombosit ve lenfositlerin inflamatuar 

durumlarda önemli rolleri olduğunu göstermiĢ, bundan dolayı trombosit lenfosit 

oranı (PLO) yeni bir inflamatuar belirteç olarak kullanılmaya baĢlanmıĢtır. Miyokard 

enfarktüsü, akut böbrek hasarı (AKI), hepatoselüler karsinom (HCC) ve küçük 

hücreli dıĢı akciğer kanseri gibi bir çok hastalıkta enflamasyonun belirteci olarak 

değerlendirilmiĢtir.(3) 

C-reaktif protein (CRP) enfeksiyon sırasında hepatositlerden salınan bir akut 

faz proteinidir. Sirotik hastalarda prognozu değerlendirme amacıyla yapılan 

çalıĢmalar mevcuttur. Benzer Ģekilde bir negatif akut faz reaktanı olan albümin de 

Child-Pugh skorunda kullanılan bir parametre olup sirozlu hastalarda tanı ve prognoz 

hakkında yol göstermektedir. Bu iki parametrenin birbirine oranı ile ortaya çıkan 

CRP/Albümin oranı (CAO) ise yeni kullanılmaya baĢlanan ve üzerinde halen birçok 

alanda çalıĢma yapılmakta olan inflamatuar bir parametredir. ÇeĢitli kanser 
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türlerinde ve yoğun bakım hastaları gibi bazı özel hasta gruplarında prognozu 

gösterdiğine dair çalıĢmalar yapılmıĢtır.(4) 

 Prokalsitonin (PCT), troid bezinin C hücrelerinden salgılanan bir proteindir 

ve kalsitoninin öncüsüdür. Normal Ģartlarda  serum seviyesi çok düĢüktür. Kalsitonin 

düzeyi kalsiyum metabolizması ile iliĢkili olarak değiĢirken, prokalsitonin bu 

durumdan etkilenmez. Hormonal bir etki göstermez. Enfeksiyon ve enflamasyon 

esnasında tam olarak açıklanamayan mekanizmalar ile karaciğer, pankreas, akciğer 

gibi organlarda sentezlendiğini bilinmektedir. 

 PCT’in kalp yetmezliği olan hastalarda bakteriyel enfeksiyonun erken 

tanısında kullanılabileceği, alt solunum yolları bakteriyel infeksiyonlarının tanısında 

kullanımı ile antibiyotik kullanımını azalttığı, septik Ģoklu hastalarda klinik süreç ve 

tan için kullanılabileceği, çoklu travmal hastalarda septik komplikasyonların erken 

tanısında iyi bir belirteç olduğu daha önce yapılan çalıĢmalarla bildirilmiĢtir. (5) 

Akut hepatit vakalarının etyolojiye göre; takip edildikleri servislerin farklı 

olması,  vakaların izolasyon gerektirebilmesi ve verilmesi gereken tedavilerin 

farklılık gösterebilmesi nedeniyle, Akut hepatit olarak kabul edilen hastaların 

etyolojisinin erken belirlenmesi; zamanında doğru ve etkin tedavi verilmesi, 

morbidite ve mortalitenin azaltılması açısından büyük önem arz etmektedir. Bu 

nedenle ayırıcı tanıda; rutin değerlendirilen, kolay ve hızlı ulaĢılabilen, maliyeti 

düĢük paremetrelerle değerlendirilebilmesi önem kazanmaktadır. 

Biz de çalıĢmamızda Hemogram, CRP, Albümin, Prokalsitonin 

parametrelerinin, hepatoselüler toksik hepatit ve akut viral hepatit ayırıcı tanısında 

kullanılabilirliğinin değerlendirilmesini amaçladık.     
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2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1. KARACĠĞER ANATOMĠSĠ 

Karaciğer karın boĢluğunun sağ üst tarafında, diyaframın hemen altında,      

5-10. kostaların arkasında yer alır. Sağ hipokondriak bölgenin tümünü, epigastrik 

bölgenin büyük bir kısmını, sol hipogastrik bölgenin sağ yarısını dolduran karaciğer, 

vücudun en büyük bezi ve deriden sonraki en büyük organıdır. EriĢkin bir kiĢinin 

vücut ağırlığının yaklaĢık %2,5’ini oluĢturur. (6–9) 

Karaciğer, anatomik olarak dual kanlanma gösterir. Portal ven karaciğere 

gelen kanın %75’ini iletir, %25’i ise hepatik arter ve dallarından gelir. Karaciğerin 

venöz drenajı ise hepatik venler yolu ile yapılır. 

Karaciğer büyük oranda intraperitoneal bir organdır ve midklaviküler hattaki 

beĢinci interkostal aralıktan sağ kosta kenar kısmına kadar uzanır. Ancak karaciğerin 

porta hepatis, fossa vesicae biliaris, area nuda, sulcus venae cavae, fissura ligamenti 

teretis ve fissura ligamenti venosi kısımları peritonsuzdur. (10,11) 

Karaciğerin yapısal ve fonksiyonel anatomisi birbiriyle aynı değildir. Yapısal 

olarak falciforme ligament tarafından ayrılmıĢ sağ ve sol 2 ana lobu ve 2 aksesuar 

lobu mevcuttur. Riedel lobu ve karaciğer sol lobunun sol diafragma altına dek 

uzanması sık görülebilen farklılıklardır. Riedel lobu karaciğer sağ lobundan 

baĢlayarak inferiora doğru uzanım gösterebilir.(12) 

Fonksiyonel anatomi kavramı ilk kez 1898 yılında Cantlie tarafından ortaya 

atılmıĢ olup, sonrasında birçok çalıĢma yapılmıĢtır. Karaciğerin kendi damarsal ve 

safra drenajına sahip bağımsız fonksiyonel segmentlerden oluĢtuğu öne sürülmüĢtür 

ve 8 segmente ayrılarak incelenmektedir. Bu sınıflamanın önemini korumasının en 

büyük nedeni, bu segmentlerin ayrı ayrı opere edilerek müdahale edilebilmesidir. Bu 

sınıflandırmayla karaciğer orta hepatik ven tarafından sağ ve sol lob olarak 2’ye 

ayrılır. Kaudat lob ise karaciğerin posteroinferiorunda, sağ ve sol lob arasında ayrı 

bir lobdur ve segment 1 olarak adlandırılır. Goldsmith ve Woodburne tarafından 

tanımlandığı gibi, sağ lob sağ hepatik ven tarafından posterior ve anterior 

segmentlere, sol lob sol hepatik ven tarafından medial ve lateral segmentlere ayrıl-
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maktadır. Sağ ve sol ana portal venlere paralel çizilen hayali bir transvers hatla ise, 

kaudat lob ve sol lob medial segment dıĢındaki segmentler subsegmentlere 

bölünmektedir. Couinaud sınıflamasına göre karaciğere ventral yüzden bakılınca; 

kaudat lob haricindeki segmentler saat yönünde segment 2’den segment 8’e kadar 

isimlendirilir.(13) 

 

ġekil 1. Karaciğerin fonksiyonel segmentleri(14) 

 

 

2.2 KARACĠĞERĠN HĠSTOLOJĠSĠ 

Karaciğerin en küçük iĢlevsel birimine karaciğer lobülü denir ve bu yapıdan 

insan karaciğerinde 50.000-100.000 adet bulunmaktadır. Karaciğer lobülü birkaç 

milimetre uzunluğunda, 0,8-2 mm çapında ve silindirik yapı gösterir. Karaciğer 

lobülleri, santral bir ven etrafında silindirik olarak sıralanmıĢ hepatositlerden 

oluĢmaktadır. Hepatositler karaciğer hücrelerinin %60’ını ve karaciğer total 

kütlesinin %80’ini oluĢturur. Her lobulun çevresinde 4-5 adet portal triad yer alır. 
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Portal triadı hepatik arteriyoller, portal venüller, safra kanalcıkları, lenfatikler ve 

sinirler oluĢturur. Arteriyol ve venülden gelen kan sinüzoidlerden santral vene doğru 

akar. Karaciğer sinüzoidleri özelleĢmiĢ kapillerler olarak kabul edilebilir ve 2 tip 

hücreden oluĢmaktadır; endotelyal hücreler ve Kupffer hücreleri (makrofajlar). 

Sinüzoidal kapillerler ile hepatositler arasındaki alana ise Disse aralığı denir. Burada 

da  ito hücreleri bulunmaktadır. (7) 

Karaciğer hasarında, ito hücreleri, kollajen üreten hücrelere dönüĢerek 

karaciğer fibrozuna öncülük etmeleri nedeniyle önemlidirler. 

2.3. KARACĠĞER FĠZYOLOJĠSĠ 

Karaciğer vücudumuzun en büyük organı ve aynı zamanda en büyük salgı 

bezidir. Karaciğer vücudumuzda birçok maddenin sentezlenmesinde ve 

metabolizmasında önemli bir rol almaktadır. 

Serum proteinlerinin bir çoğu karaciğerde sentezlenmektedir. Bu 

proteinlerden en önemlilerinden birisi albümin olup karaciğerin sentez kapasitesini 

göstermektedir. Albumin, kanda ilaçların ve çeĢitli maddelerin taĢınmasında rol 

oynar. Ayrıca, plazma onkotik basıncının belirleyicisi olup bu basınç vücut sıvısının 

damar dıĢına çıkmasını engeller. (15) 

PıhtılaĢma faktörleri de karaciğerde üretilmektedir. Bu nedenle karaciğer 

yetersizliklerinde albümin düĢüklüğü ve pıhtılaĢma zamanında uzama ile birlikte 

kanamaya eğilim artmaktadır. Bununla birlikte, karaciğer vücudun bağıĢıklık 

sisteminde yer alan bazı proteinlerin sentezinde de görev almaktadır. (16) 

Karbonhidrat metabolizmasında karaciğerin üstlendiği en önemli görevlerden 

biri kan glikoz deriĢimini sabit tutmaktır. Kandaki fazla glikozu alarak glikojen 

biçiminde depolayabilir. Kan Ģekeri düĢmeye baĢladığında karaciğer glikojeni 

glikoza dönüĢtürerek kan Ģekerinin düzenlenmesini sağlar. Glikoneojenez, kanda 

glikozun normal düzeyde kalmasına yardımcı olur. Çok miktarda glikojen depolar, 

galaktoz ve früktozu glikoza dönüĢtürür. Son dönem karaciğer hastalığı olanlarda, 

karaciğerin bu fonksiyonunu yerine getirememesinden dolayı, kısa süreli açlıklarda 

bile hastalar hipogliemiye girebilmektedir. Glikoneogenezin ana merkezidir, kan 
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glikoz düzeyi düĢtüğü zaman aminoasitleri ve gliserolü glikoneogenez yoluyla 

glikoza dönüĢtürür. Karbonhidrat metabolizmasının ara ürünlerinden sentez 

gerçekleĢtirir. (17) 

Safra, sindirimde çeĢitli görevler üstlenmek üzere karaciğerden sentezlenir. 

Safra kesesinde depolanır ve bir günde yaklaĢık olarak 500 ml kadar üretilir. Safrayı, 

safra tuzları, safra pigmentleri ve alkali elektrolit mayiler meydana getirir. Safra 

metabolize edildikten sonra bazı bileĢenleri bağırsaklardan tekrar emilir ve sonra bu 

maddeler karaciğerden tekrar safra üretiminde kullanılır. Safra asitleri, karaciğerde 

üretilir ve sentez sırasında kolesterol kullanılır. Üretilen safra asitleri karaciğerde 

baĢka iĢlemlerden geçirilerek safra tuzları sentezlenir. Safra tuzlarının esas görevi 

besin ile alınan lipidlerin barsaklardan emiliminin steatore görülür. Bu duruma bağlı 

olarak yağda eriyen A, D, E, K vitaminlerinin emilimi de bozulur. (18) 

Ġnce barsaklardan absorbe edilen lipidler karaciğere yağ asitleri ve Ģilomikron 

olarak iletilir. Bu yağ asitleri karaciğerde ihtiyacımız olan enerji üretiminde 

kullanılır. Karaciğerde yağ asitlerinden kolesterol üretimi de yapılabilmektedir. 

Besinlerle aldığımız kolesterol miktarına göre bu üretimin miktarı vücut tarafından 

düzenlenmektedir. Karaciğerdeki kolesterolün bir miktarı safra üretiminde 

kullanılırken, bir miktarı da safra ile beraber atılır. Ayrıca karaciğerde trigliseridler, 

fosfolipidler, lipoproteinler de üretilmektedir. Ġhtiyaçtan fazla olan lipidler, 

lipoproteinler ile adipoz dokuya taĢınarak depo edilmektedir. (17) 

Karaciğer ilaçları ve toksik maddelerin metabolizasyon görevini üstlenerek 

bu maddelerin vücuttan uzaklaĢtırılmasını sağlar. Portal ven ile karaciğere gelen 

kanda, bağırsak kaynaklı birçok bakteriyi de içermektedir. Karaciğere gelen bu 

bakteriler de karaciğerin kuppfer hücreleri tarafından temizlenmektedir. 

Vücutta karaciğer dahil, aminoasitlerin kullanımı sonrası amonyak oluĢur. 

Ancak amonyağın vücuttan atılımı için karaciğerde iĢlem görmesi gerekir. Amonyak 

karaciğerde üre siklusu ile üreye çevrilir ve daha sonra böbreklerden atılımı sağlanır. 

Karaciğer hasarında amonyağın üreye metabolizasyonunda aksama olur ve kanda 

amonyak düzeyi artar. Vücutta artan amonyağın beyinde sinir hücrelerine etkisi 

sonrasında ise hepatik ensefalopati denilen tablo görülür. (17) 
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Bunların yanında D vitamini gibi bazı hormonların aktif duruma getirilmesi 

de karaciğerde olmaktadır. 

2.4. AKUT HEPATĠT 

Akut hepatit, karaciğer parankiminin akut inflamasyonu veya karaciğer 

fonksiyon göstergelerinin yükselmesiyle sonuçlanan hepatositlerin yaralanması ile 

karakterize edilen çok çeĢitli durumları tanımlamak için kullanılan bir terimdir. 

Genel olarak hepatit, inflamasyonun süresine ve karaciğer parankimini etkileme 

durumuna bağlı olarak akut veya kronik olarak sınıflandırılır. Enflamasyon veya 

hepatosellüler hasar dönemi, karaciğer fonksiyon testlerinin normalleĢmesi ile 

karakterize edilen altı aydan kısa sürerse buna akut hepatit denir. Aksine inflamasyon 

veya hepatoselüler hasar altı aydan fazla sürerse, kronik hepatit olarak adlandırılır. 

(19) 

2.4.1. Akut Hepatit Patofizyolojisi 

Akut hepatitin patofizyolojisi karaciğer hücrelerinde apopitoz ve nekroz 

geliĢmesi ile ilgilidir. ÇeĢitli nedenlere bağlı olarak karaciğerde hücre yıkımının 

yapımından fazla olması durumunda akut hepatit meydana gelir. Apopitoz, hücre 

zarının intakt kalması ile beraber sitoplazmada yıkımın meydana gelmesidir. 

Genellikle inflamasyona bağlı değildir. Kaspaz (sistein proteaz) sistemi aktivasyonu 

ile baĢlar. Kaspaz yolağı, tümor nekrozis faktör alfa (TNFa) ve hepatosit zarı 

üzerindeki Fas ligandı gibi sitokinler tarafından aktive olur. Vücutta oksidatif stresin 

artması durumunda ise hepatositlerde nekroz geliĢir. Nekroz, azalan ATP’ye bağlı 

olarak hücre içinde ĢiĢme ve lizis sonucunda tüm hücrede hasar meydana gelmesidir. 

