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OZET
KARACIGER NAKLi ONCESINDE VE NAKILDEN BiR YIL SONRA
PSIKiYATRIK BELIRTi VE BOZUKLUK YAYGINLIGI, YASAM KALITESI,
GENEL BILISSEL VE CINSEL iSLEVLER
Dr. Ceyhun Can e-mail: ceyhun_can@yahoo.com

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim Dah, 35340, Balcova/izmir.

Amag: Bu calismanin birincil amaci karaciger nakli dncesinde ve nakilden bir yil
sonra hastalarda psikiyatrik bozukluk ve belirti yayginliginin, yasam kalitesi diizeylerinin,
genel biligsel islevler ve cinsel islevlerin karsilagtirilmasidir. Calismanin diger amaglar
arasinda nakil Oncesi ve sonrasinda saptanan psikiyatrik bulgularla hastalarin aleksitimik
ozellikleri arasindaki iligkinin ve nakilden bir y1l sonra siirece etki eden kiiltiirel etmenlerin

arastirtlmasi yer almaktadir.

Yontem: Arastirmaya 15.11.2008 ve 31.07.2010 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil
Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi ve Gastroenteroloji bdliimlerine yatis1 yapilan,
karaciger yetmezligi olan ve karaciger nakli operasyonu karari almman hastalar (n:68) ve
karaciger nakli sonrasi onikinci ay kontrolleri i¢cin Genel Cerrahi poliklinigine ayaktan
bagvuran hastalar (n:53) alindi. Boylece iki asamada kesitsel degerlendirmeler yapildi ve nakil
oncesi ve sonrasi olmak iizere iki hasta grubu olusturulduNOG, NSG). Bu iki gruptaki
hastalara alici-veri formu, SCID-1/CV goriismesi, KF-36 Yasam kKalitesi Olcegi(KF-36),
Standardize Mini-Mental Test (SMMT), Hastane Anksiyete ve Depresyon Olcegi(HADO),
Toronto Aleksitimi Olgegi-20 (TAS-20) ve Arizona Cinsel Yasantilar Olcegi(ACYO)
uygulandi. Calisma sonunda elde edilen veriler karsilastirildi. 16 hasta hem nakil dncesinde

hem de nakil sonrasinda uzunlamasina degerlendirildi ve analiz edildi.

Bulgular: Sosyodemografik ve klinik 06zellikler acisindan iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi. KF-36’nin mental saglik alt 6lgegi disinda
tim alt Ol¢eklerinde nakil Oncesi hastalar, nakil sonrasindakilere gore istatistiksel olarak
anlaml diisiik dl¢timler gosterdiler. SMMT ortalamalart agsisindan iki grup arasinda anlaml
fark saptanmadi. NOG’de hastalarin % 29,4’{inde (n: 20), NSG’de ise % 20,8’inde (n: 11)
psikiyatrik bozukluk saptandi. Iki grup arasindaki psikiyatrik bozukluk yayginlig: arasinda
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anlamlhi fark saptanmadi. NOG’de NSG’ye gore HADO Depresyon alt lgedi ortalama
skorlar1 anlamli &lgiide yiiksek saptandi. ACYO’ye gore cinsel islev bozuklugu olan
hastalarin sayis1t NOG’de NSG’ye gére anlamli sayida fazla saptandi. NOG’de psikiyatrik
bozuklugu olanlarda aleksitimi varligi, psikiyatrik bozuklugu olmayanlara gére anlamli olarak

fazla saptandi.

Sonug¢: Karaciger nakli hastalarda yasam kalitesinin mental saglik alani disindaki
bircok alt boyutunda anlamli iyilesmeler saglamistir. Ancak nakil sonrasi ge¢ donemde
(birinci yilda) psikiyatrik bozukluk sikligi, nakil dncesi doneme gore azimsanmayacak kadar
yiiksek oranda saptanmistir. Bu bulgular hastalarin KN sonras1 ge¢ donemde de psikiyatrik
acidan risk altinda olmaya devam ettiklerini gostermektedir. Bu bakimdan karaciger nakil
stirecindeki hastalar i¢in sadece nakil 6ncesinde ve sonrasindaki yakin dénemde degil, nakil
sonrast ge¢ donemde ve tedavinin her asamasinda diizenli psikiyatrik degerlendirme ve izlem
saglanmasimin 6nemi biiyiiktiir. Japonya’da tanimlanan Paradoksik Psikiyatrik Sendrom’un
iilkemizde ¢ok daha diisiik oranlarda goériilmesi bunun kiiltiire bagli bir sendrom olabilecegini

diisiindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Karaciger nakli, yasam kalitesi, psikiyatrik bozukluklar, aleksitimi



