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ÖZET 

 

Amaç: Karaciğer sirozunda yüksek prevelansa sahip olan sarkopeni hastalarda diğer siroz 

komplikasyonlarını artırmakta, yaşam kalitesini ve sağkalımı azaltmakta ve transplantasyon 

sonrası prognozu kötü etkilemektedir. Çalışmamızda karaciğer sirozu tanılı hastalarda 

sarkopeninin sıklığının belirlenmesi, sirozun komplikasyonlarıyla ve hastalığın prognozu ile 

olan ilişkisinin araştırılması amaçlanmıştır.  

Materyal ve Metod: Çalışmaya Dokuz Eylül Üniversitesi Hastanesi Gastroenteroloji Bilim 

Dalında takipli, 01.01.2014 – 31.12.2019 tarihleri arasında karaciğer sirozu (ICD kodu K74) 

tanılı, abdomen bilgisayarlı tomografisi bulunan, laboratuvar ve görüntüleme verilerine tam 

olarak ulaşılabilen, 18 yaş ve üzeri toplam 53 hasta dahil edilmiştir. Hastalar abdomen 

bilgisayarlı tomografi (BT) incelemelerinden elde edilen L3-SMI verilerine göre sarkopeni 

saptanan ve saptanmayanlar şeklinde iki gruba ayrılmış ve sarkopeni varlığının belirlenen 

demografik, klinik, laboratuvar bulgular, nötrofil-lenfosit oranı, siroz komplikasyonları, 

prognoz ve mortalite ile ilişkisi incelenmiştir. 

Bulgular: Çalışmaya alınan karaciğer sirozu hastalarının abdomen BT görüntülemeleri 

üzerinden hesaplanan L3-SMI’ne göre sarkopeni prevelansı %50.9 (27/53) olarak tespit 

edilmiştir. Sarkopeni saptanan hastaların %70.4’inin (19/27) erkek olduğu görülmüştür. 

Erkekler hastalarda sarkopeni oranı kadınlara göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek 

bulunmuştur (p<0.05) . Sarkopeni saptanan hasta grubunda sarkopeni saptanmayan gruba 

göre vücut kitle indeksi (VKİ) , SMI (cm²/ m²) , albumin, serum sodyumu istatistiksel olarak 

anlamlı düşük iken (sırasıyla p<0.004, p=0.005, p=0.014, p=0.010); bilirubin, INR, MELD-

Na skoru, Child Pugh skoru istatistiksel olarak anlamlı yüksek görülmüştür (sırasıyla 

p=0.002, p=0.005, p=0.001, p=0.007) . MELD-NA skoru  ≥ 15 hasta sayısı (%48.14’e 

%19.23, p=0.022) ile Child-Pugh Skoru C olan hasta sayısı da sarkopeni saptanan grupta 

sarkopeni saptanmayan gruba göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek bulunmuştur (%33.3’e 

%7.7, p=0.026) . Sarkopeni saptanan hastalarda daha yüksek oranda hepatik ensefalopati, asit, 

spontan bakteriyel peritonit, özofagiyal ve/veya gastrik varis, varis kanaması, portal ven 

trombozu, hepatosellüler karsinom bulunmakla birlikte bu farklılık istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamış (sırasıyla p=0.074, p=0.125, p=0.788, p=0.941, p=0.379, p=0.268, p=0.088) ; 

sarılık açısından sarkopeni saptanan grup lehine istatistiksel anlamlı yükseklik görülmüştür 

(p=0.041) . Sarkopeni saptanan hastalarda daha yüksek oranda mortalite bulunmakla birlikte 

bu farklılık istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (p=0.196) .  
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Sonuç: Çalışmamızda önemli klinik bir tablo olan sarkopeninin karaciğer sirozu tanısı 

bulunan hastalarda vücut kitle indeksinden bağımsız ve yüksek oranda var olduğu 

gösterilmiştir. Özellikle erkek hastaların sarkopeni açısından risk altında olduğu saptanmıştır. 

Dekompansasyon bulgusu olan sarılık ve mortalite prediktörleri olan yüksek Child–Pugh 

Skoru, yüksek MELD-Na skoru, hiponatremi, hipoalbuminemi ile ilişkisi bulunan 

sarkopeninin prognostik önemi ortaya konmuştur. Literatürde karaciğer sirozlu hasta 

grubunda sarkopeni ile nötrofil-lenfosit oranı arasındaki ilişkiyi araştıran öncü çalışmalardan 

biri olmuştur. 

         Anahtar Kelimeler: Siroz, Sarkopeni, SMI 
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ABSTRACT 

 

Objectives: In patients with sarcopenia, which has a high prevalence in liver cirrhosis, it 

increases other cirrhosis complications, reduces quality of life and survival, and adversely 

affects the prognosis after transplantation. In our study, it was aimed to determine the 

frequency of sarcopenia in patients with liver cirrhosis, to investigate the complications of 

cirrhosis and its relationship with prognosis of the disease. 

Material and Method: The study included 53 patients, 18 years of age or older, who had a 

follow-up in the Department of Gastroenterology, Dokuz Eylul University Hospital, 

diagnosed with liver cirrhosis (ICD code K74) between 01.01.2014 and 31.12.2019, and 

whose laboratory and imaging data were fully available. According to L3-SMI data obtained 

from abdomen computed tomography (CT) examinations, patients were divided into two 

groups as those with and without sarcopenia. The relationship of sarcopenia with determined 

demographic, clinical, laboratory findings, neutrophil-lymphocyte ratio, cirrhosis 

complications, prognosis and mortality were investigated. 

Results: The prevalence of sarcopenia was found to be 50.9% (27/53) according to L3-SMI 

calculated on the abdominal CT images of liver cirrhosis patients included in the study. It was 

observed that 70.4% (19/27) of the patients with sarcopenia were male. The rate of sarcopenia 

in males was statistically significantly higher than in females (p <0.05) . In the patient group 

with sarcopenia, body mass index (BMI), SMI (cm² / m²), albumin, serum sodium were 

statistically significantly lower (p <0.004, p = 0.005, p = 0.014, p = 0.010, respectively) ; 

bilirubin, INR, MELD-Na score and Child Pugh score were statistically significantly higher 

(p = 0.002, p = 0.005, p = 0.001, p = 0.007, respectively) compared to the non-sarcopenia 

patients. MELD-NA score ≥ 15 patients (48.14% 19.23%, p = 0.022) and the number of 

patients with Child-Pugh Score C were also statistically significantly higher in the group with 

sarcopenia than in the group without sarcopenia (33.3% to 7.7%, p = 0.026) . Patients with 

sarcopenia had higher rates of hepatic encephalopathy, acid, spontaneous bacterial peritonitis, 

esophageal and / or gastric varicose veins, variceal bleeding, portal vein thrombosis, 

hepatocellular carcinoma, but this difference was not statistically significant (p = 0.074, p = 

0.125, p = 0.788, p = 0.941, p = 0.379, p = 0.268, p = 0.088); There was a statistically 

significant increase in favor of the group with sarcopenia in terms of jaundice (p = 0.041) . 

Although the mortality rate was higher in patients with sarcopenia, this difference was not 

statistically significant (p = 0.196) .  
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Conclusion: In our study, sarcopenia, an important syndrome, has been shown to be highly 

prevalent in patients with liver cirrhosis and independent of body mass index. Especially male 

patients were found to be at risk for sarcopenia. The prognostic significance of sarcopenia, 

which is associated with jaundice and high Child-Pugh Score, high MELD-Na score, 

hyponatremia, hypoalbuminemia, has been demonstrated. In the literature, it has been one of 

the pioneering studies investigating the relationship between sarcopenia and neutrophil-

lymphocyte ratio in patients with liver cirrhosis. 

Keyword: Cirrhosis, Sarcopenia, SMI 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



5 
 

I. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

 Karaciğer sirozu; tüm kronik karaciğer hastalıklarının uzun klinik seyri sonucu 

parankim dokusunun kaybı ve bağ dokusunun artması ile karakterize, kronik ve ilerleyici bir 

hastalıktır. Klinik olarak portal hipertansiyon ve hepatosellüler yetmezlik ile seyretmektedir 

(1) . Hastada asit, sarılık veya hepatik ensefalopati (HES) varlığı dekompanse siroz, bu 

bulguların yokluğu kompanse siroz olarak tanımlanır. Kompanse dönem aylar ve yıllarca 

devam edebilir. Sinsi bir hastalık olması sebebiyle ancak % 25-30 kadarı kompanse dönemde 

tanı alır (2) . Kompanse sirozlu hastaların %5-7' si birkaç yıl içinde dekompanse siroza 

ilerlemektedir. Dekompansasyon oluştuğunda siroz sistemik hale gelmiş; asit, varis kanaması, 

hepatik ensefalopati ve ikter bulgularından biri veya daha fazlası ortaya çıkmıştır (3,4) . 

Sirozlu hastalar, komplikasyonlara yatkınlık gösterirler ve bu komplikasyonlar onların 

yaşam süresini belirgin olarak kısaltır. Karaciğer sirozunun sık olarak karşılaşılan 

komplikasyonları; özofagus varis kanaması, hepatik ensefalopati, fonksiyonel böbrek 

yetersizliği, spontan asit infeksiyonu, hepatosellüler karsinoma, portopulmoner ve 

hepatopulmoner sendromlardır (5) . Zamanla lobüler ve vasküler yapıların bozulmasıyla geri 

dönüşümsüz hale gelse de erken evrelerde altta yatan nedene yönelik tedavilerle fibrozis 

gerileyebilir. İleri evrelerde siroz genellikle geri dönüşümsüz olarak kabul edilir ve bu 

durumda tedavide tek seçenek karaciğer transplantasyonu olabilir (5) . Siroz hastalıklara bağlı 

ölümler sıralamasında onikinci sıradaki ölüm nedenidir (6) . 

Hastalığın prognozunu belirlemede iki önemli skor kullanılmaktadır. Bunlar CHILD 

sınıflaması ve son dönem karaciğer hastalığı MELD sınıflamasıdır. CHILD sınıflaması, 

hastalığın prognozunu değerlendirmek için çok sık kullanılmakta; ancak asit ve ensefalopati 

varlığında skorlar değişebilmekte ve sonuçlar yanıltıcı olabilmektedir. Skorun 

hesaplanmasında asit, ensefalopati, total bilirubin, albümin ve protrombin uzama süresi 

değerlendirilir, elde edilen puanlar toplanarak sonuç hesaplanır. MELD, sirozlu hastalarda 

mortaliteyi, allojenik organ transplantasyonu önceliğini ve hastalığın şiddetini tespit etmek 

için kullanılır (7) . Skorlamada; bilirubin, kreatinin düzeyleri ve INR kullanılmaktadır (8) . 

Sarkopeni iskelet kas kitlesinde, gücünde ve fonksiyonunda progresif ve jeneralize 

kayıp ile karakterize olan ve istenmeyen sonuçlar doğuran bir klinik durumdur. Sıklıkla 

kırılganlık başlangıcından önce, yaşlanma süreçlerinin (primer sarkopeni) parçası olan bir 

durum olmasına rağmen, hastalık, aktivite ile bağlantılı veya nütrisyon ile ilgili protein 

eksikliği gibi patojenik mekanizmalardan bağlı sekonder sarkopeni de kaynaklanıyor olabilir 

(9) . Karaciğer sirozunda protein, karbonhidrat ve yağ metabolizması bozulur. Yetersiz 
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beslenme, karaciğer hastalığına bağlı bozulmuş sindirim, absorbsiyon ve değişen metabolizma 

sonucu siroz hastalarında uzun dönemde sıklıkla malnutrisyon ve sarkopeni gelişir (10) . 

Son yıllarda yapılan çalışmalarda karaciğer sirozu olan hastalarda %30-70 oranında 

sarkopeni görüldüğü saptanmıştır (11) . Karaciğer sirozunda sarkopeninin klinik önemi; 

prevelansının yüksek olmasından, sağ kalımı ve yaşam kalitesini azaltmasından, diğer siroz 

komplikasyonlarının artırmasından ve transplantasyon sonrası prognozu kötü etkilemesinden 

kaynaklanmaktadır (12) . Son zamanlarda yapılan birçok çalışmada sarkopenili hastalarda 

mortalite oranlarının, kas kaybı olmayan hastalara göre daha yüksek olduğu gösterilmiştir. 

Hanai ve arkadaşlarının çalışmasında sarkopeninin karaciğer sirozlu hastalarda prognoz, 

komplikasyonlar ve mortaliteyle ilişkili olduğu gösterilmiş ve nutrisyonel destek ile hastaları 

prognozunda düzelme ve sağkalımda artış olduğu saptanmıştır (13) . Ayrıca sarkopenili 

hastalarda sepsis ilişkili mortalitenin arttığı ve infeksiyonlara yatkınlık olduğu gösterilmiştir 

(14) . Etiyoloji, karaciğer hastalığının ciddiyeti, hastalık süresi, yaş ve diğer komorbiditeler 

sarkopeni ciddiyetine etkileyen faktörlerdir (12) . 

Karaciğer sirozlu hastalarda sarkopeninin mortalite ve morbidite açısından prediktif 

önemi bulunmaktadır (14) . Karaciğer sirozlu hastalar yönetimi oldukça zor, multidisipliner 

tedavi yaklaşımı gereken hastalardır. Özefagus varis kanaması, hepatık ensefalopati gibi 

hayatı tehdit eden komplikasyonların ön planda olması yanısıra bu hastaların asitli ve vücut 

ödemli olması sarkopeninin gözden kaçmasına neden olabilmektedir. Kötü prognozla ilişkili 

olması ve karaciğer naklinden sonra düzelmemesi, hatta kötüleşmesi nedeniyle sarkopeninin 

tanınması çok önemlidir. Literatürde sarkopeni ilgili çalışmalar olmasına rağmen siroz 

evreleri ve komplikasyonlarıyla olan ilişkisi yeterince açık değildir. Sarkopeninin karaciğer 

sirozunun prognozu ve komplikasyonları arasındaki ilişkiyi göstererek, bu komplikasyonların 

tedavisi ile sirozun prognozunda düzelme, mortalitede azalma ve hayat kalitesinde artış 

olması amaçlanmıştır. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



7 
 

II. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Karaciğer İle İlgili Bilgiler 

 

Karaciğer hepatositler, safra sistemi, damarlar ve bağ dokusundan oluşan 1200-1500 gr 

ağırlığında vücudun en büyük parankimatöz organıdır.  

Hepatositler birçok sistemin yönetilmesinden sorumlu karaciğerin esas hücreleridir. 

Hepatositlerin arasında safra kanalikülleri olarak başlayan safra sistemi duodenumda ampulla 

vater’de sonlanır (15) . 

Karaciğerin dolaşımı iki damar sistemi ile sağlanır. Dolaşımının %70' i olan alınan her 

türlü gıda maddesi, barsak kaynaklı zararlı ve faydalı maddeler, pankreas hormonları ve 

dalaktan gelen kan yıkım ürünlerinin bulunduğu özefagus dışı bütün gastrointestinal sistemin, 

pankreas ve dalağın venöz kanları portal ven ile doğrudan karaciğere ulaşır. Portal ven ile 

gelen besinlerden zengin kan, hepatik venlere drene olmadan önce sinüzoidler boyunca 

hepatositlerle temas halinde ilerler. Hepatositler tarafından gelen maddeler detoksifikasyon, 

metabolizasyon veya sentez açısından değerlendirilir. Vücut savunma mekanizmasının en 

geniş ağını oluşturan kupffer hücreleri, sinüzoid duvarlarına yerleşmiş olup kan yoluyla 

karaciğere ulaşan zararlı ve gereksiz maddelerin filtrasyonunu sağlar. Karaciğer sindirim 

kanalı ile vücudun diğer doku ve organları arasında bir aracı ve koruyucu gibi yerleşmiştir. 

Bol oksijenli ve yüksek basınçlı kan hepatik arter yoluyla gelip karaciğer kapiller damarları 

olan sinüzoidler ile karışarak hepatositlerin beslenmesini sağlar (15,16) . 

Başlıca fonksiyonları olan alınan besinlerin metabolizması, barsaklardan gelen azotlu 

bileşiklerin üreye dönüştürülmesi, bakterilerin kan dolaşımından eliminasyonu, barsaklardan 

emilen lipitlerin işlenmesi ve safraya atılması, aminoasitlerin ve proteinlerin üretimi, 

pıhtılaşma faktörlerinin sentezi, bilirubin sentezi, glukoz kaynaklarından birisi olan glikojenin 

depolanması hepatositler, safra kanalı hücreleri ve Kuppfer hücreleri gibi farklı hücreler 

aracılığı ile gerçekleştirir (16) . 

 

2.2. Karaciğer Sirozu 

 

2.2.1. Tanımı ve Tarihçesi 

 

Siroz kronik karaciğer hastalığı zemininde inflamasyon sonucu hepatoselüler nekroz, 

rejenerasyon nodülleri ve yaygın fibrozis ile bağ doku septumlarının oluşumu, safra kanal 
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proliferasyonu, karaciğer içi damar yatağının distorsiyonu gelişimine bağlı normal parankim 

yapısının bozulduğu hepatosellüler yetmezlik ve portal hipertansiyon bulguları ile seyreden 

kronik ilerleyici ölümcül bir hastalıktır (17–19) . 

Hipokrat (M.Ö. 460-377) kronik karaciğer hastalığında fizik muayene bulgularına 

dikkat çekmiş, son evre siroz hastasındaki bilinç bulanıklığı, sarılık, karın şişliği gibi 

bulguların önemini vurgulamıştır. Hipokrat ekolü asidin karaciğerin yumuşaması ile ilgili 

olduğuna inanmışlardır (20) . 

1761 yılında bir anatomopatolog olan Gianbattista Morgagni’ nin 500 otopsi üzerinde 

yaptığı araştırmalar sonucu ilk kez karaciğerin sirotik değişimi tanımlanmıştır (20) . 

Eski Yunancada kavrulmuş –esmer anlamındaki ‘’kirrhos’’ terimi otopsi karaciğerin bal 

mumu/portakal kabuğu görünümünü betimlemek amacıyla 1826 yılında ilk kez Fransız hekim 

Rene Theophile Hyacinthe Laennec (1781-1826) tarafından kullanılmıştır (21) . 

1930 yılında Roessle, sirozun parankim dejenerasyonu, rejenerasyon ve bağ dokusu 

oluşumu süreçlerinden geçtiğini bildirerek hastalığın patogenezi ile ilgili ilk teoriyi ileri 

sürmüştür (20) . 

 

2.2.2. Epidemiyoloji 

 

Toplumlar arasında değişiklik gösteren alkol tüketimi yaygınlığı ve viral infeksiyon 

sıklığına bağlı olarak prevalansta coğrafi farklılık göstermekle beraber uzun yıllar hasta ve 

doktor tarafından fark edilmeden klinik olarak sessiz bir sürecin sonucunda oluştuğu için 

insidansı ve prevelansı tam olarak bilinememektedir (22) .  

Dünyada siroz sıklığı 100 000 hastada 200-300 (25-400) olup vakaların yaklaşık %80’i 

25-64 yaş arasındadır (23) . Otopsi serilerinde %30-40 oranında tespit edilmiştir (22) . 

Etiyolojiye göre prevalansa bakıldığında alkolik siroz 3000/100.000, kriptojenik siroz 

700/100.000, hemokromatozise bağlı siroz 1000/100.000, alfa-1 Antitripsin eksikliğine bağlı 

siroz 120/100.000, primer biliyer siroz (PBS) 90/100.000, Wilson hastalığında bağlı siroz 

5/100.000 oranlarında bildirilmiştir (24,25) . 

Karaciğer sirozu, tanı ve tedavideki hızlı gelişmelere rağmen ülkemizde ve dünyada 

hala mortalitesi ve morbiditesi yüksek bir sağlık sorunu olarak kabul edilmektedir (23) . 

DSÖ verilerine göre her yıl 800 000 insan siroz nedeniyle ölmektedir(16) . Siroz, 

dünyadaki ölüm sebepleri sıralamasında 2004’de 12. sırada iken 2010’da 18. sıraya 

gerilemiştir (24,25) . Bu durumu sağlayan sebepler arasında alkol tüketiminin azalması, 

Hepatit B (HBV) için etkin aşılama programının uygulanması ve Hepatit C (HCV) bulaşının 
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azalması önemli rolü bulunmaktadır. Diğer yandan dünyanın bazı bölgelerinde alkol 

tüketiminin yoğun olması, obezite ve diyabet oranındaki artışa paralel olarak non alkolik yağlı 

karaciğer hastalığının artması sebebiyle siroz insidansında artış bildirilmektedir (26,27) . 

Dünya Sağlık Örgütü’nün mortalite veritabanı kullanılarak 1980-2002 yılları arasındaki 

veriler incelendiğinde 41 ülkedeki siroz ilişkili mortalite hızının 1980’lerin başlarında yaş ile 

standardize edilmiş insidans hızları Meksika, Şili, Fransa, İtalya, Portekiz, Avusturya, 

Macaristan ve Romanya’da en yüksek olup erkeklerde 55/100.000; kadınlarda 14/100.000 

şeklindedir (28) . 

Birleşik Devletler'de ölüm nedenleri arasında 12. sırada yer alıp, 25-64 yaş arasındaki 

bireylerde 7. sıradaki ölüm nedenidir (16) .  

Avrupa’daki ölümlerin % 1,8’i (yılda 170.000 ölüm) siroz hastalığı sebebiyledir ve en 

yüksek oran Doğu Avrupa bölgesindedir (29) . 

Türkiye’deki verilere bakıldığında sirozun ölüm sebepleri arasındaki sırası yaş grupları, 

cinsiyet ve kentsel veya kırsal alanda yaşamaya göre değişkenlik göstermektedir. Bu verilere 

göre siroz ölüm sebepleri arasında 60 yaş üzerindeki genel toplumda 16. sırada; kentsel 

bölgede 19. iken kırsal bölgede 14. ; kırsal bölgede yaşayan 60 yaş üzeri erkekler açısından 

13. sırada yer almaktadır (28) .  

 

2.2.3. Etiyoloji  

 

Kronik karaciğer hastalığı tüm dünyada olduğu gibi ülkemizde de sağlık, sosyal 

sorunlar, ekonomi ve ölümlere yol açan kronik hastalıkların başında gelmektedir (30) .  

Karaciğer sirozunun nedenlerine bakıldığında; kronik viral hepatitler (B, Delta, C), 

biliyer sistem hastalıkları (primer biliyer siroz, ekstrahepatik biliyer obstrüksiyon, sklerozan 

kolanjit) , metabolik hastalıklar (Hemokromatozis, Wilson Hastalığı, glikojen depo 

hastalıkları), alkol, otoimmun hepatitler, venookluziv hastalık, Budd-Chiari Sendromu, 

otoimmun hastalıklar, ilaç ve toksinler, Sarkoidoz, Sifiliz, kalp yetersizliği, mycotoksinler, 

Schistosomiazis, kriptojenik siroz (bilinen nedenlerden hiçbirisinin saptanamadığı siroz 

olguları) gibi uzun bir liste ile karşılaşılır (31) . 

Komplikasyonları ve doğrudan tedavi kararlarını öngörebilmesine, alkolik sirozlu 

hastaların veya kronik viral hepatitli hastaların aile üyeleri ile önleyici tedbirlerin 

tartışılmasına ve hemokromotoz ya da Wilson Hastalığı gibi genetik hastalıklara sahip 

hastaların yakınlarına (genetik) test ve önleyici tavsiyelerin ele alınmasına olanak sağlaması 

nedeniyle sirozun etyolojisini bilmek önemlidir (32) . 
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        Tablo 1: Sirozun etiyolojik nedenleri(33,34) 

1. Alkol    
  

  

2. Kronik Hepatitler  
 

Viral Hepatitler (HBV, HCV, HDV) 
Otoimmün Hepatitler     

3. Biliyer Hastalıklar Primer Biliyer Siroz 
Primer Sklerozan Kolanjit 
Sekonder Biliyer Siroz 
Caroli Hastalığı  

4. Kalıtsal Metabolik Hastalıklar 
 

Hemokromatozis 
Wilson Hastalığı 
Alfa-1 Antitripsin Eksikliği 
Kistik Fibrozis 
Glikojen Depo Hastalıkları 
Galaktozemi 
Herediter Tirozinemi 
Herediter Fruktoz İntoleransı 
Herediter Hemorajik Telenjiektazi 
Abetalipoproteinemi 
Porfiria 
Byler's Hastalığı    

5. İlaç Ve Toksinler Metotreksat 
Amiodaron 
Metildopa 
Arsenik 
Vinil Klorür  

6. Venöz Çıkış Obstrüksiyonu Budd-Chiari Sendromu 
Venooklüzif Hastalık 
Konjenital Web Lezyonu  

7. Kalp Yetmezliği Kronik Sağ Kalp Yetmezliği 
Triküspit Yetmezliği 
Konstriktif Perikardit 

8. İntestinal By-Pass Cerrahisi Jejunoileal Bypass 
Gastroplasti   

9. Diğer Sebepler  Sifiliz 
Sarkoidoz 

10. Kriptojenik (İdiyopatik)  Etiyolojisi bilinmeyen heterojen bir grup 
olan bu hastaların önemli bir kısmı post 
hepatik ve otoimmün gruba girmiştir. Bir 
kısmından ise non alkolik steatohepatit 
(NASH) sorumlu olabilir. 

 

Etiyolojik nedenlerin sıklığı sosyoekonomik ve kültürel özelliklere göre farklılık 

göstermekle beraber sirozun en sık nedenleri Hepatit C, alkolik karaciğer hastalığı ve 

nonalkolik yağlı karaciğer hastalığıdır (35,36) . Karaciğer sirozuna yol açan en sık neden 

Kuzey Avrupa ve Amerika'da alkol iken, Uzakdoğu, Ortadoğu ve ülkemizde viral 

hepatitlerdir (35) . Ülkemizde yapılan çalışmada karaciğer sirozunun en sık nedenleri olarak 



11 
 

viral hepatitler %60, alkol %11, alkol + viral hepatitler %4, diğer nedenler (otoimmun hepatit, 

biliyer siroz, metabolik nedenler vb.) %9 oranında saptanmış ve %16’sında herhangi bir 

neden bulunamamıştır (kriptojenik siroz). Viral hepatit içinde Hepatit B virüsü (HBV) %42.6, 

Hepatit C virüsü (HCV) %34.5, Hepatit Delta virüsü (HDV) ise %15.7 oranında bulunmuştur 

(37) (Tablo 1) . 

 

2.2.4. Patogenez 

 

Karaciğerin hücresel yapısının yaklaşık %65’ini hepatositler, %35’ini ise 

nonparankimal hücreler oluşturur. Nonparankimal hücre topluluğunun büyük kısmı (%70) 

endotelyal hücrelerdir. Kupffer hücreleri %20, yıldızsı hücreler (hepatic stellate cells) 

yaklaşık %10 kadardır. Ekstrasellüler matriksin yapısında başta kollagen olmak üzere, 

proteoglikanlar, fibronektin, nidogen, undulin (elastin), laminin, hyaluronat ve tenascin gibi 

matriks proteinleri bulunur. Bu proteinler karaciğerdeki çeşitli hücreler tarafından sentezlenip 

salgılanır (31) .  