Apoptozisi uyaran olayların tümünün, ATP depolarını tüketen mitokondriyal hasara 

neden olması halinde nekrotik hücre ölümü gerçekleĢir. Apoptozomun katıldığı 

apoptotik hücre ölümünde hücrede ATP’nin bulunması gereklidir. (20,21) 

Histolojik olarak en çok yaygın parankimal nekroz görülür. ÇalıĢmalarda 

karaciğer nakli olan veya ölen hastaların karaciğer biyopsilerinde nekrozun 

derecesinin daha fazla olduğu gösterilmiĢtir.(22) Hepatositlerin yıkımını artıran 

faktörler ise hücresel antioksidan olan nitrik oksit (NO) ve glutatyon gibi maddeler, 
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tirozin kinaz, transkripsiyon faktörleri, interlökin (IL) 10, IL-12, IL-5 gibi pro ve 

anti-inflamatuvar sitokinler arasındaki dengesizlik olarak gösterilebilir. 

 

ġekil 2. Akut hepatitte hücre hassarı(23) 

  

 

Akut hepatit patofizyolojisinde bir diğer etken  hepatositlerde diffüz 

yağlanmadır. Reye sendromu, valproik asit kullanımı veya aspirin toksisitesinde 

mikroveziküler, amiodaron gibi bazı ilaçlar veya hidrokarbon gibi bazı toksik 

maddelerin  kullanımında makroveziküler yağlanma görülebilir.(24) 

2.4.2. Akut Hepatit Etyolojisi 

Akut Hepatitte sebebin belirlenmesi; prognozun, tedavi ve takip Ģekillerinin 

değiĢebilmesi nedeniyle oldukça önemlidir. Etyoloji, coğrafi farklılıklar ve 

sosyoekonomik duruma bağlı olarak değiĢkenlik göstermektedir. Akut hepatit 

nedenleri arasında virüsler ve ilaçlar önemli bir yer alırken, %19 civarında bir grupta 

ise hepatit nedeni bulunamamaktadır.(25) 



10 

 

GeliĢmekte olan ülkelerde hepatit virüsleri en sık etken iken, Amerika ve 

avrupa ülkelerinde çoğunlukla ilaçlar en sık görülen etkendir. Türkiye’de akut 

hepatitin en sık etkeni hepatit virüsleri olup, sonrasında ise toksinler ve ilaçlar olduğu 

görülmektedir. Hepatit virüsleri ve ilaçların dıĢında akut hepatit nedenleri arasında 

vasküler, otoimmün ve metabolik olaylar da önemli yer tutmaktadır. (26–31) 

 

Tablo 1. Akut hepatit etyolojisi(25) 

A.Viral nedenler 

Hepatit A virüs                  

Hepatit B virüs                    

Hepatit C virüs                     

Hepatit D virüs                    

Hepatit E virüs 

Adenovirüs  

Ebstein barr virüs 

Sitomegalovirüs  

Varisella voster virüs  

 

B.Ġlaç ve toksinler 

Asetaminofen                                  

Amanita phalloides                 

Basillus cereus 

Tetrasiklin 

Karbon tetraklorid (CCL4) 

 

C.Ġdiyosenkratik 

Halotan 

Ġzoniazid 

Valproik asit 

Rifampisin 

Non steroid antiinflamatuar ilaçlar (NSAĠD) 

Amoksisilin-klavulonat 

Fenitoin 

 

D.Vasküler 

Sağ kalp yetmezliği 

Budd-chiari 

Veno-okluziv hastalıklar 

Ġskemik hepatit  

E.Metabolik 

Gebeliğin akut yağlı karaciğeri 

Wilson hastalığı 

Reye sendromu 

Tirozinemi 

Galaktomezi 

Mitokondriyel hastalıklar 

F.Diğer nedenler 

Malign infiltrayon 

Otoimmün hepatit 

Sepsis 

Parsiyel hepatektomi 

Kriptojenik 

Sıcak çarpması 
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2.4.2.1: Hepatit A 

HAV, Picornaviridae ailesindeki Hepatovirüs cinsinin bir üyesidir. Hepatitin 

iki klinik formu ilk olarak 1947'de tanındı ve hepatit A ve hepatit B olarak 

adlandırıldı(32); daha sonra hepatit A'ya neden olan virüs 1973'te tanımlandı.(33) 

HAV enfeksiyonu etkeni tam olarak belirlenmeden önce sarılık salgını ve akut nezle 

sarılığı gibi isimler verilmiĢtir. 

HAV genelde fekal-oral yolla; yani yakın temas, yiyecek ve içecekler yoluyla 

bulaĢır. (34,35) Maternal-fetal geçiĢ olduğu gösterilmemiĢtir. 

HAV enfeksiyonu genellikle kronikleĢmeyen, kendi kendini sınırlayan bir 

hastalıktır. Akut karaciğer yetmezliği, vakaların yüzde 1'inden daha azında ortaya 

çıkar. Hepatit virüsleri arasında AKY riski en düĢük olanıdır. Enfeksiyon 

geçirildikten sonra ömür boyu bağıĢıklık sağlar ve aĢı ile önlenebilir. Ancak virüsle 

karĢılaĢma yaĢı yükseldikçe hastalığın Ģiddeti de artmaktadır. Çocuklarda genelde 

asemptomatik seyrederken eriĢkinlerde daha ciddi tablolar oluĢturabilmektedir.  

Ölüm oranı ilerlemiĢ yaĢla birlikte artar. Altta yatan kronik hastalığın olması da 

mortaliteyi arttırır. (36–38) 

Akut HAV’e bağlı semptomlar, yetiĢkinlerde %70 oranında görülür. 6 yaĢ 

altındaki çocuklarda semptom nadiren görülür. Semptomlar; bulantı, kusma, 

iĢtahsızlık, ateĢ, halsizlik ve karın ağrısı ile baĢlar.(39) Birkaç haftaya kadar uzayan 

sürelerde, hiperbilirübinemiye bağlı olarak koyu renkli idrar görülebilir. Akolik gayta 

da görülebilmektedir. Bu semptomları sarılık ve kaĢıntı görülmesi izler. (%40-70 

vakada) Ġlk ortaya çıkan semptomlar genelde sarılık ortaya çıktığı zaman gerileme 

gösterir. Sarılık klasik olarak 2 haftada pik yapar. 

Fizik muayene bulguları; sarılık, skleralarda ikterik görünüm, hepatomegali 

(vakaların %80’inde) ve sağ üst kadranın palpasyonla ağrısıdır.(40,41) Bunların 

dıĢında en sık görülen karaciğer dıĢı bulgular deri döküntüsü ve artralji olarak 

belirlenmiĢtir. 
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Tanı için anti HAV IgM pozitifliğini görmek gerekir. Bunun yanında kcft 

değerlerinde yükseklik ve hemostaz değerlerinde artıĢ görülebilir. Hastalığın 

Ģiddetine göre akut karaciğer yetmezliği tablosunda görülen bulgular görülebilir. 

Akut hepatit A enfeksiyonunun spesifik bir tedavisi yoktur. Semptomatik ve 

destek tedavisi verilir. 

2.4.2.2: Hepatit B 

Hepatit B virüsü (HBV), hepadnavirüs ailesine ait çift sarmallı bir DNA 

virüsüdür. Hepatit B virüsünün keĢfi 1964’te Blumberg’in Avustralyalı bir hastanın 

kanında HBsAg tespiti ile gerçekleĢtirilmiĢtir. Bu yüzden HBsAg’ye Avustralya 

antijeni (Au antijeni) de denilmektedir.(42) Hepatit B virüsü en yaygın kronik 

enfeksiyonlardan biri olup dünya çapında 400 milyondan fazla kiĢi kronik hepatit B 

hastası, dünyanın %8,5 kadarı kronik hepatit B taĢıyıcısıdır. Ülkemizde HBsAg 

taĢıyıcılığı oranı %5’tir. Türkiye’de 3 milyon inaktif HBsAg taĢıyıcısı, 500 bin 

kronik hepatit B ve 30 bin siroz tanılı hasta vardır. Toplumumuzun %80’ini inaktif 

hepatit B taĢıyıcısı, %20’sini kronik hepatit B, %1’ini sirozlular oluĢturmaktadır. 

Ülkemizde yapılan çalıĢmalarda hepatit B görülme sıklığının, batıdan doğuya 

doğru gidildikçe arttığı saptanmıĢtır.(43) Dünya genelinde ve ülkemizde HBsAg 

pozitif olduğu halde bu durumdan haberi olmayan milyonlarca insan olduğu tahmin 

edilmektedir.(44) HBV enfeksiyonu olan kiĢiler teĢhis edilip takip altına alınıp uygun 

tedavi verilmediği sürece viral hepatite bağlı ölümler artmaya devam edecektir(45). 

Hepatit B aĢısının rutin aĢı programına alınması sonucunda yeni kronik HBV 

enfeksiyonlarının sıklığı azalmıĢtır.(45) 

HBV perinatal, cinsel, parenteral ve horizontal yollarla bulaĢabilir. Perinatal 

bulaĢ gebelik sırasında, doğum anında veya doğum sonrasında gerçekleĢebilir.(46) 

Gebelik sırasında fetusa HBV bulaĢ riski, plasentanın oluĢturduğu bariyer nedeniyle 

düĢüktür. Anneden bebeğe bulaĢ daha çok doğum sırasında olur.(47,48) Horizontal 

bulaĢ genelde aile içerisinde yakın temas sonucunda gerçekleĢir. HBV’nin in vitro 

ortamda uzun süre enfektivitesini sürdürebilmesi nedeniyle ortak kullanılan 

kontamine havlu, diĢ fırçası, tıraĢ makinesi, banyo malzemeleri ve oyuncaklarla 
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bulaĢ gerçekleĢebilir.(49) Parenteral bulaĢ, HBV’de en sık görülen bulaĢma 

yollarından biridir. Enfekte kan ve kan ürünleri transfüzyonu, damar içi ilaç 

bağımlılarında ortak enjektör kullanımı, endoskopi, hemodiyaliz, dövme ve 

akupunktur virüsün bulaĢmasına neden olabilir.(50) Genital sekresyonlar, kandan 

daha az miktarda virüs içermesine rağmen cinsel yolla bulaĢ da HBV bulaĢında 

önemli bir yol olarak kabul edilmektedir. 

Hepatit B enfeksiyonuna bağlı olarak akut hepatit, fulminan hepatit, kronik 

hepatit, siroz ve hepatoselüler karsinom (HCC) görülebilir.(51) Akut hepatit B’nin 

inkübasyon süresi altı hafta ile altı ay arasında değiĢebilmektedir. Asemptomatik 

seyir gösterebildiği gibi akut karaciğer yetmezliğine kadar değiĢen geniĢ bir klinik 

tabloya neden olabilir. Akut hepatit B diğer akut hepatitlerde görüldüğü gibi 

halsizlik, yorgunluk, iĢtahsızlık, sarılık, bulantı, kusma ve sağ alt kadranda 

hassasiyete neden olur. 

Akut Hepatit B’nin seyri ve prognozu da diğer hepatit virüsler gibi  yaĢa göre 

değiĢmektedir. KronikleĢme oranı yenidoğan dönemde %90, çocukluk döneminde 

%50 ve eriĢkinlerde %5-10 olarak saptanmıĢtır.(52) Akut hepatit B’de hastanın 

immun sistemi yeterince güçlü ise hastalık iyileĢirken, immün yanıt yeterli değilse 

enfeksiyonun kronikleĢme ihtimali yükselir. ġiddetli immün yanıta bağlı olarak, 

enfeksiyon karaciğer yetmezliğine de neden olabilmektedir. Hastanın kanında altı ay 

içinde anti HBs oluĢmaz ise hastada kronik hepatit b enfeksiyonu geliĢtiği kabul 

edilir. 

Hepatit B enfeksiyonu virüsün replikasyon düzeyi ve transaminaz değerleri 

ile birlikte değerlendirilerek; immün toleran faz, immün yanıt dönemi, inaktif kronik 

hepatit dönemi ve reaktivasyon fazları olarak birbirini takip etme zorunluluğu 

olmayan 4 faza ayrılmıĢtı. Daha sonra ise 2017 yılında Avrupa Karaciğer 

AraĢtırmaları Derneği (EASL) tarafından yayınlanan kılavuzda, kronik hepatit b, 

HBeAg pozitifliği ve hepatit bulgularının varlığına göre beĢ faz olarak 

güncellenmiĢtir.(53) Önceki açıklamada olduğu gibi yeni güncellemede de tariflenen 

fazlar, birbirini belirli bir sırada takip etme zorunluluğu olmadan saptanabilmektedir. 
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Kronik hepatit b’nin son hazırlanan kılavuza göre belirlenen evreleri tablo 

2’de özetlenmiĢtir. 

 

Tablo 2. Kronik hepatit b’nin klinik evreleri(53) 

 HbeAg Pozitif HbeAg Negatif 

 Kronik 

enfeksiyon 

Kronik  

hepatit 

Kronik 

enfeksiyon 

Kronik  

Hepatit 

HbsAg Yüksek Yüksek/orta DüĢük Orta 

HBVDNA >10⁷ IU/ml  10⁴-10⁷ IU/ml  <2.000 iu/ml  >2000 IU/ml  

ALT Normal Yüksek Normal Yüksek 

Nekroinflamatuar 

aktivite 

Yok/minimal Orta/ciddi Yok Orta/ciddi 

Eski terminoloji Ġmmun toleran Ġmmün reaktif Ġnaktif taĢıyıcı Hbe negatif 

kronik hepatit 

  

Hepatit B enfeksiyonu tanısı koyulurken ALT, AST, ALP, GGT, bilirubin, 

albumin ve protrombin zamanı (PT) gibi biyokimyasal parametrelerden 

yararlanılabilir. Serum ALT değeri karaciğer hastalığında, AST’ye göre daha 

değerlidir. Akut hepatit B’de, transaminazların düzeyi 500-3000 IU/l arasında 

değiĢir. Total serum bilirubin düzeyinde genelde direkt bilirubin, indirekt bilirübine 

göre daha yüksek oranda artar. Hastalarda çoğunlukla 10 mg/dl’nin altında, bazende 

20 mg/dl ya da daha üzerinde saptanabilir. Serum ALP ve GGT düzeyleri genelde 

normalin iki katının üzerine çıkmaz. Aminotransferazlar kronik hepatit B’de 

çoğunlukla normalken, kronik aktif hepatit B’de ise hafif-orta derece yüksek olması 

beklenir.(54) 

Serum HBsAg, antiHBc IgM, antiHBc IgG, anti HBs, HBeAg ve antiHBe, 

HBV enfeksiyonunun tanısında kullanılan  serolojik tetkiklerdir. Serum HBsAg, 

hastanın hepatit virüsü ile karĢılaĢıp karĢılaĢmadığını gösterir. Serum HBsAg, 

enfekte olan kiĢinin kanında HBV ile karĢılaĢtıktan ortalama 4 hafta (1-9 hafta) sonra 

pozitifleĢir. Bir kiĢide HBsAg sonucunun altı aydan daha uzun süre pozitif olması 

ile, o kiĢinin kronik hepatit hastası olduğu kabul edilir. Anti HBs iyileĢme, bağıĢıklık 
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durumu ve aĢılama sonucunun gösterilmesinde kullanılır. Bir kiĢinin serum anti HBs 

düzeyi 10 mIU/ml üzerinde ise, o kiĢinin HBV enfeksiyonuna karĢı koruyuculuğu 

olduğu kabul edilebilir. Total anti HBc’nin pozitif bulunması, geçirilmiĢ veya devam 

etmekte olan HBV enfeksiyonunu gösterir. HBcAg serumda gösterilemez. Anti Hbc 

IgM pozitifliği aktif enfeksiyonu iĢaret eder. Ayrıca pencere döneminde anti Hbc 

IgM sonucu pozitif saptanan tek parametredir. Serum HbeAg, aktif viral 

replikasyonun kanıtı olarak kabul edilir. Serumda HbeAg’nin kaybolup, anti HBe 

saptanması, viral replikasyonun azaldığı ve hastanın iyileĢme dönemine girdiği 

Ģeklinde yorumlanmaktadır. (55–57) 

HBV DNA ise; tanı, karaciğer biyopsisi kararı ve antiviral tedavi kararı 

verme kararına etkisi açısından önemli bir tetkiktir. 