INGILIZCE OZET:
THE PREVALANCE OF PSYCHIATRIC SYMPTOMS AND DISORDERS, THE
QUALITY OF LIFE, GENERAL COGNITIVE AND SEXUAL FUNCTIONS BEFORE
AND ONE YEAR AFTER LIVER TRANSPLANTATION

Objective: The primary aim of this study is to compare the prevalence of psychiatric
symptoms and disorders, the levels of quality of life, general cognitive functions and sexual
functions in patients before and one year after liver transplantation. Other aims of the study is
to determine the relationship of psychiatric symptoms and disorders with alexytimic
properties and also to evaluate the cultural factors which may have impact on the course at the

end of one year after transplantation.

Method: The inpatients who had liver insufficiency and had been referred to liver
transplantation (n: 68) and the outpatients who were evaluated for their routine controls at
twelve months after liver transplantation (n:53) in the General Surgery and Gastroenterology
Units of Dokuz Eylul University Hospital were included in the study which was carried out
between 15.11.2008 and 31.07.2010. Patients were evaluated in two groups; the
pretransplantation group and the outpatient group who were approximately twelve months
posttransplant. Cross-sectional evaluations were conducted in these two patient groups; for
one group before and for the other after transplantation (BTG, ATG). The patients in these
two groups were given Receiver Sociodemographic Data Form, SCID-1 Clinical Interview,
SF-36 Quality of Life Scale (SF-36), Standardized Mini-Mental Test (SMMT), Hospital
Anxiety and Depression Scale (HADS), Toronto Alexitymia Scale-20 (TAS-20) and Arizona
Sexual Experiences Scale (ASES). 16 patients were evaluated both before and after

transplantation prospectively and they were also analysed.

Results: There was no difference by means of the sociodemographic and clinical
variables between the two groups. The patients before transplantation showed significantly
lower levels in most of the SF-36 Quality of Life Scale scores bt there was no significant
difference in the mental health subscale for the groups. There was no difference in the mean

SMMT scores between the groups. In the BTG % 29,4 of the patients and in the ATG % 20,8



of the patients had one current psychiatric disorder. There was no significant difference in the
prevalances of the psychiatric disorders of the groups. In the BTG the patients showed
significantly higher depressive scores in HADS compared to the ATG. The number of
patients who had sexual dysfuncton in the BTG was significantly higher compared to the ones
in the ATG. The presence of alexythymia was significantly higher in patients who had
psychiatric disorders in the BTG.

Conclusion: Liver transplantation (LT) provides improvement in most of the domains
of the quality of life of patients except the mental health domain. The prevalance of psychatric
disorders one year after transplantation was high enough not to be underestimated compared
to the higher prevalance before transplantation. These findings show that patients after LT
continue to be under risk of psychiatric disorders even later in the follow-up. For these
reasons regular psychiatric evaluations and follow-up for patients who undergo LT is very
important, not only preop or post op in early stages but also at later stages. Pradoxical
Psychiatric Syndrome which was described in Japan, was found to be very rare in Turkish

patients. This suggests that it may be a culture-bound syndrome and needs to be validated.

Key words: Liver transplantation, quality of life, psychiatric disorders, alexithymia



I. GIRiS VE AMAC

Organ nakli sonrasi morbidite ve mortalite i¢in tibbi risk faktorleri gorece iyi
tanimlanmissa da psikiyatrik risk faktorleri literatiirde daha az ilgi gérmiistiir. Psikososyal risk
faktorleri organ nakliyle ilgili kararlar1 etkilemektedir ve nakil sonrasi sonuglarin
ongoriilebilmesinde bu faktdrlerin gecerliligi lizerine az sayida ¢alisma vardir [1].

Japonya’da yapilan bir ¢alismada canli kaynakli erigskin organ alicilarinda nakil sonrasi
ilk {i¢ ayda ruhsal bozukluk yayginligi en yiiksek seviyede bulunmustur. Ruhsal hastalik
siklig1 canli kaynakli karaciger nakli (KN) alicilarinda %54, bobrek nakli alicilarinda ise %28
oraninda saptanmuistir [2].