Karaciğer sirozu anatomik ve patolojik olarak sırasıyla hepatosit kitlesinde azalma, 

yaygın fibrozis ve nodülleşme ile normal yapılanmanın hasarlanması, vasküler 

disorganizasyon (afferent ve efferent damarlar arası şantlar, sinüzoid kapillerizasyonu, 

trombotik ve obliteratif vasküler lezyonlar, anjiogenez, doku hipoksisi, atrofi, hipertrofi) ve 

persistan rejeneratif stimülasyon-neoplaziye eğilim ile giden bir süreçtir (38) . 

Kronik hepatosit kaybı, karaciğer sirozu gelişiminde primer neden olarak görülür. Siroz 

gelişebilmesi için karaciğer hücre kaybının sürekli ve uzun süreli olması gerekmektedir. 

Sürekli hücre kaybı, hepatositlerin büyümesi ve proliferasyonu için ve fibrogenez için uyarı 

oluşturur. Karaciğer hasarı, immün mekanizmalara (virüsle enfekte hepatosite sitotoksik 

lenfosit atağı gibi), inflamatuar reaksiyonlara (nötrofiller ve makrofajların aracılık ettiği), 

toksik faktörlere (oksidatif stres ve kalsiyum aracılı hücre toksisitesi) veya iskemik 

parankimal nekroza bağlı oluşabilir (39) .  

Hasarın erken döneminde hepatositlerde balonlaşma dejenerasyonu, steatoz ve Mallory 

cisimcikleri gibi morfolojik değişiklikler görülürken, etkenin devam etmesi durumunda 

apoptozis ya da nekroz ile hücre ölümü gerçekleşir (40) . 

Masif hücre kayıplarında, toksik hasarda ve hepatosit yaşlanmasına neden olan kronik 

hasarlarda ise periportal bölgedeki progenitör/kök hücre proliferasyonu yoluyla rejenerasyon 

gerçekleşir (41) .   
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Karaciğer sirozunun temel morfolojik görünümünü oluşturan fibrozis, ekstrasellüler 

matriksin yapımı (fibrogenezis) ile yıkımı (fibrolizis) arasındaki dengenin bozulmuş 

olmasının bir neticesidir (31) . Fibrogenezisi başlatan süreç immun yanıt, yara iyileşmesi gibi 

bir neden ya da primer fibrogenezis şeklinde oluşabilir. Bunların ilk ikisinde fibrogenetik 

stimulus iltihabi infiltrasyon üzerinden gelişen indirekt bir etkileşime dayanırken alkolik 

karaciğer hastalığı ve hemokromatozisde alkol metabolitleri (asetaldehid) ve demirin direk 

uyarıcı etkisi ön planda yer almaktadır (31) . Süreç, hasarın en yoğun olduğu alanlardan 

başlar. Fibrotik içerik, sebepten bağımsız olarak aynıdır; aylar-yıllar içerisinde yerleşir. 

Sürecin çok hızlı olabildiği iki önemli istisna, veno-okluzif hastalık ve mekanik biliyer 

obstrüksiyondur. Fibrotik içerik sebepten bağımsız olarak benzer olmakla birlikte, fibrotik 

yapılanma etiyolojiye paralel farklılıklar (postnekrotik, biliyer, sentrolobüler, 

perisinüzoidal/perisellüler) gösterebilir. Örneğin, viral hepatitlerde fibrozis portal alandan 

santral alana septumlar halinde ilerler, santral ven erkenden tutulur, sinüzoidal portal 

hipertansiyon ve neoanjiogenez sonucu portal sistem ile sistemik dolaşım arasında erkenden 

şantlar gelişir. Buna karşılık, kolestatik karaciğer hastalıklarında fibrozis başlangıçta portal-

portaldir. Santral ven tutulumu geç dönemde olur. Dolayısıyla, en azından erken dönemde, 

portal hipertansiyon presinüzoidal ağırlıklıdır (38) . 

Sirozda görülen fibrozisin temel maddesi olan kollajenin başlıca kaynağı, perisinüzoidal 

stellat hücreleridir. Bu hücreler tümör nekroz faktör-α (TNF-α), lenfotoksin, interlökin-1 (IL-

1), dönüştürücü büyüme faktörü-β Transforming growth factor-β (TGF-β), trombosit 

kaynaklı büyüme faktörü (Platelet derived growth factor (PDGF) gibi çeşitli sitokinlerin, 

lipid peroksidasyon ürünlerinin ve çeşitli toksinlerin etkisiyle aktifleşip kollajen salgılayan 

miyofibroblast hücrelerine dönüşürler (39) . 

Karaciğer fibrozisinde bir yandan kollajen ve diğer matriks proteinlerinin miktarları 

artarken diğer taraftan da bunların rölatif miktarları arasında önemli değişiklikler meydana 

gelmektedir. Normal karaciğerde Tip I kollajen/Tip III kollajen oranı 1:1 iken sirotik 

karaciğerde bu oran 4:1 gibi bir değere ulaşmaktadır (31) . Ayrıca ekstraselüler matriksin 

yapımı kadar yıkım hızı da fibrogenetik sürecin gelişiminde rol oynamaktadır. Matriks 

proteinlerinin yıkımında: interstisial kollajenaz, nötrofil kollajenaz, gelatinaz, stromelysin gibi 

metalloproteinazlar rol oynar (31) . 

Hepatik hasardan sonraki fibroz derecesi, hasarın sebebine ve stellat hücreler ile kupffer 

hücrelerinin, büyüme faktörleri ve sitokinlere yanıt dereceleri arasındaki dengeye bağlıdır 

(18) . Sebep ortadan kalkınca düzelen hafif fibrozdan şiddetli fibrozize ve nodül oluşumuna 

kadar değişen bir spektrumda olabilir.  
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Sonuç olarak, artan kollajen yapımı ve fibroz bantların oluşumu sonucu karaciğerin 

normal yapısı bozulur. Parankim hücrelerinin sürekli yıkım ve onarımı karaciğerin bozulmuş 

olan anatomik yapısı içerisinde değişik büyüklükte nodüller oluşmaya baslar (42) .  

Kronik hasarda, Disse aralığında ekstrasellüler matriks (ESM) birikimi ve bazal 

membran (BM) oluşumu endotel geçirgenliğini azaltarak, hepatosit perfüzyonunda azalmaya 

yol açar. Fibrotik septa oluşumu, sinüzoidal kapillarizasyon ve Disse aralığında ESM birikimi 

sonucu parankim hücrelerinde gelişen hipoksi hipoksi ile indüklenebilir transkripsiyon 

faktörü-1 Hipoxia Inducible Transcription factor-1 (HIF-1) salınımını uyarır ve anjiogenez 

tetiklenir. Bu süreçte salınan vasküler endotelyal büyüme faktörü Vascular Endothelial 

Growth Factor (VEGF), Nitrik Oksit (NO), trombosit kaynaklı büyüme faktörü Platelet 

derived growth factor (PDGF) ve hepatosit büyüme faktörü Hepatocyte Growth 

Factor(HGF) gibi mediyatörler de anjiogenezin gelişiminde önemli rol oynar. Köprüleşme 

fibrozisi ile birlikte, portal alanlardaki neoanjiogenez portohepatik şantlara, fibröz 

septalardaki neoanjiogenez ise portalsantral şantlara yol açar. Portal ven ve hepatik arter 

aracılığıyla karaciğere gelen kan, düşük dirençli yüksek akımlı (hızlı) kanallarla nodüllere 

uğramadan geçer. Sonuçta sirotik nodüllerdeki sinüzoidler normal yapısını korusa da 

yeterince perfüze olamazlar (40,43) . 

Karaciğer vasküler perfüzyon bozukluğunun sonucunda “konjestif hepatopati” olarak 

tanımlanan parankim kaybı meydana gelmeye başlar. Konjestif hepatopati, genellikle hepatik 

venlerin tıkanması ile başlar, arterial akımın artışıyla daha da şiddetlenir (44) . 

Bu dolaşım bozukluğu da var olan patolojinin daha da artmasına ve hepatosit hasarının 

daha da ilerlemesine neden olmaktadır. İleri evrelerde akut inflamatuar reaksiyonun 

kaybolması ve fibroz dokunun artıp karaciğerin büzüşmesi nedeniyle karaciğerin boyutu 

küçülür. Hastalığın ileri ve erken dönemleri arasında ise daha çok sağ lob küçülürken, sol lob 

ve kaudat lob büyük kalabilir. Karaciğerin yüzeyi nodüller nedeniyle düzensiz şekil almıştır. 

Neticede normal parankimal yapı, fibröz bantlarla çevrili nodüler bir yapı haline dönüşür (42) 

. 

Portal hipertasyon reversibl kısım (stellat hücre kontraksiyonuna bağlı) ve irreversibl 

kısımdan (sinüzoid kapillarizasyonu ve sinüzoid stenoza bağlı) oluşur (18) . 

Karaciğer sirozunun doğası gereği, hepatosellüler rejenerasyon için devamlı bir uyarı 

söz konusudur. Bu uyarılma sonucunda erişkin hepatositlerde genetik değişiklikler ve bunun 

sonucu olarak displastik/neoplastik monoklonal populasyonlar ortaya çıkabilir. Diğer bir 
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olasılık ise hepatik progenitör hücrelerin (HPH) aktivasyonu ve anormal farklılaşma ile kanser 

hücrelerine dönüşmesidir. Siroz, matür hepatositlerin rejenerasyon kapasitesini kısıtlar. 

Bu zeminde, inflamatuvar ve fibrotik aktivite HPH'in aktivasyonunu kolaylaştırır. 

Progenitör kök hücrelerin mikroçevresindeki fibrozis ve benzeri değişiklikler, direkt malign 

transformasyon ile sonlanabilir ya da bu hücreler önce normal hepatositlere farklılaşır, daha 

sonra neoplastik transformasyona uğrarlar (45,46) . 

 

2.2.5. Sınıflama  

 

2.2.5.1. Morfolojik Sınıflama 

 

Siroz, karaciğerin makroskopik görünümüne ve oluşan nodüllerin özelliklerine göre 

makronodüler, mikronodüler ve mikst nodüler tip olarak üç morfolojik şekilde incelenir (47) .  

 a: Mikronodüler Siroz: Çapı 3 mm'den küçük rejenerasyon nodülleri, kalın, düzenli 

septa oluşumu ile karakterizedir. Zamanla mikst veya makronodüler tiple sonuçlanır (48) . 

Alkol, hemakromatozis, sekonder biliyer siroz, hepatik ven obstruksiyonu bu gruba örnektir 

(47) . 

 b: Makronodüler Siroz: Değişik büyüklükteki nodüller ve irregüler septalarla 

karakterize, nodüllerin boyutu en küçük 3 mm'dir. Kronik viral hepatitler, Wilson sirozu, alfa-

1 antitripsin eksikliği, otoimmun hepatit bu grupta bulunur (47,49) . 

c: Mikst Nodüler Siroz: Hem mikro hem makro nodüllerden oluşur. Sirozların çoğu bu 

gruba girer (47) . 

Morfolojik sınıflamanın kullanımının sınırlı olmasından ötürü daha çok tarihi bir önemi 

vardır. Bunun sebepleri etiyolojiyi göstermede nonspesifik olması,  morfolojik görünümün 

karaciğer hastalığının ilerlemesi ile değişebilmesi ve genellikle mikronodüler sirozların 

makronodüler siroza dönüşmesi, serolojik belirteçlerin günümüzde sirozun etiyolojisini 

açıklamada morfolojiye göre çok daha spesifik olmasıdır (50,51) . 

 

2.2.5.2. Histolojik Sınıflama 

 

Periportal (veya biliyer) siroz, safra stazı, safra kanallarında azalma ve portal alanda 

artmış miktarda bağ dokusu ile karakterizedir. Lobüler yapı korunmuştur. Biliyer atrezi, kistik 

fibrozis ve ilerleyici ailesel intrahepatik kolestazlı çocuklarda görülür. 
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Postnekrotik siroz, kronik ve tekrarlayan karaciğer hücre yıkımının bir sonucudur. 

Hepatositler, portal alanlar veya fibröz septa arasındaki ara yüzde oluşan güve yeniği nekrozu 

ile karakterizedir. Viral hepatit B veya C'nin neden olduğu kronik aktif hepatit, neonatal 

hepatit, otoimmün veya idiyopatik inflamasyon sonucu görülebilir.  

Kardiyak siroz sentrilobüler hemorajik nekroz ile karakterizedir. Konjestif kalp 

yetmezliği, konjenital kalp hastalığı veya konstriktif perikardit nedeniyle artan sağ atriyal 

basınç, hepatik ven basıncında artışa ve sentrilobular bölgelerde kan akışının bozulmasına 

neden olur. Veno-oklüziv bozukluklar ve Budd-Chiari sendromu da sentrilobüler hemorajik 

nekroz ile sonuçlanır (49,52) . 

 

2.2.5.3.Etiyolojik Sınıflama 

 

Viral nedenler, otoimmun hepatitler, biliyer nedenler, metabolik nedenler, ilaçlar ve 

toksik maddeler, vasküler nedenler, diğer nedenler olarak sınıflandırılır (53) . 

 

2.2.5.4. Fonksiyonel Sınıflama 

 

Karaciğer sirozu aktif ve inaktif formlara ayrılır. Hasta tanı aldıktan sonra takiplerinde 

aspartat aminotransferaz (AST) ve alanin aminotransferaz (ALT) değerlerinde yükseklik 

olursa aktif; AST ve ALT değerleri normal olursa inaktif olduğunu gösterir (54) . 

 

2.2.5.5. Klinik Evre Sınıflaması 

 

Siroz fonksiyonel olarak sınıflandığında kompanse ve dekompanse olarak iki sınıfa 

ayrılır. Kompanze dönem normal yapılanmanın fibrozis ve nodülleşme ile hasarlandığı ve 

portal hipertansiyonun yerleştiği dinamik bir süreçtir (38) . Halsizlik, yorgunluk, güçsüzlük, 

bulantı, kas krampları gibi nonspesifik semptomlar nedeniyle yapılan tetkikler, fizik muayene 

sonucu tanısı konur. Sinsi bir hastalık olması sebebiyle ancak % 25-30 kadarı kompanse 

dönemde tanı alır. Kompanse dönem aylar ve yıllarca devam edebilir (2) . 

Kompanse sirozlu hastaların %5-7 si birkaç yıl içinde dekompanse siroza ilerlemektedir 

(3,4) . Dekompanzasyondan büyük ölçüde portal hipertansiyondaki progresyon sorumludur. 

Hepatik Ven Basınç Gradienti (HVPG)> 12 mmHg düzeyine eriştiğinde, kronik karaciğer 

hastalığının diğer organları ve sistemleri de ilgilendiren sistemik bir hastalık haline dönüşümü 

için gerekli olan eşik değere erişilmiş olur (38) . Splanknik dolaşım bölgesinde meydana 
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gelen periferik arteriyel vazodilatasyon ve buna bağlı ortaya çıkan hiperdinamik sirkülasyon, 

dekompanse sirozun klinik bulgularına neden olmaktadır. Dekompansasyon durumunda; asit, 

varis kanaması, hepatik ensefalopati ve ikter bulgularından biri veya daha fazlası ortaya 

çıkmıştır (3,4) . Asit varlığı dekompanse döneme geçişi gösteren en önemli bulgudur (55) .  

Kronik karaciğer hastalığının çoğu formunda, son aşama klinik dekompansasyon ile 

siroz iken, önceki aşamalarda daha düşük derecelerde fibroz veya siroz vardır (56) . 

Ülkemizde sık rastlanan posthepatik ve kriptojenik sirozlarda portal hipertansiyon 

bulguları, batı ülkelerinde sık görülen alkolik sirozlarda hepatomegali ve hepatosellüler 

yetersizlik bulguları sık görülür (2) . 

 

2.2.6 Klinik Bulgu ve Semptomları 

 

2.2.6.1. Semptomlar  

 

Kompanse sirozu olan hastalar genellikle asemptomatik olmakla beraber siroz 

başlangıcından önce ya da siroz döneminde anoreksi, kilo kaybı, bulantı, ateş gibi nonspesifik 

semptomlar görülebilir. Dekompanse sirozu olanlar sarılık, kaşıntı, üst gastroinestinal kanama 

bulguları (hematemez, melena, hematokezya), asite bağlı karın şişkinliği, hepatik 

ensefalopatiye bağlı bilinç değişikliği gibi şikayetlerle başvurabilir (57) . 

Hastalık ilerledikçe halsizlik gibi karakteristik olmayan şikayetler gelişir. Yorgunluk, 

halsizlik, güçsüzlük hastaların yarısında dikkati çekecek derecede ve sık görülür. Pek çok 

diğer kronik hastalıkta da ortaya çıkması nedeniyle tanı değeri azdır ve tanıdan aylar hatta 

yıllar öncesinden beri var olabilir. Genellikle hissedilen yorgunluk, halsizlik gün boyunca 

giderek artar. Halsizlik uzun sürelidir ve hastalığın ilerlemesi ile halsizliğin ve güçsüzlüğün 

şiddeti artar. Uyku problemleri sabah uyandığında dinlenmemiş ve güçsüz hissetme, sinirlilik, 

anksiyete ve depresyon, libido kaybı görülebilir (33) .  

Sebebi bilinmeyen ateş, bulantı, spontan burun veya diş eti kanaması, ciltte ekimozlar, 

kas krampları, kaşıntı, kilo kaybı veya kiloda artış, dispne, kıllarda azalma ve dağılımında 

bozukluk, ödem, erkeklerde impotans ve jinekomasti, kadınlarda menstrual değişiklikler 

görülebilmektedir (33) . 

Dispeptik şikayetler, şişkinlik, iştah kaybı, kilo kaybı gibi yakınmalar dikkati 

gastrointestinal sisteme yönlendirebilir. Karaciğer sirozlu hastaların %10-15’inde gastrik veya 

duodenal peptik ülser bulunmaktadır. Hastalarda gelişen portal hipertansiyona bağlı olarak 

gastrointestinal kanamalar sıktır. Bu kanamalar başta özofagus varisi olmak üzere duodenal 



17 
 

ve gastrik ülser, vasküler ektazi, portal hipertansif gastropati ve hemobiliaya bağlı olabilir 

(33) . Hastaların %15-25’inde hematemez başvuru anındaki semptomdur (58) . 

İştahsızlık özellikle sarılığı olan (hepatosellüler veya biliyer obstrüksiyona bağlı) 

olgularda daha belirgin olan ve sık görülen bir semptomdur. Hastalardaki tat ve koku 

bozuklukları da iştahsızlığı arttırır. İştahsızlık bazen kas ve yağ dokuda azalma ve 

malnütrisyon bulguları ile birlikte ciddi derecede olabilir, ancak vücutta sıvı birikimi (asit, 

ödem) varsa kilo kaybı tam olarak değerlendirilemeyebilir (33) .  

Bulantı ve kusma birlikte olabilir ancak kusma olmadan bulantı daha sıktır. Daha çok 

biliyer ve alkolik sebebe bağlı siroz olgularında görülür.  

Kilo kaybı sıklıkla iştahsızlık ve gıda alımındaki azalmaya bağlıdır. Hastalığın 

ilerlemesi ile kas kitlesinde ve yağ dokuda azalma olur ve hiperkatabolik durumların 

eklenmesi (enfeksiyon gibi) ile daha belirgin hale gelir. Sirozlu hastalarda kilo artısının en sık 

nedeni vücutta sıvı birikimidir. Ancak nadiren obezite kilo artışının sebebi olabilir (19,59) .  

Karın ağrısı görülebilir ve ağrı karaciğerin büyümesi, Glisson kapsülünün gerilmesi 

veya asite bağlı gelişmektedir (58) . 

Diyare barsak motilitesindeki değişiklikler, bakteriyel aşırı çoğalma, intestinal 

permeabilite değişiklikleri, safra asitlerinin eksikliği gibi multifaktöriyel sebeplerle gelişebilir 

(60) . 

Ağrılı, istemsiz adele kasılmaları sıklıkla bacak ve ayaklarda istirahatte gece oluşur ve 

asimetrik özelliktedir. Karaciğerdeki yetersizliğin şiddeti ve hastalığın süresi ile ilişkilidir. 

Efektif plazma hacminin azalması ile korelasyon gösterir (61) .  

Kaşıntı kolestatik orjinli (primer biliyer siroz, primer sklerozan kolanjit, biliyer 

obstrüksiyon) siroz olgularında sıktır. İntermittan ve hafif veya yaygın ve şiddetli olabilir. 

Özellikle ekstremitelerde belirgindir, yalnız gövdede, boyun ve yüzde nadirdir. Bazen genital 

bölgede de olabilir. Sıcak banyodan sonra ve gece cilt sıcak iken daha yoğundur. Plazma safra 

asit konsantrasyonundaki artış ile ilişkili olduğuna inanılmaktadır (62) .  

Ateş özellikle alkolik sirozda yaklaşık % 40, postnekrotik sirozda ise % l0 oranında 

sebepsiz görülebilir. Ancak genellikle sekonder bakteriyel bir enfeksiyon (spontan bakteriyel 

peritonit vb.) ilişkilidir.  

Özellikle pulmoner tutulumun olduğu α-1 antitripsin eksikliği ve kistik fîbrozise bağlı 

siroz olgularında sarılık ve birlikte dispne görülür. Bunun dışında asitle birlikte plevral sıvı 

varsa dispne olabilir (63) .  

Erkek alkolik sirozlu olguların yaklaşık %70’inde, non-alkolik sirozlu olguların da 

%25’inde impotans vardır. Feminizasyon ve hipogonadizm karaciğer yetersizliğinin derecesi 
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ile korelasyon gösterir. Cinsel fonksiyonlar halsizlik ve depresyondan da etkilenir. Alkolik 

olgularda impotans nonalkolik sirozlulara göre daha uzun zamandan beri ve daha şiddetli 

özelliktedir. Kadınlarda ise cinsel davranışlar çok değişkendir. Kadın hastalarda cinsel istekte 

azalma, orgazm yokluğu ve disparoni vardır (33) . 

 

2.2.6.2. Bulgular 

 

Dekompanse siroz hastasının tipik bir görüntüsü vardır. Yaygın kas kaybı nedeni ile 

bacaklar ince, yüz bölgesindeki yağlar kaybolmuş, yanakları çökmüş, dudaklar koyu kırmızı, 

papiller atrofi nedeni ile dil düz ve kırmızı olur, ağız kenarlarında çatlaklar mevcuttur.  

Batındaki masif asit ile beraber karın şişer ve gerginleşir.  Abdominal kıl kaybı nedeni ile 

karın cildi parlak gözükür. Yüzeysel abdominal venöz damarlar belirgindir, ancak bu bulgu 

nadir görülür. Gövdenin üst kısımlarında ve yüzde spider anjiomlar görülür. Hiperdinamik 

sirkülasyon nedeni ile cilt sıcak ve kurudur, nabız kuvvetlidir. Hastalığın ileri evrelerinde 

sarılık genellikle vardır, sarılığa kaşıntı da eşlik ediyorsa tırnak izlerine rastlanabilir. Ellerde 

palmar eritem gözlenir, el sırtı derisi ince, atrofik ve buruşuktur. Ekstremitelerde genellikle 

peteşi ve ekimozlar görülür (64) . 

Fetör hepaticus, ilerlemiş karaciğer hastalığı olan kişilerde nefese yayılan hafif 

şekerimsi bir koku şeklinde hissedilebilir. Çürük elma kokusuna benzetilir (16) . 

Ciltte solukluk (gastrointestinal kan kaybı, hipersplenizme ikincil hemoliz, 

malabsorbsiyona bağlı demir ve folat eksikliği, kronik hastalık anemisi sonucu oluşabilir 

(65,66) . 

Primer biliyer siroz (PBS) ve diğer kolestatik orjinli sirozlarda, hemokromatozis ve 

porfiriya kutenea tarda olgularında melanin pigmentinde diffüz artış olabilir. Pigmentasyonun 

aksine PBS olgularında vitiligo da görülebilir. Hatta vitiligo diffüz pigmentasyondan daha 

sıktır (67) . 

Sarılık, serum bilirubin 2-3 mg/dl nin üstüne çıktığında aşikar hale gelen cilt ve müköz 

membranlardaki renk değişikliğidir. Sarılık hepatik disfonksiyonun en erken ve tek belirtisi 

olabilir (68) . Ayrıca hiperbilirubinemi nedeniyle koyu renkli- kola rengi idrar görülebilir.  

Keyser-Fleischer halkası korneanin Descement membranında aşırı bakır birikimine 

bağlı olarak kornea periferinde görülen kahverengimsi yeşil halkalardır. En sık bakır birikimi 

ile giden ve siroz ve nörolojik semptomlara neden olan Wilson hastalığında görülen bir 

bulgudur (55,69,70) . 
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Spider anjiom, daha çok gövde, yüz ve üst ekstremitelerde gözlenen santral bir 

arteriyolden çevreye doğru dağılan küçük damarlardan oluşan örümceğe benzer vasküler 

lezyonlardır. Büyük olanlarında pulsasyon gözlenebilir. Arteriyolün üstüne basmakla 

kaybolur. Hepatik fonksiyonlar düzelirse küçülerek kaybolabilirler. Patogenezi tam olarak 

anlaşılamamış olsa da seks hormon metabolizmasındaki değişikliklere bağlı olduğu 

düşünülmektedir (71) . Süperior vena cava’nın drene ettiği gövdenin üst kısımlarında beşten 

fazla spider anjioma görülmesi kronik karaciğer hastalığını düşündürür (65,72) . 

Koagülasyon bozukluğuna bağlı ciltte telenjiektaziler ve mukozal kanamalar 

saptanabilir (72) . Karaciğer fonksiyonlarındaki bozulmanın derecesine ve pıhtılaşma 

bozukluğuna bağlı olarak vücut ve ekstremitelerde ekimozlar olabilir. Trombositopeniye bağlı 

peteşi ve kanamalar görülebilmektedir (55,69,70) . 

Parotis bezi büyümesi yağ infiltrasyonu, fibrozis ve ödem nedeniyle olur ve bez 

hiperfonksiyonuna yol açar. Sıklıkla alkol kullanımı olan hastalarda görülür (73) .  

Karaciğerin sistemik dolaşımdaki hormonları metabolize edememesinden kaynaklanan 

endokrin belirtiler görülebilir. Hiperinsülinemi veya Diyabetes Mellitus (DM) , hipotiroidizm, 

uygunsuz antidiüretik hormon sendromu, jinekomasti, feminizasyon, gecikmiş puberte, 

osteoporoz ve osteopeni klinikte sık karşılaşılan endokrin belirtiler olarak sayılabilir (74) . 