Akut HBV enfeksiyonunda anti viral tedavi endikasyonu yoktur, hastalara 

klinik durumuna göre semptomatik tedavi verilir.(58) Oral alımı azalmıĢ, dehidrate 

kalmıĢ, bilinç değiĢikliği olan, hemostaz değerleri bozulmuĢ, bilirübin değeri >10 

olan hatsalar hastaneye yatırılarak tedavi edilmelidir. Akut karaciğer yetmezliği 

tablosuna girmiĢ olan hastalar ise karaciğer nakli yapılabilecek bir merkezde yoğun 

bakım Ģartlarında takip edilmelidir.(59) 

Kronik hepatit B hastalarında tedavi hedefleri; virüs replikasyonunu 

durdurmak veya önemli ölçüde azaltmak, siroz, karaciğer yetersizliği ve 

hepatoselüler karsinoma geliĢimini engellemektir. HBVDNA miktarının azaltılması 

ya da negatifleĢmesi temel hedef olarak belirlenmiĢtir. Bunun yanısıra ALT 

düzeyinin normale dönmesi ve histolojik iyileĢme sağlanması diğer hedefler olarak 

belirtilmiĢtir. Hastada HBeAg pozitif ise HBeAg’nin negatifleĢmesi ve antiHBe 

pozitifleĢmesi diğer bir hedef olarak belirtilebilir. Ġnterferon dıĢı anti viral tedaviler 

baĢta olmak üzere, hastanın tedavisinin sonlandırılma kararı verilmesinde 

HBeAg’nin negatifleĢmesi önemli bir etkendir. (53) 

2.4.2.3: Hepatit C 

Hepatit C virüsü (HCV), ilk kez 1988’de Houghton ve arkadaĢları tarafından 

genetik kodlama yöntemiyle bulunmuĢtur.(60) Flaviviridae ailesinin bir üyesi olan 
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HCV, Hepacivirus cinsinin tek üyesidir.(61) Zarflı bir RNA virüsüdür. HCV, sürekli 

olarak mutasyon geçirerek yüksek genetik heterojenlik oluĢturur. HCV’nin bu 

özelliği sonucu olarak tedaviye karĢı direnç geliĢmesi ve bağıĢıklık sisteminden 

kaçması kolaylaĢır.(62) Son yapılan çalıĢmalara göre HCV’nin 7 genotipi, 67 

doğrulanmıĢ subtipi ve 21 tanımlanmamıĢ subtipi bulunur.(63) Yeni direkt etkili 

antiviral tedavilerin etkisi genotiplere göre farklılık gösterdiğin için hangi HCV 

genotipi ile enfekte olduğunun bilinmesi önemlidir.(64) Ülkemizde %68-94 oranı ile 

en çok HCV genotip 1b görülür.(58) 

HCV tüm dünyada yaygın görülen, insidansı giderek artan bir viral 

enfeksiyondur. Akut viral hepatitlerin %20’sinden, kronik viral hepatitlerin 

%70’inden HCV’nin sorumlu olduğu düĢünülmektedir.(65) Dünyada HCV 

enfeksiyonun ortalama görülme sıklığı %3 civarında olduğu düĢüülmektedir. Dünya 

genelinde yaklaĢık 210 milyon HCV ile enfekte hasta olduğu tahmin 

edilmektedir.(66) GeliĢmiĢ ülkelerde antiHCV pozitifliği %1-2 arasında görülür. 

Türkiye’de 2013 yılında viremik HCV enfeksiyonu sayısı 514,000, yıllık yeni HCV 

vaka sayısı 4910, kompanse siroz 51,100, dekompanse siroz 5590, HCV’ye bağlı 

HCC 2230, karaciğer iliĢkili ölüm sayısı ise 2020 olarak tahmin ediliyor. Ülkemiz 

HCV tanısı (%15-16) ve tedavisi (%0,5-0,8) oranının en düĢük olduğu ülkeler 

arasında yer almaktadır.(67) 

HCV’nin bulaĢ yolları HBV ile benzerlik gösterir. BulaĢma yolları parenteral 

ve parenteral dıĢı olarak iki grupta değerlendirilebilir. HCV’nin yaygın bulaĢ yolları 

arasında kan ve kan ürünleri transfüzyonu, hemodiyaliz, organ transplantasyonu, 

dövme, akupunktur ve damar içi uyuĢturucu kullanımını gösterilebilir. Parenteral dıĢı 

bulaĢ yolları ise; aile içi (horizontal) bulaĢ, anneden bebeğe bulaĢ ve cinsel yolla 

bulaĢtır.(68) 

Akut hepatit C hastaları genelde subklinik ve anikterik seyrettiğinden dolayı 

genelde akut dönemde hepatit C enfeksiyonu tanısı saptanamayabilir. Akut hepatit C 

enfeksiyonunun inkübasyon süresi ortalama 6-8 hafta olarak belirtilmiĢtir. Bu süre 2-

26 hafta arasında değiĢiklik gösterebilir. Hastanın virüsle temasından sonra, genelde 

karaciğer enzimlerinin yükselmesinden 1-4 hafta kadar öncesinde, hastanın kanında 

HCVRNA pozitifliği görülür. AntiHCV antikorları virüs alındıktan 20-150 gün 
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(ortalama 50 gün) sonra kanda pozitif saptanır. Alanin aminotransferaz (ALT) 

yüksekliği ise 4. haftadan sonra görülür. Ġkterik akut hepatit C %25’in altındadır. 

Erken dönemde sarılık geliĢmiĢ olsa bile kanda anti HCV antikor saptanamayabilir. 

Bu durumla karĢılaĢıldığında tanı HCV RNA ile koyulabilir. Akut hepatit C 

enfeksiyonunda serum ALT düzeyi, genellikle 600 Ü/L’yi geçmez ve eğer varsa 

sarılık 4 haftadan daha kısa sürer. Akut hepatit C enfeksiyonunda semptomlar, akut 

hepatit A ve akut hepatit B enfeksiyonlarına göre daha hafif seyreder. Hastalar 

genellikle asemptomatik olmakla birlikte halsizlik, iĢtahsızlık, myalji, bulantı, 

kusma, sağ üst kadran ağrısı, idrar renginde koyulaĢma gibi çeĢitli semptomlar 

görülebilmektedir. Hastaların %15-20’si kür olurken, geri kalanında hastalığın 

kronikleĢtiği görülür. Akut hepatit C enfeksiyonunda fulminan hepatite gidiĢ çok 

nadirdir. Akut hepatit C’li hastada aynı zamanda kronik hepatit B enfeksiyonu 

olması, hastada fulminan hepatit görülme riskini arttırır.(69) 

HCV RNA’nın saptanmasından sonra 6 ay veya daha uzun süre varlığının 

devam etmesi, hastalığın kronikleĢtiğine iĢaret eder. KronikleĢme oranları çocuk ve 

genç kadınlarda %50-60 arasında görülürken daha yaĢlı bireylerde bu oran %90’a 

kadar çıkabilmektedir. Kronik hepatit C hastalarının spontan iyileĢme ihtimali her yıl 

için %0,5 olarak belirtilmiĢtir(70) HCV enfeksiyonu genellikle asemptomatik 

seyrettiği için hastalık tanısı genelde siroz, son dönem karaciğer hastalığı veya HCC 

ortaya çıktığında koyulabilmektedir. Kronik HCV tanısı alan hastaların geçmiĢinde 

genellikle akut hepatit C öyküsü veya herhangi bir klinik semptom görülmez.Tanı 

genellikle çeĢitli nedenlerle yapılan tetkiklerde veya kan bağıĢı esnasında tesadüfen 

konulur. Kronik HCV’de en sık bildirilen semptom ise yorgunluktur.(71) Kronik 

hepatit C’li hastalarda siroz oluĢmamıĢ ise genelde hastalar asemptomatik olmakla 

beraber, halsizlik, yorulma, kas eklem ağrıları, karın ağrısı, dispepsi gibi Ģikayetler 

görülebilir. Serum ALT seviyesi genelde normal değerin 3 katını aĢmaz ve 

karakteristik olarak dalgalı bir seyir gösterir. Bilirubin değerleri normal sınırlar 

içerisindedir. Kronik hepatit C’li hastalar dekompanse siroz bile olsalar anoreksi 

görülmez, anoreksi durumu var ise hastada HCC akla gelmesi gerekir.(69) 

HCV  hepatotropik bir virüs olmasına rağmen periferik kandaki mononükleer 

hücreler ve lenf nodları gibi dokularda da replike olması, karaciğer dıĢı çeĢitli klinik 
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tablolar görülmesine yol açar. Bu tablolar virüs ile enfekte kiĢilerin %1-2’sinde 

görülmektedir.(72) Kronik hepatit C’ye eĢlik eden, çoğu immünolojik kökenli birçok 

otoimmün veya lenfoproliferatif  hastalık tanımlanmıĢtır. Bunlardan en sık esansiyel 

miks kriyoglobülinemi görülmekle birlikte membranoproliferatif glomerülonefrit ve 

porfiria kutanea tarda diğer önemli olanlardır. Olguların %74’ünde sıklıkla romatik 

veya kutanöz olan en az bir ekstrahepatik semptom görülür. Enfekte kiĢilerde 

romatoid faktör, antinükleer antikor, antikardiyolipin antikorlar, antitiroid antikorlar, 

antinötrofil sitoplazmik antikor gibi otoantikorlar ile HCV birlikteliğine iliĢkin 

yapılan çalıĢmalar mevcuttur.(73) Serumda kriyoglobülin varlığı hastaların 

yarısından çoğunda saptanmasına rağmen ağır vaskülitik sendrom nadir olarak 

görülmektedir. 

Kronik HCV enfeksiyonunun en önemli sonucu hepatik fibrozis oluĢumu ve 

buna bağlı olarak hastada siroz ve/veya HCC geliĢmesi olarak görülmektedir. Bu 

sonuçlar enfeksiyonun baĢlangıcından ortalama 20 yıl sonra oluĢur. Ancak çok daha 

kısa sürelerde siroza ilerleyen olgular da görülebilmektedir. HCV virüsü alındıktan 

sonra hastaların %5-20’sinde ortalama 10-20 yıl sonra siroz görülebilmektedir. 

Kronik HCV enfeksiyonu olan tüm hastalara tedavi planlanırken; genotip, 

fibrozis durumu veya sirozun yaygınlığı, daha önce aldığı tedaviler, komorbiditeler 

ve olası yan etkilere göre planlama yapılmalıdır.(74) Tedavinin amacı, tüm nedenlere 

bağlı mortaliteyi ve karaciğerle iliĢkili komplikasyonları azaltmaktır. Son yıllarda 

kronik hepatit c tedavisiyle ilgili önemli geliĢmeler görülmüĢtür. Pegile interferon ve 

ribavirin gibi çeĢitli antiviral tedeviler uzun süredir kronik hepatit tedavisinde 

kullanılmaktadr. Telaprevir ve boseprevir, 2011 yılında kullanıma giren ilk Direkt 

Etkili Antiviral (DEA)  ilaçlardır. Sonrasında kullanımına onay verilen nükleotid 

inhibitörü olan sofosbuvir, ikinci jenerasyon proteaz inhibitörü olarak simeprevir, ilk 

HCV–NS5A inhibitörü olan daklatasvir, sofosbuvir ile bir NS5A inhibitörü olan 

ledipasvirin tek tabletlik formu ve baĢka kombine formlar yeni tedavi seçeneklerine 

örnek olarak gösterilebilir.(75) 
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2.4.2.4: Toksik hepatit 

Toksik hepatit, tüm akut hepatit vakalarının yaklaĢık yüzde 10'unu oluĢturur 

(76) ve Amerika BirleĢik Devletleri'nde akut karaciğer yetmezliğinin en yaygın 

nedenidir. Toksik hepatit ayrıca ilaçların piyasadan çekilmesinin en sık belirtilen 

nedenidir.(29,77) Toksik hepatit etyolojik faktörler, genel olarak üç grup altında 

incelenmektedir. Bu gruplar; ilaçlar, doğal toksik ajanlar ve kimyasal maddelerdir. 

Klasik tedavi amaçlı ilaçlar, vitaminler, alkol, kokain, ekstazi, mantar, endüstriyel 

kimyasal ilaçların yanı sıra özellikle son yıllarda Ģifalı bitkilerin bazılarının da 

karaciğerde toksik olaylara neden olabileceği gösterilmiĢtir.(76) 

Çocukluk ve yaĢlılık dönemi, altta yatan renal ya da karaciğer hastalığının 

mevcut olması, obezite veya diğer hepatotoksik ilaçların kullanımı gibi durumlar 

toksik hepatit riskini arttıran durumlar olarak değerlendirilir. Ġlaçların büyük 

çoğunluğu karaciğerde metabolize olduğundan bu durumlar karaciğer yetmezliği 

oluĢumunu kolaylaĢtırır. 

Klinik spektrumu çok geniĢtir. Asemptomatik seyredebileceği gibi ölümle de 

sonuçlanabilir.Klinik görünüm akut viral hepatitlere benzer ve akut karaciğer 

yetmezliğine  neden olabilir.(78,79) 

Toksik hepatitlerin sınıflandırılması, karaciğer fonksiyon testlerini etkileme 

durumuna göre hepatoselüler, kolestatik ve mikst tip(80), toksisite mekanizmasına 

göre direkt, immün aracılı, idiyosenkratik ve mitokondriyal toksisite Ģeklinde 

yapılabilir. Bunların dıĢında  karaciğer biyopsisinde histolojik bulgular (yani steatoz, 

sinüzoidal obstrüksiyon vb) gibi yöntemlerle tanımlanabilir. 
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Tablo 3. Toksik hepatit tipleri ve örnekler(80) 

Akut  

Hepatoselüler Asetaminofen           Rifampisin 

Diklofenak                Ritonavir 

Ġzoniazid                   Tetrasiklin 

Lizinopril                  Statinler 

Pirazinamid              Valproik asit 

Kolestatik Amoksisilin-klavulonat 

Anabolik steroidler 

Klopidogrel 

Eritromisin 

Mikst Karbamazepin 

Kaptopril 

Nitrofurantoin 

Ġbuprufen 

Enalapril 

Kronik  

Steatohepatit Amiodoron, Tamoksifen 

Mikroveziküler steatohepatit Nükleotid reverse transkriptaz inhibitörleri 
Valproik asit 

Tetrasiklin 

Granülomatöz hepatit Diltiazem, Kinidin 

Sinüzoidal obstrüksiyon sendromu Siklofosfamid 

Fibrozis Metotreksat 

Hepatik adenom Oral kontraseptifler 

Otoimmün hepatit Nitrofurantoin 

  

Asetaminofen, Amerika BirleĢik Devletleri'ndeki ilaca bağlı toksik hepatite 

bağlı geliĢen AKY vakalarının çoğundan sorumludur.(29,79) Antimikrobiyal ajanlar 

ve NSAĠD’ler, asetaminofenle iliĢkili olmayan ilaca bağlı toksik hepatit'in büyük bir 

bölümünü oluĢturur. 

Ġlaçların karaciğerde toksik etkiye 2 farklı etkiyle yol açtığı gösterilmiĢtir. 