Amerikan Transplantasyon Hekimleri Toplulugu’nun bir uzlas1 raporunda, nakil sonrasi
iyl sonuglarin basarili ongoériiciileri madde kotiiye kullaniminin, aktif psikozun, intihar
davranisinin ve kisilik bozuklugunun olmamasi, tibbi 6nerilere iyi uyum yapilmasi, bilissel
islevlerin iyi olmasi, sosyal desteklerin ve maddi kaynaklarin yeterli olmasi olarak
tanimlanmistir [3].

Bazi caligmalar psikososyal etmenler veya ruhsal bozukluklar ile nakil sonrasi
mortalite ve enfeksiyon arasinda bir iligki bulamamistir [4, 5]. Diger taraftan Paris ve ark.
psikiyatrik sorunu olanlar ve tibbi Onerilere yeterli uyum yapamayanlarda enfeksiyon ve
yeniden hastaneye yatma riskinin daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir [6]. Shapiro ve
arkadaslar1 nakil oncesi c¢esitli psikiyatrik risk faktorlerinin (madde kotiiye kullanimi, kisilik
bozuklugu, diizensiz yasam kosullar1 ve yliksek psikiyatrik risk) nakil sonrasi uyum
problemleriyle ve organ reddi donemleriyle iliskili oldugunu bulmuslardir [7].

Rothenhausler ve ark’nin Almanya’da yaptiklar1 bir ¢alismada karaciger nakli (KN)
sonrast alicilarin  bir alt grubunda nakille iligkili travma sonrasi stres bozuklugu
semptomatolojisinin yasam kalitesini bozan bir komplikasyon oldugu saptanmistir [8]. Bir
diger calismada ise kalp ve karaciger nakli aday: hastalarin yaklasik yarisinda en az bir ruhsal
bozukluk saptanmistir. Karaciger nakli adayr hastalar en yiiksek psikiyatrik bozukluk
prevalansi olan grup olarak belirlenmistir [9].

Tiim organ nakillerinde oldugu gibi KN’de yillara gore uygulama sikliginda ve
sagkalim siiresinde artis oldugu belirtilmektedir. KN sonras1 mortalite ve morbiditede azalma,

sagkalim siiresinde uzama ve dordiincii sirada da yasam kalitesinde yiikselme beklenmektedir

[10].



KN uygulanan hastalarin yasam kalitesini, hastaligin etiyolojisine, siddetine, dondr
tipine, sosyodemografik o6zelliklere, hastada goriilen belirtiler ve psikiyatrik durumlara gore
inceleyen bir¢ok ¢alisma bulunmaktadir. Bu calismalarda yasam kalitesi ve etkileyen
degiskenler siklikla kesitsel, karsilagtirmali ve daha az oranda uzunlamasina incelenmistir.
flgili literatiirde bu hasta grubunun yasam kalitesinin uzunlamasma incelenmesi ve farkli
kiiltiirlerde degerlendirilmesi onerilmektedir [11-17].

Japon kiiltiiriinde yapilan bir calisgmada donoérleri yakinlart olan 41 eriskin KN
alicisinin 14’iinde(%34) izlemde paradoksik psikiyatrik sendrom (PPS) saptanmigstir. PPS,
Fukunishi ve ark’nin tanimladigi, basarili transplantasyona, doku reddi ve diger tibbi
komplikasyonlar olmamasina ragmen alicilarda ve dondrlerde beklenmedik sekilde ortaya
cikabilen psikiyatrik bozukluklardir. Bu sendroma sahip alicilarda donoérlerine yonelik giiclii
sucluluk duygulart oldugu ve duygularini verbalize edemedikleri, ¢atigsmalarimi baskilamak
icin ¢ekingen basa c¢ikma davranislart gostermeye meyilli olduklari saptanmistir. PPS
donorlerde de goriilebilmektedir. PPS gostergeleri arasinda majér depresyon, somatizasyon
bozuklugu, uyum bozuklugu ve konversiyon bozuklugu yer alabilmektedir. Sendrom kelimesi
bir semptomlar kiimesine isaret etmektedir. PPS ise belirgin catigsmalarla iligkili karigik
psikiyatrik semptomatolojiye isaret etmektedir (6rn: dondr tarafindan alnan riske yonelik
sucluluk duygular1) [2]. Bu hasta 6rnekleminde yiiksek oranda bildirilmis olan Paradoksik
Psikiyatrik Sendrom (PPS) ile iliskisi olabilecek etmenlerin Tiirkiye’de ve farkli kiiltiirlerde
de arastirilmas1 gerekir.