Erkeklerde meme glandüler dokularının benign proliferasyonuna bağlı palpable hale 

gelmesi olan jinekomasti, kıllarda azalma, feminizasyon, testiküler atrofi gelişiminden adrenal 

bezlerden androstenedion salınımının artışına bağlı periferik dokuda östradiole dönüşümü 

sorumludur (75) . Ancak sirozlu hastalarda sık gözlenen diğer neden spironolakton 

tedavisidir. Spironolakton testesteronun östradiola aromatizasyonunu artırır ve testislerde 

testesteron üretimini azaltır. Ayrıca spironolakton antiandrojen gibi davranır (76) . 

Palmar eritem, seks hormon metabolizma bozukluğuna bağlı elin tenar, hipotenar ve 

parmak pulpalarını kapsayan kızarıklık şeklinde görülür. Avuç içinde yoktur. Karaciğer 

hastalıklarına spesifik değildir, gebelikte, romatoid artritte, hipertiroidide, hematolojik 

malignitelerde de görülebilir (16,77) . 

Muehrcke tırnağı, tırnak üzerinde beyaz bantlar; Terry tırnağı ise tırnağın proksimal 

2/3'ünün beyaz, distal 1/3'ünün kırmızı olmasıdır. Hipoalbuminemiye bağlı oluştukları 

düşünülür. Nefrotik sendromda da görülür (78) .  

Çomak parmak tırnak yatağı ile proksimal tırnak kıvrımının arasındaki 160 derece olan 

açının 180 dereceden daha büyük olmasıdır (55,69,70) . Sık görülmekte, hipertrofik 

osteoartropati ile ilişkilidir ve oksijen desaturasyonuna bağlanmaktadır. Genellikle hafif 
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derecede çomaklaşma vardır. Özellikle primer biliyer sirozda, hipoksik olgularda daha 

belirgindir (79) .  

Dupuytren kontraktürü, Hipoksantin metabolizmasında oluşan serbest oksijen 

radikallerine bağlı oluştuğu düşünülen palmar fasyanın kalınlaşıp kısalmasıyla oluşan, 

parmakların fleksiyonuna yol açan deformitedir. Erken dönemde gözle görülmeyebilir ancak 

muayene ile palpasyonla avuç içinde sertlik görülür (55,69,70) . Alkolik sirozda daha fazla 

görülür (80) .  

Kolestaza bağlı serum kolesterol düzeyinin yükselmesi ile kolesterol ekstremitelerin 

ekstansör yüzeylerinde yerleşen sarımtırak ya da kahverengi nodüller şekilnde ksantom olarak 

dermis ve subkutan dokuda birikir. Nadiren gözde ksantelezmalar gelişebilir (68) . 

Kaput medusa, portal hipertansiyona bağlı periumblikal venler ile umblikal ven arasında 

oluşan kollaterallere bağlı karın duvarında oluşan görüntüdür. Cruveilhier-Baumgarten 

üfürümü, portal hipertansiyonu olan hastalarda epigastriumda oskültasyon ile duyulan 

kollaterallere bağlı venöz üfürümdür. Karaciğer, sirozun etiyolojisine bağlı olarak küçük, 

normal boyutlarda ya da büyümüş gözlenebilir, kontürlerindeki nodülariteye bağlı düzensizlik 

ele gelebilir (81) . Olguların %70’inde karaciğer büyümüş, palpabl ve sıkı, hatta serttir ve 

keskin ya da nodüler kenarlara sahiptir; sol lob belirgin olabilir (58) . Splenomegali, portal 

hipertansiyona bağlı oluşmakta, dalak büyüklüğü portal basınçla korele olarak artmaktadır 

(81) . Bazı hastalarda büyümüş dalağa bağlı olarak sol üst kadran ağrısı görülebilir (82) . 

Genelde non-alkolik siroz hastalarında görülmekle beraber başka hastalıklarda da 

gözlenebilir. Asit, hipoalbuminemi ve portal hipertansiyona bağlı olarak peritoneal kavitede 

sıvı birikimidir (81) . 

Akut hepatosellüler atak veya gastrointestinal kanama nedeniyle ortaya çıkmaları 

haricinde, hastada gece-gündüzün tersine dönmesiyle karakterize ensefalopati, asteriksis, 

titreme, disartri, hezeyan, uyuşukluk ve en sonunda koma geç gönemde görülür (58) . 

Flapping tremor hasta dirseklerini bükmeden kollarını öne uzatıp el bileklerini dorsifleksiyona 

getirip parmaklarını açtıktan sonra el bileklerinden ve parmaklardan olan kaba irregüler 

hareketlere denir ve hepatik ensefalopatiye bağlı tremoru düşündürür. Asteriksis sıklıkla 

bilateral olmakla beraber her iki tarafta senkron olmayabilir. Sirozlu hastalar dışında üremi ve 

şiddetli kalp yetmezliği olan hastalarda da gözlenebilir (55,69,70) .  

Biliyer staz steatoreye ve yağda çözünen vitamin eksikliğine neden olur. 

Hipersplenizmden kaynaklanan hemolize ikincil olarak pigmentli safra taşları da görülebilir 

(83) . 
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Sirozun kardiyovasküler bulguları, periferik vazodilatasyon, pulmoner vasküler direnç 

artışı ve artmış kardiyak debidir. Sirozda sistemik hipertansiyon yaygın değildir (65) . Siroz 

ilerledikçe hastalarda sıklıkla arteriyel kan basıncı düşük saptanır. Önceden hipertansif olan 

hastalar normo-hipotansif olarak seyrederler. Bu durum hepatorenal sendrom gelişimine 

zemin hazırlar (84) .  

Sirozu HCV hepatitine bağlı olanlarda kriyoglobulinemi ve membranoproliferatif 

glomerülonefrit gelişebilir (85) . 

Siroz ile ilişkili olarak karaciğer disfonksiyonu nedeniyle sitokinlerin, bakterilerin ve 

endotoksinlerin dolaşımdan temizlenmesinde bir zayıflama ile sonuçlanan sistemik immün 

fonksiyon bozukluğuna bağlı enfeksiyonlara yatkınlığın artması önemli bir mortalite 

nedenidir. Siroz hastalarında en sık görülen enfeksiyonlar spontan bakteriyel peritonit, idrar 

yolu enfeksiyonları ve pnömonidir (86) . 

 

2.2.7. Laboratuvar Bulguları 

 

AST ve ALT, siroz hastalarında genellikle ılımlı bir yükseklik gösterir. AST, ALT'ye 

göre daha sık yükselir. Aminotransferazların normal olması siroz tanısını ekarte ettirmez, 

yüksek olması aktif sirozu gösterir. Kronik hepatit süresince ALT>AST iken, siroz 

başladıktan sonra AST/ALT>1 olur (87) . Artmış AST/ALT oranı özelliklerde erişkinlerde 

alkolik karaciğer hastalığı ve kronik hepatit C’ye bağlı sirozda görülmektedir (72) .  

Sirozlu hastalarda alkalen fosfataz (ALP) genellikle yüksek saptanmakla birlikte, bu 

yükseklik normalin üst sınırının 2-3 katından daha azdır. Primer sklerozan kolanjit, primer 

biliyer siroz gibi kolestatik karaciğer hastalıklarında çok daha yüksek saptanabilir (77) . 

Gama-glutamil transpeptidaz (GGT) düzeyleri ALP ile oldukça korele fakat 

nonspesifiktir. Diğer nedenlere göre, alkole bağlı sirozlarda çok daha tipik olarak yüksek 

gözlenir (16) .  

Kompanse sirozlu hastalarda bilirubin normal bulunabilir. Siroz progrese oldukça 

yükselir. Biliyer sirozlarda yükselişi kötü prognozu gösterir (88) .  

Albümin sadece karaciğerde üretildiği için sirozdaki biyokimyasal değişikliklerden en 

önemlisi karaciğerin sentez fonksiyonunu gösteren serum albümin düzeyinde düşme, 

karaciğer dışı retiküloendotelyal sistemde yapılan gama globülin düzeyinde artıştır. Normalde 

1 olan albümin/globülin oranı sirozda tersine döner. Protein elektroforezinde de geniş tabanlı 

bir poliklonal gamopati gözlenir (89) . Protein elektroforezinde gama globülin artışı kronik 

karaciğer hastalığı ve siroz için önemli bir bulgudur (69,70) . Alkolik ve kriptojenik 
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sirozlularda genelde immun globulinler artar (90) . Otoimmun hepatitte IgG, viral hepatitte 

IgG, alkolik sirozda IgA, primer biliyer sirozda ise IgM'deki artış çok belirgindir (89,90) . Son 

zamanlarda serum hyaluronate seviyesinin ölçülmesi ile sirozun varlığının %90’ın üzerinde 

gösterildiği tespit edilmiştir (90) . 

Pıhtılaşma faktörlerinin çoğu karaciğerde sentezlendiğinden karaciğer sentez 

fonksiyonunun azalması pıhtılaşma faktörü üretimini bozarak protrombin zamanının 

uzamasına neden olur. Protrombin zamanının uzaması hepatik disfonksiyonun ciddiyeti ile 

koreledir. K vitamini verilmesi ile düzelmeyen protrombin zamanındaki belirgin uzama, kötü 

prognoza işarettir (77) .  

Asiti olan sirozlu hastalarda hiponatremi çok yaygındır. Primer olarak antidiüretik 

hormon fazlalığına bağlı serbest suyun ekskresyonundaki bozukluktan kaynaklanan 

dilüsyonel hiponatremi görülür. Sirozun ilerlediğini ve son dönem karaciğer hastalığı 

olduğunu gösteren bir parametredir. Diüretik kullanan hastalarda özellikle dikkatli 

olunmalıdır (91) .  

Portal hipertansiyona bağlı oluşan sekonder hipersplenizm nedeniyle anemi, lökopeni, 

trombositopeni gelişebilir (42) . 

Sirozlu hastaların %75'inde anemi görülür. Kanama, hemoliz, folat ve B12 eksikliğine 

bağlı olarak hipokrom mikrositer veya makrositer tipte anemi olabilir. Ancak çoğunlukla 

anemi normokrom normositer tiptedir. Bu hastalarda kronik inflamasyonun kemik iliğine 

etkisi ve ileri karaciğer hastalıklarında proinflamatuvar sitokinlerin seviyesindeki artmaya 

bağlı eritropoetin seviyesinde azalma gözlenebilir (70) . Alkolik sirozlarda, alkol tarafından 

eritrosit yapımının doğrudan baskılanması ve folat eksikliği nedeniyle, makrositer tipte anemi 

görülebilir. Ayrıca hipersplenizm mevcut anemiyi artırır (42) .  

Kronik karaciğer hastalığı zemininde gelişen siroz için en sensitif ve spesifik laboratuar 

bulgusu düşük trombosit sayısıdır (<150,000/ mm3) (16) . Trombositopeni, portal 

hipertansiyona bağlı konjestif splenomegali nedeniyle oluşur. Trombosit sayısı nadiren 

50000/ml'nin altına düşer (92) . 

Trombositopeni düzeyi dalak büyüklüğü ile korelasyon göstermeyebilir. Çünkü 

karaciğerde sentezlenen ve trombositler için büyüme faktörü olan trombopoetin eksikliğine 

bağlı gelişmiş de olabilir (42) . 

Plazma amonyak konsantrasyonu yapım ile klirens arasındaki dengeye göre 

değişiklikler gösterir. Yapım esas olarak kalın bağırsakta, diyetle alınan protein ve 

aminoasitlerin metabolizması sonucu olur. Amonyağın klirensi ise karaciğerde gerçekleşir. 

Karaciğerden tek geçişte portal venöz amonyağın % 80’i uzaklaştırılır. Parankimal karaciğer 
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hasarı veya portosistemik şantlara bağlı olarak amonyak düzeyinde artış gözlenir. Sirozlu 

hastalarda gastrointestinal sistem kanamaları kolonda amonyak üretimini artırmakta ve 

hepatik ensefalopatiyi tetiklemektedir (72) . 

Viral hepatitlere yönelik hepatit B, C ve Delta virüsüne ait serolojik göstergeler 

araştırılmalıdır. Özellikli hastalarda HCV-RNA ve HBV-DNA bakılmalıdır. Alfa-fetoprotein 

(AFP) sirozda hafif artabilir, fakat sürekli bir artış olması hepatosellüler karsinom (HCC) 

gelişimi yönünden bir göstergedir, bu yüzden siroz tanısı konulduktan sonra AFP düzeyi 6 

ayda bir kontrol edilmelidir. 

Sirozun nadir görülen nedenlerini ortaya çıkarmak için serum demiri, serum ferritini, 

serum transferrin satürasyonu, serum bakır düzeyi, 24 saatlik idrarda bakır seviyesi, 

seruloplazmin düzeyi, alfa-1 antitripsin düzeyi, anti mitokondrial antikor (AMA), anti nükleer 

antikor (ANA), anti düz kas antikor (ASMA), anti liver/kidney mikrosomal tip 1 antikor 

(Anti- LKM1) bakılmalıdır (90) . 

 

2.2.8 Radyolojik Bulgular 

 

Sirozun varlığını göstermede ultrasonografi (USG), bilgisayarlı tomografi (BT), 

manyetik rezonans görüntüleme (MRG) kullanılabilir. Sirozla uyumlu bulgular karaciğer 

konturunde nodülarite, sol/kaudat lob hipertrofisi ile birlikte ya da birlikte olmaksızın 

karaciğer boyutunda küçülme, splenomegali ve özellikle portal hipertansyon bulgusu olan 

intraabdominal kollateral damar oluşumunun görülmesidir (16) . Her üç görüntüleme 

yönteminde de, karaciğer sınırlarında düzensizlik, parankimde heterojenite, nodülarite, 

batında asit, splenomegali saptanabilir. Etiyolojiye yönelik olarak biliyer sirozlarda safra 

yollarında anormallikler gözlenebilir (93) .  

Ultrasonografi; sirozu tanımak ve mevcut siroz zemininden hepatosellüler kanseri 

taramak için her yerde uygulanabilen, en çok kullanılan, en ucuz ve non-invaziv olması 

nedeni ile ilk seçenek görüntüleme yöntemidir (69,70,94) . Dezavantajları kişiye bağımlı, 

subjektif olmasıdır. Hepatik arter ve venöz sistemin anatomisi ve kan akımının, portal ven 

çapı, volümü, ortalama ve maksimum velositesi, akımının değerlendirilmesinde doppler USG 

tercih edilir (65,93) . Dalak uzunluğunun 12 cm’yi ve portal ven çapının 12 mm’yi geçmesi 

portal hipertansiyon bakımından anlamlıdır (69,70,94) . Normal portal akım hepatopedal iken 

portal hipertansiyonda sol gastrik, paraduodenal ve paraumblikal venlerde hepatofugal akım 

oluşur (65) . Normalde sağ hepatik vende akım trifazikken ileri fibroziste bifazik olur (93) . 

Normalde süperior mezenterik ve splenik ven çapı inspirasyonda %50-100 artış göstermekte,  
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ekspirasyonda ise azalmaktadır. Portal hipertansiyonda ise bu değişikliklerde azalma olur. 

Derin inspirasyonda portal ven çapında %20’den daha az bir artış olması  %81 sensitivite ve  

%100 spesifite ile portal hipertansiyon lehinedir (95) . 

Sirozda karaciğer morfolojisi, kenarı, yüzeyi ve portal hipertansiyon açısından patolojik 

görüntüleme kıyaslamasında MRG sensitivitesi USG ve BT’ye göre daha düşük olmasına 

rağmen, karaciğerde nodül değerlendirmesinde daha etkindir. Displastik nodüllerde erken 

HCC gelişimini en iyi gösteren yöntem MRG’dir (96) . MR Anjiyografi portal ven trombozu 

tanısında USG den daha değerlidir. Portal ven kan akışının hacmini ve yönünü belirleyebilir 

(97,98) .   

Hepatik fibrozisi gösterme yöntemlerinden biri de transient elastografi (fibroscan) dir. 

Karaciğerdeki skar artışı, dokunun sertliğinin (elastisite) de artışı ile ilişkilidir ve ultrason 

yöntemi ile yapılan elastografi ile bu sertlik ölçülür. Doku sertliğini göstermeye yarayan 

birçok metot geliştirilmeye devam etmektedir (99) .  

Sekonder biliyer sirozdan şüphelenilen hastalara endoskopik retrograd 

kolanjiyopankreatografi (ERCP) yapılmalıdır (100) .  

Radyonüklid görüntüleme siroz tanısını düşündürmesi açısından faydalıdır. Tc99m 

sülfür kolloid normalde retiküloendotelyal sistem hücreleri tarafından alınır (101) . 

Karaciğerde heterojen bir tutulum olması, dalak ve kemik iliğindeki tutulum artışı kolloid 

kayması olarak adlandırılır ve sirozun bir göstergesidir. Fakat tanı koydurucu bir bulgu 

değildir (100) . 

Üst sindirim sistemi endoskopik incelemelerinde, özofagus ve midedeki varisler 

tanınabilir. Portal gastropatinin değerlendirilmesinde kullanılır. Gastrointestinal kanamalı, 

sirozlularda kanama nedeninin araştırılmasında yararlıdır (102) . 

 

2.2.9. Tanı 

 

Hastanın hikayesi ve fizik muayene bulguları tanı ve ayırıcı tanı için çok değerli ipuçları 

verir. Bu nedenle olası sebepleri saptama, hastalığın başlama zamanını ve seyrini, 

komplikasyonları öğrenmek için hastanın çok iyi sorgulanması ve sistemik olarak muayene 

edilmesi gereklidir (103) . Fizik muayene bulgularının yokluğu sirozu dışlamaz. 

Kronik karaciğer hastalığı bulunan her hastada siroz tanısı mutlaka değerlendirilmelidir. 

Kompanse sirozu olan asemptomatik hastalarda sirozun tipik bulguları olmayabilir ve tanı için 

genellikle sirozun tanısında “altın standart” olarak kabul edilen karaciğer biyopsisi ile 

histolojik değerlendirme gerekir.  Kronik karaciğer hastalığının semptomları ve işaretleri olan 
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hastalarda ise siroz tanısı karaciğer biyopsisi gerekmeksizin noninvazif görüntüleme 

yöntemleri ile konulabilir (16) . Özellikle dekompanse dönemde portal hipertansiyona bağlı 

belirtilerin bulunması, hemostaz problemlerinden dolayı kontrendikasyon oluşması gibi 

nedenlerle karaciğer biyopsisi yapılmaksızın klinik olarak karaciğer sirozu tanısı konulabilir 

(63) . 

Sirozun altın standart tanısı, otopsi ya da karaciğer transplantasyonu sırasından çıkarılan 

karaciğerin incelenmesidir. Klinik pratikte tanı perkütan, transjuguler, laparoskopik ya da 

radyolojik görüntüleme eşliğinde alınan biyopsinin incelenmesi ile konur. Hangi yöntemin 

kullanılacağına hastanın kliniğine göre karar verilir. Karaciğer biyopsisinin sensitivitesi yüzde 

80-100 arasında değişir, bu biyopsi alımında kullanılan metoda, biyopsinin büyüklüğü ve elde 

edilen örneklerin sayısına bağlı olarak değişir. Karaciğer fibrozisi ve inflamasyonunda 

knodell, ishak ve metavir gibi skorlama sistemleri kullanılmaktadır. Fibrozisin en ileri 

aşaması sirozdur. Köprüleşme fibrozisi ve rejenerasyon nodüllerinin oluşumu ile siroz 

tanımlanır (104) . Karaciğer biyopsisi bazı durumlarda hemakromatozis, non alkolik 

steatohepatit, Wilson hastalığı ve alfa-1 antitripsin eksikliği gibi altta yatan nedeni de 

tanımlayabilmektedir (105) . 

 

2.2.10. Komplikasyonları 

 

Sirozda çoğu ölümcül seyreden, hızlı ve erken müdahalenin hayati önemi olan 

komplikasyonlar görülür. Özefagus ve gastrik varis kanamaları, asit, hepatik ensefalopati, 

hepatosellüler yetmezlik, hepatosellüler karsinom, spontan asit enfeksiyonu, renal fonksiyon 

bozukluğunun olduğu hepatorenal sendrom, solunum sistemi komplikasyonunun olduğu 

hepatopulmoner sendrom, hipersplenizm, kardiyomyopati, enfeksiyonlar, endokrinolojik 

bozukluklar (diyabetes mellitus, hipoglisemi, feminizasyon, hipogonadizm), arteriyel 

hipotansiyon görülebilir (106) . 

Sirozun iki temel komplikasyonu portal hipertansiyon ve karaciğer yetmezliğidir. Diğer 

komplikasyonlar bu temel komplikasyonlar zemininde gelişir. Özofagus varisi ve asit 

hiperdinamik dolaşım ve portal hipertansiyonun; sarılık karaciğer yetersizliğine bağlı olarak 

bilirübin ekskresyonundaki azalmanın; ensefalopati ise hem portal hipertansiyonun hem de 

karaciğer yetersizliğinin ortak bir sonucu olarak gelişir. Portal hipertansiyonun bir sonucu 

olarak gelişen asit zemininde spontan bakteriyel peritonit ve hepatorenal sendrom 

gelişebilmektedir (16) . 
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2.2.10.1. Portal Hipertansiyon 

 

Portal ven; splenik ven, tüm ince barsak ve sağ kolonu drene eden superior mezenterik 

ven ve kolonun geri kalanı ile rektumun drenajını sağlayan inferior mezenterik venin 

birleşmesi ile oluşur. Portal venöz sisteme aynı zamanda sol gastrik, gastroepiploik ve 

pankreatik venler de drene olur. Karaciğer içinde sağ ve sol ana dallara ayrılır, onlar da daha 

küçük dallara ayrılarak uzanırlar. Umblikal ven portal venin sol dalına açılır. Portal ven ile 

gelen kan sinüzoidlerde hepatik arterle gelen kanla karışır. Sinüzoidlere gelen kan buradan 

hepatik venüllere dökülür, hepatik ven aracılığıyla vena cava inferiora açılır (107) .  

Normal portal venöz basınç yaklaşık 7 mmHg (5-10 mmHg) veya 7-17 cmH2O’ dur. 

HVPG portal ven ve inferior vena cava arasındaki basınç farkıdır. Normal hepatik venöz 

basınç gradienti (HVPG) 1-5 mmHg arasındadır (38,108) . 

Portal hipertansiyon (PHT) ; portal basıncın 6-10 mmHg üzerine çıkması ya da portal 

ven-hepatik ven basınç gradientinin 5 mmHg üzerine çıkmasıdır (109) .  

Sirozda portal hipertansiyon gelişimi hem portal kan akımına karşı gelişen direnç hem 

de artmış portal venöz akımdan kaynaklanır (110) . 

Direnci artıran iki unsur yapısal değişiklikler ve dinamik değişikliklerdir. Fibrozis, 

nodüler gelişim, anjiyogenezis ve vasküler oklüzyonlara bağlı olarak karaciğer 

mikrosirkülasyonunun bozulması yapısal değişiklikleri meydana getirir. Aktive hepatik stellat 

hücreler ve myofibroblastlar sinüzoidlerin etrafını çevirir ve fibröz septa ile hepatik 

damarların vasküler düz kasları içinde yer alırlar. Bu hücrelerin kasılmaları da dinamik 

değişikliklere neden olur ve vazokonstrüktör maddeler (endotelinler, anjiyotensin-II, 

norepinefrin, tromboksan A2) ile dinamik değişiklikler artarken, nitrik oksit gibi endotelyal 

vazodilatörler ile azalmaktadır. Portal hipertansiyon kötüleştikçe, splanknik kan akımı, 

vasküler endotelyal büyüme faktörü, nitrik oksit ve splanknik arteriolar vazodilatasyona ve 

anjiyogeneze neden olan diğer spesifik vazodilatörlerin lokal olarak salınması sebebiyle artar 

(111) . Buna bağlı sistemik vazodilatasyon, efektif arteriyal kan hacmini azaltarak 

nörohumoral sistemlerin aktivasyonuna, sodyum retansiyonuna, plazma volüm ekspansiyonu 

ve hiperdinamik dolaşımın gelişimine yol açar. Bu süreç varis gelişimi ve asit oluşumuna 

neden olur (16,77) .  

Portal ven basıncı yükselirken, splanknik alanda kanın akışı rahat olmadığından, tüm 

organlarda staz oluşur (112) . Portal hipertansiyonun erken evrelerinde dalak büyür ve 

trombositlerle birlikte diğer kan hücrelerini de sekestre ederek hipersplenizme neden olur (16) 

.  
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Portal basınç gradiyenti 12 mmHg veya daha fazla ise porto-sistemik kollateraller 

geliştirecek derecede bir portal hipertansiyon var demektir (110) .  Splanknik saha kan 

hacmini kalbe ulaştırabilmek için başlıca; distal özofagus, splenorenal alan, rektum, 

retroperitoneum ve karın ön duvarında kollateral damarlar devreye girer. Normalde sağlıklı 

kişilerde de splanknik saha kanının %6-10 hacmini sistemik dolaşıma taşıyan doğal, önceden 

var olan kollateral sistem portal ven basıncı yükselmesi üzerine açılarak ve genişleyerek 

artmış basıncı dekomprese etmeye ve durgunluğa uğramış kanı sistemik dolaşıma ve kalbe 

taşımaya çalışır. Yüklenen damarlar genişler ve kıvrımlı variköz hal alır. Sistemi kompanse 

etmek için yeni kollateraller gelişir. Oluşan kollateraller arasında klinikte en tehlikeli olan 

kardioözofageal bölge yerleşimlileridir. Portal hipertansiyon hastalarının en sık rastlanan 

komplikasyonu olan özofagus varis kanaması, morbidite ve mortalitenin önde gelen sebebidir 

(112) . 

Asemptomatik siroz hastalarında %80-90 oranında portal basınç gradienti artmış 

saptanmaktadır. Portal hipertansiyon komplikasyonlar gelişene kadar asemptomatik olabilir. 

Hasta splenomegali, karın duvarında kollateraller ve trombositopeni ile başvurabilir. %40 

hastada özefagus varisleri saptanmaktadır. Varisi olmayan hastalar da yaklaşık olarak yılda 

%6 oranında varis geliştirirler. Diğer klinik bulgular altta yatan etiyolojiye ve portal 

hipertansiyon komplikasyonlarına bağlı olarak değişebilir. Portal hipertasiyon 

komplikasyonları özefagus varis kanaması, portal hipertansif gastropati, asit, spontan 

bakteriyal peritonit, hepatorenal sendrom, hepatik hidrotoraks, hepatopulmoner sendrom, 

portopulmoner hipertansiyon, sirotik kardiyomiyopati, portal trombozdur (113) . 