Bunların ilki intrinsik yolla karaciğer hasarıdır. Ġntrinsik yolla oluĢan hepatik hasar 

predikte edilebilir, doz bağımlıdır, bazı ilaçların yüksek dozda alımı ile görülebildiği 

deneysel çalıĢmalarla ispatlanmıĢtır. Karaciğer hasarı direkt veya indirek yolla 

oluĢabilir. Kimyasal etkenler veya bu maddelerin metabolitleri direk etki ile 

hepatositler ve organellerinde yapısal bozulmalara neden olabilir, indirek etkileriyle 

ise etkiledikleri metabolik yollarla veya immun mekanizmalarla gene karaciğere 

zarar verebilirler. Ġntrinsik yolla hepatotoksisite yapan ilaçlara örnek olarak valproat, 
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asetaminofen, metotroksat, kontraseptif steroidler, vinil klorid, kokain, 

siklofosfamid, niasin olarak gösterilebilir.(76,81) 

Hepatotoksisiteye neden olan diğer mekanizma ise idiyosenkrazik tiptir, 

hepatotoksisiteye en sık neden olan tiptir ve hepatotoksisite geliĢmesi önceden 

tahmin edilemez. Bu tip toksik reaksiyonlar doza bağımlı değildir ve deneysel 

çalıĢmalarla gösterilemezler. Ġlaç alımı ile karaciğer hasarının ortaya çıkması 

arasında çok uzun süreler geçebilir ve diğer karaciğer hastalıklarına çok benzeyenbir  

klinik tablo ve histolojik özellikler görülür. Ġdiyosenkrazik tipte hepatotoksisiteye 

neden olan ilaçlara örnek olarak izoniyazid, klorpromazin, fenilbutazon, diklofenak, 

halotan, fenitoin, asetilsalisilik asit, tetrasiklin, eritromisin, oral kontraseptifler, 

metotroksat, amoksisilin klavulonat gösterilebilir.(76,82–84) 

Son yıllarda yapılan çalıĢmaların artmasıyla birlikte, ilaca bağlı toksik 

hepatitte görülen ALT ve AST değerleri değiĢmiĢtir. Buna göre; 

 Semptom olmadan ALT veya AST’de 5 kat ve üzerinde artıĢ olması, 

 ALT veya AST değerlerinde artıĢ olmadan; bilirübin düzeylerinde 2 

kat veya üzeri artıĢ veya ALP değerinde 2 kat ve üzerinde artıĢ olması, 

 ALT ve AST’nin 5 kattan daha az yükselmesine semptomların eĢlik 

etmesi 

durumlarından birisinin bulunması durumunda ilaca bağlı toksik hepatit olası 

tanılarda  akla gelmelidir.(85,86) Tanıdaki klinik kriterler, karaciğer hasarı yapabilen 

diğer bütün faktörlerin laboratuvar ve klinik olarak ekarte edilmesi olarak 

özetlenebilir. 

Toksik hepatit kliniği, asemptomatik hastalıktan akut karaciğer yetmezliğine 

kadar uzanan geniĢ bir yelpazede görülebilir. Semptomatik tabloda, bulantı, kusma, 

iĢtahsızlık Ģikayetleri gibi spesifik olmayan semptomlar veya sağ üst kadran ağrısı, 

cilt döküntüleri, kaĢıntı, sarılık, asit, kanama bozukluğu veya ensefalopati gibi 

spesifik semptomlar görülebilir. 

Ġlaca bağlı toksik hepatitte birincil tedavi, karaciğer hasarına eden olan ilacın 

kesilmesidir. Ġlaç toksisitesinin erken tanınması, ciddiyetin değerlendirilmesine ve 
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akut karaciğer yetmezliğinin önlenmesi açısından önemlidir. Klinik çalıĢmalarda çok 

az sayıda spesifik tedavinin yararlı olabildiği saptanmıĢtır. Asetaminofen toksisitesi 

tedavisinde N-asetilsistein ve valproik asit aĢırı doz hastalarında L-karnitin kullanımı 

bu durum karĢısındaki iki istisnadır.(87,88) 

2.4.3 Akut Karaciğer Yetmezliği 

Akut karaciğer yetmezliği (AKY); bilinen her hangi bir karaciğer hastalığı 

olmayan kiĢilerde, aniden görülen  karaciğer fonksiyon testlerinde (KCFT) bozukluk, 

hiperbilirubinemi, hepatik ensefalopati (HE) ve koagülopatinin eĢlik ettiği, yüksek 

hayati risk taĢıyan bir klinik durumdur.(25) KCFT’de ani bozulmayla görülebileceği 

gibi, kronik karaciğer hastalığı olan kiĢilerde de zaman içerisinde kronik zeminde 

geliĢen akut karaciğer yetmezliği görülebilmektedir. 

Akut karaciğer yetmezliği, hastalığın 26 haftadan kısa süredir bilinmesi 

koĢuluyla, altta yatan sirozun mevcut olabileceği, önceden teĢhis edilmemiĢ Wilson 

hastalığı,  hepatit B virüs veya otoimmün hepatiti olan hastalarda da görülebilir. Öte 

yandan, akut Ģiddetli alkolik hepatiti olan hastalar, 26 haftadan az bir süredir tanınsa 

bile, çoğunun uzun bir aĢırı alkol içme geçmiĢine sahip olması nedeniyle kronik 

karaciğer yetmezliği üzerine akut yezmezlik oldukları kabul edilir. (89–92) 

AKY tedavi edilmediğinde prognoz kötüdür, bu nedenle akut karaciğer 

yetmezliği olan hastaların zamanında tanınması ve tedavisi çok önemlidir. (93) 

Mümkün olduğunda, akut karaciğer yetmezliği olan hastalar, en kötü senaryo göz 

önünde bulundurularak, bir karaciğer nakil merkezindeki yoğun bakım ünitesinde 

tedavi edilmelidir. 

AKY klinik tablosu çok geniĢ bir yelpazede kendisini gösterebilir. AKY’de  

prognoz, tedavi ve hastanın ilerki dönemde de takip ihtiyacı açısından AKY’ne 

gitmesine neden olan etken, hastanın yaĢı ve hastalığın geliĢme süresinin 

belirlenmesi yüksek öneme sahiptir. AKY tanımlaması için çeĢitli klasifikasyonlar 

düĢünülmüĢtür ancak genel olarak en çok kabul gören O’Grady ve arkadaĢlarının 

sarılık ile ensefalopati geliĢim süresini baz alarak yaptıkları klasifikasyondur. (94) 
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Bu tanımlamaya göre AKY, hiperakut (0-7 gün), akut (8-28 gün), subakut 

(29-84 gün) karaciğer yetmezliği olmak üzere 3 gruba ayrılmıĢtır. AKY’de belirtilen 

3 bulgunun görülme süresi ne kadar kısa ise hastanın spontan iyileĢebilme Ģansı 

yükselmektedir. Hastaların karaciğer nakli yapılmadan iyileĢme oranı %10-90 

arasında olduğu gösterilmiĢtir. Ortotopik karaciğer transplantasyonu (OKT), 

AKY’nde yararı gösterilmiĢ son tedavi seçeneğidir ve yapılan çalıĢmalarda OKT 

yapılan hastaların bir yıllık surveyinin %50’den %75’e yükseldiği saptanmıĢtır. 

(87,95) Öte yandan karaciğer nakli yüksek maliyetli, uzun süre immünsupresif  

tedaviye ihtiyaç duyması ve organ bulma güçlüğü gibi sebepler yüzünden düĢük 

sayıda hastada uygulanabilmektedir. Son geliĢmeler ve tedavi yöntemleri ile AKY’li 

hastaların birçoğunda, yoğun bakım Ģartlarında ve yapay karaciğer desteği ile tam 

iyileĢme görülebilmektedir. Buna bağlı olarak gereksiz karaciğer nakli ve yüksek 

mortalite ile seyreden komplikasyonların da önüne geçilmiĢtir. 

2.4.3.1 Akut Karaciğer Yetmezliği Tanısı 

Akut karaciğer yetmezliği,  yakın zamanda baĢlayan (<26 hafta) mental 

durum değiĢiklikleri, sarılık veya sağ üst kadran ağrısı olan hastaların ayırıcı 

tanısında mutlaka akla gelmelidir. Bulantı, kusma ve halsizlik gibi spesifik olmayan 

semptomları olan hastalarda da düĢünülmelidir. Bu tür hastalar değerlendirilirken, 

istenen tetkiklerde karaciğer fonksiyon testleri (AST, ALT, ALP, GGT, toplam ve 

direkt bilirubin, albümin) mutlaka olmalıdır. Karaciğer testlerinde patolojik sonuç 

var ise, hastanın protrombin zamanı/INR'si de ölçülmelidir. Akut karaciğer 

yetmezliği, aĢağıdaki maddelerin tümü gösterilerek teĢhis edilir: 

● Yüksek aminotransferaz düzeyleri, 

● Hepatik ensefalopati, 

 ● UzamıĢ protrombin zamanı (INR ≥1,5)  

2.4.3.2 Akut Karaciğer Yetmezliği Klinik Bulguları 

Akut karaciğer yetmezliği olan hastalarda, hepatik ensefalopati belirtileri ve 

uzamıĢ protrombin zamanı (INR ≥1.5) ile birlikte karaciğer fonksiyon testlerinde 
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bozukluk vardır. Diğer klinik belirtiler; AKY’ne neden olan etkene de bağlı olarak 

karın ağrısı, bulantı, kusma, ishal, sarılık, hepatomegali ve sağ üst kadran 

hassasiyetini içerebilir. AKY’nde baĢlangıç semptomlarının çoğu nonspesifiktir. Non 

spesifik semptomlar kısaca 

 Halsizlik/yorgunluk 

 Letarji 

 Anoreksi  

  Mide bulantısı ve/veya kusma  

 Sağ üst kadran ağrısı  

 KaĢıntı  

 Sarılık  

 Asit nedeniyle karında ĢiĢlik olarak özetlenebilir.(96) 

Masif hepatosit yıkımına bağlı olarak, karaciğer sentez, metabolizma ve 

ekskresyon gibi tüm temel fonksiyonlarını yerine getiremez hale gelir. Koagülasyon 

faktörleri sentezi bozulur, koagülopati olur. Glukoz regülasyonu bozulur, hipoglisemi 

görülebilir ve bu durum Ģiddetli hepatosellüler yetmezliğe iĢaret eder. Aminoasit 

metabolizması bozulur, toksik maddelerin yıkımı azalır, hepatik ensefalopati tablosu 

görülür. Laktat yapımı artar ve genelde çoklu organ yetmezliği ile sonuçlanır. Beyin 

ve böbrekler de sık etkilenen organlar arasında yer alır. 

2.4.3.3. Hepatik ensefalopati 

Hepatik ensefalopati, karaciğer disfonksiyonu ve/veya portosistemik Ģantı 

olan hastalarda görülen, geri döndürülme potansiyeli olan nöropsikiyatrik 

anormalliklerin bir spektrumunu olarak tanımlanır.(97) Klinik tablo, hafif bilinç 

bulanıklığından komaya kadar geniĢ bir spektrum gösterir. Oryantasyon bozukluğu 

ve flapping tremorun baĢlangıcı, hepatik ensefalopatinin baĢlangıcı olarak kabul 

edilmektedir. 

AKY’de hepatik ensefalopatiye neden olan maddeler net olarak ortaya 

konulamamıĢsa da, karaciğerin iĢlev kaybına bağlı olarak baĢta amonyak olmak 

üzere, gama amino bütirik asit (GABA), merkaptanlar, seratonin gibi nörotoksinlerin 
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vücuttan atılamamasına bağlı olduğu düĢünülmektedir. Hepatik ensefalopati tedavisi 

de bu hipotezlere göre yapılmaktadır.(98) 

Altta yatan hastalığa göre, hepatik ensefalopati 3 gruba ayrılmıĢtır. 

 Tip A; Akut karaciğer yetmezliğine bağlı görülen, 

 Tip B: Ġntrinsik karaciğer hasarı olmayıp, porto-sistemik Ģanta bağlı 

görülen, 

 Tip C: Portal hipertansiyon veya sistemik Ģant ile birlikte siroz 

durumunda ortaya çıkan hepatik ensefalopati.(99,100) 

HE, Ģiddetine göre 5’e ayrılmıĢtır. HE Ģiddeti arttıkça AKY prognozu da 

kötüleĢir. 1. derece ensefalopatili hastalarda hafif flapping tremor görülebilirken, 2 

veya 3. Derece ensefalopatili hastalarda belirgin flapping tremor görülür. Flapping 

tremor tipik olarak 4. Derece ensefalopatili hastalarda yoktur, bunun yerine postürü 

dekortike edebilir veya postürü bozabilir. Minimal veya 1. derece hepatik 

ensefalopatisi olan hastalar gizli hepatik ensefalopatiye sahip olarak tanımlanırken, 

derece II ila IV hepatik ensefalopatili hastalar aĢikar hepatik ensefalopatiye sahip 

olarak tanımlanır. Minimal hepatik ensefalopatinin evre I hepatik ensefalopatiden 

ayrılması klinik çalıĢmalar için önemlidir. (101) 

 

Tablo 4. Hepatik ensefalopati evreleri(102) 

Evre Bulgular 

Minimal Klinik belirtiler olmaksızın psikometrik veya nörofizyolojik testlerde 
anormal sonuçlar  

1 DavranıĢ değiĢiklikleri, 
Hafif kafa karıĢıklığı,  
KonuĢma bozukluğu,  
Uyku bozukluğu  

2 Letarji 

Orta Ģiddetli kafa karıĢıklığı 
3 Belirgin kafa karıĢıklığı 

Uykuya eğilim 

Somnolans 

4 Koma 

Ağrıya cevapsızlık 
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2.4.3.4. Koagülopati 

Karaciğer, bütün koagülasyon faktörlerinin, bazı koagülasyon ve fibrinoliz 

inhibitörlerin sentezlendiği temel yerdir. PıhtılaĢma faktörlerinde fibrinojen, 

protrombin, faktör V, VII, IX, X, XI, XII, antikoagülan faktörlerden Antitrombin III , 

protein C ve protein S hepatositler tarafından sentezlenir(103,104) Karaciğer 

yetmezliği, bu faktörlerin sentezinin azalmasına bağlı olarak protrombin zamanı (PT) 

ve parsiyel tromboplastin zamanında (PTT) uzamaya yol açar. Bu nedenle PT, 

pıhtılaĢma faktörlerinin sentezini ölçen en yararlı laboratuvar testidir. PT için 

referans değerleri laboratuvarlar arası farklılık gösterebildiğinden, klinik pratikte 

Dünya Sağlık Örgütü tarafından standardize edilmiĢ olan INR (International 

Normalized Ratio) kullanılır. 

AKY olan hastalar, karaciğerin pıhtılaĢma faktörlerini sentezleme 

kapasitesinin azalması nedeniyle Ģiddetli koagülopati geliĢtirebilir ve buna bağlı 

olarak hastada kanama geliĢebilir. Bununla birlikte, rutinde kullanılan hemostaz 

tetkikleri (örneğin INR) bir hastanın kanama riskini belirlemede yardımcı değildir. 

Bu nedenle, invaziv bir prosedür gerektiren veya kanama geliĢen hastaların, tedaviye 

yön verebilmek için hastanın fibrinojen seviyelerinin belirlenmesi, tromboelastografi 

veya tromboelastometri gibi ek testlere ihtiyacı olabilir. YapılmıĢ randomize 

çalıĢmalarda mortaliteyi etkilemediği gösterilmiĢ olup, bunun yanı sıra KCFT 

düzeylerini etkileyebileceği ve sıvı yüklenmesine yol açabileceğinden dolayı kanama 

proflaksisi için taze donmuĢ plazma uygulanması önerilmemektedir.(105,106) 

Hastalarda en sık gastrointestinal sistem kanaması görüldüğü için, proflaktik H2 

reseptör blokörü veya proto pompa inhibitörü verilmelidir. 

2.4.4. Akut Hepatit Tedavisi  

2.4.4.1. Akut hepatit spesifik tedaviler 

Akut hepatitte tedavi, altta yatan nedene göre değiĢmektedir. Altta yatan 

sebebe bağlı olarak spesifik tedavi önerilen durumlar; 

 



27 

 

Parasetamol intoksikasyonu: 

N-asetilsisteinin (NAC), asetaminofen toksisitesi olan hastalarda prognozu 

önemli ölçüde iyileĢtirdiği gösterilmiĢtir. Asetaminofen doz aĢımını takiben sekiz 

saat içinde NAC uygulandığında ciddi hepatotoksisite ve ölüm oldukça nadir 

görülür.(107–109) Akut karaciğer yetmezliği geliĢen hastalarda intravenöz NAC 

mortaliteyi azaltır ve hepatik mikro dolaĢım fonksiyonunu iyileĢtirir. Diğer etmenlere 

bağlı geliĢen AKY’de NAC tedavisinin herhangi bir yarar gösterip göstermediği 

kesin olarak ispatlanmamıĢtır. Ancak bu konuda çeĢitli çalıĢmalar yapılmaktadır. 