Ulkemizde karaciger nakli uygulanan transplantasyon merkezleri ve birgok
transplantasyon hastasi olmasimna ragmen hastalarin yasam kaliteleri iizerine ikisi kesitsel,
birisi uzunlamasina {i¢ ¢alismaya ulasilabilmistir (Yurdakan, 2007; Bozdemir 2006; Sarigél,
2008). Karaciger nakli bekleyen veya nakil sonrast donemde olan hastalarda psikiyatrik
bozukluk ve belirti siklig1 lizerine iilkemizde ¢alismaya rastlanmamistir. Sonug olarak bireysel
ve kiiltiirel farkliliklarimiz da géz oniine alindiginda tilkemizde gecerli ve giivenilir dl¢iim
araglart ile KN Oncesinde ve sonrasinda yasam kalitesinin, psikiyatrik belirti ve bozukluk
sikliginin saptanmasi ve incelenmesi gerekir. Bu saptamalardan yola ¢ikarak KN 6ncesinde ve

bir y1l sonrasinda hastalarin degerlendirilmesi planlanmaistir.



Amag: Bu calismanin birincil amaci karaciger nakli 6ncesinde ve nakilden bir yil
sonra hastalarda psikiyatrik bozukluk ve belirti yayginliginin, yasam kalitesi diizeylerinin,
genel biligsel islevler ve cinsel islevlerin karsilastirilmasidir. Calismanin diger amaclari
arasinda nakil Oncesi ve sonrasinda saptanan psikiyatrik bulgularla hastalarin aleksitimik
ozellikleri arasindaki iligskinin ve nakilden bir yil sonra siirece etki eden kiiltiirel etmenlerin
arastiritlmasi yer almaktadir. Daha 6nce Japonya’daki bir hasta 6rnekleminde yiliksek oranda
bildirilmis olan Paradoksik Psikiyatrik Sendrom (PPS) ile iliskisi olabilecek Kkiiltiirel
etmenlerin Tirkiye’deki hastalarda arastirllmasiyla kiltiirler arasinda farklilik olup

olmadiginin saptanmas1 amaglanmaigtir.

II. GENEL BIiLGILER

Solid organ naklinin yarari, 1954’te Dr. Joseph E. Murray bir ikiz vericiden ilk basarili
bobrek naklini gergeklestirdiginde fark edilmistir. Bir¢ok hasta i¢in bir ikiz verici se¢enegi
bulunmamakla birlikte bundan on yildan fazla bir siire gecgtikten sonra immiin sistemi
baskilayict ilaglar, immiinolojik bariyeri asilir hale getirmistir. 1980’11 yillarin baslarindan
itibaren gelistirilmis immiin sistem baskilanmasina gecis ile organ nakli, deneysel bir
prosediir olmak yerine birgok son donem organ hastalig tiirli i¢in bir bakim standardi haline
dontismiistiir [18].

Son devre karaciger yetmezliginin tek tedavisinin karaciger nakli oldugu gercegi uzun
yillar 6nce kabul edilmistir. Karaciger nakil teknigi, kopekler ilizerinde yapilan deneysel
ameliyatlar sonucu gelistirilmistir. Kopeklerde ilk ¢alisma 1955 wyilinda C. S. Welch
tarafindan yaymlanmustir [19]. Insanda karaciger nakli ise Starzl ve arkadaslar1 tarafindan
1963 yilinda hepatomali bir ¢ocuga uygulanmistir [20]. 1960’larda A.B.D’den Starzl ve
Ingiltere’den Calne o&nciiliigiinde vyiiriitiilen karaciger nakli uygulamalar1 giiniimiizde
Amerika’da ve Avrupa’da bircok merkezde gerceklestirilmektedir. 1967°de ilk basarili
karaciger nakli, bunu takiben bir yil sonra ilk basarili kalp nakli gerceklestirilmistir.
Tiurkiye’de ilk karaciger nakli 1988 yilinda Prof. Dr. Mehmet Haberal ve arkadaslari
tarafindan gerceklestirilmistir [21]. Karaciger naklinde basar1 ve sagkalim oranit 1970’lerde
%30’larda iken gilinlimiizde neredeyse %90’a yiikselmistir. Uzamig sagkalimi saglayan
etmenler; 1980’lerden giiniimiize giderek ilerleyen ameliyat teknikleri (vendvendz bypass