 

 2.2.10.2. Özofagus Varisleri ve Varis Kanaması 

 

Sirozun komplikasyonlarında portal hipertansiyondan direkt olarak kaynaklanan, porto-

sistemik kollaterallerin oluşumudur. Bunlardan da en belirgini koroner ve gastrik venlerin 

dilate olarak gastroözofageal varisleri oluşturmasıdır (16) . Tüm sirozluların %40-60’nda 

vardır. Hacmi ve varlığı altta yatan neden, siroz süresi ve şiddetine göre değişmektedir (114) . 

Child A hastalarda %42 oranında gastroözofageal varis görülürken, Child B,C hastalarda %72 

oranında görülür. Sirozlu hastalarda portal hipertansiyon sebebi ile yeni varis oluşumu yılda 

%7-8 oranındadır (115) . Varisi olmayan hastalarda endoskopi her 2-3 yılda bir, küçük varisi 

olanlarda her 1-2 yılda bir, dekompanse hastalığı olanlarda varislerin boyutu ilerlemeden ve 

kanama gelişmeden daha kısa aralıklarla endoskopi tekrarlanmalıdır (116) . Varisi olan 
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hastaların olmayanlara göre 1 yıllık mortalite hızları sırasıyla % 3,4,  %1 olarak sağ kalımları 

daha kötü olarak saptanmıştır (3) .  

Bazı hastalarda mide fundusunda da varisler (gastrik varisler) bulunur. İzole fundik 

varislerin görülmesi nadir bir durum olup splenik venin proksimal trombozunu düşündürür. 

Portal hipertansiyonlu hastalarda daha nadir olarak rektum, kolon, duodenum, jejunum ve 

ileum gibi bölgelerde de varislere rastlanabilir (117) . 

Hiperdinamik durumun gelişmesi, varislerin daha fazla genişleyerek rüptüre olması ve 

varis kanaması ile sonuçlanır (16) .  Özefagus varis kanama riskini arttıran faktörler varislerin 

büyüklüğü, varislerin üzerindeki kırmızı lekeler, altta yatan karaciğer hastalığının ağırlığı ve 

aktif alkol alışkanlığıdır. Klinik bulgulardan parlak kırmızı renkte kusma, melena, 

hipovolemi, şok bulgular yanında, siroza ait klinik bulgular da saptanabilir (118) . 

Gastroözefagial varis kanaması tüm üst gastrointestinal sistem (GİS) kanamalarının % 

10-30 ‘unu oluşturur (119) . Portal hipertansiyonlu hastalarda tüm üst GİS kanama olaylarının 

%70'ine neden olan varis kanaması, sirozlu hastalarda en ciddi ve yaşamı tehdit eden 

komplikasyonlardan biridir ve asitten sonra ikinci en sık dekompansasyon kriteridir (120) . İlk 

atak %30’a varan oranlarda fatal olabilmekte, yaşayanların %70’inde ise kanama bir yılda 

tekrarlamaktadır (109) .  

Varis kanamalarının tedavisi primer profilaksi, aktif kanama tedavisi ve sekonder 

profilaksiden oluşur. Henüz varis kanaması olmamış varisli bir hastanın kanama oluşmasını 

önlemek için verilen tedavi primer profilaksi; daha önce kanamış hastanın yeniden kanama 

oluşumunun önlenmesi amacıyla verilen tedavi sekonder profilaksidir.  

Primer profilakside farmakoterapi ve endoskopik varis ligasyonu uygulanmaktadır (121) 

. Farmakoterapide amaç portal ven basıncını düşürüp kanama riskini azaltmaktır (122) . 

Primer profilaksi de kullanılan en önemli ilaçlar beta-blokerlerdir (123) .   

Aktif kanama tedavisinde hastaların ilk olarak hemodinamik stabilizasyonu sağlanmalı, 

hemoglobin 9-10 mg/dl civarında tutulmalıdır. Portal basıncı yükseltip kanamayı 

arttıracağından dolayı aşırı eritrosit replasmanı ve volüm yüklenmesinden kaçınılmalıdır. 

Profilaktik antibiyotik kullanımı, hem artmış olan bakteriyel enfeksiyon gelişimini önler, hem 

tekrar kanama riskini ve mortaliteyi azaltır (116) . Tedavide endoskopik variköz band 

ligasyonu ilk tercihtir. Diğer yöntemler endoskopik skleroterapi, somatostatin analog 

infüzyonu ve transjuguler intrahepatik portosistemik şant (TIPS)  uygulamaları ve cerrahi 

tedavidir (36) . 

Sekonder profilakside de farmakolojik tedavi (beta blokerler, isosorbit mononitrat) ile 

endoskopik tedavi kombinasyonu en etkilisidir. Varis eradikasyonu sağlanana kadar 
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endoskopik tedavi tekrarlanmalı ve eradikasyondan sonra hastalık stabil seyrediyorsa 3-6 ay 

aralıklarla olası yeni varis oluşumu açısından endoskopi tekrarlanmalıdır (124) . 

 

2.2.10.3. Asit  

 

Normalde 50 ml’den az miktarda yüksek proteinli (4 g/dl) bir sıvı periton boşluğunda 

yer alır. Periton boşluğunda normalde fazla sıvı birikmesine asit denir. Asitin en sık sebebi 

%75-85 oranında karaciğer sirozudur (125) . 

Sirozun majör komplikasyonları içinde en sık asit görülmektedir. Kompanse karaciğer 

sirozundan dekompanse siroza geçişin en önemli işaretidir (120) . Her yıl kompanse sirozlu 

hastaların %5-10 unda bu komplikasyon görülür (126) . Kompanse sirozluların yaklaşık %50-

60'ında 10 yıl içinde asit gelişir ve asit geliştikten sonra 2 yıl içinde olguların yaklaşık %50'si 

kaybedilir (127) . 

Asit az miktardaki olduğunda asemptomatiktir. İlk belirtiler genelde hasta tarafından 

önemsenmez veya kilo alma, karında gaz gibi farklı nedenlere bağlanabilir. Büyük 

miktarlardaki asit ise, hasta tarafından karında gerginlik veya dolgunluk hissi şeklinde ifade 

edilir (128) . 

Yeni saptanan tüm asitlerde enfeksiyonu ekarte etmek ve asitin nedenini ortaya koymak 

için tanısal parasentez yapılmalıdır (129) . Serum albümininden asit albümini çıkarılarak 

saptanan serum-asit albümin gradienti (SAAG) 1,1 g/dL ve üzerinde ise %97 doğruluk oranı 

ile portal hipertansiyona bağlı asitten söz edilir (130) . Asit sıvısının protein içeriği çok düşük 

olduğunda hastalar spontan bakteriyel peritonit (SBP) gelişimi açısından artmış risk 

altındadırlar (16) . 

Tedavisinde sodyum kısıtlaması ve diüretikler kullanılmaktadır (131) . Düşük sodyumlu 

diyet ve maksimal diüretik tedaviye rağmen halen asit varsa, bu durum refrakter asit olarak 

tanımlanır ve tekrarlanan geniş volümlü parasentez ile albumin infüzyonu ve TIPS 

tedavilerini düşündürür (77,132) . Dirençli asit, vakaların %5-10’unu oluşturur ve bu hasta 

grubunda iki yıllık mortalite oranı %50’nin üzerindedir (129) . 

 

2.2.10.4. Spontan Bakteriyel Peritonit 

 

Asit sıvısının intraabdominal bir başka infeksiyon odağı olmaksızın infeksiyonuna 

spontan bakteriyel peritonit denilmektedir.  
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Siroz tanısı ile yatan hastalarda görülme yüzdesi %10-30’dur (133) . Sirozlu hastalarda 

meydana gelen tüm enfeksiyonların % 5-30’unu oluşturur (134) . 

Karın ağrısı, ateş, bulantı, kusma, hipotermi, hipotansiyon, renal fonksiyon bozukluğu, 

hepatik ensefalopati, elektrolit imbalansı görülebilir (135) . Bazı hastalar asemptomatik de 

olabilir ve laboratuvarda sadece minimal değişiklikler olabilir.  Tanı için diyagnostik amaçlı 

parasentez ile asit sıvısı örneklemesi gerekmektedir.  Asit sıvısından alınan kültürün pozitif 

olması ve/veya asit sıvısında mutlak polimorf nüveli lökosit sayısının 250/mm3 veya üzerinde 

olması spontan bakteriyel peritonit tanısını koydurmaktadır (131) . 

Spontan asit enfeksiyonları; kültür sonuçları (bakteri üreyip üremediği) ve asit sıvısınıda 

polimorfonükleer lökosit (PMNL) sayısının >250/mm3 olması dikkate alınarak spontan 

bakteriyel peritonit (SBP), kültür negatif nötrositik asit (KNNA) ve monomikrobiyal non-

nötrositik bakterassit (MNB) olarak adlandırılan üç farklı klinik form şeklinde tanımlanmıştır 

(136) .  

Barsak motilitesinin azalması, bakteriyel aşırı çoğalma ve intestinal permeabilite artışı, 

barsak mikroplarının mezenterik lenf nodlarına translokasyonunu arttırmaktadır. Ayrıca 

kupffer hücrelerinde, nötrofil fonksiyonlarında bozukluk sıklıkla mevcut olup bu durumlar 

spontan bakteriyel peritonit oluşumunu kolaylaştırır (137,138) . Asit sıvısının endojen 

antimikrobiyal aktivitesi (opsonik aktivite) sıvının protein konsantrasyonu ile direkt ilişkilidir. 

Asit protein konstantrasyonu <1 g/dL olması spontan asit infeksiyonu için risk faktörüdür 

(139) . 

Siroz tanılı hastalarda spontan bakteriyel peritonite neden olan mikroorganizmalar; 

Escherichia coli, Klebsiella, Pnömokok, Streptokoklar, Enterokoklar ve nadiren anaeroblardır 

(77) . Erken antibiyoterapi başlanmaz ise mortalite yüksektir (139) . Kültür sonuçlarının 

alınması zaman alıcı olduğundan tedaviye ampirik olarak başlamak kaçınılmazdır. Etken 

çoğunlukla, Gr (-) bakteriler olduğundan, bunlara etkili olacağı düşünülen, tek veya kombine 

bir antibiyotik rejimi seçilmelidir (136) . 

Asit sıvısı protein miktari < 1.5 g/dL olan ve serum kreatinin ≥ 1.2 mg/dL, BUN ≥ 25 

mg/ dL , serum sodyum ≤ 130 mEq/L ,Child-Pugh skoru ≥ 9 birini içeren; gastrointestinal 

kanama geçiren hastalara primer profilaksi önerilmektedir (140) . Spontan bakteriyel peritonit 

geçiren bir hastada, bir yıl içerisindeki nüks olasılığı % 70’dir (136) . Ataktan sonra sekonder 

profilaksi için asitle mücadele edilerek profilaktik oral antibiyotik başlamak gerekir (140) . 

Spontan bakteriyel peritonit geçiren hastalarda yaşam süresi çok kısa olarak 

bildirilmekte olup, hastaların %40’ı bir yıl içinde kaybedilir (70,141) .   
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2.2.10.5.Hepatik Ensefalopati  

 

Hepatik ensefalopati, akut, subakut veya kronik karaciğer yetmezliği sonucu gelişen, 

nöropsikiyatrik semptomlarla karekterize, geri dönüşümlü metabolik bir ensefalopatidir. 

Portal hipertansiyonu olan ve şant sistemi uygulanan hastalarda sıklıkla ortaya çıkan bir 

komplikasyondur (142) . 

Hepatik ensefalopati, hafif kişilik veya entellektüel farklılaşmadan komaya kadar 

değişken nöropsikiyatrik semptomlarla karakterize bir sendromdur (143) . Uyku düzeninde 

bozulma (insomnia-hipersomnia), nörolojik bulguların başlangıcında en sık görülen bulgu 

iken asteriksis, hiperaktif derin tendon refleksleri, nadiren deserebre postür görülebilir (77) . 

Artmış kan-beyin bariyeri geçirgenliği ile beyin enerji metabolizmasında değişim ve 

nörotoksinlerin kolayca beyine ulaşabilmesi nedeniyle oluştuğu düşünülmektedir.  

Enfeksiyonlar, gastrointestinal sistem kanamaları, kabızlık, diyette aşırı protein alımı, 

kusma, ishal, üremi, aşırı diürez, alkol, hipnosedatif ilaçlar, narkotik analjezikler, metabolik 

alkaloz, albümin infüzyonu yapılmadan büyük volümlü parasentez, hipoksi, hipoglisemi, 

hipotansiyon, hipokalemi ve diğer elektrolit bozuklukları, anemi ve cerrahi girişim hepatik 

ensefalopatiyi en sık presipite eden faktörler arasında yer alır (33) . 

 

Tablo 2: Hepatik Ensefalopati klinik evrelemesi (West Haven kriterleri) 

Evre 0 
(Minimal Hepatik Ensefalopati) 
 

Bilinçte, entelektüel fonksiyonda, kişilik veya 
davranışlarda değişiklik yoktur.  
Psikometrik testler ile saptanabilir.   

Evre 1 Hipersomni, depresyon veya öfori mevcuttur.  
Yazma ve ince işleri yapma becerisi bozulur, dikkat 
süresi kısalır.  

Evre 2 Konfüzyon ve zaman oryantasyon bozukluğu 
mevcuttur.  
Fetör hepaticus ve flapping tremor vardır.    

Evre 3  
 

Stupor mevcuttur. 
Ağrılı uyaranlara cevap vardır.  
Flapping tremor mevcuttur.  
Klonus, rijitide, extensör cevap olabilir.   

Evre 4  Derin koma halidir. 
Sesli ve ağrılı uyarana cevap yoktur.  
Flapping bulgusu kaybolur. 
Kas tonusu kaybolmuş, reflekslerde depresyon ve 
paralizi vardır.  
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Patognomonik bir bulgusu olmayan hepatik ensefalopati tanısı organik bir santral sinir 

sistemi patolojisinin ekarte edilmesi ve metabolik koma tablosunun karaciğer hastalığına bağlı 

olduğunun tespiti ile yapılandırılır. EEG ve psikometrik testler tanıda tamamlayıcıdır (144) . 

Tipik olarak yüksek saptanan amonyak düzeyi hastalığın şiddeti ile korele değildir (77) . 

Uygun hidrasyon, elektrolit bozukluklarının düzeltilmesi, enfeksiyonun tedavisi gibi 

predispozan faktörlerin önlenmesi ve tedavisi hepatik ensefalopati tedavisinin esasını 

oluşturur. Hepatik ensefalopati gelişiminden sorumlu olan azotlu bileşiklerinin boşalımının 

sağlanması için laktuloz ile günde 2-3 kez barsak boşalımı sağlanır. Destekleyici tedavi 

yöntemi olarak barsaklardan emilimi minimal olan antibiyotikler kullanılabilir. Geçmişte 

neomisin ve metronidazolün dönüşümlü kullanımı yaygınken günümüzde bu amaçla 

rifaksimin başarılı bir şekilde kullanılmaktadır (77) .  

Hepatik ensefalopati kliniği oluştuktan sonra 1 yıllık sürvey % 42 ve 3 yıllık sürvey % 

23 bulunmuştur. Hepatik ensefalopati gelişen hastalar karaciğer transplantasyonu için aday 

olarak değerlendirilmelidir (145) . 

 

2.2.10.6. Portal Ven Trombozu 

 

Portal ven trombozu siroz ve portal hipertansiyon zemininde gelişebilir. Siroz 

hastalarında patogenezde azalmış portal kan akım hızı ve hemostazdaki dengesizlikler rol 

almaktadır. Tedavide antikoagülan kullanımı gerekmektedir ancak özellikle özefagus varisleri 

olan hastalarda hastanın kanama riski gözetilerek tedavi kararı verilmelidir (146) . 

 

2.2.10.7. Hepatosellüler Karsinom 

 

Hepatosellüler karsinom (HCC) , karaciğerin hepatosellüler orjinli malign tümörüdür. 

Primer karaciğer kanserlerinin yaklaşık %90' ını oluşturur (42) . İnsidansı ve etiyolojisi 

ülkeden ülkeye değişir. HCC dünyada en yaygın 5. kanserdir (147) . 

Hepatosellüler karsinom olgularının %80-90' ı sirotik karaciğer zemininde görülür (146) 

. HCC riski HBV, HDV, nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı ve hemokromatozise bağlı sirozu 

olanlarda daha yüksek iken; otoimmun hepatit ve Wilson hastalığına bağlı sirozlarda daha 

düşüktür (42) . 

Asemptomatik olabileceği gibi sağ üst kadran ağrısı, halsizlik, kilo kaybı, ateş, 

iştahsızlık, sarılık, kompanse sirozun dekompanse hale gelmesi gibi klinik tablolar gelişebilir 

(42) . 
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Alfa-fetoprotein (AFP) ve batın USG iki tarama testi olarak önerilmiştir (148) . Bunlar 

tarama testi olarak kost-efektiftir. Eğer sirozlu hastada artmış AFP ve anormal USG bulguları 

varsa Trifazik BT çekilmelidir (149) . 

Hepatosellüler karsinom tanısı; görüntüleme yöntemleri, AFP ve gereklilik halinde 

biyopsi yapılarak konulmaktadır.  

Hepatosellüler karsinom tedavisi; cerrahi, transplantasyon, ablatif tedavileri içeren 

küratif tedaviler ve palyatif tedaviler olmak üzere iki biçimde yapılmaktadır (42) . 

 

2.2.10.8. Hepatorenal Sendrom 

 

Hepatorenal sendrom (HRS); siroza, ciddi alkolik hepatite, akut karaciğer yetersizliğine 

ve nadiren metastatik tümörlere bağlı gelişen karaciğer yetersizliği tablosundaki hastalarda 

böbrek yetersizliği gelişmesidir (150) .  

Hepatorenal sendrom gelişiminde splanknik vazodilatasyon merkezi rol oynar. Sistemik 

vasküler direnç azalmasıyla renal arter vazokonstruksiyonuna eşlik eden nörohumoral 

sistemlerin aktivasyonu ortaya çıkar (77) .  

Tanıda karaciğer yetersizliği ve portal hipertansiyona akut böbrek hasarının eşlik etmesi 

gerekmektedir (150) . Çok miktarda asiti olanlarda kreatinin artışı ile şüphelenilir. Benign 

üriner sediment, çok düşük sodyum ekskresyonu, progresif olarak artan kreatinin ile 

karakterize olan hepatorenal sendromda yaklaşık %40-50 hasta oligürik seyreder.   

Tip 1 HRS renal fonksiyonlarda progresif bozulma ve başlangıçtan sonraki 1-2 hafta 

kreatinin klerensinde belirgin azalma ile karakterizedir. Tip 2 HRS serum kreatinin artışı ile 

beraber glomeruler filtrasyon hızında azalma ile karakterizedir fakat daha stabil seyreder, 

aylar içerisinde gelişir ve daha iyi prognozla beraberdir (77) . 

Spontan bakteriyel peritonit, yaş, uygunsuz parasentezler, aşırı sıvı kısıtlanması, diyare,  

gastrointestinal kanamalar, prerenal faktörler, şok, cerrahi girişim, uzun süreli veya yoğun 

antibiyotik kullanımı ve nefrotoksik ilaç uygulamaları hepatorenal sendromu presipite eden 

faktörlerdir (151,152) . 

Siroz hastalarında hepatorenal sendrom gelişme olasılığı 1 yıl içinde %18,5, 5 yılda ise 

%39 oranında bulunmuştur (152) . 

Hepatorenal sendrom gelişiminin önlenmesinde presipite eden durumların önlenmesi 

gerekmektedir (153) . Tedavide alfa blokör olan midodrin ile birlikte oktreotid ve IV albumin 

kullanılabilir (77) . Hepatorenal sendromun en iyi tedavisi olan karaciğer transplantasyonu 

sonrası renal fonksiyonların düzelmesi tipiktir (153) .  
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2.2.10.9. Hepatopulmoner Sendrom 

 

Karaciğer hastalığında primer kalp ve akciğer hastalığı olmaksızın meydana gelen 

hipoksemi ile karakterize klinik tabloda oda havasında alveolar-arteriyel oksijen farkında 

artma ve intrapulmoner vasküler dilatasyon bulunmaktadır (154) .  

Hepatopulmoner sendrom, pulmoner vasküler yapıdaki arteriyovenöz şant oluşumu ve 

akciğer kapillerlerinin çapındaki artışa bağlı olarak perfüzyonun bozulması ile ortaya çıkan 

patofizyolojik durumdur. İntrapulmoner vazodilatasyon gelişiminden akciğer vasküler endotel 

hücrelerinden endotelin B reseptörü ekspresyonunda ve dolaşımdaki endotelin-1 düzeyinde 

artış sorumlu tutulmaktadır (155,156) . 

Hepatopulmoner sendromda, PaO2 nin 80 mm Hg'nın altında olduğu arteryel 

hipoksemi, kontrast ekokardiyografide pulmoner vaskuler şant bulguları ile birlikte olan 15 

mm Hg’nın üzerindeki alveolo-arteriel oksijen gradienti ve 99mTc ile işaretli makro-agrage 

albumin sintigrafisinde beyine anormal radyoaktivite şantının görülmesi tanı kriterlerini 

oluşturur (16) . 

Hepatopulmoner sendrom tedavisinde medikal yaklaşımın faydası görülmemiştir. Ciddi 

hipoksisi olanlarda karaciğer transplantasyonu hepatopulmoner sendromun en iyi tedavisidir 

(154) . Karaciğer transplantasyonu ile 5 yıllık sağkalımın % 23'ten % 76'ya çıktığı 

bildirilmiştir (155,156) . 

 

2.2.10.10. Portopulmoner Hipertansiyon 

 

Portal hipertansiyonu olan hastalarda portal hipertansiyon ile ilişkili pulmoner 

hipertansiyon görülmesidir. Sirozlularda yaklaşık %2 oranında görülmektedir. Prevalansı ve 

şiddeti portal hipertansiyonun derecesi ile korele değildir (157) . 

Portopulmoner hipertansiyon pulmoner arterlerde konsantrik medial hipertrofi ve 

intimal fibrozun yol açtığı vazokonstriksiyon ile karakterizedir (155) . 

Hastalar halsizlik, yorgunluk, efor dispnesi, göğüs ağrısı ve senkop kliniği ile 

başvurabilir. Tanı için ekokardiyografi; tanının doğrulanması için sağ kalp kataterizasyonu 

yapılmalıdır (158) . Pulmoner kapiller wedge basıncının 15 mm Hg’nın altında olduğunun 

bilindiği durumlarda, sağ kalp kateterizasyonu ile ortalama pulmoner arter basıncının 25 mm 

Hg’nın üstünde saptanır (16) . 
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Orta ileri derecede portopulmoner hipertansiyonda medikal tedaviye yanıt çok azdır ve 

transplantasyon sırasında perioperatif mortalite çok yüksektir (159) . 

 

2.2.10.11. Sirotik Kardiyomiyopati 

 

Sirotik kardiyomiyopati; siroz hastalarında kalp kontraktilitesinde azalma, sistolik ve 

diyastolik disfonksiyon ve elektrofizyolojik anormallikler kombinasyonundan oluşan 

sendromdur (35) .  

İleri evre siroz hastalarının %50’sinden fazlasında görülen sirotik kardiyomiyopati 

istirahat halinde normal veya artmış kardiyak output ve kontraktilitesi olan ancak 

farmakolojik, fizyolojik veya patolojik strese yetersiz kardiyak cevabın olması olarak 

tanımlanır (160) . 

 

2.2.11. Prognoz 

 

Sirozun doğal seyri ve patofizyolojisinin anlaşılmasında ve komplikasyonlarının 

tedavisinde son yıllardaki ilerlemeler, hastaların yönetiminde, yaşam kalitesinde ve yaşam 

beklentisinde artışa neden olmuştur (32) . 

Sirozda prognoz; etyolojiye, bulunan komorbid hastalıklara ve hastalığın ciddiyetine 

bağlıdır. Majör komplikasyon gelişmemiş olan hasta kompanse durumdadır ve ortalama sağ 

kalım 12 yılın üzerindedir (3) . Sirozlu hastalar, komplikasyonlara yatkınlık gösterirler ve bu 

komplikasyonlar onların yaşam süresini belirgin olarak kısaltır (5) . Yıllık kompanse fazdan 

dekompanse faza geçiş oranı %5-7’dir. Kompanse viral sirozun 10 yıllık izlemi boyunca 

vakaların %21- 32’sinde Hepatosellüler kanser , %19.5-23’ünde asit, %17’sinde sarılık, %4.5-

6’sında gastrointestinal kanama, %1-2 oranında da ensefalopati geliştiği izlenmiştir (161–163) 

.  

Sirozda asit, sarılık, ösafagus varisi kanaması ve hepatik ensefalopati gibi 

dekompansasyon bulguları geliştikten sonra sağ kalım azalmaktadır (164) . Genel olarak 

dekompanse sirozda (asit, sarılık, hematemez olan) , tanı konulduktan sonra 3 yıl sağ kalım 

%15 ve 5 yıllık sağ kalım %7-10 civarındadır (165) . Dekompansasyon gerçekleştiğinde, 

transplantasyon olmadan mortalite 5 yıl boyunca % 85 kadar yükselir (32) .  

Karaciğer sirozunda prognoz; hastalığın etyolojisi, klinik (hastalığın tanı konulduğu 

andaki karaciğer hücre yetmezliği ve komplikasyonların varlığı), laboratuar bulguları, 

histolojik lezyonun şiddeti ve tedavi olanaklarına bağlıdır. Birden fazla değişkene bağlı 
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olması nedeni ile prognozu ön görmeyi kolaylaştırmak adına çeşitli skorlama sistemleri 

geliştirilmiştir (166) . 

Child ve Turcotte skorlama sistemlerini ilk kez 1964'te portokaval şant cerrahisi ilişkili 

operatif mortaliteyi tahmin etmek amacıyla geliştirmişlerdir (166) . Pugh ise 1973'te bunu 

revize ederek nutrisyonel status yerine albumini koymuştur. Sonraki revizyonlarda da 

protrombin zamanındaki uzama eklenmiştir (167) . 

Child-Turcotte-Pugh (CTP) evresi hastanın prognozu ile korelasyon gösterir ve klinik 

olarak çok sık kullanılır (168) . CTP skorunun hesaplanmasında asit şiddeti, ensefalopati 

düzeyi, total bilirubin seviyesi, albümin değeri ve PT uzama süresi INR (International 

Normalized Ratio) değeri  hesaplanarak buna karşılık gelen puanlar toplanır (30) . Her olgu 

için paremetrelerinin puanlarının toplanması ile elde edilen toplam puan 5-6 Child A, 7-9 

Child B ve 10-15 arasında Child C olarak yorumlanır (169) . 1 ve 2 yıllık yaşam oranları 

sırasıyla ChildPugh A’da %100 ve %85, Child-Pugh B’de %80 ve %60, Child-Pugh C’de 

%45 ve %35’dir (170) . CTP skoru 10 ve üzerinde olan hastaların 1 yıl içinde kaybedilme 

ihtimali %50 civarındadır (30) . 