Yakın zamanda yapılmıĢ çok merkezli, randomize kontrollü bir çalıĢmada; evre1-2 

HE’si olan bir grup hastada NAC tedavisinin bu hastalarda ölüm oranını azalttığı 

saptanmıĢtır.(110) 

 

Amanita phalloides: 

Amanita phalloides alımı olan  hastalarda, erken aktif kömür uygulaması 

önerilir. Aktif kömür, amatoksine bağlanır ve tek baĢına destek tedavisine kıyasla 

erken verildiğinde daha yüksek sağkalım olduğu gösterilmiĢtir, ancak AKY 

geliĢtikten sonra bunun yararlı olup olmadığı net değildir.(111) Ek tedaviler arasında 

silibinin ve penisilin G uygulaması da yer almaktadır. 

 

Viral etkenler: 

HBV enfeksiyonuna bağlı olarak görülen AKY’de antiviral tedavilerin 

herhangi bir yararı henüz kesin olarak gösterilmemiĢtir. Ancak bu konuda çeĢitli 

çalıĢmalar yapılmaktadır. Yapılan randomize kontrollü bir çalıĢmada, lamivudin 

kullanan, 3’ü HE’li olmak üzere 71 akut HBV’li hastada antiviral tedavinin klinik 

olarak hastalara yarar sağladığı saptanmıĢtır.(112) BaĢka bir çalıĢmadada; HBV’ye 

bağlı AKY saptanan 6 hastada entekavir kullanımının prognozu olumlu yönde 

etkilediği gösterilmiĢtir.(113) 
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Wilson hastalığı: 

Akut karaciğer yetmezliğine ilerlemiĢ Wilson hastalığında son zamanla 

yapılan çalıĢmalarda D-penisilamin, trientin ve çinko kullanımının çok fazla bir 

yararı olmadığı gösterilmiĢtir. Bu hastalarda vakit kaybetmeden karaciğer nakil 

hazırlığına baĢlanmalıdır. Hemodiyaliz, periton diyalizi ve hemofiltrasyon da 

kullanılmıĢ olsa da, nispeten büyük miktarlarda bakırı kısa sürede uzaklaĢtırabildiği 

için taze donmuĢ plazma replasmanı ile plazma değiĢimi sıklıkla tercih edilir.(114) 

 

Otoimmün hepatit: 

Otoimmün hepatit’e bağlı AKY tablosu geliĢen hastalarda glukokortikoid 

uygulamasının karaciğer transplantasyonu ihtiyacına etkisi tam olarak 

kanıtlanamamıĢtır. Ancak HE tablosunda olmayan ve INR>1.5 olan  hastalar bir 

taraftan nakil için hazırlanırken 40-60 mg/gün prednizol verilebilir.(115) 

 

Budd chiari sendromu 

Akut Budd-Chiari sendromlu hastalarda hepatik drenajı eski haline getirme 

yöntemleri arasında transjuguler intrahepatik portosistemik Ģant yerleĢtirme, cerrahi 

dekompresyon veya tromboliz yer alır. (116,117) 

2.4.4.2. Akut karaciğer yetmezliği genel tedavi ilkeleri 

AKY'de hipotansiyon ve dolaĢım dengesizliği yaygın olarak görülür. 

Kardiyovasküler destek, diğer kritik hastalıklardan farklı değildir ve dolaĢım 

hacminin, sistemik perfüzyonun ve oksijen dağıtımının düzeltilmesini gerektirir. 

Hastalar genellikle baĢvuru sırasında hipovolemiktir ve yeterli volüm 

replasmanından sonra hipotansiyon devam ederse vazopresörler uygulanır. AKY'de 

fonksiyonel adrenokortikal yetmezlik meydana gelebilir ve sıvı replasmanı ve 

vazopressörlere yanıt vermeyenlerde intravenöz glukokortikoid verilmesi 

düĢünülebilir.(118) 
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AKY'de akut böbrek hasarı yaygındır ve artmıĢ mortalite ile iliĢkilidir.(119) 

Nedenler çok faktörlüdür ve akut tübüler nekrozu ve ilaç toksisitesini içerir; 

nefrotoksik ilaçlar kesilir ve hemodinamik stabilizasyon sağlanır. Renal replasman 

tedavisi (RRT) gerekliyse, daha stabil hemodinami elde etmek için sürekli modlar 

tercih edilir.(118) 

AKY'li hastalar, karaciğerin görevlerini yapamamasına bağlı olarak, yüksek 

hipoglisemi riski altındadır. Bu durum intravenöz glukoz infüzyonu ile kontrol altına 

alınmalıdır. Ancak hiponatremi riski taĢıdığı ve serebral ödem riskini artırdığı için 

yüksek hacimli hipotonik sıvı infüzyonundan kaçınılmalıdır. AKY'li hastalarda 

katabolik süreç vardır ve bu hastalara beslenme desteği yapılması gereklidir. Ancak 

kan amonyak konsantrasyonunun kontrol altında tutulması gerektiği için verilen 

destekteki protein oranına dikkat etmek gereklidir.(118) 

HE’ye eĢlik eden serebral ödem ve intrakraniyal hipertansiyon AKY’nin en 

ciddi komplikasyonları olarak kabul edilir. Ġntrakraniyal basınç artıĢına ve serebral 

perfüzyon bozukluğuna bağlı unkal herniasyon olabilir ve fatal seyretmektedir. 

Klinik yönetimin amacı HE'yi önlemek veya Ģiddetini sınırlamaktır. Ġntestinal 

sistemden emilmeyen antibiyotikler ve laktuloz gibi kronik karaciğer hastalığında 

HE'yi tedavi etme stratejileri AKY'de uygun değildir. Enfeksiyonun önlenmesi, 

dolaĢımdaki amonyak konsantrasyonunun kontrolü ve stabil serebral perfüzyon ve 

metabolizmanın sürdürülmesi amaçlanır. Bunlar da genellikle sedasyon, ateĢten 

kaçınma ve RRT kombinasyonu ile baĢarılır. (118,120,121) 

AKY’de klinik tabloda spontan hemorajiler görülebilir. Bu durum genelde 

karaciğerden sentezlenen faktör 2, 5, 7 ve10’nun sentezinde problem yaĢandığı 

zaman ortaya çıkar. Kanama olmasını engellemek için bu faktörlerin replasmanla 

yerine koyulması gereklidir(103). Fibrinojen düzeyi 100 mg/dl’nin altına indiğinde 

de hastada kanama riski olur. Fibrinojen düĢüklüğüne saptanan AKY hastalarına, 

kaamayı engellemek için kriyopresipitat ile replasman yapılabilir. Aktif kanaması 

olan veya invaziv iĢlemyapılacak olan hastalara da TDP replasmanı yapılabilir. 

Kanama olmadan profilaktik TDP verilmesi hastada volüm yüklenmesine neden 

olabileceği ve hastanın laboratuar değerlerini değiĢtirerek progostik değerlendirmeyi 
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bozacağı için önerilmemektedir.(106) Rekombine faktör VII preperatları kanama 

sebebinin net olarak bilinmediği durumlarda preoperatif olarak hastaya verilebilir. 

2.4.4.3. Karaciğer Transplantasyonu 

Hastanın karaciğer nakline, kendiliğinden hepatik iyileĢme olasılığına 

bağlıdır. Amaç, karaciğer transplantasyonundan fayda sağlaması muhtemel hastaları, 

kendiliğinden iyileĢme olasılığı yüksek olanlardan ayırmaktır. Organ tahsisini 

optimize etmeye ek olarak, karaciğer transplantasyonundan fayda sağlaması 

muhtemel hastaların doğru Ģekilde belirlenmesi, transplantasyon olmadan iyileĢecek 

hastalarda ömür boyu immünosupresesif ilaç kullanımının da önüne geçer. Nakil 

yapılanların karaciğer naklini takiben bir yıllık sağkalım oranları yüzde 80'den 

fazladır.(122) 

Hastanın karaciğer nakline karar verilmek üzere belirlemiĢ bazı kriterler 

vardır. Bunlar yaĢ, etyoloji, HE, karaciğer yetmezliğine giriĢ süresi ve hemostaz 

değerleri örnek verilebilir. Altta yatan nedene göre bu kriterlerde değiĢiklikler 

olabilmektedir.(123) Dünyada yaygın olarak kullanılan bu kriterler King’s college, 

Clichy-Villejuif ve MELD skorlamalarıdır. 

King's College Kriterleri, karaciğer nakli için hasta seçiminde en yaygın 

olarak kullanılanlardır.(94) Ayrıca kronik karaciğer hastalığı olan hastalarda 

mortaliteyi tahmin etmek için kullanılan Son Evre Karaciğer Hastalığı Modeli 

(MELD) skoru da akut karaciğer yetmezliği olan hastalara uygulanmıĢtır. Akut 

karaciğer yetmezliği olan hastalarda mortaliteyi ön görebilecek diğer skorlar arasında 

Sıralı Organ Yetmezliği Değerlendirmesi (SOFA skoru) ve Akut Karaciğer 

Yetmezliği ÇalıĢma Grubu (ALFSG) indeksi bulunmaktadır.(124) 
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Tablo 5. King’s College kriterleri(94) 

Asetaminofen iliĢkili AKY 

Arteryal ph<7.3 

VEYA 

Grade 3-4 Hepatik ensefalopati 

INR>6.5 sn 

Serum kreatin>3,4 mg/dl 

Asetaminofen iliĢkisiz AKY 

INR>6.5 sn 

VEYA 

AĢağıdakilerden 3 maddeyi karĢılaması 

YaĢ<10 veya yaĢ>40 olması 

Non A-Non B hepatit, idiyosenkratik ilaç reaksiyonu 

Sarılık ile HE arasındaki süresin 7 günden çok olması 

INR>3.5 sn 

Serum bilirübin düzeyi>18 mg/dl 

 

Tablo 6. Clichy-Villejuif Kriterleri(125) 

Evre 3 HE  ya da 

Faktör 5 

< 30 yaĢ için < % 20 konsantrasyon 

> 30 yaĢ için < % 30 konsantrasyon 

 

2.5. AKUT FAZ REAKTANLARI VE HEMATOLOJĠK PARAMETRELER 

2.5.1. CRP 

Akut faz proteinleri, inflamatuar durumlarda serum konsantrasyonları en az 

yüzde 25 artan veya azalan proteinler olarak tanımlanır. Bu proteinler, pozitif veya 

negatif akut faz reaktanları olarak isimlerdirilirler.(126) CRP’de pozitif akut faz 
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reaktanlar grubundan bir proteindir. Enfeksiyon durumunda 24-48 saat gibi bir 

zaman içerisinde binlerce kat artabilmesi, çok hızlı bir Ģekilde eski seviyelesine geri 

dönebilmesi, diürnal varyasyon göstermemesi ayrıca yaĢ ve cinsiyet farkı 

göstermemesi CRP’yi önemli kılan özellikleridir.(127) 

Diğer akut faz reaktanları gibi CRP seviyesi de, akut enfeksiyonlar, 

romatolojik hastalıklar, maligniteler ve akut miyokard enfarktüsü gibi doku hasarı 

görülen birçok durumda yükselir. Ġnflamasyonun baĢlangıcından 4-6 saat sonra CRP 

değeri artmaya baĢlar ve 24-48 saat sonra pik değerini yapar. Enfeksiyon sırasında 

normal üst sınırının 100-2000 katı kadar artıĢ görülebilir. CRP düzeyi inflamasyon 

ve doku hasarı devam ettiği müddetçe normale dönmez. Yarı ömrü 4-7 saat arasında 

değiĢtiği için inflamasyon bittikten ancak 3-7 gün içerisinde normal değerine 

iner.(128) 

2.5.2. Prokalsitonin 

Prokalsitonin, kalsitonin hormonunun 116 amino asitlik bir öncü peptitidir ve 

sistemik bakteriyel enfeksiyonrlala güçlü bir Ģekilde iliĢkilidir.(129) Tiroid bezinin 

parafoliküler hücreleride üretilir ve normalde düzeyi çok düĢüktür. Yapılan  

çalıĢmalarda, prokalsitonin Gram-pozitif ve daha büyük ölçüde Gram-negatif 

bakteriyel enfeksiyonlarda anlamlı olarak yükseldiğini ortaya koymuĢtur. Viral 

enfeksiyonlarda ise iliĢkisi gösterilmemiĢtir.(130–132) Prokalsitonin hızlı ve 

kantitatiftir ve bakteriyel enfeksiyonlarda seviyeleri hızla yükselir.(133,134) 

Prokalsitoninin, bakteriyel enfeksiyon baĢlangıcından sonraki 4 saat içinde artmaya 

baĢladığı gösterilmiĢtir ve hastalık Ģiddetinin prokalsitonin değeriyle iliĢkili olduğu 

gösterilmiĢtir.(135) 

2.5.3 Albumin 

Albumin plazmada en çok bulunan proteindir. Sağlıklı insanlarda plazmada 

3.5 g/dl ile 5 g/dl arasında bulunur. Karaciğerdeki hepatositlerde sentezlenir ve kan 

dolaĢımına karıĢır. Çok az miktarı karaciğerde depo edilir.(136) Albümin, yüksek 

onkotik aktivitesi ve intravasküler bölgedeki uzun yarılanma ömrü nedeniyle etkili 

bir plazma hacmi geniĢleticidir. Bu faktörler göz önüne alındığında, siroz ve asitli 
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hastaların tedavisinde albüminin uzun yıllardır kullanılmaktadır.(137) Plevral 

efüzyon ve batındaki asitlerin etkenleri araĢtırılırken mayideki ve serumdaki albümin 

düzeyleri karĢılaĢtırılarak transuda-eksuda ayrımı yapılmasında yardımcı olmaktadır. 

Albüminin ana fizyolojik iĢlevi, kolloid ozmotik basıncı korumaktır. Ancak 

son birkaç yılda baĢka birçok iĢlevi olduğu gösterilmiĢtir. Bunlar, antioksidan ve anti 

inflamatuar etkilere ek olarak ligand bağlanmasını ve çeĢitli moleküllerin taĢınmasını 

içerir.(138) 

Albuminin arttığı durumlar dehidratasyon, Ģok, hemokonsantrasyon, 

intravenöz olarak konsantre albuminin aĢırı miktarda uygulanması örnek verilebilir. 

Albumininin azaldığı durumlar ise malabsorbsiyon, hipergamaglobilünemi, akut 

veya kronik glomerulonefrit, malnütrisyon, aminoasit eksikliği, karaciğer sirozu, 

maligniteler, alkol, sepsis, cerrahi ya da travma sonrası, yanıklar, nefrotik sendrom, 

protein kaybettiren enteropatiler ve kronik enfeksiyonlar örnek verilebilir.(139) 

2.5.4. Albumin/Globulin Oranı 

Albumin, karaciğerde sentezlenen bir plazma proteinidir. Tek baĢına sistemik 

inflamatura yanıt ve nütrisyon gibi bir çok durumu değerlendirmede 

kullanılmaktadır. 

Globulinler, albumin dıĢındaki total serum proteinlerinin büyük kısmını 

oluĢtururlar. Akut faz proteinlerinin ve immunglobulinlerin akümülasyonu ile artan 

serum globülin düzeyinin de, sistemik inflamatuar yanıtın bir belirteci olduğu yapılan 

çalıĢmalarda gösterilmiĢtir.(140) 

Serum albumin düzeyinin, globulin düzeyine bölünmesiyle bulunan serum 

albumin/globülin oranı (AGO), tek bir ölçümle kanser hastalarında hem sistemik 

nütrisyonel hem de inflamatar durumu gösteren değerli bir parametredir. DüĢük 

AGO’nun, farklı kanser tiplerinde yapılan çalıĢmalarda kötü prognoz ve azalmıĢ 

sağkalım ile iliĢkili olduğu gösterilmiĢtir.(140–142) 
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2.5.5. CRP/Albumin Oranı 

Sistemik enflamatuar reaksiyonun bir biyobelirteci olan CRP, yapılan 

çalıĢmalarda çeĢitli enfeksiyonlar ve kronik hastalıklarda kötü prognostik bir faktör 

olarak rapor edilmiĢtir.  Serum albumin, kolloid basıncını korumada, serbest yağ 

asitlerini, bilirubini ve ilaç metabolitlerini taĢımada görevli olan çözülebilir bir 

protein olarak iĢlev görür. Hipoalbüminemi, toplum kaynaklı pnömonilerde artmıĢ 

mortalite ile iliĢkilidir(143) ve ülseratif kolitiin prognostik bir belirteci olarak 

saptanmıĢtır.(144) Hem albümin hem de CRP seviyeleri ile akut kalp yetmezliğinde 

prognoz arasında iliĢki gösterilmiĢtir.(145) 

Pozitif  bir akut faz reaktanı  negatif bir akut reaktan protein ile birleĢtiren, 

inflamasyona dayalı bu yeni prognostik skorlama, hepatoselüler karsinom(146) dahil 

bir çok malignitede ve Ģiddetli sepsis veya septik Ģokta yüksek prognostik değer 

göstermiĢtir.(147) Bununla birlikte hala CRP/Albumin oranının prosgnostik 

değerinin araĢtırılabileceği bir çok patoloji  mevcuttur. 