kullanimi1), organ eldesi ve korunmasindaki gelismeler, immiin baskilayic1 tedavilerdeki



gelismeler ve belki de en etkilisi daha uygun hasta se¢cimi ve ameliyat zamanlamas1 olarak
siralanabilir. Medikal tedaviye cevap vermeyen, yasami tehdit eden, ilerleyici, kronik veya
akut karaciger hastalig1 olan secilmis hastalarda karaciger nakli, tercih edilen bir uygulama

haline gelmistir [22].

II. A. Karacigerin Yapisi ve Fonksiyonlari

Karaciger, 1-1,5 kg agirlig1 ve viicut kitlesinin %1,5-2,5’luk boliimiinii olugturmasi ile
viicudun en biiyiik organmidir. Abdomenin sag {ist kadraninda, sag alt gogiis kafesi altinda,
diyaframa karst ve degisken oranda sol iist kadrana uzanarak yerlesmistir. Diyaframa,
peritona, biiylik damarlara ve iist gastrointestinal organlara ligamentdz baglarla tutunmaktadir.
Karacigere ikili kan akimi saglanmaktadir. Gelen kanin %20’si hepatik arterden gelen
oksijenden zengin kan, %80’i ise mideden, pankreastan, bagirsaklardan ve dalaktan ¢ikan
besinden zengin portal ven kanidir.

Karacigerdeki hiicrelerin biiylik kismi hepatositlerdir. Bu hiicreler toplam karaciger
kitlesinin 2/3’linii  olustururlar. Geriye kalan hiicre c¢esitleri; Kuppfer hiicreleri
(retikiiloendotelyal sistemin iiyeleri), satellat (Ito veya yag depolayan) hiicreler, endotel
hiicreleri ve kan damarlari, safra kanali hiicreleri ve destekleyici yapilara ait hiicrelerdir.

En sik kullanilan karaciger “fonksiyon™ testleri serum bilirubin, albumin 6l¢timleri ve
protrombin zamanidir. Serum bilirubin seviyesi hepatik konjligasyon ve atilimin bir
Ol¢limiidiir, serum alblimin seviyesi ve protrombin zamani da protein sentezinin
gostergeleridir. Bilirubin, alblimin ve protrombin zamani ile ilgili bozulmalar hepatik islev
bozuklugu i¢in tipiktir. Belirgin karaciger yetmezIligi yasamla bagdasmamaktadir ve karaciger
islevleri 6yle karmagsik ve farklidir ki bir mekanik pompa, diyaliz membrani ile veya hormon,
protein veya biiylime faktorii infiizyonu ile idare edilmesi olanaksizdir [23]. Karacigerin

fonksiyonlar1 Tablo-1’de 6zetlenmistir.



Tablo 1 Karacigerin Fonksiyonlar:

Protein Aminoasitlerin katabolizmasi sonucu ortaya ¢ikan NH3’lin (amonyak) CO2

Metabolizmasi (karbondioksit) ile birleserek iireye doniisiimiinii saglar. Plazma proteinleri olan
albiimini, alfa ve beta globulinleri sentezler ve protein (aminoasit) depolar.

Karbonhidrat Glikojen depolar, glikoneogenezde, glikojenoliz ve glikojenezde rol alir.

Metabolizmasi

Yag Yag asitlerinin oksidasyonu, asetoasetik asit olusumu, lipoprotein, kolesterol ve

Metabolizmasi fosfolipid yapimi, karbonhidrat ve proteinlerin yaga ¢evrilmesinde rol oynar. Ayrica
bir miktar yag depolanmasinda rolii vardir.

Pihtilagsma Fibrinojen, protrombin, faktér V ve VII karacigerde yapilir. Ayrica antikoagiilan etki

Fonksiyonu gosteren heparin, dalak, bobrek, bagirsak mukozasinda, bazofillerde ve karacigerde

bulunur.