Kısa dönem sonuçları tahmin etmede APACHE-III skoru (acute physiological and 

chronic health evaluation) Child-Pugh sınıflamasına göre daha üstün bulunmuştur (170) . 

Child- Turcotte-Pugh sınıflaması yıllar boyunca karaciğer rezervini değerlendirmek 

amacıyla en güvenilir ve en sık başvurulan sınıflama olmasına rağmen özellikle renal 

fonksiyonları değerlendirmedeki yetersizliği ve subjektif bir değerlendirme kriteri olan 

ensefalopatiyi içermesi nedeniyle bu konuda yeni puanlama sistemlerinin gündeme 

taşınmasını zorunlu kılmıştır (171,172) .  

MELD (Model For End-Stage Liver Disease) skorlama sistemi ilk olarak Malinchoc ve 

arkadaşları tarafından tanımlanmıştır ve ABD’ de 2002 yılında kullanılmaya başlamıştır (173) 

. MELD skoru; hastanın INR, bilirubin ve kreatin değerlerinin logaritmik formül ile 

hesaplanması ile ortaya çıkan değerdir.  

MELD skor: 9.57 x log (kreatinin mg/dl) + 3.78 x log (bilirubin mg/dl) + 11,2 xlog 

(INR)+ 6.43 formülü ile hesaplanmaktadır (85) . 

MELD skorlamasının renal fonksiyonları dahil etmesinin bir üstünlük oluşturduğu 

görülmektedir. MELD skoru karaciğer sirozunun günümüzdeki tek kesin tedavisi olan 

karaciğer transplantasyonu için bekleme listesine alınan hastaların sıralandırılması, karaciğer 

sirozuna sahip hastaların cerrahi operasyon öncesindeki karaciğer rezervlerinin 

değerlendirilmesi ve operasyon açısından risk düzeylerinin belirlenebilmesi konusunda çok 

önemli bir parametre haline gelmiştir (171,172) . Karaciğer transplantasyonu listelerinde 
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hastaların önceliğini belirlemede kullanılan bu skorlama sistemine serum sodyumu da dahil 

edilmiştir (MELD-Na) (174). 

Bir derlemede dekompanse sirozu olan Child-Pugh skoru  ≥12 veya MELD skoru  ≥21 

olan hastalarda ortalama sağ kalım ≤6 ay olarak bulunmuştur. Ayrıca bu hastalarda karaciğer 

ilişkili akut hastalıklara bağlı (özefagus varis kanaması veya spontan bakteriyel peritonit gibi) 

hastane yatışı olan hastalarda Child Pugh skoru ≥12 veya MEDL skoru  ≥18 ise ortalama sağ 

kalımın ≤6 ay olduğu saptanmıştır (92,174) . 

Komorbid hastalıklar prognozu etkiler ve sirozdan şüphelenilen hastada akılda 

tutulmalıdır. Sirotik hastalarda safra taşı insidansı fazladır ve hastaların %10-15’inde 

beraberinde Tip-2 Diyabetes Mellitus (DM) ve gastro-duodenal ülserler vardır. Minimal 

hepatik ensefalopatide ani ve beklenmeyen bir kötüleşme, enfeksiyonları, gastrointestinal 

kanamaları, böbrek yetmezliğini, elektrolit bozukluklarını veya HCC’yi araştırmaya sevk 

etmelidir. Etiyoloji ne olursa olsun, uzun süredir siroz olan hastalarda HCC gelişme riski 

artmıştır. Toplumda yüksek oranda bulunmaları nedeni ile Tip-2 DM ve obezite (vücut kitle 

indeksi > 30 kg/m2) önemli olup hem siroz hemde HCC gelişimi için bağımsız risk 

faktörleridir (175–177) .  

Siroz nedeni ile mortalite oranları, alkol tüketimi ve hepatit B-C oranları düşük olan 

ülkelerde daha iyi bir seyir izler. İngiltere’de, Doğu ve Orta Avrupa’da siroza bağlı toplum 

bazlı mortalite oranlarında son 35 yılda ciddi bir artış tespit edilmiştir. Mortalite oranlarındaki 

bu artış eğilimi, alkol tüketiminde artışa atfedilmektedir. Alkolik siroz hastaları arasında kaza, 

intihar ve mental problemler nedeni ile ölümlerin çok olması, prognozun fiziksel patoloji 

kadar davranışsal bozukluklarla da etkilendiğini göstermektedir (170,178,179) . 

 

2.2.12 Tedavi 

 

Uygulanabilecek en iyi yaklaşım, siroz oluşmadan önceki dönemde tedaviye başlamak 

ve hastalığı kontrol altına almaya çalışmaktır. İmmunize olmayan hastalarda HBV ve Hepatit 

A Virüs (HAV) infeksiyonuna yönelik aşılama yapılmalıdır. Bedensel yorgunluktan, travma, 

cerrahi girişimler ve hepatotoksik ajanlardan sakınılmalıdır. Anemi ve infeksiyonlar 

önlenmeli veya tedavi edilmelidir. Karbonhidratından zengin, normal protein ve yağlı, yüksek 

kalorili bir diyet uygulanmalı, alkol kullanımı yasaklanmalıdır. Siroz geliştikten sonra ise en 

etkin tedavi seçeneği karaciğer naklidir (180) .  

Karaciğer hasarının altta yatan nedenini uzaklaştırmak fibrozisi önlemenin en etkili 

yoludur. Erken davranıldığı takdirde bu yaklaşım son derece etkili olabilir. Genetik 
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hemokromatoz veya Wilson Hastalığı’nda aşırı demir veya bakırın uzaklaştırılması, alkolik 

karaciğer hastalığında alkolün kesilmesi, şistozomiyaziste antihelmintik tedavi, kronik viral 

hepatitte HBV veya HCV’nin replikasyonunun durdurulması ve safra yolu obstrüksiyonunda 

biliyer dekompresyonu buna örnektir (181) . Antifibrotik ilaçların kalıcı olarak fibrozisi 

düzelttiği ya da sirotik hastalarda yaşam beklentisini arttırdığı gösterilememiştir (16) . 

Kompanse sirozun tedavisi günümüzde altta yatan hastalığı tedavi; fibrozisin azaltılması 

ve dekompansasyonun önlenmesi; alkol, hepatotoksik ilaçlar gibi karaciğer hastalığını 

ağırlaştıracak faktörlerden uzak durulması; varis kanaması ve hepatosellüler karsinom gibi 

durumların erken görüntülenmesi ve tedavi edilmesi ile olur. Dekompanse sirozun tedavisi ise 

spesifik dekompansasyon nedenlerinin ortadan kaldırılmasını ve komplikasyonlara yönelik 

tedaviler yapılmasını hedef alır (16) . Child C siroz hastalarında karaciğer transplantasyonu en 

ideal tedavi yöntemidir (180) . 

 

2.3. Sarkopeni 

 

2.3.1. Tanım 

 

Sarkopeni, ilerleyici ve yaygın kas kütlesi ve gücünün kaybına azalmış fiziksel 

fonksiyonunun eşlik ettiği bir sendrom olarak tanımlanmaktadır (182) . 

Sarkopeni terimi Yunanca sarx ‘et’ ve penia ‘yoksulluk’ kelimelerinden türemiştir. 

İrwin Rosenberg 1989 yılında sarkopeni terimini yaşa bağlı iskelet kası kütlesi ve 

büyüklüğünde kayıp olarak belirtmiştir (183) . 

 

2.3.2. Epidemiyoloji 

 

Kas kütlesi ve kas gücü ikinci ve dördüncü dekadlar arasında pik yapıp daha sonra 

azalmaya başlar (184) . Erişkinlerde her yıl kas kütlesinin %0,5’i kaybolur. Bu süreç 65 

yaşından sonra dramatik bir şekilde artar (185) . 40-80 yaş arasında toplam kas kütlesinin 

%30-50’si kaybedilirken yıllık kayıp oranı 50 yaşından sonra %1-2, 60 yaş üzerinde ise 

%3’lere çıkmaktadır (184) . 

Sarkopeni prevalansı ile ilgili veriler arasında ciddi farklar görülmektedir. Sarkopeni 

tanısında kullanılan ölçüm yöntemlerinin ve referans değerlerinin farklılık göstermesi; 

sarkopeni prevalansının yaş, cinsiyet, ırk ve yaşam yeri (hastane, bakımevi, ev) gibi 

etmenlerden oldukça fazla etkilenmesi bu farklılığın sebeplerindendir (186) . Sarkopeni 
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prevelansı 70 yaşın altındaki insanlarda %13 ile 24 arasında değişirken 80 yaş üzerinde 

insanların %50’sinde sarkopeni görülmektedir (187) . 

 

2.3.3. Etiyoloji 

İmmobilite/ sedanter yaşam, yaşlanma sürecinin kendisi, optimal diyette yetersizlikler, 

kronik hastalıklar ve çok sayıda ilaç kullanımı gibi birçok faktör sarkopeni gelişimine katkıda 

bulunmaktadır. Bazı bireylerde, sarkopeni için net bir şekilde tek bir neden tanımlanabilirken 

bazen belirgin bir neden izole edilemeyebilir (9) . 

 

2.3.4. Patofizyoloji 

Sarkopeninin öncelikle kas liflerinindeki, özellikle tip 2 liflerde atrofi ve kayıba bağlı 

oluştuğu düşünülmektedir. Tip 2 liflerde kayıp sonucu kas enduransını ve gücünü korumak 

için tip 1 lif yoğunluğunda relatif olarak artma görülür. Kas yapısı, fonksiyonelliği ve 

kompozisyonu kas protein döngüsü ile düzenlenmektedir. Beslenme sırası ve sonrası 

absorbsiyon problemleri sonucu protein sentezi etkilenmektedir. Yaşlanma ile farklı kas 

fraksiyonlarında değişik oranlarda etkilenme olmakta, özellikle miyofibriller ve mitokondriyal 

fraksiyonlar orta yaştan itibaren etkilenmektedir. Yaşlanma ile kas protein kaybı sonucu 

denge negatif yöne kaymaktadır. Spinal alfa motor nöron kaybına neden olan nörodejeneratif 

durumlar, insülin, büyüme hormonu (GH) ve seks hormonları gibi anabolik hormonların 

disregülasyonu ve sitokin üretimi, inflamatuar olaylara yanıtta değişiklikler, yetersiz besin 

alınımı ve sedanter yaşam gibi diğer faktörlerde yaşlanma sürecinde kas kaybına katkı 

sağlamaktadırlar (188) .   

 

2.3.5. Klinik Bulgu Ve Semptomları 

 

Yağsız kas kütlesinin kaybı sarkopeninin ayırt edici özelliğidir. Vücut 

kompozisyonundaki değişikliğin tespiti obezite, yağ kütlesindeki değişikler ve/veya ödem 

varlığında güçleşebilir. Bu sebeble kilo, uzuv veya bel çevresindeki değişiklikler, kas kütlesi 

değişikliklerinin güvenilir göstergeleri olarak değerlendirilemez. Sarkopeni güç ve 

fonksiyonel kayıp ile artmış düşme riskine neden olabilir. Sarkopeni hiçbir semptom 

göstermeyebileceği için genellikle tanınmaz (189) . 
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2.3.6. Sınıflaması Ve Evreleri 

 

Sarkopeni etyolojisine göre primer ve sekonder sarkopeni olarak sınıflandırılmaktadır. 

Primer sarkopeni sadece yaşlanma ile ilişkili sarkopeni olarak tanımlanmaktadır. Sekonder 

sarkopeni de ise beslenme ilişkili, hastalık ilişkili ve aktivite ilişkili sarkopeni olarak üç ana 

grupta incelenmektedir (9) . 

EWGSOP’a (European Working Group On Sarcopenia İn Older People) göre sarkopeni; 

presarkopeni, sarkopeni ve ağır sarkopeni olarak 3 evreye ayrılmıştır. Presarkopeni evresinde 

kas gücü ve fiziksel performans korunmuşken kas kitlesi azalmıştır. Sarkopeni evresinde kas 

kitlesinde azalmayla birlikte kas gücü veya performans azalmıştır. Ağır sarkopeni evresinde 

kas kütlesi, kas gücü ve performansın hepsinde azalma vardır (9) . 

 

2.3.7. Tanı 

 

Sarkopeni tanısı kas gücü, kas kitlesi ve fiziksel performans ölçümleriyle elde edilir. 

Kas gücü; el sıkma gücü testi, diz fleksiyon-ekstansiyon teknikleri ve pik ekspiratuar akım 

ölçümü ile saptanmaktadır. Kas kütlesinin değerlendirilmesinde; antropometrik ölçümler, 

biyoimpedans analizi (BIA),  vücut görüntüleme teknikleri (BT, MR, DEXA) 

kullanılmaktadır. Fiziksel performansın değerlendirilmesinde; genel yürüme hızı, altı-dakika 

yürüme testi, kısa fiziksel performans bataryası ve merdiven tırmanma gücü gibi testler 

uygulanarak ölçülen aktiviteler ile kişinin günlük yaşamındaki bağımsızlık düzeyleri 

belirlenmektedir. 

EWGSOP 2 kılavuzunda ‘azalmış kas gücü’ muhtemel sarkopeniyi ifade etmekte, buna 

kas kitlesinde azalma eklenmesiyle tanı kesinleşmektedir. Bu bulgularla ‘düşük fiziksel 

performans’ ın birlikteliği şiddetli sarkopeninin varlığına işaret etmektedir (190) . 

 

2.3.8. Tedavi 

 

Günümüzde sarkopeni tedavisinde direnç egzersizine odaklanılmıştır. Lösin esansiyel amino 

asitleri ve / veya β�hidroksibutirat kullanımı düşük protein alımı olan kişilerde makul bir 

yardımcı gibi görünmektedir. Sarkopeniyi tedavi etme potansiyeli olan ilaçlar arasında 

testosteron ve anabolik steroidler, miyostatin antikorları, aktivin reseptör antikorları ve grelin 

agonisti olan anamorelin yer almaktadır. MAS (anjiyotensin-1) reseptörünü aktive eden 

sarconeos, beta�blokaj, bazı anjiyotensin dönüştürücü enzim inhibitörlerin rolüne de ilgi 
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duyulmaktadır (191) . Yakın tarihli bir çalışma, metforminin Diyabetes Mellituslu kişilerde 

hareketliliği iyileştirebileceğini düşündürmektedir (192) . Oldukça deneysel olmakla birlikte, 

CRISPR (Clustered Regularly Interspaced Short Palindromic Repeats) teknikleri ve 

muhtemelen kök hücre tedavisinin sarkopeninin gelecekteki yönetiminde rol oynama olasılığı 

bulunmaktadır (193,194) . 

 

2.4. Sirozlu Hastalarda Sarkopeni 

 

Karaciğer sirozunda protein, karbonhidrat ve yağ metabolizması bozulur. Yetersiz 

beslenme, karaciğer hastalığına bağlı bozulmuş sindirim, absorbsiyon ve değişen metabolizma 

sonucu siroz hastalarında uzun dönemde sıklıkla malnutrisyon ve sarkopeni gelişir (10) .  

Etiyoloji, karaciğer hastalığının ciddiyeti, hastalık süresi, yaş ve diğer komorbiditeler 

sarkopeni ciddiyetini etkileyen faktörlerdir (12) . 

Siroz hastalarında sarkopeninin oluşumundan pek çok etken sorumlu tutulmaktadır.  

Ancak siroz hastalarında azalmış protein sentezi ve artmış protein yıkımı nedeniyle mevcut 

protein dengesinin yıkım lehine bozulması başlıca etken olarak gösterilebilir (195) . Açlık, 

azalmış aktivite, malnutrisyon, hiperamonyemi, azalmış testosteron ve büyüme hormonu 

seviyeleri sarkopeni gelişimine katkıda bulunmaktadır (195) .   

Siroz hastalarında hepatik ensefalopati ile ilişkili mental durum bozukluğu, beyinde 

artmış triptofan, çinko eksikliği ve diyette tuz kısıtlaması ile ilişkili tat duyusu bozukluğu, 

hepatik ensefalopati nedeniyle aşırı protein kısıtlaması ve bulantı-kusma, diyare-konstipasyon 

gibi gastrointestinal semptomlar bu hastalarda görülen iştah kaybının nedenleridir. Gecikmiş 

gastrik boşalım ve asite sekonder artmış intraabdominal basınç erken doygunluğa neden olur 

(196,197) . Sirozlu hastalarda karaciğer atrofisine ve fonksiyon bozukluğuna bağlı glikojen 

depoları yetersizdir. Bu nedenle sağlıklı kişilerde 2-3 gecelik açlık sonrası gelişen; enerji 

üretimi için karbonhidrat ve yağ asitleri yerine iskelet kası kaynaklı aminoasitler kullanılması 

sirozlu hastalarda tek gecelik açlık sonrasında gelişmektedir. Bu hızlı katabolik sürecin 

devamında iskelet kası aminoasitleri tüketilmeye başlar ve bu süreç sarkopeni gelişimine 

zemin hazırlamaktadır (198) . Bu sebeplere bağlı olarak gelişen oral alım yetersizliği yağ ve 

kas dokusunda sürekli bir yıkıma neden olmaktadır.  

Siroz hastalarında görülen azalmış safra asidi sentezi ve artmış ince bağırsak bakteri 

aşırı çoğalması (SIBO) sonucu ortaya çıkan yağ malabsorpsiyonu da proteinlerin enerji 
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kaynağı olarak kullanılmasına yol açmaktadır. Portal hipertansiyona sekonder konjestif 

enteropati bozulmuş intestinal absorpsiyona katkı sağlar. 

Sirozdaki metabolik bozukluklar, yağ asidi oksidasyonu, ketogenez ve glukoneogenezde 

artış, protein sentezinde azalma ve amino asit sentezindeki değişikliklerle karakterizedir.  

Siroz hastalarında aromatik amino asit düzeylerinde artış ve lösin, izolösin ve valin gibi 

dallı zincirli amino asitlerde (DZAA) azalma ile birlikte protein yıkımı söz konusudur 

(196,197) . 

Sağlıklı iskelet kası, protein sentezi, protein yıkımı ve miyojenik kök hücreleri olan 

satellit hücrelerin aracılık ettiği rejenerasyon potansiyeli ile korunur (199) . İskelet kasının 

gelişmesini düzenleyen hormonal uyarıların en önemlileri miyostatin ve insülin-benzeri 

büyüme faktörü-1’dir (IGF-1) .  

Deneysel siroz modellerinde saptanan artmış miyostatin ekspresyonu iskelet kası kaybı 

ve bozulmuş satellit hücre fonksiyonu ile ilişkilendirilmiştir (196,197) . Siroz hastalarında 

dolaşımda ve kasta artan miyostatin düzeylerine bağlı olarak azalmış protein sentezi ve artmış 

otofaji aracılı protein yıkımı kas kaybına yol açmaktadır (199) . 

Hiperammonemi miyostatin seviyelerinin artması ve otofajinin aktivasyonu yoluyla 

sarkopeni gelişiminde kritik rol oynar. Artmış amonyak seviyeleri mitokondriyal disfonksiyon 

ve reaktif oksijen radikallerinin üzerinden mTOR (mammalian target of rapamycin) yolağını 

olumsuz etkilemektedir. Hiperammonemi kas kontraksiyonunu etkileyerek kas 

disfonksiyonuna katkıda bulunan yorgunluğu artırır (200) . 

 İskelet kası protein sentezini ve satellit hücre proliferasyonunu stimüle eden IGF-1 ‘in 

düzeyleri ise siroz hastalarında hastalık şiddeti ile ters orantılı olarak azalmıştır (201) . 

Erkek siroz hastalarının %90’ında görülen azalmış testosteron düzeyleri 

hipogonadizmde olduğu gibi iskelet kası üzerindeki anabolik etkinin kaybına katkıda bulunur 

(202) . 

İskelet kasında bulunan vitamin D reseptörlerinin aktivasyonu protein sentezini ve 

miyogenezi artırır. Siroz hastalarında vitamin D eksikliği vardır ve hastalık şiddeti ve 

mortalitesi ile ilişkili bulunmuştur (203) . 
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Şekil 1: Sirozda sarkopeni patogenezi (204) 

 

Karaciğer sirozlu hastalar yönetimi oldukça zor, multidisipliner tedavi yaklaşımı 

gereken hastalardır. Özefagus varis kanaması, hepatık ensefalopati gibi hayatı tehdit eden 

komplikasyonların ön planda olması yanısıra bu hastaların asitli ve vücut ödemli olması 

sarkopeninin gözden kaçmasına neden olabilmektedir. Karaciğer sirozlu hastalarda 

sarkopeninin mortalite ve morbidite açısından prediktif önemi bulunmaktadır (14) .  

Son yıllarda yapılan çalışmalarda karaciğer sirozu olan hastalarda %30-70 oranında 

sarkopeni görüldüğü saptanmıştır (11) . Karaciğer sirozunda sarkopeninin klinik önemi; 

prevelansının yüksek olmasından, sağ kalımı ve yaşam kalitesini azaltmasından, diğer siroz 

komplikasyonlarının artırmasından ve transplantasyon sonrası prognozu kötü etkilemesinden 

kaynaklanmaktadır (12) . 
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Tablo 3: Kronik karaciğer hastalığında malnütrisyon nedenleri (205,206). 

Azalmış besin 

maddesi alımı 

 

 

 

İştah azalması ve anoreksi Hoş olmayan Diyet(periferik ödem ve asit için su ve sodyum 

kısıtlaması, hepatik ensefalopati için protein kısıtlaması) 

Mikrobesin eksiklikleri (çinko ve/veya magnezyum) nedeniyle tat 
duyusunda bozukluk 

Artmış proinflamatuvar sitokin(TNF-α, IL-1β, IL-6) ve leptin 
seviyelerinin neden olduğu anoreksik etki 

Bulantı ve erken tokluk Gergin asit 

Gastroparesis 

İnce barsakta dismotilite 

Bakteriyel aşırı çoğalma 

Açlık 

 

 

 

Hastaneye yatış 

Açlık gerektiren invaziv tanı prosedürleri 

Gastrointestinal kanama ve endoskopik tedaviler 

Bozulmuş bilinç durumu 

Reflü Hastalığı Asit 

Anormal barsak motilitesi 

Azalan barsak 

emilimi 

Sindirim bozukluğu Alkol kötüye kullanımı ve/veya kolestazda pankreas yetmezliği 

Azalmış safra üretimi ve kolestaza bağlı yağda çözünen 

vitaminlerin (A, D, E, K) emilememesi 

Bakteriyel aşırı çoğalması Barsak dismotilitesi ve artmış geçiş süresi 

İshal İlaçlar(örn. emilmeyen disakkaritler, antibiyotikler, diüretikler ve 

kolestiramin) 

Metabolik 

değişiklikler 

Büyüme hormonu direnci ve 

artan protein katabolizması  

Kronik inflamasyon, azalmış hepatik protein sentezi ve artan 

protein yıkımı 

Artan enerji tüketimi Asit ve bakteriyel enfeksiyonlar, kanamalar, hepatik ensefalopati 

sırasında 

Hepatosellüler karsinom 

İnsülin direnci Hiperinsülinemi ve azalmış oksidatif olmayan glikoz 

metabolizması 

Artan yağ döngüsü Açlığa daha hızlı geçişe bağlı artan lipoliz ve lipid- yağ asidi 
oksidasyonu 

Alternatif enerji kaynağı olarak yağların kullanımı 
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Son zamanlarda yapılan birçok çalışmada sarkopenili hastalarda mortalite oranlarının, 

kas kaybı olmayan hastalara göre daha yüksek olduğu gösterilmiştir. Hanai ve arkadaşlarının 

çalışmasında sarkopeninin karaciğer sirozlu hastalarda prognoz, komplikasyonlar ve 

mortaliteyle ilişkili olduğu gösterilmiş ve nutrisyonel destek ile hastaları prognozunda 

düzelme ve sağkalımda artış olduğu saptanmıştır (13) . Ayrıca sarkopenili hastalarda sepsis 

ilişkili mortalitenin arttığı ve infeksiyonlara yatkınlık olduğu gösterilmiştir (14) .  

Kötü prognozla ilişkili olması ve karaciğer naklinden sonra düzelmemesi, hatta kötüleşmesi 

nedeniyle sarkopeninin tanınması çok önemlidir. Bilgisayarlı tomografi  (BT) ve manyetik 

rezonans (MR) görüntüleme sarkopeni tanısı için objektif veriler sağlayabilir. Bu teknikler 

pahalı olması ve radyasyon maruziyeti nedeniyle kullanımı zor olmakla birlikte, birçok 

karaciğer siroz hastasında fokal karaciğer lezyonları, hepatosellüler karsinoma surveyansı için 

çekilmiş BT ve MR görüntüleri mevcuttur. Ekstremite kasları fiziksel aktivitelerden 

etkilenebilir ancak Lumbal 3 ve Lumbal 4. vertebra seviyesinde BT kesitlerinde fiziksel 

aktiviteden bağımsız olan psoas ve abdominal kas gruplarında kas kaybı saptanabilir. BT 

ölçümünde kadınlarda 38.5 cm²/m² ‘den, erkeklerde 52.4 cm²/m² ‘den düşük değerler 

sarkopeni için tanısal değerlerdir (207) . 

 

2.5. Nötrofil-Lenfosit Oranı 

 

Son yıllarda inflamasyonun ve inflamatuar durumu yansıtan biyobelirteçlerin birçok 

hastalıktaki ilişkisi araştırılmıştır. Lökositlerin strese karşı verdikleri fizyolojik yanıt nötrofil 

sayısında artış ve lenfosit sayısında bir düşüşe neden olduğundan, bu iki alt grubun birbirine 

oranı bir inflamasyon belirteci olarak kullanılmaktadır (208,209) . Nötrofil-lenfosit oranı 

(NLR) ucuz, kolayca elde edilebilir ve tekrarlanabilir bir testtir (210) .  

Kronik inflamasyon nötrofil sayısında artış ve lenfosit sayısında bir düşüşe neden olur 

(211) . Nötrofil sayısı inflamasyonu yansıtırken, düşük lenfosit sayısı yetersiz beslenmenin 

yanı sıra enflamatuar durumu da yansıtır (212) . 

Öztürk ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada sarkopenik hastalarda NLR düzeylerinin 

sarkopenik olmayan bireylere göre çok daha yüksek olduğunu gösterilmiş; yüksek NLR 

olarak gösterilen kronik inflamasyonun hastalarda bağımsız olarak artan sarkopeni riski ile 

ilişkili olduğunu bulmuştur (213) . 

 Metabolik sendrom, Diyabetes Mellitus, hipertansiyon, akut koroner sendrom, tiroid 

fonksiyon bozukluğu, malignite, lokal ve sistemik enfeksiyon, renal ve hepatik disfonksiyon 
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gibi bir çok çalışmada NLR ’nin anlamlı bir şekilde yükseldiği görülmüştür (214) . NLR ’nin 

interlökin-6 ve tümör nekrotizan –alfa gibi sistemik inflamasyonda artış gösteren sitokinlerle 

ilişkili olduğu öne sürülmüştür (215) . 