2.5.6. Nötrofil/Lenfosit Oranı (NLO) 

BağıĢıklık sisteminde organizmayı hastalıklardan korumakla görevli hücreler 

lökositlerdir. Lökositler ise granülosit (nötrofil, eozinofil, bazofil, mast 

hücreleri, dentritik hücreler, monosit-makrofajlar, fagositler) ve lenfosit olarak olarak 

2 farklı hücre grubundan oluĢur. Vücuda yabancı bir organizma girdiğinde hasar 

gören ve enfekte olan hücrelerden sitokinler salgılanarak bağıĢıklık sistemi 

tarafından inflamasyon adı verilen yanıt oluĢturulur. Ġnflamatuvar yanıt sırasında, 

dolaĢımdaki lökositlerin oranlarında değiĢiklikler olur. Genellikle nötrofil 

yüksekliğine lenfosit düĢüklüğü eĢlik eder. Bu nedenle nötrofil / lenfosit oranı (NLO) 

inflamatuvar yanıtın bir göstergesi olarak değerlendirilmektedir.(148) 

Son yıllarda birçok alanda NLO’nın prognostik değerini belirlemeye yönelik 

çalıĢmalar yapılmıĢtır. Akut apandisitte hastalık ciddiyetinin belirlenmesinde(149), 

ülseratif kolitte hastalık aktivasyonu belirlemede(150) ve çeĢitli malignitelerde 

prognoz ve sağ kalım değerlendirmede yararlı olduğu gösterilmiĢtir. 
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2.5.7. Platelet/Lenfosit Oranı (PLO) 

Trombositler, dolaĢımda ortalama milimetreküpte 150.000-450.000 sayıda 

bulunan, hemostazda görevli kan hücreleridir. Ancak son zamanlarda platelet 

düzeyinin bir inflamasyon belirteci olabileceği düĢünülerek çeĢitli çalıĢmalar 

yapılmıĢtır. PLO’da, platelet ve lenfosit düzeylerinin beraber değerlendirildiği bir 

inflamatuar belirteçtir.(151) 

Romatolojik hastalıklar,(151) pulmoer emboli(152) ve birçok 

malignitede(153,154) prognoza etkisi üzerine bir çok çalıĢma yapılmıĢtır. 

2.5.8. Eritrosit Dağılım Aralığı (RDW) 

Tam kan sayımında rutin olarak değerlendirilen eritrosit dağılım aralığı 

(RDW) dolaĢımda bulunan eritrositlerin boyutsal olarak farklılığını gösterir. 

Ġnflamatuar durumlarda ortama salınan sitokinler, eritrosit matürasyonunu 

etkileyerek eritrosit dağılım aralığında değiĢikliklere sebep olmaktadır.(155) 

RDW’nin hemogramdaki normal aralığı %11-%14.5 arasındadır. 

Aneminin ayırıcı tanısında yararlanılan RDW’nin, eritrosit üretiminin arttığı 

retikülositoz ile sonuçlanan durumlarda seviyesi yükselir. Yapılan çalıĢmalarda 

RDW’nin kardiyovasküler hastalıklarda, yoğun bakım hastalarında ve sepsiste 

prognoz ile iliĢkisi değerlendirilmiĢ ve prognostik faktör olarak kullanılabileceği 

gösterilmiĢtir.(156) 
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3. GEREÇ VE YÖNTEMLER 

3.1. ÇALIġMA DÜZENĠ 

 ÇalıĢmada Ankara Bilkent ġehir Hastanesi Acil Tıp Kliniği, Enfeksiyon 

Hastalıkları ve Gastroenterolojiye Mayıs 2019 – Temmuz 2020 tarihleri arasında 

baĢvurmuĢ KCFT değerlerinde en az 5 kat yükseklik saptanan 625 hasta tarandı. Bu 

hastaların içerisinden dahiliye, gastroenteroloji veya enfeksiyon hastalıkları 

tarafından değerlendirilerek viral hepatit ve hepatotoksik toksik hepatit tanısı konmuĢ 

olan 92 hastanın laboratuar verileri ve görüntüleme tetkikleri retrospektif olarak 

değerlendirilmiĢtir. Hastaların laboratuar değerleri, bilgisayar otomasyon sistemi ve 

e-nabızdan kontrol edilerek daha önce KCFT bozukluğu olan hastalar ile malignite, 

romatolojik hastalık, gebelik, karaciğer sirozu, dekompanze kalp yetmezliği, alkolik 

karaciğer hastalığı olanlar çalıĢmaya dahil edilmemiĢtir.  

 ÇalıĢmaya dahil edilen 92 hastanın; yaĢ, cinsiyet, baĢvuru Ģikayetleri, KCFT 

değerleri (ALT, AST, GGT, ALP, Total ve Direk Bilirübin, Albümin), hematolojik 

parametreleri (WBC, Nötrofil, Lenfosit, RDW, Platelet), INR, PCT ve Total protein 

değerleri kaydedilmiĢtir.  

3.2. ĠSTATĠSTĠKSEL ANALĠZ 

 Ġstatistiksel analizler SPSS versiyon 17.0 programı yardımıyla 

gerçekleĢtirilmiĢtir. DeğiĢkenlerin normal dağılıma uygunluğu histogram grafikleri 

ve Kolmogorov-Smirnov testi ile incelendi. Tanımlayıcı analizler sunulurken 

ortanca, Persantil 25-75, sayı ve yüzde değerleri kullanılmıĢtır. Kategorik 

değiĢkenler Pearson Ki Kare Testi ile karĢılaĢtırıldı. Normal dağılım göstermeyen 

(nonparametrik) değiĢkenler iki grup arasında değerlendirilirken Mann Whitney U 

Testi kullanılmıĢtır. Akut viral hepatitleri predikte edebilmeleri ROC analizi ile 

incelenmiĢ ve anlamlı cut-off değeri araĢtırılmıĢtır. P-değerinin 0.05’in altında 

olduğu durumlar istatistiksel olarak anlamlı sonuçlar Ģeklinde değerlendirildi. 
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4. BULGULAR 

4.1. HASTALARA AĠT ÖZELLĠKLER 

Retrospektif olarak taranan 625 hastadan  çalıĢmaya dahil edilen 92 hastanın 

48’i toksik hepatit (%52,19), 27’si akut viral hepatit (%29,34) ve 17’si kronik aktif 

viral hepatit (%18,47) hastasıydı. 92 hastanın 53’ü (%57,6) erkek 39’u (%42,4) 

kadındı. Hasta gruplarının cinsiyet ve medyan yaĢa göre dağılımı sırasıyla; toksik 

hepatit grubunda 24’ü erkek (%50) 24’ü kadın (%50) ortalama yaĢ 46,15±13,93, akut 

viral hepatit grubunda 17 erkek (%62,96) 10 kadın (%37,04) ortalama yaĢ 

47,63±18,22 ve kronik aktif viral hepatitlerde 12 erkek (%70,59) 5 kadın (%29,41) 

ve ortalama yaĢ 50,06±15,73 olarak saptanmıĢtır. Gruplar arasında ortalama yaĢ 

açısından anlamlı fark tespit edilmemiĢtir (p=0,965) (p=0,403) (p=0,639). 

Guplardaki kadın erkek oranı açısından anlamlı fark tespit edilmemiĢtir (p=0,279) 

(p=0,142) (p=0,123).  Hastaların yaĢ ve cinsiyetlerine göre dağılımları tablo 7 ve 

tablo 8’de özetlenmiĢtir. 

 

Tablo 7. Hastaların cinsiyete göre dağılımları 

 
Erkek Kadın 

p 
n % n % 

Toksik hepatitler 24 (50,00) 24 (50,00)  

Akut viral hepatitler 17 (62,96) 10 (37,04) 0,279 

Kronik aktif hepatit 12 (70,59) 5 (29,41) 0,142 

Total viral hepatitler 29 (65,91) 15 (34,09) 0,123 

 

Tablo 8. Hastaların yaĢ dağılımları 

 
YaĢ 

p 
Ort s.s. Medyan 

Toksik hepatitler 46,15 ±13,93 46,50  

Akut viral hepatitler 47,63 ±18,22 45,00 0,965 

Kronik aktif hepatit 50,06 ±15,73 52,00 0,403 

Total viral hepatitler 48,57 ±17,15 48,50 0,639 
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Toksik hepatit grubundaki 48 hastanın etyolojik sebeplerine bakıldığında 

13’ü (%27,08) antibiyotik kullanımı, 10’u (%20,83) NSAĠD kullanımı, 9’u (%18,75) 

mantar intoksikasyonu, 5’i (%10,41) parasetamol kullanımı, 3’ü (%6,25) herbal 

tüketimi, 2’si (%4,16) ĠNH kullanımı ve 1’i (%2,08) protein tozu kullanımı olarak 

saptanmıĢtır. Hastaların  5 tanesi (%10,41) ise toksik hepatit olarak kabul edilmesine 

rağmen etken bulunamamıĢtır. 

ÇalıĢmaya dahil edilen 27 akut viral hepatitli hastanın 2’si (%7,40) Akut 

hepatit A, 20’si (%74,07) Akut hepatit B ve 5’i (%18,51) Akut hepatit C 

enfeksiyonuna sahipti. Hepatit tanısı olan ancak tedavi almayan, düzenli takibi 

olmayan ve daha önceki KCFT değerleri normal olan 17 adet hasta kronik aktif 

hepatit grubu olarak çalıĢmaya dahil edildi. Bu hastaların 17 tanesi (%100) kronik 

hepatit B hastasıydı. ÇalıĢmaya dahil edilen hastaların etyolojiye göre dağılımları 

tablo 9’da özetlenmiĢtir.  

 

Tablo 9. Hastaların etyolojik dağılımı 

Etken Olgu sayısı Yüzde 

Hepatit B 37 40,22 

Antibiyotik 13 14,13 

NSAĠD 10 10,87 

Mantar Ġntoksikasyonu 9 9,78 

Hepatit C 5 5,43 

Parasetamol 5 5,43 

Herbal 3 3,26 

ĠNH 2 2,17 

Hepatit A 2 2,17 

Protein tozu 1 1,09  

Belirsiz 5 5,43 

 

 Hastalar, hastaneye baĢvuru anındaki semptomlarına göre incelendiğinde tüm 

gruplarda en sık görülen semptom karın ağrısı (%57,6) en az görülen semptom eklem 

ağrısı (%1,08) idi. Hasta gruplarına göre hastaların hastaneye baĢvuru anındaki 
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semptomlarına göre dağılımı tablo 10’da özetlenmiĢtir. Gruplar kendi arasında 

karĢılaĢtırıldığında en sık görülen semptom 3 grupta da karın ağrısı olduğu saptandı. 

  

Tablo 10. Hastaların baĢvuruları sırasında gösterdikleri semptomların gruplara göre 
dağılımı 

Semptom 

Görülme Sıklığı (n) 

Toksik Hepatit 

(n=48) 

Akut Viral 

(n=27) 

Kronik Aktif 

(n=17) 

Karın ağrısı 29 14 10 

Bulantı 21 9 4 

Kusma 15 5 1 

Sarılık 9 9 4 

Halsizlik 7 7 3 

Ġdrar renginde 
koyulaĢma 

3 1 1 

AteĢ 2 1 1 

KaĢıntı 2 0 0 

Ġshal 4 0 0 

BaĢ ağrısı 1 1 0 

Eklem ağrısı 0 1 0 

 

 

4.2. TOKSĠK HEPATĠT VE VĠRAL HEPATĠT HASTALARININ 

LABORATUAR VERĠLERĠ ĠLE KARġILAġTIRILMASI 

ÇalıĢma kapsamına alınan toksik hepatit ve total viral hepatit hastalarının 

laboratuar verilerinin karĢılaĢtırılması tablo 11’de özetlenmiĢtir. 
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Tablo 11. Toksik hepatit ve total viral hepatit hastalarının laboratuar verilerinin 
karĢılaĢtırılması 

 
Toksik hepatitler Total viral hepatitler 

p 
Medyan P 25 P 75 Medyan P 25 P 75 

LDH 538,00 335,00 929,50 455,50 382,50 618,50 0,367 

AST 861,00 595,50 1337,50 980,00 458,00 1425,50 0,969 

ALT 1131,50 627,00 1741,00 1358,00 549,50 2000,50 0,928 

ALP 153,50 118,50 199,00 138,00 109,00 221,50 0,532 

GGT 225,50 96,00 430,50 162,00 88,50 366,00 0,205 

T. BĠL 2,80 1,55 7,80 5,10 1,95 12,00 0,106 

D. BĠL 1,85 ,65 5,90 3,45 1,30 9,05 0,061 

CRP 10,30 4,04 24,75 12,75 4,98 25,20 0,467 

T. Protein 6,85 6,40 7,30 6,65 6,15 7,25 0,438 

Albümin 4,20 3,70 4,55 3,80 3,40 4,20 0,012 

Globülin 2,60 2,30 2,90 2,80 2,50 3,15 0,029 

CRP/ALB 3,06 ,91 7,26 3,27 1,14 6,72 0,381 

ALB/Globülin 1,62 1,27 1,84 1,41 1,13 1,59 0,003 

PCT ,17 ,11 ,36 ,31 ,15 ,63 0,052 

WBC 6,97 5,65 8,23 7,71 5,86 9,29 0,233 

NEU 4,80 3,30 5,22 4,61 3,80 5,90 0,441 

LENF 1,55 ,99 1,90 1,63 1,13 2,09 0,547 

NLR 2,84 2,16 3,96 2,93 1,97 4,50 0,994 

RDW 14,30 13,45 15,70 14,70 13,65 16,00 0,642 

PLT/1000 236,00 185,50 298,50 210,50 166,00 263,00 0,236 

PLO 151,87 115,92 223,82 128,87 98,03 212,54 0,208 

INR 1,21 1,07 1,52 1,21 1,07 1,69 0,603 

  

Hastalar toksik hepatit grubu ile kronik aktif-akut viral hepatit ayrımı 

yapılmadan total hepatit grubu olarak kıyaslandığında istatistiksel olarak albumin, 

globulin ve alb/globulin oranları arasında anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0.012, 

p=0.029, p=0,003). Albumin ve Albumin/globulin oranı toksik hepatitlerde daha 

yüksek saptanırken, globulinin viral hepatitlerde daha yüksek olduğu gözlenmiĢtir. 

Bu iki grup arasında inflamatuar belirteç olarak kullanımı değerlendirilen 

CAO, PCT, NLO, PLO ve RDW düzeyleri arasında anlamlı farklılık saptanmamıĢtır. 

(p=0.381, p=0.052, p=0.994, p=0.208, p=0.642) 
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ÇalıĢma kapsamına alınan toksik hepatit ve akut viral hepatit hastalarının 

laboratuar verilerinin karĢılaĢtırılması tablo 12’de özetlenmiĢtir. 