Depo fonksiyonu

A, D, E, K, B12 vitaminlerini depolar. A vitamini eksikliginin iki y1l, D ve B12
vitamini eksikliginin ii¢ dort aya kadar tolere edilmesini saglar. Karaciger ayrica B1,
B2, niasin, pantotenik asit sentezler, bakir ve demiri depolar.

Hepatopoetik Karaciger, dalak ve timus ile birlikte intrauterin yasamin {iglincii ve besinci ayina

Fonksiyonlar1 kadar eritrositlerin yapiminda rol oynar. Daha sonra bu gérevi kemik iligi {istlenir.
Ancak karaciger eritrosit yapim 6zelligini korur. Bu nedenle biiyiik kan kayiplarinda
karacigerde hematopoetik faaliyete katilir. Bir bagka gorevi ise eritrosit yikimi,
bilirubin ve demir metabolizmasinin siirdiiriilmesidir.

Detoksifikasyon Karaciger istenmeyen maddeleri bagka maddeler baglayarak daha az toksik hale

ve koruma getirerek bobreklerden kolay atilabilir hale getirir. Ayni zamanda karaciger bazi

hormonlarin (androjen, dstrojen, aldesteron ve steroid) yikim yeridir. Karaciger
fonksiyon bozukluklarinda hastalarda karsi cins 6zellikleri belirginlesmeye
baslayabilmektedir. Kullanilan ilaglarin detoksifikasyonunu saglar. Ozellikle, morfin
ve barbitiiratlar gibi bazi ilaglar, karacigerde yikilir. Karaciger hastaliklarinda bu
ilaglarin atilmamasi nedeniyle toksik etkileri artar.

Kan depolama
ve filtrasyon

Karaciger viicuttaki toplam kanin 1/4’iinii kullanir. Bu voliim kan kayiplarinda
sistemik dolagimin kompenzasyonunda 6nemli rol oynar.

Karaciger, retikiiloendotelyal sistemin bir pargasidir. Karacigerde bulunan Kupffer
hiicreleri, portal dolasimla gelen bakterilerin %99’unu fagosite ederek sistemik
enfeksiyonu Onler.

Is1 regiilasyonu

Is1 reseptorlerinin uyarimi ile karacigerde kimyasal reaksiyonlarin hizlanmasi ya da
azalmasi ile viicut 1s1s1 korunmasi desteklenir.

Safra yapim

Karaciger hiicreleri tarafindan salinan safra, yaglarin sindirimi ve yagda eriyen
vitaminlerin (ADEK) emiliminde 6nemli rol oynar.

McCance, K., Huether, SE., 2006, Alterations in Immunity and Inflammation, Pathophysiology The Biologic
Basis For Disease in Adult and Children, 5th Edition, USA: Elsevier Mosby, pp: 264-265

Karaciger sag ve sol olmak iizere iki ana lob ve sekiz segmentten olugmaktadir. Sag lob,

sol loba gore daha biiyiiktiir ve kendi i¢inde iki posterior loba ayrilmaktadir. Periton ile Ortiilii

olan karacigerin dist glisson zar1 olarak bilinen fibroelastik bir zar ile kaplidir. Karaciger

hastaliklarinda enflamasyon ve distansiyon lenfatik drenajda bozulmaya ve glisson zarinin

uyarilmasi ile agriya neden olmaktadir.




Karacigerin arteriyel dolagimi, aortadan ayrilan ¢olyak arterin dali olan hepatik arter ile
saglanir. Karaciger hem hepatik hem de portal dolagima sahiptir. Karacigerin venéz dolasimu,
vena hepatika yoluyla vena kava inferiora drene olur. Portal vendz dolagimi ise abdominal
organlardan bagirsak (v. mesenterika superior, v. mesenterika inferior) ve dalaktan
(v.splenika) toplanan vendz kani karacigere getirir. Portal venoz sistem, karacigerde hepatik
arter ve safra kanallar ile paralel dagilir. Karaciger kardiak debinin %25’ini kullanir.
Karacigerin kullandig1 kan voliimii sokta kaybedilen kanin kompanze edilmesinde 6nemli rol
oynar.