Karaciğer sirozu olan hastalarda, bağırsak bariyerinde değişiklikler, nispeten artmış 

lüminal aerobik gram-negatif basiller, bakteriyel translokasyon, bakteriyemik olaylar ve 

endotokseminin sonucu olarak, tümör nekroz faktörü-alfa ve İnterlökin-6 gibi artmış 

inflamatuar sitokinler, hemodinamik değişiklikler ve sistemik enflamatuar yanıt ortaya çıkar 

(216) . Bu hastalarda nötropeni ve lenfositopeni hipersplenizm ile ilişkilidir, ancak 

lenfositopeni yetersiz beslenme nedeniyle daha belirgindir (217) . 

Bıyık ve arkadaşlarının çalışmasında NLR 'nin CTP ve MELD skorları ile pozitif 

korelasyon gösterdiği ve CTP ve MELD skorlarından bağımsız olarak karaciğer sirozu olan 

hastalarda mortaliteyi tahmin edebileceği; daha da önemlisi, NLR düşük MELD ve / veya 

CTP skorları olan hastalarda mortaliteyi de tahmin edebileceği saptanmıştır (218) . 

Karaciğer sirozlu hastalarda sarkopeninin mortalite ve morbidite açısından prediktif 

önemi bulunmaktadır (14) . Karaciğer sirozlu hastalar yönetimi oldukça zor, multidisipliner 

tedavi yaklaşımı gereken hastalardır. Özefagus varis kanaması, hepatık ensefalopati gibi 

hayatı tehdit eden komplikasyonların ön planda olması yanısıra bu hastaların asitli ve vücut 

ödemli olması sarkopeninin gözden kaçmasına neden olabilmektedir. Kötü prognozla ilişkili 

olması ve karaciğer naklinden sonra düzelmemesi, hatta kötüleşmesi nedeniyle sarkopeninin 

tanınması çok önemlidir. Literatürde sarkopeni ilgili çalışmalar olmasına rağmen siroz 

evreleri ve komplikasyonlarıyla olan ilişkisi yeterince açık değildir. Sarkopeninin karaciğer 

sirozunun prognozu ve komplikasyonları arasındaki ilişkiyi göstererek, bu komplikasyonların 

tedavisi ile sirozun prognozunda düzelme, mortalitede azalma ve hayat kalitesinde artış 

olması amaçlanmıştır. 
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III. MATERYAL VE METOD 

 

Çalışmamız retrospektif kesitsel bir çalışmadır. Çalışmamızda Dokuz Eylül Üniversitesi 

Tıp Fakültesi Hastanesi (DEÜTFH) İç Hastalıkları Anabilim Dalı Gastroenteroloji Bilim 

Dalı’nda 2014-2019 yılları arasında karaciğer sirozu (ICD kodu K74) tanısı ile tetkik ve takip 

edilen 53 hasta dahil edildi. Araştırma Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi İç 

Hastalıkları Anabilim Dalı Gastroenteroloji Kliniği ve Radyoloji Anabilim Dalı’nda yürütüldü 

ve veriler toplandı. Araştırma hasta dosyaları, Hastane Bilgi Yönetim Sistemi (HBYS) (Probel 

sürüm V1) hastane veritabanı taranması suretiyle hasta verileri toplanarak retrospektif olarak 

yapıldı. Dokuz Eylül Üniversitesi Girişimsel Olmayan Araştırmalar Etik Kurulu tarafından 

çalışma onaylandı (Dosya No: 5318-GOA / 24.02.2020) .  

Hastaların araştırmaya dahil edilme kriterleri; Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Hastanesi Gastroenteroloji Bilim Dalı’nda Ocak 2014 – Aralık 2019 tarihleri arasında 

karaciğer sirozu tanısı nedeniyle takip ve tedavi edilen, abdomen bilgisayarlı tomografisi 

bulunan, 18 yaş ve üstü, klinik, laboratuvar ve görüntüleme verilerine tam olarak ulaşılabilen 

olgular olarak belirlendi. Hastaların araştırmadan dışlanma kriterleri; önerilen yaş aralığında 

olmamak;  yeterli klinik, laboratuvar ve görüntüleme verisine ulaşılamayan hastalar; 

malignite, kronik pankreatit ve inflamatuvar barsak hastalığı tanısı olan hastalar olarak 

düzenlendi. 

Hastaların dosyaları veya hastane veritabanından alınan anamnezlerinden yaşları, 

boyları, kiloları, eşlik eden hastalıkları, siroz etiyolojileri [alkol, hepatit B (HBV), hepatit C 

(HCV), hepatit D (HDV), nonalkolik steatohepatit (NASH), otoimmun hepatit (OİH), Primer 

Biliyer Siroz (PBS), Budd- Chiari Sendomu, kriptojenik, kardiyak], abdomen bilgisayarlı 

tomografi tarihleri, siroz komplikasyonlarının varlığı [asit, spontan bakteriyel peritonit (SBP), 

hepatik ensefalopati (HES), varis ve varis kanaması, portal ven trombozu (PVT), 

hepatosellüler karsinom (HCC)] , mortalite durumu araştırıldı ve kaydedildi. Tüm hastaların 

Dokuz Eylül Üniversitesi laboratuvarlarında analiz edilen, bilgisayarlı tomografi çekiminden 

önceki ve sonraki üç ay içinde bakılmış en yakın tarihli rutin hemogram [lökosit (WBC), 

nötrofil (NEU), lenfosit (LYM), trombosit (PLT) değerleri], koagulasyon [INR] ve 

biyokimyasal testler [kreatinin (Kr), albümin (Alb), total bilirubin (T. Bil), sodyum(Na)] 

sonuçlarına retrospektif olarak hasta dosyaları ve hastane veritabanından ulaşıldı. Hastaların 

vücut kütle indeksi (VKİ), Child-Pugh ve MELD skorları, Nötrofil-Lenfosit oranı (NLR) 

hesaplandı. 
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Hastaların herhangi bir sebeple çekilmiş olan tüm batın BT görüntülemeleri Dokuz 

Eylül Üniversitesi Radyoloji bölümündeki çalışma istasyonuna aktarıldı (Philips Extended 

Brilliance Workspace V3.5.35.1011) . İlk olarak kasların kesitsel yüzey ölçümleri (psoas, 

paraspinal ve ön karın duvarı kasları) üçüncü lomber vertebra (L3) düzeyinde alındı. Daha 

sonra, kantitatif bilgisayarlı tomografi (QCT) ölçümleri ve analizleri uygulandı. Sarkopeni 

için radyolojik analiz, hasta sonuçlarına kör olan deneyimli bir radyolog tarafından yapıldı. 

Sarkopeni değerlendirmesi için L3 omurunda tek bir dilim seçildi. 

Visseral organlar hariç iskelet kasındaki Hounsfield ünitesinin (HU) eşikleri daha önce 

tarif edildiği üzere - 29 ile + 150 arasında idi. Subkutan ve intramuskuler yağ dokularının HU 

eşikleri sırasıyla - 190 ve - 30, - 150 ve - 50 arasındaydı. Bu HU eşikleri kullanılarak, yarı 

otomatik spesifik doku sınırlaması gözlenmiştir. İlgilenilen bölgenin  Region of interest 

(ROI)   kalınlığı, 2.5 cm² 'lik bir alana sahip olarak 1 cm idi. Elleri kullanmadan izleme aracı 

tarafından çizilen ROI yaklaşık 2,5 cm³ idi. ROI psoas kasına yerleştirildi. Standart QCT 

kalibrasyonu, üretici tarafından belirlenen yönergeler baz alınarak CT numarasına göre aynı 

kesitteki yağ ve kas ölçülerek gerçekleştirildi. İlgili bölmenin dışında tespit olması 

durumunda manuel ayarlamalar yapıldı, toplam iskelet kasları ve yağ dokusu hacimleri cm³ 

cinsinden ölçüldü. L3 iskelet kası indeksi (L3-SMI) hesaplandı [toplam kesitsel kas alanının 

boyun karesine (cm²/ m²) bölünmesi] . Sarkopenik hastaların tanımlanması için cut-off 

değerleri erkekler ve kadınlar için sırasıyla 52.4 cm²/ m² ve 38.5 cm²/ m² idi. 

Tüm analizler Statistical Package for Social Sciences (SPSS) 24.0 istatistik paket 

programı kullanılarak yapıldı. Tanımlayıcı istatistikler kısmında kategorik değişkenler sayı ve 

yüzde ile sürekli değişkenler ise ortanca (en küçük-en büyük değer) ile sunuldu. Sürekli 

değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu görsel (histogram ve olasılık grafikleri) ve analitik 

yöntemler (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk testleri) kullanılarak değerlendirildi. Normal 

dağılıma uymayan verilerde iki grup arasındaki karşılaştırma analizleri için Mann-Whitney U 

testi, normal dağılıma uyan verilerde iki grup arasındaki karşılaştırma analizleri için 

Independent sample T testi kullanılırken; bağımsız grupların niceliksel değerlerinin 

karşılaştırılmasında Ki-Kare Testi kullanıldı. Yine bağımsız ortalama Kruskal Wallis 

testinden sonra post-hoc Dunn testi ile karşılaştırıldı. İstatistiksel anlamlılık P <0,05 olarak 

tanımlandı. 
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IV. BULGULAR 

1. Çalışma Grubuna Ait Genel Özellikler 

Çalışmaya dahil edilen toplam 53 hastanın 29’u kadın (%54.7), 24’ü erkek (%45.3) ve 

ortanca yaş 64 (31-86) , ortanca vücut kitle index 25.71 (20.32-52) kg/ m²  idi. Hastaların 

40’ının komorbiditeleri bulunuyordu (%75.5) [Hipertansiyon (HT) , Diyabetes Mellitus (DM) 

, Hiperlipidemi (HL) , Hipotiroidi, Konjestif Kalp Yetmezliği (KKY) , Kronik Obstrüktif 

Akciğer Hastalığı (KOAH) ,  Kronik Böbrek Yetmezliği (KBY), Sjögren Sendromu] . En sık 

olarak 9 hastada Hipertansiyon (%17) , 9 hastada Diyabetes Mellitus (%17) ve 12 hastada da 

her iki hastalık (%22.6) birlikte mevcuttu.  

Çalışma grubumuzda karaciğer siroz en sık etiyolojisi hastaların 17’sinde kriptojenik 

(%32.1) , 8’inde NASH (%15.1) , 8’inde viral [ 4’ünde HBV (%7.5) , 2’sinde HCV (%3.8) , 

1’inde HBV + HCV (%1.9) , 1’inde HBV + HDV (%1.9)] olarak bulunmaktaydı.  Ortanca 

hastalık süresi 6 yıl (1-20) idi. En sık saptanan siroz komplikasyonları özofagiyal ve/veya 

gastrik varis hastaların 41’inde (%77.4) , asit 34’ünde (%64.2) , portal ven trombozu 16’sında 

(%30.2) , hepatosellüler karsinom 16’sında (%30.2) bulunuyordu. Hastaların 13’ü kompanse 

siroz (%24.5) ; 40’ı dekompanse siroz (%75.4) idi. . Sarkopeni hastaların 27’sinde (%50.9) 

mevcuttu. Hastaların 1’ine karaciğer transplantasyonu yapılmıştı (%1.9) . Hastaların 21’i 

izlemde vefat etmişti (% 39.6) (Tablo 4) . 

Karaciğer sirozu tanılı hastaların ortanca bilirubin değerleri 1.36 (0.47-23.2) mg/dL, 

kreatinin 0.75 (0.5-1.76) mg/dL,  albümin 3.4 (0.76-4.78) g/dL, Sodyum 137 (122-144) 

mmol/L, INR 1.2  (1-2.6) ,  nötrofil 3.10 (0.36-21.6) 103/uL, lenfosit 1.1 (0.3-3.8) 103/uL, 

nötrofil-lenfosit oranı (NLR) 2.7 (0.36-21.6) , MELD-Na skoru 12 (7-39) , Child Pugh skoru 

7 (5-14) , iskelet kas indeksi (SMI) genelde 43.70 (31.04-94.43) , SMI kadınlarda 43.04 

(31.04-94.43) , SMI erkeklerde 44.76 (31.33-74.01) idi. Child Pugh skoru hastaların 24’ünde 

A (%45.3) , 18’inde B (%34) , 11’inde C (%20.8) olarak saptandı (Tablo 5) . 
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Tablo 4: Karaciğer Sirozu Tanılı Olguların Demografik ve Klinik Özellikleri 

*n/N: pozitif hastalar/verisine ulaşılabilen hastalar 

 

Demografik ve Klinik Özellikler Toplam (n=53) 

Yaş, yıl med(min-maks) 64 (31-86) 

Cinsiyet n/N (%) 
    Kadın 
    Erkek  

 
29/53 (54.7) 
24/53 (45.3) 

Vücut Kitle İndeksi,  kg/ m²  med(min-maks)                     25.71 (20.32-52) 

Komorbid Hastalıklar n/N (%) 
 Olmayan 
 Olan 
     Hipertansiyon 
     Diyabetes Mellitus 
     Diyabetes Mellitus + Hipertansiyon 
     Diyabetes Mellitus + Hipertansiyon + KKY 
     Diyabetes Mellitus + Hipertansiyon +Hiperlipidemi + Hipotiroidi 
     Diyabetes Mellitus + Sjögren Sendromu 
     Hipertansiyon + KKY+ KOAH + KBY 
     Hipotiroidi 
     KOAH 

 
13/53 (24.5) 

40/53 (%75.4) 
9/53 (17) 
9/53 (17) 

8/53 (15.1) 
3/53 (5.7) 
1/53 (1.9) 
1/53 (1.9) 
1/53 (1.9) 
5/53 (9.4) 
3/53 (5.7) 

 

 Etiyoloji n/N (%) 
   Kriptojenik Siroz 
   NASH 
   HBV 
   HCV 
   HBV + HCV 
   HBV + HDV 
   Alkol 
   Alkol + HCV  
   Alkol + Budd Chiari Sendromu 
   Otoimmun Hepatit 
   Primer Biliyer Siroz 
   Otoimmun Hepatit + Primer Biliyer Siroz 
   Kardiyak Siroz 
   Budd Chiari Sendromu 
 

 
17/53 (32.1) 
8/53 (15.1) 
4/53 (7.5) 
2/53 (3.8) 
1/53 (1.9) 
1/53 (1.9) 
3/53 (5.7) 
2/53 (3.8) 
1/53 (1.9) 
5/53 (9.4) 
3/53 (5.7) 
3/53 (5.7) 
2/53 (3,8) 
1/53 (1.9) 

 

Hastalık Süresi, yıl med(min-maks) 
 

6 (1-20) 

Komplikasyonları n/N (%)] 
   Özofagial/Gastrik Varis 
   Asit 
   Portal Ven Trombozu 
   Hepatosellüler Karsinom 
   Sarılık 
   Hepatik Ensefalopati  
   Varis Kanaması 
   Spontan Bakteriyel Peritonit 
    

 
41/53 (77.4) 
34/53 (64.2) 
16/53 (30.2) 
16/53 (30.2) 
15/53 (28.3) 
14/53 (26.4) 
13/53 (24.5) 
11/53 (20.8) 

 

Sarkopeni 27/53 (50.9) 

Klinik Evre 
   Kompanse Siroz 
   Dekompanse Siroz 
 

 
13/53 (24.5) 
40/53 (75.4) 

Transplantasyon n/N (%) 1/53 (1.9) 

Mortalite n/N (%) 21/53 (39.6) 
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Tablo 5: Karaciğer Siroz Tanılı Olguların Laboratuvar Parametreleri 

Laboratuvar Parametreleri   
med(min-maks) 

Toplam (n=53) 

Bilirubin, mg/dL 
 

1.36 (0.47-23.2) 

Kreatinin, mg/dL 
 

0.75 (0.5-1.76) 
 

Albumin, g/dL 
 

3.4 (0.76-4.78) 

Sodyum, mmol/L 
 

137 (122-144) 

INR 
 

1.2  (1-2.6) 

Nötrofil, 103/uL 
 

3.10 (0.36-21.6) 

Lenfosit, 103/uL 
 

1.1 (0.3-3.8) 

NLR 
 

2.7 (0.36-21.6) 

MELD-Na Skoru 
 

12 (7-39) 

MELD-Na Skoru  n/N (%) 
  <15  
  ≥ 15 
 

 
35/53 (66.03) 
18/53 (33.96) 

Child Pugh Skoru (Numerik) 
 

7 (5-14) 

Child Pugh Skoru n/N (%) 
  A 
  B 
  C 

 
24/53 (45.3) 
18/53 (34) 

11/53 (20.8) 

SMI , cm²/ m² 
  Genel 
  Kadın 
  Erkek 

 
43.70 (31.04-94.43) 
43.04 (31.04-94.43) 

                44.76 (31.33-74.01) 
 

  *n/N: pozitif hastalar/verisine ulaşılabilen hastalar 
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2. Sarkopeni Saptanan ve Saptanmayan Olguların Karşılaştırılması 

 

Çalışmaya dahil edilen 53 hastanın 27’sinde sarkopeni saptandı (%50.9). Sarkopeni 

saptanan hastaların ortanca yaşı 64 (39-81) iken sarkopeni saptanmayan hastaların ortanca yaş 

64 (31-86) saptanmış olup iki grup arasında anlamlı farklılık yoktu (p=0.796) .  

Sarkopeni saptanan hastaların 8’i kadın (%29.6) , 19’u erkek (%70.4) idi. Sarkopeni 

saptanmayan hastaların 21’i kadın (%80.8) , 5’i erkek (19.2) idi. Erkeklerde kadınlara göre 

sarkopeni istatistiksel olarak anlamlı yüksek bulunmuştur (p<0.05) . 

Sarkopeni saptanan hastaların ortanca vücut kitle indeksi 24.16 (20.32-32.87) iken 

sarkopeni saptanmayan hastalarda 28.93 (21.64-52) idi. Sarkopeni saptanan hasta grubunda 

vücut kitle indeksi, sarkopeni saptanmayan hasta grubundan istatistiksel olarak anlamlı 

düzeyde düşük bulunmuştur (p=0.004) . 

Sarkopeni saptanan hastaların 12’sinde komorbid hastalık bulunmuyorken (%44.4) , 

3’ünde HT (%11.1) , 2’sinde DM (%7.4) , 3’ünde DM+HT (%11.1) , 1’inde DM+HT+KKY 

(%3.7) , 1’inde DM+HT+HL+Hipotiroidi (%3.7) , 1’inde HT+ KOAH+KKY+KBY (%3.7) , 

2’sinde Hipotiroidi (%7.4) , 2’sinde KOAH (%7.4) vardı. Sarkopeni saptanmayan hastaların 

ise %96.1 ‘inde komorbid hastalık bulunmaktaydı. Sarkopeni saptanmayan hastalar komorbid 

hastalık varlığı sarkopeni saptanan hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek 

bulunmuştur (p=0.001) . 

Sarkopeni olmayan hastalarda sarkopeni olan hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı 

yüksek Diyabetes Mellitus(%57.7’e %25.9, p=0.019)  ve NASH (%30.8’e %7.4, p=0.039) 

varlığı görülmüştür. 

Sarkopeni saptanan hastalarda karaciğer sirozu etiyolojisi hastaların 1’inde NASH 

(%3.7) , 3’ünde alkol(%11.1) , 2’sinde alkol+HCV (%7.4) , 4’ünde HBV (%14.8) , 1’inde 

HCV (%3.7) , 1’inde HBV+HDV (%3.7) , 1’inde Primer Biliyer Siroz (%3.7) ,1’i nde 

Otoimmun Hepatit+ Primer Biliyer Siroz (%3.7) , 1’inde Budd Chiari Sendromu (%3.7) , 

1’inde kardiyak (%3.7) ,  11’inde kriptojenik (%40.7) idi (Tablo 6) .  

Sarkopeni saptanan hastalarda ortanca hastalık süresi 5 yıl (1-20) idi. Sarkopeni 

saptanmayan hastalarda ortanca hastalık süresi 7 yıl (1-15) idi. Hastalık süresi açısından iki 

grup arasında anlamlı farklılık yoktu (p=0.458) .  

Sarkopeni saptanan hastalarda karaciğer sirozu komplikasyonları olarak hastaların 

11’inde sarılık (%40.7) , 10’ununda hepatik ensefalopati (%37) , 20’sinde asit (%74.1) , 

6’sında spontan bakteriyel peritonit (%22.2) , 21’inde özogagiyal ve/veya gastrik varis 
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(%77.8) , 8’inde varis kanaması (%29.6) , 10’ununda portal ven trombozu (%37) , 11’inde 

hepatosellüler karsinom (%40.7) olarak bulunuyordu. Sarkopeni saptanmayan hastaların siroz 

komplikasyonları hastaların 4’ünde sarılık (%15.4) , 4’ünde hepatik ensefalopati (%15.4) , 

14’ünde asit (%53.8) , 5inde spontan bakteriyel peritonit (%19.2) , 20’sinde özogagiyal 

ve/veya gastrik varis (%76.9) , 5’inde varis kanaması (%19.2) , 6’sında portal ven trombozu 

(%23.1) , 5’inde hepatosellüler karsinom (%19.2) idi.  

Karaciğer sirozu komplikasyonlarından sadece sarılık açısından sarkopeni saptanan 

grup lehine istatistiksel anlamlı yükseklik vardı (p=0.041) . Sarkopeni saptanan hastalarda 

daha yüksek oranda hepatik ensefalopati, asit, spontan bakteriyel peritoni, özofagiyal ve/veya 

gastrik varis, varis kanaması, portal ven trombozu, hepatosellüler karsinom bulunmakla 

birlikte bu farklılık istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (sırasıyla p=0.074, p=0.125, 

p=0.788, p=0.941, p=0.379, p=0.268, p=0.088) .  

Sarkopeni saptanan hastaların 4’ü kompanse siroz (%14.8); 23’ü dekompanse siroz 

(%85.1) iken sarkopeni saptanmayan hastaların 9’u kompanse siroz (%34.6); 17’si 

dekompanse siroz (%65.3) idi. Klinik evre açısından iki grup arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık görülmedi (p=0.094) . 

Sarkopeni saptanan hastalarda karaciğer transplantasyonu olan hasta bulunmamaktaydı. 

Sarkopeni saptanmayan hastalarından 1’ine karaciğer transplantasyonu yapılmıştı (%3.8) . 

Sarkopeni saptanan hastaların 13’ü izlemde vefat etmişti (%48.1) . Sarkopeni saptanmayan 

hastaların ise 8’i vefat etmişti (%30.8) . Sarkopeni saptanan hastalarda daha yüksek oranda 

mortalite bulunmakla birlikte bu farklılık istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (p=0.196) 

(Tablo 6) .  

Sarkopeni saptanan hastaların ortanca bilirubin değerleri 2.16 (0.47-21.69) mg/dL, 

kreatinin 0.85 (0.5-1.76) mg/dL,  albümin 2.91 (0.76-4.78) g/dL, Sodyum  135 (122-144) 

mmol/L, INR 1.3  (1-2.6) ,  nötrofil 3.7 (0.9-18.6) 103/uL, lenfosit 1.1 (0.3-3) 103/uL, nötrofil-

lenfosit oranı (NLR) 3.08 (0.36-21.6) , MELD-Na skoru 14 (8-39) , Child Pugh skoru 8 (5-14) 

, iskelet kas indeksi (SMI) genelde 40.83 (31.01-51.80) , SMI kadınlarda 35.18 (31.04-37.81) 

, SMI erkeklerde  43.60 (31.33-51.80) idi. Child Pugh skoru hastaların 8’inde A (%29.6) , 

10’unda B (%37) , 9’unda C (%33.3) bulundu. MELD-Na skoru <15 14 (%51.85) , MELD-

Na skoru ≥15 13 (%48.14) hasta vardı. NLR <2.71 11(%40.74) , NLR ≥2.71 16 (%59.25) 

hasta bulunuyordu.   

Sarkopeni saptanmayan hastaların ise ortanca bilirubin değerleri 0.93 (0.49-23.2) 

mg/dL, kreatinin 0.67 (0.5-1.55) mg/dL,  albümin 3.67 (2.58-4.43) g/dL, Sodyum 138 (130-
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144) mmol/L, INR 1.15  (1-2.2) ,  nötrofil 2.75 (0.9-6.7) 103/uL, lenfosit 1.15 (0.4-3.8) 

103/uL, nötrofil-lenfosit oranı (NLR) 2.21 (1.21-6.5) , MELD-Na skoru 10.5 (7-27) , Child 

Pugh skoru 6 (5-11) , iskelet kas indeksi (SMI) genelde 48.53 (38.80-94.43) , SMI kadınlarda 

45.27 (38.80-94.43) , SMI erkeklerde  60.5 (52.95-74.01) idi. Child Pugh skoru hastaların 

16’sında A (%61.5) , 8’inde B (%30.8) , 2’sinde C (%7.7) bulundu. MELD-Na skoru <15 21 

(%80.76) , MELD-Na skoru ≥15 5 (%19.23) hasta vardı. NLR <2.71 16 (%61.53) , NLR 

≥2.71 10 (%38.46) hasta bulunuyordu.   

Nötrofil sayısı, lenfosit sayısı ve kreatinin düzeyi açısından iki grup arasında anlamlı 

farklılık görülmedi (p=0.182, p=0.817, p=0.069) . Sarkopeni saptanan hasta grubunda nötrofil 

–lenfosit oranı ve NLR ≥2.71 hasta sayı ve yüzdesi sarkopeni saptanmayan hasta grubuna 

göre daha yüksek olmakla birlikte bu farklılık istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır 

(p=0.075, p=0.130) . 