 

Tablo 12. Toksik hepatit ve akut viral hepatit hastalarının laboratuar verilerinin 
karĢılaĢtırılması 

 
Toksik hepatitler Akut viral hepatitler 

p 
Medyan P 25 P 75 Medyan P 25 P 75 

LDH 538,00 335,00 929,50 601,00 433,00 993,00 0,466 

AST 861,00 595,50 1337,50 1054,00 613,00 2308,00 0,374 

ALT 1131,50 627,00 1741,00 1836,00 692,00 3420,00 0,218 

ALP 153,50 118,50 199,00 185,00 129,00 254,00 0,274 

GGT 225,50 96,00 430,50 184,00 76,00 367,00 0,351 

T. BĠL 2,80 1,55 7,80 5,80 2,50 12,10 0,077 

D. BĠL 1,85 ,65 5,90 4,30 1,90 9,30 0,042 

CRP 10,30 4,04 24,75 16,10 7,19 39,60 0,175 

T. Protein 6,85 6,40 7,30 6,60 6,10 7,20 0,284 

Albümin 4,20 3,70 4,55 3,90 3,40 4,20 0,041 

Globülin 2,60 2,30 2,90 2,80 2,40 3,10 0,094 

CRP/ALB 3,06 ,91 7,26 4,43 1,75 10,15 0,139 

ALB/Globülin 1,62 1,27 1,84 1,42 1,21 1,59 0,017 

PCT ,17 ,11 ,36 ,29 ,17 ,62 0,043 

WBC 6,97 5,65 8,23 7,79 5,87 9,37 0,164 

NEU 4,80 3,30 5,22 4,61 4,04 5,91 0,374 

LENF 1,55 ,99 1,90 1,75 1,04 2,10 0,501 

NLR 2,84 2,16 3,96 3,00 2,23 5,00 0,732 

RDW 14,30 13,45 15,70 14,80 13,80 16,40 0,417 

PLT/1000 236,00 185,50 298,50 223,00 177,00 258,00 0,518 

PLO 151,87 115,92 223,82 142,14 101,71 214,42 0,414 

INR 1,21 1,07 1,52 1,20 1,05 1,70 0,711 

 

Toksik hepatit grubu ve akut viral hepatit grubu kendi aralarında  

kıyaslandığında istatistiksel olarak d. bil, albumin, Alb/globulin ve PCT değerleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0,042, p=0,041, 

p=0,017, p=0,043). D. bilirübin ve PCT akut viral hepatitlerde daha yüksek iken; 
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albumin ve alb/globulin oranının toksik hepatitlerde daha yüksek olduğu görülmüĢtür 

(Ģekil 3).  

Bu iki grup arasında inflamatuar belirteç olarak kullanımı değerlendirilen 

diğer parametrelerden CAO, NLO, PLO ve RDW düzeyleri arasında anlamlı farklılık 

saptanmamıĢtır. (p=0.139, p=0.732, p=0.414, p=0.417) 

 

ġekil 3. Akut viral hepatitli hastalarla toksik hepatitli hastaların PCT değerlerinin  
karĢılaĢtırılması  
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 ÇalıĢma kapsamına alınan toksik hepatit ve kronik aktif viral hepatit 

hastalarının laboratuar verilerinin karĢılaĢtırılması tablo 13’de özetlenmiĢtir. 

 

Tablo 13. Toksik hepatit ve kronik aktif viral hepatit hastalarının laboratuar 
verilerinin karĢılaĢtırılması 

 
Toksik hepatitler Kronik aktif hepatit 

p 
Medyan P 25 P 75 Medyan P 25 P 75 

LDH 538,00 335,00 929,50 397,00 291,00 415,00 0,007 

AST 861,00 595,50 1337,50 755,00 422,00 1090,00 0,202 

ALT 1131,50 627,00 1741,00 772,00 471,00 1477,00 0,136 

ALP 153,50 118,50 199,00 112,00 104,00 129,00 0,008 

GGT 225,50 96,00 430,50 126,00 101,00 365,00 0,247 

T. BĠL 2,80 1,55 7,80 4,10 1,90 9,50 0,488 

D. BĠL 1,85 ,65 5,90 2,90 1,20 5,10 0,403 

CRP 10,30 4,04 24,75 7,90 3,11 20,30 0,654 

T. Protein 6,85 6,40 7,30 6,80 6,40 7,30 0,976 

Albümin 4,20 3,70 4,55 3,80 3,40 4,20 0,044 

Globülin 2,60 2,30 2,90 2,80 2,50 3,50 0,055 

CRP/ALB 3,06 ,91 7,26 2,39 ,84 6,55 0,743 

ALB/Globülin 1,62 1,27 1,84 1,29 ,96 1,63 0,015 

PCT ,17 ,11 ,36 ,32 ,10 ,64 0,332 

WBC 6,97 5,65 8,23 7,11 5,85 8,70 0,692 

NEU 4,80 3,30 5,22 4,76 3,48 5,88 0,788 

LENF 1,55 ,99 1,90 1,55 1,37 2,05 0,811 

NLR 2,84 2,16 3,96 2,68 1,69 4,24 0,654 

RDW 14,30 13,45 15,70 14,30 13,60 15,50 0,834 

PLT/1000 236,00 185,50 298,50 184,00 141,00 269,00 0,165 

PLO 151,87 115,92 223,82 128,39 95,14 177,78 0,194 

INR 1,21 1,07 1,52 1,27 1,08 1,67 0,622 

   

Toksik hepatit grubu ve kronik aktif viral hepatit grubu kendi aralarında  

kıyaslandığında  LDH, ALP, Albumin ve Albumin/globulin değerleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0.007, p=0.008, p=0.044, 
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p=0,015). LDH, ALP, Albumin ve Alb/globulin değerleri toksik hepatit grubunda 

daha yüksek saptanmıĢtır. 

Bu iki grup arasında inflamatuar belirteç olarak kullanımı değerlendirilen 

diğer parametrelerden CAO, PCT, NLO, RDW ve PLO düzeyleri arasında anlamlı 

farklılık saptanmamıĢtır. (p=0.743, p=0.332, p=0.654, p=0.834, p=0,194) 

CAO, PCT, NLO, PLO ve RDW değerlerinin Akut viral hepatitleri predikte 

edebilmeleri, ROC analizi ile incelenmiĢ ve anlamlı cut-off değeri araĢtırılmıĢtır. 

Sadece PCT değeri için anlamlı sonuç bulunmuĢtur. (Tablo 14) Cut-off değeri 

PCT>0,135 alındığında %92,59 sensitivite, %35,42 spesifite, %44,64 PPD ve 

%89,47 NPD bulunmuĢtur. (ġekil 4) 

 

Tablo 14. Akut viral hepatitleri predikte edebileceği düĢünülen parametrelerin çoklu 
değiĢkenli doğrusal regresyon analizi ile birlikte etkilerinin incelenmesi  

 Alan Std. Hata p 
%95 Güven Aralığı 

Alt sınır Üst sınır 

PCT 0,642 0,066 0,043 0,513 0,770 

NLR 0,524 0,070 0,732 0,387 0,661 

RDW 0,557 0,067 0,417 0,426 0,687 

PLO 0,557 0,072 0,414 0,416 0,698 

CRP/ALB 0,603 0,068 0,139 0,471 0,736 
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ġekil 4. Akut viral hepatitlerin ayırıcı tanısında PCT’in sensitivitesi ve spesifitesi  
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5. TARTIġMA  

Akut hepatit, çeĢitli etkenlere bağlı olarak hepatositlerde nekroz ve 

karaciğerde inflamasyonla seyreden klinik bir tablodur. Akut hepatit tablosuna 

virüsler, ilaçlar, alkol gibi çeĢitli etkenler neden olabilmektedir.(1) Türkiyede akut 

hepatite en sık neden olan etkenlerin hepatit virüsleri olduğunu gösteren bir çalıĢma 

mevcuttur.(31) 

Akut hepatit vakalarının etyolojiye göre; takip edildikleri servislerin farklı 

olması,  vakaların izolasyon gerektirebilmesi ve verilmesi gereken tedavilerin 

farklılık gösterebilmesi nedeniyle, Akut hepatit olarak kabul edilen hastaların 

etyolojisinin erken belirlenmesi; zamanında doğru ve etkin tedavi verilmesi, 

morbidite ve mortalitenin azaltılması açısından büyük önem arz etmektedir. 

Akut viral hepatit tanısı Anti HAV IgM, HbsAg, anti HbsIgM, HCV RNA 

gibi her yerde çalıĢılamayan serolojik tetkiklerle koulmaktadır. Bu nedenle ayırıcı 

tanıda; rutin değerlendirilen, kolay ve hızlı ulaĢılabilen, maliyeti düĢük 

paremetrelerle değerlendirilebilmesi önem kazanmaktadır. 

Son yıllarda yapılan çalıĢmalarda, enfektif durumlarda prognozu 

değerlendirmek (2) ve ayrıcı tanı açısından değerlendirmek (157) üzere bazı 

parametrelerin kullanılabilirliği araĢtırılmıĢtır. Bu parametrelerin bazıları hemen her 

yerde çalıĢabilen ve hızlıca sonuç elde edilen hemogram parametreleridir. (NLO, 

PLO, RDW) Bunların yanında pnömoni ve idrar yolu efeksiyonu gibi birçok 

enfeksiyonda prognozu değerlendirmek (158) için kullanılan CRP ve PCT ile 

CRP/Albümin oranı(147) ile ilgili son yıllarda çeĢitli patolojileri tanısal açıdan 

değerlendirmek üzere çalıĢmalar yapılmıĢtır.(159) 

Türkiyede Akut viral hepatit epidemiyolojisi ile ilgili, 852 HAV, HBV ve 

HCV hastasıyla yapılan çok merkezli bir çalıĢmada en yüksek oranda görülen virüs 

HBV (%55,2) olmuĢtur. Bu çalıĢmada hastaların %60,1’i erkek iken, medyan yaĢ 31 

olarak saptanmıĢtır.(160) Dünya sağlık örgütünün 2017 yılında viral hepatitlerle ilgili 

yayınladığı kılavuzda da hepatit virüsleri arasında en sık görülenin HBV olduğu 

belirtilmiĢtir. (45) Bizim çalıĢmamızda da akut viral hepatit grubunda en sık görülen 
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hepatit etkeni HBV (%74,07) olduğu görülmüĢtür. Bununla birlikte akut viral hepatit 

hastalarının %62,96’sı erkek iken medyan yaĢ 47,63 olarak saptanmıĢtır. 

ÇalıĢmamızdaki bulguların, önceki çalıĢmalar ve DSÖ verileri ile uyumlu olduğu 

gözlenmiĢtir. 

Toksik hepatit, akut karaciğer hasarının önemli bir sebebidir. Tüm akut ve 

kronik karaciğer hastalıklarını taklit edebilir.(161) Toksik hepatitlerin, tüm akut 

hepatit vakalarının yaklaĢık %10’unu oluĢturduğu düĢünülmektedir.(76) Ayrıca 

Amerika BirleĢik Devletlerinde AKY’nin en sık nedeninin toksik hepatit olduğu 

belirlenmiĢtir.(29,162) Ġlaca bağlı toksik hepatit geliĢen hastalarda yapılan 

çalıĢmalarla dünyada toksik hepatite en sık neden olan etken antibiyotikler olarak 

saptanmıĢtır.(163–165) Toksik hepatit etkenleri arasında en sık görülen etken ise 

antibiyotik kullanımı (%27,08) olarak tespit edilmiĢtir. ÇalıĢmamızdaki bulguların, 

önceki çalıĢmalar ile uyumlu olduğu gözlenmiĢtir. 

CRP hepatositlerden salınan bir akut faz proteini olup sirotik hastaların 

prognoz değerlendirmesinde kullanılmaktadır. Benzer Ģekilde bir negatif akut faz 

reaktanı olan albümin de Child-Pugh skoruna dahil olup sirotik hastalarda hastalığın 

tanısı ve gidiĢatı hakkında bilgi vermektedir. Bu iki parametrenin birbirine oranı ile 

ortaya çıkan CRP/Albümin oranı (CAO) ise yeni kullanılmaya baĢlanan ve üzerinde 

halen birçok alanda çalıĢmalar yapılmakta olan  inflamatuar bir parametredir. 

Khedher ve arkadaĢları 92 dekompanze karaciğer sirozlu hastada CRP ve 

WBC dahil çeĢitli hematolojik ve inflamatuar parametrelerin bakteriyel peritonit 

ayırıcı tanısında değerlerini karĢılaĢtırılmıĢtır. ÇalıĢma sonucunda CRP’nin 

bakteriyel peritonit tanısında diğer parametrelere göre daha sensitif olduğu 

gösterilmiĢtir.  CRP’nin diğer markırlarla kombine olarak kullanımının tanı açısından 

daha yararlı olabileceği düĢünülmüĢtür.(166) 

Sayar ve arkadaĢları 149 ülseratif kolitli hastada retrospektif olarak hastalık 

Ģiddetinin CRP, Albümin ve CAO ile iliĢkisini araĢtırmıĢlardır. Remisyonda olan 

hastalar dıĢlanarak  kalan hastalar Ģiddetli ve hafif Ģiddette olarak 2 gruba ayrılmıĢlar. 

ÇalıĢma sonucunda Ģiddetli hastalık grubundaki hastalarda CRP ve CAO’nın daha 

yüksek olduğu, Albümin düzeylerinin ise daha düĢük olduğu saptanmıĢtır.(167) 
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CAO’nun ayırıcı tanı amaçlı diğer çalıĢmaları incelendiğinde Doğan ve 

arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada 188 hasta apandisit ve komplike apandisit olarak 2 

gruba ayrılmıĢlardır. Ġki grup değerlendirildiğinde CAO’nın komplike apandisit 

grubunda daha yüksek olduğu gösterilmiĢtir. (168) 

Kayar ve arkadaĢlarının yaptığı bir çalıĢmada 50 akut viral hepatitli hasta ve 

20 sağlıklı kontrol grubu arasında akut faz reaktanları karĢılaĢtırılmıĢtır. ÇalıĢma 

sonuçlarına göre akut viral hepatit grubunda albumin düzeyi, normal laboratuar 

aralığında olmasına rağmen sağlıklı gruba oranla daha düĢük bulunmuĢtur. CRP 

düzeyleri arasında ise anlamlı fark saptanmamıĢtır. (169) Bu sonuçların bizim 

çalıĢmamızın sonuçları ile uyumlu olduğu görülmüĢtür. 

CAO’nun akut viral hepatit ayırıcı tanısı ile iliĢkisi incelediğinde literatürde 

bir çalıĢma bulunamamıĢtır. Bizim çalıĢmamızda akut viral hepatit grubu ve kronik 

aktif hepatit grubu ile toksik hepatit grubu arasında CAO’nun istatistiksel olarak 

anlamlı bir iliĢkisi saptanmamıĢtır. (p=0,139, p=0,743) ÇalıĢmamıza  KCFT 

değerleri en az 5 kat yüksek olan viral hepatit ve toksik hepatit hastaları dahil 

edilmiĢtir. CAO enfeksiyonu değil, inflamasyonu gösteren bir belirteç olduğundan, 

istatistiksel olarak anlamlı sonuç çıkmaması viral hepatit ve toksik hepatitte 

patolojinin inflamasyon olduğunu ve her 2 grupta eĢit düzeyde olabileceğini bize 

düĢündürtmüĢtür. 

Akut viral hepatit ve kronik aktif hepatit gruplarında albumin ve 

albumin/globulin oranları, albumin değerleri normal laboratuar aralığında olmasına 

rağmen toksik hepatit grubuna göre daha düĢük saptanmıĢtır. (p=0,041, p=0,044, 

p=0,017, p=0,015) Bu durumun nedeni olarak viral hepatit gruplarında bir negatif 

akut faz reaktanı olan albuminin viral enfekiyona bağlı düĢük saptanabileceği veya 

Sayar ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada(167) gösterdikleri gibi viral hepatit 

grubundaki hastaların daha kötü prognoza sahip olmalarına bağlı albumin düĢüklüğü 

görülmüĢ olabileceği düĢünüldü. 

Prokalsitonin (PCT), troid bezinin C hücrelerinden salgılanan kalsitoninin 

öncü maddesidir. Normal Ģartlar altında serum seviyesi çok düĢüktür. Kalsitonin 

hiperkalsemiye cevap olarak artarken, prokalsitonin bundan etkilenmez. Hormonal 
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bir etkisi yoktur. Enfeksiyon ve enflamasyon esnasında karaciğer, pankreas, akciğer 

gibi organlarda sentezlendiğinin bilinmesine rağmen mekanizma tam olarak 

aydınlatılamamıĢtır.  PCT’in kalp yetmezliği olan hastalarda bakteriyel enfeksiyonun 

erken tanısında kullanılabileceği, alt solunum yolları bakteriyel infeksiyonlarının 

tanısında kullanımı ile antibiyotik kullanımını azalttığı, septik Ģoklu hastalarda klinik 

süreç ve tan için kullanılabileceği, çoklu travmalı hastalarda septik 

komplikasyonların erken tanısında iyi bir belirteç olduğu daha önce yapılan 

çalıĢmalarla bildirilmiĢtir.(5) 

Uzun yıllardır bakteriyel enfeksiyonlar için önemli bir prognostik belirteç 

olduğu bildirilen PCT’in son yıllarda viral enfeksiyonlar ile iliĢkisine yönelik 

çalıĢmalar da yapılmaktadır. Gautam ve arkadaĢlarının yaptığı bir çalıĢmada 2259 

hasta, saf bakteriyel enfeksiyon ve saf viral enfeksiyon olarak 2 gruba ayrılmıĢtır. 2 

grubun PCT karĢılaĢtırılmasında saf bakteriyel enfeksiyon grubunda PCT’in daha 

yüksek olduğu gösterilmiĢtir. Ancak saf viral enfeksiyon grubunda da PCT 

yüksekliği olduğu görülmüĢtür.(170) 

Sugihara ve arkadaĢlarının yaptığı bir çalıĢmada akut hepatit 44 hasta, AKY 

olanlar ve olmayanlar olarak 2 gruba ayrılmıĢtır. Akut hepatitli hastaların 

etyolojilerinde HBV, HCV, EBV, CMV, otoimun hepatit gibi etkenler mevcuttu. 

Hastalardan kan kültürleri alınarak bakteriyel enfeksiyon olmadığı gösterilmiĢtir ve 

toksik hepatit ekarte edilmiĢtir. AKY olan grup ile olmayan grup karĢılaĢtırıldığında 

AKY olan grupta PCT düzeyinin daha yüksek olduğu saptanmıĢtır. (30) 

Abdel-Razik ve arkadaĢlarının yaptığı bir çalıĢmada 92 sirotik asidi olan 

hasta çalıĢmaya dahil edilmiĢtir. 52 hasta spontan bakteriyel peritoniti olanlar ve 27 

hasta spontan bakteriyel peritoniti olmayanlar olarak 2 gruba ayrılmıĢlardır. Ġki grup 

karĢılaĢtırıldığında spontan bakteriyel peritoniti olan grupta PCT düzeyinin daha 

yüksek olduğu saptanmıĢtır.(171) 

Koruk ve arkadaĢlarının yaptığı bir çalıĢmada daha önce tedavi almamıĢ 30 

kronik hepatit B hastası ile 30 sağlıklı gönüllüden oluĢan 2 grubun prokalsitonin 

değerleri karĢılaĢtırılmıĢtır. ÇalıĢma sonucuna göre kronik hepatit grubundaki 
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hastalarda prokalsitonin düzeyinin, sağlıklı gruba göre daha yüksek olduğu 

saptanmıĢtır.(172) 

Literatür tarandığında PCT’in akut viral hepatit ayırıcı tanısı ile alakalı 

yapılan bir çalıĢma bulunamamıĢtır. Bizim çalıĢmamızda akut viral hepatitlerde PCT 

yüksekliği, toksik hepatit grubuna göre istatistiksel olarak anlamlıydı. (p=0,043) 

Kronik aktif hepatit grubu ile toksik hepatit grubu arasında PCT düzeyleri açısından 

ise istatistiksel farklılık saptanmamıĢtır. Kronik aktif hepatit grubunda PCT 

düzeylerinde anlamlı farklılık olmaması nedeniyle Akut hepatit grubundaki PCT 

yüksekliğinin viral enfeksiyon ile ilgisi olmadığı düĢünüldü. Sugihara ve 

arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada AKY’ne giden akut hepatit hastalarında PCT 

düzeyinin daha yüksek saptandığı gösterilmiĢti.(30) Bizim çalıĢmamızda da akut 

hepatit grubundaki PCT yüksekliğinin hastaların prognozlarının daha kötü 

seyretmesine bağlı olabileceği düĢünüldü. Ancak çalıĢmamızda hastaların prognostik 

değerlendirmeleri yapılmamıĢtır. 

Nötrofil ve lenfosit inflamasyonda önemli görevleri olan hücrelerdir. Nötrofil 

lenfosit oranı, tam kan sayımından elde edilen mutlak nötrofil sayısının lökosit 

sayısına oranlanmasıyla bulunur. Son yıllarda yapılan çalıĢmalarla NLO’nun bir çok 

hastalığın ayırıcı tanısı ve prognostik değerlendirmede  önemli bir gösterge olduğu 

gösterilmiĢtir.(173) Bu yüzden Akciğer kanseri, biliyer sistem maligiteleri, over 

kanseri ve meme kanseri gibi çeĢitli maligniteler ile NLO arasındaki iliĢkiyi 

saptamaya yönelik bir çok çalıĢma yapılmıĢtır.(174–177) Öte yandan sistemik 

inflamatuar yanıtta nötrofil artıĢı ve lenfosit düĢüĢü görülür.(148) Bu sebeple çeĢitli 

inflamatuar ve otoimmun hastalıkların NLO iliĢkisi araĢtırılmıĢtır.(178) 

Alkhouri ve arkadaĢlarının yaptığı bir çalıĢmada 51 non alkolik yağlı 

karaciğer hastalıklı (NAFLD) grup ve 50 non alkolik steatohepatit (NASH) 

hastasından oluĢan 2 grubun ayırıcı tanısında çeĢitli hematolojik parametreler 

karĢılaĢtırılmıĢtır. ÇalıĢmaya göre NASH grubundaki hastalarda NLO’nun diğer 

gruba göre daha yüksek olduğu gösterilmiĢtir.(179) 
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Wu ve arkadaĢlarının yaptığı 262 over kanserli hasta ile 232 sağlıklı kiĢinin 

karĢılaĢtırıldığı bir çalıĢmada NLO cut off değeri 2.11 olarak belirlendiğinde malign 

hastalarda NLO’nun sağlıklı kiĢilere göre yüksek olduğu saptanmıĢtır.(177) 

Behçet hastalığı tanısı üzerine yapılan bir çalıĢmada, 67 behçet hastası ile 87 

sağlıklı kiĢi arasında yapılan bir çalıĢmada NLO’nun behçet hastalarında daha 

yüksek olduğu belirlenmiĢtir. (178) 

Literatür tarandığında NLO’nın akut viral hepatit ayırıcı tanısı ile alakalı 

yapılan bir çalıĢma bulunamamıĢtır. Bizim çalıĢmamızda akut viral hepatit grubu ve 

kronik aktif hepatit grubu ile toksik hepatit grubu arasında NLO’nun istatistiksel 

olarak anlamlı bir iliĢkisi saptanmamıĢtır. (p=0,732) (p=0,332) 

Plateletler de nötrofiller ve lenfositler gibi inflamasyonda rol oynayan kan 

hücreleridir ve vücutta inflamasyon oluĢması durumunda bu parametrelerin sayı ve 

oranında çeĢitli değiĢiklikler görülür. Platelet sayısının lenfosit sayısına bölünmesi 

ile elde edilen PLO inflamatuar belirteç olarak kullanılmaktadır. (180)  Bu nedenle 

çeĢitli maligniteler, kardiyovasküler hastalıklar, romatolojik hastalıklarla iliĢkisi 

üzerine çeĢitli çalıĢmalar yapılmıĢtır. 

Erre ve arkadaĢlarının romatoid artritli hastalar ile PLO iliĢkisi üzerine 

yaptıkları 685 hastalık araĢtırmada artritli ve sağlıklı 2 grup oluĢturulmuĢtur. Ġki grup 

arasında PLO kıyaslandığında romatoid artritli hasta grubunda PLO düzeyinin, 

sağlıklı gruba göre daha yüksek olduğu gösterilmiĢtir. (181) Catanzaro ve 

arkadaĢlarının HCV’ye bağlı karaciğer hastaları ile yaptıkları bir çalıĢmada PLO ile 

hastaların karaciğer fibrozisi arasıdaki iliĢki incelenmiĢtir.Toplam 120 hasta 

elastografi ile fibrozis açısından değerlendirilmiĢ ve 64 hastada f4 fibrozis 

saptanmıĢtır. Fibrozisi olan ve olmayan gruplar arasında PLO karĢılaĢtırması 

yapıldığında, fibrozisli grupta PLO oranının daha düĢük olduğu belirlenmiĢtir. 

ÇalıĢma ile PLO’nun karaciğer fibrozis geliĢimi öngörüsünde önemli bir markır 

olabileceğini belirtmiĢlerdir.(182) 

Literatür tarandığında PLO’nın akut viral hepatit ayırıcı tanısı ile alakalı 

yapılan bir çalıĢma bulunamamıĢtır. Bizim çalıĢmamızda akut viral hepatit grubu ve 
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kronik aktif hepatit grubu ile toksik hepatit grubu arasında NLO’nun istatistiksel 

olarak anlamlı bir iliĢkisi saptanmamıĢtır. (p=0,414, p=0,194) 

Kırmızı kan hücrelerinin boyutsal farklılığını değerlerlendiren hemogram 

parametresi RDW’dir. Yüksek RDW düzeyi vücuttaki inflamasyon ile iliĢkilidir. 

Ġnflamatuar sitokinlerin artıĢı, hem eritrosit matürasyonunu engelleyerek dolaĢımda 

daha iri eritrositlere neden olurken aynı zamanda eritrositlerin yarılanma ömrünü 

kısaltarak daha büyük eritrositlerin dolaĢıma katılmasına sebep olur.(183) RDW ile 

kardiyovasküler hastalıklar, maligniteler, çeĢitli inflamatuar hastalıklar ile iliĢkisine 

yönelik çok sayıda çalıĢmalar yapılmıĢtır. 

Das ve arkadaĢlarının 254 hasta ile yaptıkları bir çalıĢmada çeĢitli hematoljik 

parametrelerin NAFLD ile alkolik karaciğer hastalığı arasındaki tanısal değeri 

araĢtırılmıĢtır. ÇalıĢma sonucunda RDW’nin alkolik karaciğer hastalığı olanlarda 

normal hasta grubuna göre daha yüksek olduğu gösterilmiĢtir. (184) 

Literatür tarandığında RDW’nin akut viral hepatit ayırıcı tanısı ile alakalı 

yapılan bir çalıĢma bulunamamıĢtır. Bizim çalıĢmamızda akut viral hepatit grubu ve 

kronik aktif hepatit grubu ile toksik hepatit grubu arasında RDW’nin istatistiksel 

olarak anlamlı bir iliĢkisi saptanmamıĢtır. (p=0,417) (p=0,834) 

ÇalıĢmamızda toksik hepatitlerle viral hepatitlerin diğer laboratuar değerleri 

karĢılaĢtırıldığında toksik hepatit grubunda LDH değeri kronik aktif hepatit grubuna 

göre daha yüksek saptanmıĢtır. Bu durum, literatürde geçen LDH’ın iskemik ve 

toksik hepatitte viral hepatitlerden daha fazla yükseldiği bilgisi ile uyumludur. (185) 

Sonuç olarak akut viral hepatit ve toksik hepatitte PCT dıĢındaki inflamatuar 

belirteçler kullanılarak ayırıcı tanı yapılamayacağı,  inflamasyonun eĢit düzeyde 

olduğu ve her iki durumunda akut karaciğer yetmezliği açısından yakın takibi 

gerekliliği sonucuna ulaĢılmıĢtır. 
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6. SONUÇ 

  Ankara ġehir Hastanesi acil servis, enfeksiyon hastalıkları ve 

gastroenteroloji polikliniğine Mayıs 2019-Temmuz 2020 tarihleri arasında 

baĢvurmuĢ karaciğer fonksiyon testlerinde en az 5 kat yükseklik saptanan 625 hasta 

retrospektif olarak taranmıĢtır. Bu hastalardan akut viral hepatit, kronik aktif hepatit 

ve hepatoselüler toksik hepatit tanısı konmuĢ olan hastalar çalıĢmaya dahil edilerek 

diagnostik değerlerinin karĢılaĢtırılması amacıyla akut faz reaktanları ve hematolojik 

parametreler değerlendirilerek aĢağıdaki sonuçlara ulaĢılmıĢtır. 

1. ÇalıĢmaya alınan 92 hastanın 53’ü (%57,6) erkek, 39’u (%42,4) kadındı. 

2. Hasta gruplarının cinsiyet ve medyan yaĢa göre dağılımı sırasıyla; toksik 

hepatit grubunda 24’ü erkek (%50) 24’ü kadın (%50) medyan yaĢ 46,5, 

akut viral hepatit grubunda 17 erkek (%62,96) 10 kadın (%37,04) 

medyan yaĢ 45 ve kronik aktif viral hepatitlerde 12 erkek (%70,58) 5 

kadın (%29,42) ve medyan yaĢ 52 olarak saptanmıĢtır. Gruplar arasında 

medyan yaĢ açısından anlamlı fark tespit edilmemiĢtir (p=0,965) 

(p=0,403) (p=0,639). Gruplar arasında kadın ve erkeklerin dağılımı 

açısından anlamlı farklılık trespit edilmemiĢtir (p=0,279) (p=0,142) 

(p=0,123). 

3. Toksik hepatit grubunda en sık görülen etken antibiyotiklerdi (%27,08) 

4. Akut viral hepatit ve kronik aktif hepatit gruplarında en sık görülen etken 

HBV’ydi. (%74,07) (%100) 

5. PCT’in diagnostik değeri açısından kıyaslandığında akut viral hepatitli 

hastalarda PCT, toksik hepatitli hastalara göre anlamlı olarak yüksek 

saptanmıĢtır. (p=0,043) Kronik aktif hepatitli hastalar ile toksik hepatitli 

hastalar arasında ise anlamlı iliĢki saptanmamıĢtır. (p=0,332) 

6. CRP/Albumin oranının diagnostik değeri açısından kıyaslandığında 

toksik hepatitler ile akut ve kronik aktif viral hepatitler açısından anlamlı 

iliĢki saptamamıĢtır. (p=0,139) (p=0,743) 

7. NLO’nun diagnostik değeri açısından kıyaslandığında toksik hepatitler 

ile akut ve kronik aktif viral hepatitler açısından anlamlı iliĢki 

saptamamıĢtır.. (p=0,732) (p=0,654) 
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8. PLO’nun diagnostik değeri açısından kıyaslandığında toksik hepatitler ile 

akut ve kronik aktif viral hepatitler açısından anlamlı iliĢki 

saptamamıĢtır. (p=0,414) (p=0,194) 

9. RDW’nin diagnostik değeri açısından kıyaslandığında toksik hepatitler 

ile akut ve kronik aktif viral hepatitler açısından anlamlı iliĢki 

saptamamıĢtır. (p=0,417) (p=0,834) 

10. Albumin düzeyi açısından kıyaslandığında toksik hepatit hastalarında, 

akut ve kronik aktif hepatit gruplarına göre daha yüksek olduğu 

saptanmıĢtır (p=0,041, p=0,044). 

11. Albumin/globulin oranı açısından kıyaslandığında toksik hepatit 

hastalarında, akut ve kronik aktif hepatit gruplarına göre daha yüksek 

olduğu saptanmıĢtır (p=0,017, p=0,015) 

 

Akut hepatitler, ülkemiz ve dünya için önemli bir sağlık sorunudur. Hepatit 

hastalarına ne kadar erken tanı koyulup takip altına alınırsa morbidite ve mortalitede 

o kadar azalma sağlanabilir. 

Bu çalıĢma ile kolay ulaĢılabilinen, ucuz ve hızlı sonuçlanan PCT’in akut 

hepatit ayırıcı tanısında yaralı olabileceği saptanmıĢtır. 

ÇalıĢmamızın dezavantajları; tek merkezli olması ve hasta sayısının kısıtlı 

olması olarak belirtilebilir. 
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