Albumin, sodyum, SMI (cm²/ m²) sarkopeni saptanan grup lehine istatistiksel olarak 

anlamlı düşük bulundu (p<0.05) . Bilirubin, INR, MELD-Na skoru, Child Pugh skoru ise 

sarkopeni saptanan grup lehine istatistiksel anlamlı yüksekti (sırasıyla p=0.002, p=0.005, 

p=0.001, p=0.007) . Sarkopeni saptamayan hastalarda Child Pugh A skoru, sarkopeni 

saptanan hastalarda ise Child Pugh C skoru istatistiksel anlamlı yüksekti (p=0.026) . MELD-

NA skoru <15 hasta sayısı sarkopeni saptanmayan grupta sarkopeni saptanan gruba göre 

istatistiksel olarak anlamlı yüksek iken, MELD-NA skoru  ≥ 15 hasta sayısı sarkopeni 

saptanan grupta sarkopeni saptanmayan gruba göre istatistiksel olarak anlamlı yüksekti 

(p=0.022) (Tablo 7) . 
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Tablo 6: Sarkopeni Saptanan ve Saptanmayan Olguların Demografik ve Klinik Özelliklerinin 
Karşılaştırılması 

*n/N: pozitif hastalar/verisine ulaşılabilen hastalar 

 
 
Demografik ve Klinik Özellikler 

Sarkopeni Saptanan 
(n=27) 

Sarkopeni 
Saptanmayan 

(n=26) 

p 

Yaş, yıl med(min-maks) 64 (39-81) 64 (31-86) 0.796 

Cinsiyet n/N (%) 
    Kadın 
    Erkek  

 
   8/27   (29.6) 
  19/27 (70.4) 

 
21/26 (80.8) 
5/26   (19.2) 

 
0.000 

Vücut Kitle İndeksi, kg/ m² med(min-maks)      24.16 (20.32-32.87) 
 

     28.93 (21.64-52) 
 

0.004 

Diyabetes Mellitus n (%) 7/27 (25.9) 15/26 (57.7) 0.019 

NASH n (%) 2/27 (7.4) 8/26 (30.8) 0.039 

Komorbid Hastalık Varlığı [n/N (%)]           15/27 (55.5) 25/26 (96.1) 0.001 

Komorbid Hastalıklar [n/N (%)] 
   Hipertansiyon 
   Diyabetes Mellitus 
   Diyabetes Mellitus + Hipertansiyon 
   Diyabetes Mellitus + Hipertansiyon + KKY 
   Diyabetes Mellitus + Hipertansiyon 
+Hiperlipidemi + Hipotiroidi 
   Diyabetes Mellitus + Sjögren Sendromu 
   Hipertansiyon + KOAH + KKY + KBY 
   Hipotiroidi 
   KOAH 

 
3/27 (11.1)  
2/27 (7.4)  

3/27 (11.1)  
1(27 (3.7)  
1/27 (3.7)  

 
-  

1/27 (3.7)  
2/27 (7.4)  
2/27 (7.4) 

 
6/26 (23.1)  
7/26 (26.9)  
5/26 (19.2)  
2/26 (7.7) 

 -  
 

1/26 (3.8) 
 -  

3/26 (11.5)  
1/26 (3.8) 

 

Etiyoloji [n/N (%)] 
Kriptojenik Siroz 
Alkol 
Alkol + HCV 
HBV 
HBV + HDV 
HCV 
NASH 
Primer Biliyer Siroz 
Otoimmun Hepatit + Primer Biliyer Siroz 
Budd Chiari Sendromu 
Kardiyak Siroz 
Otoimmun Hepatit 
HBV + HCV 
Alkol + Budd Chiari Sendromu 

 
11/27 (40.7)  
3/27 (11.1)  
2/27 (7.4)  

4/27 (14.8)  
1/27 (3.7)  
1/27 (3.7)  
1/27 (3,7)  
1/27 (3.7)  
1/27 (3.7)  
1/27 (3.7)  
1/27 (3.7) 

 - 
 -  
 - 

 
6/26 (23.1) 

-  
-  
-  
-  

1/26 (3.8)  
7/26 (26.9)  
2/26 (7.7)  
2/26 (7.7)  

-  
1/26 (3.8)  

5/26 (19.2)  
1/26 (3,8)  
1/26 (3.8) 

 

Hastalık Süresi, yıl med(min-maks)              5 (1-20)            7 (1-15) 0.458 

Komplikasyonları n/N (%)] 
   Özofagial/Gastrik Varis 
   Asit 
   Sarılık 
   Hepatosellüler Karsinom 
   Portal Ven Trombozu 
   Hepatik Ensefalopati 
   Varis Kanaması 
   Spontan Bakteriyel Peritonit 

 
21/27  (77.8) 
20/27  (74.1) 
11/27  (40.7) 
11/27  (40.7) 

         10/27  (37) 
         10/27  (37) 
           8/27  (29.6) 
           6/27  (22.2) 

 
  20/26   (76.9) 
  14/26   (53.8) 
   4/26    (15.4) 
   5/26    (19.2)  
   6/26    (23.1) 
   4/26    (15.4) 
   5/26    (19.2) 
   5/26    (19.2) 

 
0.941 
0.125 
0.041 
0.088 
0.268 
0.074 
0.379 
0.788 

Klinik Evre n/N (%) 
   Kompanse Siroz  
   Dekompanse Siroz 

 
  4/27 (14.8) 
23/27 (85.1) 

 
  9/26 (34.6) 
17/26 (65.3) 

 
  0.094 

Transplantasyon n/N (%) -           1/26 (3.8) 0.304 

Mortalite n/N (%) 13/27 (48.1)  8/26 (30.8) 0.196 
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Tablo 7: Sarkopeni Saptanan ve Saptanmayan Olguların Laboratuvar Parametrelerinin 
Karşılaştırılması 

 

Laboratuvar Parametreleri   
med(min-maks) 

Sarkopeni Saptanan 
(n=27) 

Sarkopeni Saptanmayan 
(n=26)                             

P 

Bilirubin, mg/dL 
 

    2.16    (0.47-21.69)      0.93    (0.49-23.2) 0.002 

Kreatinin, mg/dL 
 

0.85    (0.5-1.76)    0.67     (0.5-1.55)          0.069 

Albumin, g/dL 
 

   2.91    (0.76-4.78)      3.67     (2.58-4.43) 0.014 

Sodyum, mmol/L 
 

135     (122-144)    138      (130-144) 0.010 

INR 
 

           1.3     (1-2.6)           1.15     (1-2.2) 0.005 

Nötrofil, 103/uL 
 

 3.7     (0.9-18.6)   2.75      (0.9-6.7) 0.182 

Lenfosit, 103/uL 
 

           1.1     (0.3-3)   1.15      (0.4-3.8) 0.817 

NLR 
 

3.08 (0.36-21.6)     2.21     (1.21-6.5) 0.075 

NLR n/N (%) 
  <2.71 
  ≥ 2.71 
 

 
11    (40.74) 
16    (59.25) 

 
16     (61.53) 
10     (38.46) 

 
0.130 

MELD-Na n/N (%) 
 

              14    (8-39)             10.5  (7-27) 0.001 

MELD-Na n/N (%) 
  <15  
  ≥ 15 
 

 
14   (51.85) 
13   (48.14) 

 
21   (80.76) 
5   (19.23) 

 
0.022 

Child Pugh Skoru (Numerik) 
n/N (%) 
 

8   (5-14) 6    (5-11) 0.007 

Child Pugh Skoru n/N (%) 
  A 
  B 
  C 
 

 
    8/27  (29.6) 

              10/27  (37) 
   9/27   (33.3) 

 
  16/26   (61.5) 
    8/26    (30.8) 
   2/26    (7.7) 

 
0.026 

SMI, cm²/ m²  
  Genel 
  Kadın 
  Erkek 
 

 
40.83  (31.01-51.80) 
35.18  (31.04-37.81) 
43.60  (31.33-51.80) 

 
48.53  (38.80-94.43) 
45.27  (38.80-94.43) 
60.5   (52.95-74.01) 

 
<0.05 

 *n/N: pozitif hastalar/verisine ulaşılabilen hastalar 
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3. Nötrofil-Lenfosit Oranına göre Olguların Karşılaştırılması 

 

Çalışmamızda NLR için median değer olan 2.71 cut off değer olarak alındığında NLR≥ 

2.71 olan hastalarda daha yüksek hepatik ensefalopati (%42.3’e%11.1, p=0.010), spontan 

bakteriyel peritonit (%34.6’a %7.4, p=0.015) , mortalite (%69.2’e %11.1, p=0.000) (tablo 8) 

görülmüştür.  

Laboratuvar parametreleri olarak NLR≥ 2.71 olan hastalarda daha yüksek INR (1.’e 1.1, 

p=0.020), MELD-Na skoru (13’e 11, p=0.024) , Child-Pugh skoru (8’e 6, p=0.003) ; daha 

düşük albümin (2.92’e 3.73,p=0.001) , sodyum (135’e 138, p=0.037) , bilirubin (1.46’a 1.73, 

p=0.030) bulunmuştur. NLR< 2.71 olan hastalar Child Pugh A skoru, NLR≥ 2.71 olan 

hastalarda ise Child Pugh C skoru istatistiksel anlamlı yüksekti (p=0.006) (tablo 9) . 
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Tablo 8: Nötrofil-Lenfosit Oranı <2.71 ve ≥ 2.71 Olan Olguların Demografik ve Klinik 
Özelliklerinin Karşılaştırılması 

*n/N: pozitif hastalar/verisine ulaşılabilen hastalar 

Demografik ve Klinik Özellikler NLR≥ 2.71 
(n=26) 

NLR <2.71 
(n=27) 

p 

Yaş (ortanca/min-max) 63.5 (39-79) 65 (31-86) 0.676 

Cinsiyet n/N (%) 
    Kadın 
    Erkek  

 
11/26 (42.3) 
15/26(57.7) 

 
18/27 (66.7) 
9/27 (33.3) 

 
0.075 

Vücut Kitle İndexi (ortanca/min-max) 24.19 (20.76-52) 27.45 (20.32-41)  0.290 

Komorbid Hastalık Varlığı n/N (%) 20/26 (76.9) 
 

20/27 (84.1) 
 

0.218 

Komorbid Hastalıklar n/N (%) 
    Hipertansiyon 
    Diyabetes Mellitus 
    Diyabetes Mellitus + Hipertansiyon 
    Diyabetes Mellitus + Hipertansiyon + KKY 
    Diyabetes Mellitus + Hipertansiyon    
+Hiperlipidemi + Hipotiroidi 
  Diyabetes Mellitus + Sjögren Sendromu 
    Hipertansiyon + KOAH + KKY + KBY 
    Hipotiroidi 
    KOAH 
 

 
5/26 (19.2) 
4/26 (15.4) 
4/26 (15.4) 
3/26 (11.5) 

- 
 

1/26 (3.8) 
1/26 (3.8) 
1/26 (3.8) 
1/26 (3.8) 

 
4/27 (14.8) 
5/27 (18.5) 
4/27 (14.8) 

- 
1/27 (3.7) 

 
- 
- 

4/27 (14.8) 
2/27 (7.4) 

 

Diyabetes Mellitus n (%) 12/26 (46.2)  10/27 (37) 0.501 

NASH n (%) 3/26 (11.5) 7/27 (25.9) 0.162 

 Etiyoloji n/N (%) 
   NASH 
   Alkol 
   Alkol + HCV  
   Alkol + Budd Chiari Sendromu 
   HBV 
   HCV 
   HBV + HCV 
   HBV + HDV 
   Otoimmun Hepatit 
   Primer Biliyer Siroz 
   Otoimmun Hepatit + Primer Biliyer Siroz 
   Budd Chiari Sendromu 
   Kardiyak Siroz 
   Kriptojenik Siroz 
 

 
1/26 (3,8) 
2/26 (7.7) 
1/26 (3.8) 

- 
4/26 (15.4) 
2/26 (7.7) 
1/26 (3.8) 

- 
5/26 (19.2) 

- 
2/26 (7.7) 
1/26 (3.8) 
1/26 (3.8) 

6/26 (23.1) 

 
4/27 (14.8) 
1/27 (3.7) 
1/27 (3.7) 
1/27 (3.7) 

- 
- 
- 

1/27 (3.7) 
1/27 (3.7) 

3/27 (11.1) 
1/27 (3.7) 

- 
1/27 (3.7) 

14/27 (51.9) 

 

Komplikasyonları n/N (%)] 
   Sarılık 
   Hepatik Ensefalopati 
   Asit 
   Spontan Bakteriyel Peritonit 
   Özofagial/Gastrik Varis 
   Varis Kanaması 
   Portal Ven Trombozu 
   Hepatosellüler Karsinom 

 
10/26 (38.5) 
11/26(42.3) 
18/26 (69.2) 
9/26 (34.6) 
22/26 (84.6) 
6/26 (23.1) 
9/26 (34.6) 
11/26(42.3) 

 
5/27 (18.5) 
3/27 (11.1) 
16/27(59.3) 
2/27 (7.4) 

19/27 (70.4) 
7/27 (25.9) 
7/27 (25.9) 
5/27 (18.5) 

 
0.107 
0.010 
0.449 
0.015 
0.215 
0.810 
0.491 
0.059 

Sarkopeni 16/26 (61.5) 11/27 (40.7) 0.130 

Transplantasyon n/N (%) - 1/27 (3.7) 0.509 

Mortalite n/N (%) 18/26 (69.2) 3/27 (11.1) 0.000 
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Tablo No 9: Nötrofil-Lenfosit Oranı <2.71 ve ≥ 2.71 Olan Olguların Laboratuvar 
Parametrelerinin Karşılaştırılması 

Laboratuvar Parametreleri   
(ortanca/min-max) 

NLR≥ 2.71 
(n=26) 

NLR <2.71 
(n=27) 

P 

Bilirubin, mg/dL 
 

1.46 (0.64-23.2) 1.73 (0.47-5.58) 0.030 

Kreatinin, mg/dL 
 

0.89 (0.51-0.85) 0.67 (0.5-1.53) 0.066 

Albumin, g/dL 
 

2.92 (0.76-4.78) 3.73 (2.23-4.51) 0.001 

Sodyum, mmol/L 
 

135 (122-143) 138 (127-144) 0.037 

INR 
 

1.3 (1-2.2) 1.1 (1-2.6) 0.020 

Nötrofil, 103/uL 
 

3.55 (1.1- 18.6) 2.6 (0.9-8.1) 0.043 

Lenfosit, 103/uL 
 

0.85 (0.3-2.3) 1.4 (0.5-3.8) 0.002 

NLR 
 

4.45 (2.71-21.6) 1.88 (0.36-2.7) 0.000 

MELD-Na  
 

13.5 (7-32) 11 (7-25) 0.024 

MELD-Na 
  <15  
  ≥ 15 

 
14/26 (53.8) 
12/26 (46.2) 

 
21/27(77.8) 
6/27 (22.2) 

 
0.066 

Child Pugh Skoru (Numerik) 
 

8 (5-14) 6 (5-13) 0.003 

Child Pugh Skoru n/N (%) 
  A 
  B 
  C 

 
8/26 (30.8) 
8/26 (30.8) 

10/26 (38.5) 

 
16/27 (59.3) 
10/27 (37) 
1/27 (3,7) 

 
0.006 

SMI, cm²/ m²  
  Genel 

 
41.72 

 
45.27 

0.130 

 *n/N: pozitif hastalar/verisine ulaşılabilen hastalar 
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V. TARTIŞMA 

 

Karaciğer sirozu; tüm kronik karaciğer hastalıklarının uzun klinik seyri sonucu 

parankim dokusunun kaybı ve bağ dokusunun artması ile karakterize, kronik ve ilerleyici bir 

hastalıktır (1) . Yetersiz beslenme, karaciğer hastalığına bağlı bozulmuş sindirim ve 

absorbsiyon ile değişen metabolizma sonucu siroz hastalarında uzun dönemde sıklıkla 

malnutrisyon ve hastalık ilişkili sekonder sarkopeni gelişir (10) . Sirozda sarkopeni 

prevalansı, karaciğer yetmezliğinin yol açtığı eşsiz metabolik düzensizlikler nedeniyle diğer 

gastrointestinal hastalıklardan çok daha yüksektir. Örneğin, sarkopeni görülme sıklığının 

iltibahi bağırsak hastalığında % 21 iken son yıllarda yapılan çalışmalarda karaciğer sirozunda 

%30-70 olduğu görülmüştür (11,219) . Karaciğer sirozlu hastalarda özefagus varis kanaması, 

hepatık ensefalopati gibi hayatı tehdit eden komplikasyonların ön planda olmasının yanısıra 

asit ve periferik ödem varlığı sarkopeninin gözden kaçmasına neden olabilmektedir. Karaciğer 

sirozunda sarkopeninin klinik önemi; prevelansının yüksek olmasından, diğer siroz 

komplikasyonlarını artırmasından, yaşam kalitesini ve sağ kalımı azaltmasından, 

transplantasyon sonrası prognozu kötü etkilemesinden kaynaklanmaktadır (12) . Siroz 

hastalarında sarkopeninin morbidite ve mortalite açısından prediktif önemi de bulunmaktadır 

(14) . Çalışmamızda sarkopeninin sıklığını saptamak, karaciğer sirozunun komplikasyonları 

ve prognozu ile arasındaki ilişkiyi göstermek hedeflenmiştir. Ayrıca literatürde karaciğer 

sirozlu hastalarda sarkopeni ile nötrofil-lenfosit oranı arasındaki ilişkiyi araştıran öncü 

çalışmalardan bir olmuştur. 

İskelet kası kütlesini ölçmek için altın standart yöntemler olan bilgisayarlı tomografi 

veya MRG ile yapılan kesitsel görüntüleme çalışmaları sirotik hastaların objektif ve ayrıntılı 

beslenme / metabolik değerlendirmesi, sarkopeninin tanımlanması açısından iyi bir kaynak 

oluşturmaktadır (220,221) . Objektif ve tekrarlanabilir olan L3 iskelet kas indeksi (L3-SMI), 

obezite ve dekompanse sirozlu hastalarda sıklıkla bulunan sıvı retansiyonundan etkilenmeden 

kas kitlesini değerlendirme imkanı sağlar. Sirozlu hastalarda iskelet kasındaki anormallikler, 

karaciğer hastalığının akut dönemdeki ağırlığından ziyade, genel fiziksel durumundaki kronik 

hasarlanmayı yansıtır (195) . Bizim çalışmamızda da abdomen BT L3-SMI değerlendirilerek 

karaciğer sirozlu hastalarda sarkopeninin oranı, klinik ve laboratuvar bulguları ile olan ilişkisi 

araştırılmıştır.  

Karaciğer sirozlu hastalarda sarkopeni prevelansında tanı kriterlerinde, kullanılan tanı 

araçlarında, tanımlanan cut-off değerlerinde veya çalışılan popülasyonda farklılıklardan 

kaynaklanan çeşitlilik olmakla birlikte yüksek oranlar saptanmaktadır. BT görüntülemelerinde 
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saptanan düşük iskelet kası kütlesinin karaciğer nakil adayları üzerindeki etkisini inceleyen 

sistematik bir inceleme ve meta-analizde (19 çalışma, 3803 hasta) ; ortalama iskelet kası 

indeksinin 43.0 ile 54.3 cm² / m², sarkopeni prevalansının ise % 22.2 ile % 70 arasında 

değiştiği görülmüştür (222) . Karaciğer sirozu bulunan 678 hastanın kesitsel 

görüntülemelerinin analiz edildiği Montano-Loza ve arkadaşlarının çalışmasında 292 hastada 

(% 43) sarkopeni saptanmıştır (223) . Hanai ve arkadaşlarının rektospektif çalışmasında  

abdominal BT taramasındaki L3 SMI’ne göre karaciğer sirozu tanılı 130 hastanın 89'unda (% 

68) sarkopeni varlığı tespit edilmiştir (224) . Çalışmamızda ise karaciğer sirozu tanılı 53 hasta 

sarkopeni tanısı açısından literatürde altın standart kabul edilen kesitsel görüntüleme yöntemi 

ile değerlendirilmiş, iskelet kası indeksi (L3-SMI, cm²/m²) medyan değerinin 43.70 (31.04-

94.43) cm²/m² olduğu görülmüştür. Çalışma popülasyonumuzda 27 hastada (%50.9 ) 

sarkopeni varlığı tespit edilmiştir. Literatür ile uyumlu olarak karaciğer sirozu tanılı 

hastalarda sarkopeni prevalansının yüksek olduğu gösterilmiştir. 

Kang ve arkadaşlarının karaciğer sirozu tanılı 452 hastanın dahil edildiği çalışmasında, 

sarkopeni saptanan 190 hastada (% 42) erkek cinsiyet oranı sarkopeni olmayanlara göre daha 

yüksek bulunmuştur (% 93.7'ye karşı % 76.7, p <0.001) (225) . Hanai ve arkadaşlarının 

çalışmasında, iskalet kası indeksi erkeklerde kadınlardan daha yüksek olmasına rağmen, 

sarkopeni prevalansı erkek hastalarda kadınlara göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek 

saptanmıştır (%81.6’ya karşı %50, p <0.001) (224) . Bizim çalışmamızda sarkopeni 

prevelansı kadın hastalarda %27.5, erkek hastalarda %79 bulunmuştır. Sarkopeni saptanan 27 

hastanın 19’unun erkek (%70.4), 8’inin kadın (%29.6) olduğu görülmüştür. Erkeklerde 

kadınlardan daha fazla iskelet kası kitlesi bulunmasına rağmen (medyan SMI  43.60’a karşı 

35.18 cm²/m² ) sarkopeni saptanan grupta erkek hasta sayısı sarkopeni saptanmayan gruba 

göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek bulunmuştur (%70.4’e karşı %19.2, p<0.05) . Enerji 

üretimi için kadınlarda ağırlıkla yağ depoları, erkeklerde ise iskelet kas depoları 

kullanılmaktadır (226) . Kadınlarda karaciğer hastalığının erken döneminde etkilenmeye 

başlayan ancak ileri evrelerinde bile varlığını sürdüren büyük bir yağ dokusu rezervi 

bulunmaktadır. Hastalığının ilerlemesiyle yağ rezervinde azalmaya kas kütlesinde kayıp eşlik 

etmektedir (227,228) . Sarkopenideki cinsiyet farkı bu duruma bağlı kaynaklanabilir. Ayrıca 

kadın ve erkek arasında iskelet kası döngüsüne katkısı bulunan cinsiyet hormonu farkı diğer 

bir faktör olabilir (11,229) . Önceki çalışmalarda erkeklerde sirozun ilk etkilerininden birinin 

kas kütlesi ve güç kaybı olduğu gösterilmiştir. Bu durum, karaciğer hastalığının ilerlemesiyle 

aşamalı olarak azalan testosteron düzeyleri ile açıklanabilir (227,228) . 
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Fozouni ve arkadaşlarının 291 karaciğer sirozlu hastanın dahil edildiği çalışmasında, 

sarkopenisi olan hastalarda (100 hasta, % 36)  olmayan hastalara göre daha düşük vücut kitle 

indeksi (VKİ) saptanmıştır (26’e karşı 28 kg/m², p=0.001) (230) . Hanai ve arkadaşlarının 

çalışmasında hem erkek hem de kadın cinsiyette ortalama VKİ sarkopeni saptananlarda 

sarkopeni olmayan hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı düşük bulunmuştur (sırasıyla 

p<0.001; p <0.01) (224) . Montano-Loza ve arkadaşlarının çalışmasında ise sarkopeni 

bulunan siroz hastalarında VKİ daha düşük olmasına rağmen (26± 0.7 vs 29± 0,8 kg/m², 

p=0.003) , sadece bir hastanın zayıf (VKİ ≤ 18.5 kg/m²) olduğu görülmüştür (231) . Bizim 

çalışmamızda da vücut kitle indeksi sarkopeni saptanan hasta grubunda saptanmayan hasta 

grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde düşük çıkmıştır (24.16’ya karşı 28.93 kg/m², 

p=0.004) . Sarkopenik hastalarda daha düşük vücut kitle indeksinin kas kütlesindeki kaybın 

yansıması olduğu düşünülmüştür. Ayrıca sarkopeni bulunan hastalarımız arasında vücut kitle 

indeksine göre zayıf ( ≤ 18.5 kg/m²) kabul edilen hasta görülmemiştir (VKİ; minimum 20.32 

kg/m²,maksimum 32.87 kg/m²) . Bu durum sarkopeniyi saptamak için kullandığımız ölçüm 

tekniğinin siroz hastalarında vücut ağırlığı ve vücut kitle indeksini etkileyen sıvı 

retansiyonundan bağımsız olması ile açıklanabilir. Çalışmamızda literatür ile uyumlu olarak 

sarkopeninin sadece düşük kilolu hastalarda olmadığı, vücut kitle indeksine göre 

normal/kilolu/obez kabul edilen siroz hastalarında gizli kalabilen bir klinik bulgu olduğu 

gösterilmiştir. 

Jeong ve arkadaşlarının çalışmasında sarkopeninin, alkole bağlı karaciğer sirozu 

olanlarda diğer nedenlere bağlı siroz gelişen hastalara göre daha sık olduğu bulunmuştur 

(%78.1 alkol, %9.4 viral, %9.4 alkol+viral, %3.1 diğer nedenler; p <0.001) (232) . Kang ve 

arkadaşlarının çalışmasında alkole bağlı siroz, sarkopenisi olan hastalarda olmayanlara göre 

daha yüksek bulunmuştur (% 80'e karşı % 61.5, p<0.001) (225) . Paternostro ile Hanai ve 

arkadaşlarının çalışmalarında ise siroz etiyolojisi açısından sarkopeni olan ve olmayan grup 

arasında anlamlı farklılık saptanmamıştır (13,233) . Fozouni ve arkadaşlarının çalışmasında 

da, sarkopeni olan ve olmayan hastalarda benzer karaciğer hastalığı etiyolojileri görülmüştür 

(%59/%60 HCV, %9/%6 HBV, %10/%11 alkol, %10/%10 otoimmun ve kolestatik, %7/%9 

NASH, %6/%4 diğer; p=0.93) (231) . Montano-Loza ve arkadaşlarının çalışmasında 

sarkopeni olan hastaların karaciğer hastalığının etiyolojisinde %36.5 HCV, %6 HBV, %29 

alkol, %20 NASH ve kriptojenik, %8 otoimmun, %0.5 diğer nedenler olduğu görülmüştür 

(234) . Bizim çalışmamızda ise sarkopeni saptanan hastaların karaciğer sirozu etiyolojisinde 

%40.7 kriptojenik, %22.2 viral (HBV %14.8, HCV %3.7, HBV+HDV %3.7) , %11.1 alkol, 

%7.4 alkol+viral (HCV) , %14.8 diğer (otoimmun, kolestatik, kardiyak, Budd-Chiari 
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sendromu) ,%3.7 NASH bulunmaktadır. Çalışma popülasyonumuzun küçüklüğü ve verilerin 

sayısal dağılımı analiz için uygun olmadığından etiyoloji açısından istatistiksel analiz 

yapılamamıştır. 

Siroz hastalarında makrobesinlere ek olarak mikrobesin ve vitamin eksiklikleri de 

sıklıkla görülür. Tiyamin, folik asit, magnezyum ve çinko eksiklikleri siroz hastalarında ( 

özellikle alkola bağlı olanlarda) yaygın gözlemlenir (204) . Kolestaz olan hastalarda, özellikle 

A ve D vitamini olmak üzere yağda eriyen vitamin eksikliğine sahip olma riski daha 

yüksektir. D vitamini eksikliği, özellikle hepatit C, kolestaz ve alkole bağlı ileri evre siroz 

hastalarında oldukça yaygındır. Mikrobesin eksiklikleri (çinko ve/veya magnezyum) tat 

duyusunda bozulma ile iştah kaybına ve besin maddesi alımında azalmaya; kolestaz ve 

azalmış safra üretimi ise yağda çözünen vitaminlerin (A,D,E,K) barsaktan emilememesine yol 

açmaktadır. Bu değişiklikler karaciğer sirozunda malnütrisyon ve sarkopeni gelişimine 

katkıda bulunmaktadır (235) . İskelet kas dokusunda azalma, yaşlanma ile ilişkili ve ortaya 

çıkmasında karaciğer hastalığının etiyolojisinin etkisi olmakla beraber karaciğer nakil 

listesindeki siroz hastalarında sarkopeniyi değerlendiren çalışmaların çoğunda hastanın yaşı 

veya siroz etiyolojisi ile bir ilişki bulunmamıştır (236–238) . Bazı çalışmalar alkole bağlı siroz 

hastalarında (özellikle aktif içiçilerde) sarkopeninin daha yüksek oranda olduğunu bildirse de 

siroz etiyolojisinin beslenme durumu dolayısıyla sarkopeni üzerinde daha az etkiye sahip 

olduğu düşünülmektedir.  

Paternostro ve arkadaşlarının çalışmasında, sarkopeni saptananlarda saptamayan 

hastalara göre daha yüksek bilirubin düzeyi görülmüş (1.95’e 1.53 mg/dL, p=0.031) , asit ve 

hepatik ensefalopati açısından iki grup arasında istatistiksel anlamlı farklılık bulunmamıştır 

(p=0.189, p=0.609) (239) . Hara ve arkadaşlarının sirotik hastalardaki çalışmasında da, asiti 

olan (14/55, % 25) ile olmayan hastalar (26/106, % 25) arasında sarkopeni prevalansı 

açısından fark görülmemiştir (240) . Fozouni ve arkadaşlarının çalışmasında sarkopeni olan 

ve olmayan hastalarda benzer HCC oranları görülmüştür (230) . Bizim çalışmamızda ise 

sarkopeni saptanan hastalarda daha yüksek oranda hepatik ensefalopati (%37’e %15.4, 

p=0.074) , hepatosellüler karsinom (%40.7’e %19.2, p=0.088) , asit (%74.1’e %53.8, 

p=0.125) , spontan bakteriyel peritonit (%22.2’e%19.2, p=0.788) , özofagiyal ve/veya gastrik 

varis (%77.8’e %76.9, p=0.941) , varis kanaması (%29.6’a %19.2, p=0.379) , portal ven 

trombozu (%37’e %23.1, p=0.268) olmakla birlikte bu farklılık istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıştır. Sarkopeni prevalansı ensefalopatisi olmayan hastalarda % 30, minimal 

değişim ensefalopatisi olanlarda % 49 ve aşikar ensefalopati olanlarda ise % 56 bulunmuştur 

(241) . Hiperamonyemi kas kaybına yol açmasına rağmen çalışmamızda düşük kas-kütlesi 
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olan ile kas kütlesi normal olan hastalar arasında hepatik ensefalopati (HE) prevalansı 

açısından anlamlı farklılık görülmemiştir (200) . Bu durum hepatik ensefalopati varlığı veya 

yokluğunun, hastanın amonyak düzeyleri yerine klinik tablosuna göre tanımlanmasına bağlı 

olabilir. Ek olarak amonyak düzeyleri hepatik ensefalopati şiddeti ile ilişkili değildir 

(242,243) . Yakın zamanda bir çalışma kas kaybı ve minimal hepatik ensefalopati (MHE) son 

arasındaki bağlantı olduğunu göstermiştir (244) . Çalışmamızda minimal hepatik ensefalopati 

varlığı değerlendirilmediğinden dolayı hepatik ensefalopati ile kas kaybı arasında anlamlı 

ilişki saptanmamış olabilir.  

 Diyabetes mellitus ve NASH hepatosellüler karsinom gelişimi için risk faktörleri 

arasındadır (146) . Çalışmamızda sarkopeni olmayan hastalarda sarkopeni olan hastalara göre 

daha yüksek Diyabetes Mellitus (%57.7’e %25.9, p=0.019)  ve NASH (%30.8’e %7.4, 

p=0.039) varlığı iki grup arasında hepatosellüler karsinom açısından anlam fark 

görülmemesinin nedeni olabilir. Diyabetik hastalarda immun sistem cevabı azalması, vasküler 

yetmezlik ve nöropati komplikasyonları sistemik ve bölgesel savunma mekanizmalarını 

bozarak mikroorganizmaların invazyonuna kolaylık sağlamaktadır (245) . Sarkopeni olmayan 

hastalarımızda sarkopeni olan hastalarımıza göre daha yüksek oranda Diyabetes Mellitus 

varlığı iki grup arasında spontan bakteriyel peritonit açısından anlamlı fark görülmemesine 

yol açmış olabilir. 

Çalışmamızda sarılık açısından ise sarkopeni saptanan grup lehine istatistiksel anlamlı 

yükseklik görülmüştür (%40.7’e %15.4, p=0.041) .  Sarılık hepatik disfonksiyonun en erken 

ve tek belirtisi olabilir (68) . Dekompansasyon oluştuğunda siroz sistemik hale gelmiş; asit, 

varis kanaması, hepatik ensefalopati ve ikter bulgularından biri veya daha fazlası ortaya 

çıkmıştır (3,4) . Sirozda asit, sarılık, ösafagus varisi kanaması ve hepatik ensefalopati gibi 

dekompansasyon bulguları geliştikten sonra sağ kalım azalmaktadır (164) . Sarkopeni ile 

sarılık arasındaki anlamlı ilişki sarkopeninin prognozu kötüleştirdiğinin dolaylı bir göstergesi 

olabilir. 

Peritransplant dönemde iyi beslenenlere kıyasla sarkopenik hastalarda daha yüksek 

enfeksiyon oranları saptanmakta, mekanik ventilasyona bağlı kalma ile yoğun bakım ünitesi 

ve hastanede kalış süresinde uzama görülmektedir. Transplant öncesinde sarkopeni varlığı, 

transplant sonrası sağkalımda azalma ile ilişkili bulunmuştur (204) . Transplant sonrası 

dönemdeki sarkopeni varlığının altta yatan patogenezi ve rol alan mediyatörler henüz 

netleşmemiştir. Ancak bağışıklık sistemini baskılayan çeşitli maddelerin, özellikle 

kortikosteroidler ve mTOR inhibitörlerinin, iskelet kası üzerindeki olumsuz etkisi bilinmekte 

ve nakil sonrası sarkopenide kilit rol oynadığı düşünülmektedir (246,247) . Karaciğer nakli 
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sonrası hiperamonyemi ortadan kalksa da yol açtığı sinyal yanıtlarında ve bozulmuş protein 

sentezinde ne kadar düzelme olabileceği öngörülememektedir (200) . Prospektif bir çalışmada 

karaciğer transplant alıcılarında (% 100’ünün kalsinörin inhibitörleri, % 15'inin mTOR 

inhibitörleri ve % 21'inin kortikosteroid almaktayken)  kontrol grubuna göre iskelet kasında 

miyostatin ekspresyonunun daha yüksek olduğu ortaya konulmuştur (248) . Düzenleyici 

molekül ve mediyatörlerdeki epigenetik değişikliklerin karaciğer transplantasyonu sonrası 

uzun süreli ya da kalıcı sarkopeniye neden olabileceği düşünülmektedir (200) . Bizim 

çalışmamızda sarkopeni saptanmayan hasta grubunda 1 hastaya karaciğer transplantasyonu 

yapılmış olup sarkopeni saptanan hasta grubunda nakil olan hasta bulunmamaktaydı. Çalışma 

popülasyonumuzda olgu sayısının az olması nedeniyle sarkopeninin transplantasyon sonrası 

dönemdeki etkilerini değerlendirme imkanımız olamamıştır. 

Kang ve arkadaşlarının çalışmasında, sarkopeni mortalite ile anlamlı derecede ilişkili 

görülmüştür (p <0.001) . MELD skoru <15 hesaplanan hastalarda sarkopeni olmayan grupta 

sarkopeni olan gruba göre kümülatif sağkalım olasılığı daha yüksek bulunmuştur (p <0.001) . 

MELD skoru ≥15 hesaplanan hastalarda ise sağ kalım açısından iki grup arasında anlamlı 

farklı çıkmamıştır (p= 0.095) . Sarkopeni saptanan düşük MELD skorlu hasta grubunda 

sağkalımın  sarkopeni olmayan yüksek MELD skoru hasta grubuna benzer olduğu 

saptanmıştır (p = 0.467) (225) . 

Jeong ve arkadaşlarının çalışmasında sarkopenisi olan hastaların % 34.4’ü ölmüştür. 

Çok değişkenli analizlerde sarkopeni varlığı ve iskelet kas dokusundaki yıllık değişim 

bağımsız olarak mortalite ile ilişkili bulunmuştur (232) . Paternostro ve arkadaşlarının 

çalışmasında ise takip sırasında hastaların % 27.5’i ölmüştür, ölüm oranının düşük kas kitlesi 

olanlarda istatistiksel anlamlı yüksek olduğu görülmüştür (% 66.7'ye karşı % 33.3, p= 0.049) 

(239) . Montano-Loza ve arkadaşların çalışmasında sepsis ilişkili ölüm sarkopenik hastalarda 

sarkopenik olmayan hastalara kıyasla anlamlı derecede yüksek saptanırken (% 22'ye karşılık 

% 8, p = 0.02) , karaciğer yetmezliğine bağlı ölüm açısından fark görülmemiştir (236,237) . 

Meza-Junco ve arkadaşlarının çalışmasında ise sarkopenik hastalarda, sarkopenik olmayan 

hastalara kıyasla karaciğer yetmezliğine bağlı ölüm daha yüksek olma eğiliminde 

bulunmuştur (% 33'e karşılık % 15, p = 0.08) (227) . Çalışmamızda sarkopeni saptanan 

hastalarda daha yüksek oranda mortalite bulunmakla birlikte bu farklılık istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmamıştır (%48.1’e %30.8, p=0.196) . Çalışmamızda sarkopeni saptanmayan 

hasta grubunda komorbid hastalık varlığı sarkopeni saptanan hastalara göre istatistiksel olarak 

anlamlı yüksek görülmüştür (%96.1’e %55.5, p=0.001) . İki grup arasında mortalite açısından 

istatistiksel anlamlı fark bulunmaması nedeni, sarkopeni saptanmayan grupta yüksek oranda 
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bulunan komorbid hastalıkların (özellikle en sık ölüm nedeni olan kardiyovasküler 

mortalitenin sık görüldüğü diyabetes mellitus, hipertansiyon, kalp yetmezliği ve kronik 

böbrek yetmezliği gibi) sağkalım üzerindeki olumsuz etkisi olabilir.  

Klinik olarak çok sık kullanılan Child-Pugh evrelemesi hastanın prognozu ile 

korelasyon gösterir (168) . MELD skoru karaciğer sirozunun günümüzdeki tek kesin tedavisi 

olan karaciğer transplantasyonu için bekleme listesine alınan hastaların operasyon 

öncesindeki karaciğer rezervlerinin değerlendirilmesi ve operasyon açısından risk 

düzeylerinin saptanması için hesaplanan önemli bir parametredir (171,172) . Nakil listelerinde 

hastaların önceliğini belirlemede kullanılan bu skorlama sistemine serum sodyumu da dahil 

edilmiştir (174) . Paternostro ve arkadaşlarının çalışmasında düşük kas kütlesi olan hastalarda 

daha daha yüksek MELD skoru (17'ye 14 puan; p = 0.025) , MELD skoru ≥16 hasta oranı 

(%73.2’e %26.8, p=0.028) görülmüştür (239) . Montano-Loza ve arkadaşlarının çalışmasında 

ise, sarkopenisi olan hastaların olmayan hastalara göre daha yüksek Child-Pugh skorları 

(A/B/C ; 37/149/106’ya 43/135/31, p <0.001) ve MELD skoruna (15±1 ‘e 13±1, p = 0.006)  

sahip olduğu bulunmuştur (223) . Bizim çalışmamızda sarkopeni saptanan hastaların 

saptanmayan hastalara göre daha yüksek MELD-Na skoru (14’e karşı 10.5, p=0.001) , Child 

Pugh skoru (8’e karşı 6, p=0.007) olduğu ortaya çıkmıştır. MELD-NA skoru  ≥ 15 hasta sayısı 

(%48.14’e %19.23, p=0.022) ile Child-Pugh Skoru C olan hasta sayısı da sarkopeni saptanan 

grupta sarkopeni saptanmayan gruba göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek bulunmuştur 

(%33.3’e %7.7, p=0.026) . Sirozlu hastaların vücut kompozisyonlarında hücre dışı sıvılarda 

artış, kas ve yağ dokusunda azalma ile karakterize önemli değişiklikler olmaktadır (221) . 

Karaciğer sirozunun ilk aşamasında vücut hücre kütlesi (esas olarak kastan oluşan metabolik 

olarak aktif bölüm)  stabil kalırken enerji rezervuarı olan yağ depoları tükenmektedir (249) . 

Yapılan çalışmalara göre bir gece açlıktan sonra sirozlu hastaların enerji ihtiyacının % 80’ini, 

kontrol grubunun ise %35’ini yağlarından elde ettiği görülmüştür (250,251) . Açlığın erken 

dönemindeki paterne benzer şekilde yağ depoları tükenirken, yağ katabolizmasını 

kolaylaştıran adaptif mekanizmalar sayesinde vücut hücre kütlesi  korunmaktadır (252,253) . 

Sirozun ileri aşamalarında ise hem vücut hücre kütlesinde (özelikle kaslar) hem de total vücut 

yağında kayıp görülmektedir. Bu durum uzamış besin yoksunluğunun yansımasıdır (249) . 

Bununla birlikte, hücre dışı sıvılarda artış kas ve yağ dokusu kayıplarını gizlediğinden, 

sirozda asit ve ödem nedeni ile vücut kompozisyonu değişikliklerinin klinik olarak 

tanımlanması zor olabilir (229,249) . Daha önceki çalışmalarda da vücut kompozisyonundaki 

değişikliklerin karaciğer hastalığı seyrinde ilerlediği ve Child-Pugh skoru ile korele olduğu 

gösterilmiştir (249) . Bizim çalışmamızda da literatür ile uyumlu olarak, şiddetli karaciğer 
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yetmezliğinin göstergeleri olan yüksek Child-Pugh ve MELD-NA skorları ile sarkopeni 

varlığının istatistiksel olarak anlamlı ilişkisi gösterilmiştir. 

Jeong ve arkadaşlarının çalışmasında, serum sodyumu sarkopenik siroz hastalarında 

anlamlı olarak düşük bulunmuştur (p= 0.001) (232) . Paternostro ve arkadaşlarının 

çalışmasında, sarkopenisi olan sirozlu hastalarda daha yüksek bilirubin düzeyi (1.95’e 1.53 

mg/dL, p=0.031) görülmüştür (239) . Moctezuma-Velazquez ve arkadaşlarının 315 sirozlu 

hasta üzerinde yaptığı bir çalışmada daha düşük serum sodyum; daha yüksek bilirubin ve INR 

değerleri sarkopeni ile ilişkilendirilmişti (p<0.001,p=0.001,p=0.001) (254) . Bizim 

çalışmamızda albümin (2.91’e 3.67 g/dL, p=0.014) ve serum sodyumu (135’e 138 

mmol/L,p=0.010) sarkopeni saptanan grup lehine istatistiksel olarak anlamlı düşük; serum 

bilirubin düzeyi (2.16’ya 0.93 mg/dL, p=0.002) ile INR (1.3’e 1.15, p=0.005) ise anlamlı 

yüksek bulunmuştur. Hiponatremi, MELD skorundan bağımsız olarak kısa süreli mortaliteyi 

doğru bir şekilde tahmin ettirmektedir ve asit, hepatorenal sendrom ve karaciğer kaynaklı 

mortalite ile ilişkilidir (151,255,256) . Serum sodyum konsantrasyonu, MELD skoruna dahil 

edilerek oluşturulan MELD-Na skoru bekleme listesindeki hastaların kısa dönem 

mortalitesinin öngörülmesinde kullanılmaya başlanmıştır. Hastaların beslenme durumunun 

dolaylı bir göstergesi olan albümin de sirozda sağkalım ile bağımsız olarak ilişkilendirilmiştir 

(257,258) . Serum albümin ve sodyum (Na) içeren beş değişkenli MELD skorunun 

(5vMELD), karaciğer nakli adayları arasında MELD ve MELD-Na ile karşılaştırıldığında kısa 

süreli mortaliteyi tahmin etmede daha iyi performans gösterdiği çalışmalar mevcuttur (259) . 

Child-Pugh skorunun hesaplanmasında total bilirubin seviyesi, albümin değeri ve INR yer 

almaktadır (30) . MELD skorunda ise hastanın INR, bilirubin değerleri kullanılmaktadır (85) . 

Siroz hastalarında hastalık ilerledikçe ortaya çıkan hepatik ensefalopati ile ilişkili mental 

durum bozukluğu, beyinde artmış triptofan düzeyi, çinko eksikliği ve diyette tuz kısıtlaması 

ile ilişkili tat duyusu bozukluğu, hepatik ensefalopati nedeniyle aşırı protein kısıtlaması ve 

bulantı-kusma, diyare-konstipasyon gibi gastrointestinal semptomlara bağlı gelişen iştah 

kaybı; gecikmiş gastrik boşalım ve asite sekonder artmış intraabdominal basınç nedeniyle 

olan erken doygunluk gibi sebeplere bağlı oral alımda azalma meydana gelmektedir (196,197) 

.  Beslenme durumunu tahmin etmek için protrombin zamanı, albümin, prealbumin, 

transferrin gibi standart laboratuvar testleri kullanılmıştır. Ancak beslenme durumu 

parametrelerindeki değişiklikler siroz bulguları ile karıştırılabileceğinden sirozlu hastalarda 

kullanımları sınırlıdır. Hepatik sentez fonksiyon bozukluğu nedeniyle de serum albümini, 

prealbumin ve transferrin seviyeleri azalırken protrombin süresi uzar ve sirozlu hastalarda 

beslenme durumunun hafife alınmasına yol açabilir (260) . Sarkopeni ve hipoalbuminemi 
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patogenezinde yer alan azalmış besin alımı, kronik inflamasyon, azalmış hepatik protein 

sentezi ve artan protein yıkımı benzerlik göstermektedir. Çalışmamızda saptadığımız 

sarkopeni ile kötü prognozun göstergeleri olan hiponatremi, albümin, bilirubin, INR 

arasındaki anlamlı ilişki hastalık ilerledikçe beslenmenin bozulması ve katabolik süreç 

doğrultusunda iskelet kası aminoasitlerinin tüketilmeye başlanmasıyla sarkopeni geliştiğini 

desteklemektedir (198) . 

İleri sirozlu hastalarda, bağışıklık hücrelerinde proinflamatuar ve antiiflamatuar sinyal 

yollarındaki dengesizlik nedeniyle spontan artmış proinflamatuar yanıt ortaya çıkmaktadır 

(261) . Kan tetkiklerinde görülen artmış nötrofil sayısı devam eden inflamasyonu yansıtırken 

düşük lenfosit sayısı yetersiz beslenmeyi ve inflamasyonu temsil eder (212,262) . Bu nedenle 

sirozlu hastalarda yüksek nötrofil-lenfosit oranı (NLR) görülebilmektedir. Öztürk ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada sarkopenik hastalarda NLR’nin sarkopenik olmayan 

bireylere göre çok daha yüksek olduğu saptanmış; yüksek NLR olarak gösterilen kronik 

inflamasyonun hastalarda bağımsız olarak artan sarkopeni riski ile ilişkili olduğunu 

bulunmuştur (213) . Çalışmamızda nötrofil –lenfosit oranı ve NLR ≥2.71 hasta sayısı 

sarkopeni saptanan hasta grubunda sarkopeni saptanmayan hasta grubuna göre daha yüksek 

olmakla birlikte bu farklılık istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (p=0.075, p=0.130) . 

Metabolik sendrom, Diyabetes Mellitus, hipertansiyon, akut koroner sendrom, tiroid 

fonksiyon bozukluğu, malignite, lokal ve sistemik enfeksiyon, renal ve hepatik disfonksiyon 

gibi bir çok durumda NLR ’nin anlamlı bir şekilde yükseldiği çalışmalarda gösterilmiştir 

(214) . Sarkopeni olan ve olmayan hasta grubunda NLR açısından istatistiksel anlamlı fark 

bulunmamasının nedeni sarkopeni saptanmayan grupta özellikle NLR’nı yükselten Diyabetes 

Mellitus, hipertansiyon, kalp yetmezliği ve kronik böbrek yetmezliği, tiroid fonksiyon 

bozukluğu gibi komorbid hastalıkların yüksek oranda bulunmasına bağlı olabileceği 

düşünülmüştür. Cai ve arkadaşlarının hastaneye başvuran dekompanse karaciğer siroz tanılı 

hastalarda yaptığı bir çalışmada hastane kökenli bakteriyel enfeksiyonu olan (en sık idrar yolu 

enfeksiyonu % 23.7, pnömoni % 19.5, SBP % 15.7) dekompanse sirozlu hastalarda ortalama 

NLR hastane kökenli bakteriyel enfeksiyonu olmayan hastaların NLR’sinden anlamlı olarak 

daha yüksek görülmüş (6.64±6.33;2.64 ± 1.87, p <0.001) . NLR < 4,33 olan hastalar, NLR ≥ 

4,33 olanlara kıyasla anlamlı derecede daha uzun sağkalım süresine sahip bulunmuştur (p 

<0.001) (263) . Çalışmamızda da popülasyonumuzda NLR için median değer olan 2.71 cut off 

olarak alındığında NLR≥ 2.71 olan hastalarda daha yüksek spontan bakteriyel peritonit 

(%34.6’a %7.4, p=0.015) olduğu bulunmuştur. Birçok çalışma, stabil sirozlularda dolaşan 

bakteri DNA'sının prevalansının yaklaşık % 40 olduğunu bildirmiştir (264) . Klinik bulgular 
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veya semptomlar olmadan düşük doz endotoksemi sistemik inflamatuar yanıtla ilişkilidir ve 

kan nötrofil sayısında artış ile toplam lenfosit sayısında düşmeye neden olur (265). Child-

Pugh evresi C ve asiti olan siroz hastalarında artmış bakteriyel translokasyon, kan 

dolaşımında bakteri DNA'sı ve lipopolisakkarit bağlayıcı proteinin (LBP) plazma 

seviyelerinde yükselme gösterilmiştir (266) . Siroz hastalarındaki bu bulgular inflamasyona ve 

enfeksiyona yatkınlığının göstergesi olarak değerlendirilmiştir. Bıyık ve arkadaşlarının 

çalışmasında NLR 'nin Child-Pugh ve MELD skorları ile pozitif korelasyon gösterdiği ve 

karaciğer sirozu olan hastalarda skorlarından bağımsız olarak mortaliteyi öngörebildiği; daha 

da önemlisi düşük MELD ve / veya Child-Pugh skorları olan hastalarda da mortaliteyi tahmin 

edebileceği saptanmıştır (218) .  

Leithead ve arkadaşlarının karaciğer nakil bekleme listesindeki 570 karaciğer sirozlu 

hastada yaptığı çalışmada medyan nötrofil-lenfosit oranı 2.9 (1.9-4.7) bulunmuştur. NLR 

serum bilirubin (p <0.001), INR (p <0.001) ve MELD skoru (p <0.001)  ile pozitif; serum 

sodyum (p<0.001) ve serum albümin (p = 0.033) düzeyi ile negatif korelasyon göstermiştir. 

Asit şiddeti arttıkça NLR değeri yükselmektedir (p <0.001). Nötrofil-lenfosit oranı bağımsız 

olarak mortalite ile ilişkili bulunmuştur (p <0.001) (266) . Deng ve arkadaşlarının 589 

karaciğer sirozlu hastada yaptığı çalışmasında NLR> 8.9 olan hasta grubunda daha düşük 

albümin ve serum sodyum; daha yüksek total bilirubin, PT � INR, MELD skoru ve daha fazla 

Child-Pugh C hasta sayısı olduğu görülmüştür. NLR> 8.9 olmasının yaş, cinsiyet, Child-Pugh 

veya MELD skoruna bakılmaksızın 90 günlük mortalite için bağımsız bir risk faktörü olduğu 

gösterilmiştir (267) . Çalışmamızda da NLR≥ 2.71 olan hastalarda literatür ile benzer şekilde 

daha yüksek INR (1.’e 1.1, p=0.020), MELD-Na skoru (13’e 11, p=0.024) , Child-Pugh skoru 

(8’e 6, p=0.003) ; daha düşük albümin (2.92’e 3.73,p=0.001) , sodyum (135’e 138, p=0.037) 

saptanmıştır. Ayrıca NLR≥ 2.71 olan grupta Child Pugh skoru C olan hasta sayısı istatistiksel 

anlamlı yüksek bulunmuş (p=0.006) ve daha yüksek mortalite (%69.2’e %11.1, p=0.000) 

görülmüştür. Subklinik inflamasyonun ileri karaciğer hastalığında patogenetik bir faktör 

olduğu hipotezini destekler biçimde karaciğer yetmezliğinin artan şiddeti ile artmış NLR’nin 

ilişkisi gösterilmiştir. Yüksek NLR’nin daha yüksek serum bilirubin seviyesi, INR ve MELD 

skorunun gösterdiği daha ciddi karaciğer yetmezliği ile ilişkili olabileceği düşünülmüştür.  

NLR karaciğer nakli için listelenen hastalarda yararlı bir prognostik gösterge olabilir.  

Sarkopeninin belirlenmesi için günümüzde altın standart kabul edilen ve asit varlığından 

etkilenmeyen kesitsel görüntüleme kullanımı çalışmamızın güçlü yönüdür. Bununla birlikte 

analizimizin kısıtlılıkları; tek merkezli, retrospektif oluşu, hasta sayısının azlığı, sirozlu 
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hastalarda sarkopeni için önceden belirlenmiş standart değerler bulunmadığından kanserli 

birey popülasyonunda onaylanmış cut-off değerlerine dayanan bir tanımlama kullanmamızdır. 

Çalışmamızda önemli bir klinik tablo olan sarkopeninin karaciğer sirozu tanısı bulunan 

hastalarda yüksek oranda bulunduğu ve vücut kitle indeksinden bağımsız olduğu 

gösterilmiştir. Özellikle erkek hastaların sarkopeni açısından risk altında olduğu görülmüştür. 

Dekompansasyon bulgusu olan sarılık ve mortalite prediktörleri olan yüksek Child–Pugh 

Skoru, yüksek MELD-Na skoru, hiponatremi, hipoalbuminemi ile ilişkisi bulunan 

sarkopeninin prognostik önemi ortaya konmuştur. Yüksek görülme sıklığı ve kötü prognostik 

etkisi nedeniyle özellikle erkek ve Child-Pugh skoru B-C, MELD-Na skoru>15 ileri evre olan 

hastalar olmak üzere karaciğer sirozu tanısı alan tüm hastalar sarkopeni varlığı açısından 

değerlendirilmedir. Ülkemizde sarkopeni konusunda daha büyük çalışmalara ihtiyaç vardır.  
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