Hepatositlerin kendini onarma (rejenerasyon) 6zelligi vardir. Hepatositlerin bir yaninda
safra kanal1 diger yaninda ise vena porta dali (ven6z siniizoid) bulunmaktadir. Bu yapi diizgiin
bir altigen seklindedir ve lobiil adin1 almaktadir. Lobiillerin kenarlar1 diger lobiiller ile temas
halindedir. Lobiillerin koselerinde tiggen seklinde bir bosluk bulunup buraya portal mesafe
denmektedir. Hepatositlerin yaninda bulunan vendz siniizoitlerin gegirgenlik 6zeligi ¢ok
iyidir. Bu oOzelliginden dolay1 vendz siniizoitlerden hepatositlerin igine besin Ogesi gecisi
olabilmektedir. Vendz siniizoidler ayn1 zamanda fagositoz ozelligi ¢ok iyi olan Kupffer
hiicrelerini  bulundurmaktadir. Bu hiicrelerin  bakterisidal etkisi, bilirubin ve yag
metabolizmasinda 6nemli gorevleri vardir.

Karacigerde arter ve venlerden baska safra yollar1 da bulunur. Ince kilcal damarlar
(safra kapillerleri) halinde hepatositlerin arasinda baglayan safra yollar1 daha sonra birleserek
safra kanallarimi olusturmaktadir. Sonu¢ olarak sag ve sol loblardan gelen safra yollar
birleserek duktus hepatikusu olusturur. Duktus hepatikus, duktus sistikus ile birleserek
koledok kanalini olusturur. Koledok kanali pankreastan gelen Wirsung kanali ile birleserek

major duodenal papilladan duodenuma dokdiliir (Sekil 1) [24].
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Sekil 1 Karacigerin i¢ anatomik yapisi(A) ve safra agaci (B)
http://www.arizonatransplant.com/images/liver large 1.jpg baglantisindan 19.09.2010’da alinmustir.

I1. B. Karaciger Hastaliklar1 Fizyopatolojisi, Belirti ve Bulgular

Karaciger hastaligi ya da islev bozuklugu, karaciger parankim dokusunun hasari,
karaciger dolasiminda ve perfiizyonunda bozulma, safra dolasiminda engellenme ile olusur.
Karaciger islev bozukluklar1 akut ya da kronik olarak gelisebilir. Sirozu da iceren kronik
karaciger yetmezligi A.B.D.’de genc¢ ve orta yastaki niifusun 6liim sebepleri arasinda yedinci
sirada iken tilkemizde ise sekizinci siradadir [25, 26].

Karaciger hastaliklarinin birgok nedeni olmakla birlikte, genellikle klinik olarak ayri
yansimalar gdsterirler ve hepatoselliiler, kolestatik (obstriiktif) veya karma olarak
simiflandirilirlar. Hepatoselliiler hastaliklarda (viral hepatitler veya alkolik karaciger hastalig
gibi) karaciger hasari, inflamasyonu ve nekrozu 6n plandadir. Kolestatik hastaliklarda (safra
tagi veya malign obstriikksiyon, primer biliyer siroz, bazi ilagla indiiklenmis karaciger
hastaliklar1) safra akiminin engellenmis olmas ile ilgili 6zellikler 6n plandadir. Karma sekilde
ise hem hepatoseliiler hem de kolestatik hasar mevcuttur (6rn. viral hepatitlerin kolestatik
formlar1 ve birgok ilagla indiiklenmis karaciger hastaligl). Hastaligin baslama big¢imi ve

belirtilerin baskinligina gore, 6zellikle yas, cinsiyet ve riskli davranislarla karsilagsma 6ykiist
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gibi major risk faktorleri de goz Oniinde alindiginda bir taniya gitmek kolaylagmaktadir.
Karaciger hastaliginin tipik belirtileri, sarilik, halsizlik, kasinti, sag iist kadran agris1 ve
intestinal kanamay1 igermektedir [23].

Karaciger yetmezligi, enfeksiyona (bakteriyel hepatit, A-B-C-D-E viriisiiniin neden
oldugu viral hepatitler), metabolik hastaliklara (Wilson sirozu), toksin ve ilaglara (6zellikle
parasetamol), hipersensitiviteye, beslenme yetersizligine, idiopatik (kriptojenik) ve konjenital
durumlara (primer biliyer siroz) bagl geligebilir. Karaciger yetmezliginin en 6nemli nedeni
Amerika’da alkolizm, lilkemizde ise 6zellikle Hepatit B olmak {izere viral hepatitlerdir.

Karaciger yetmezliginin patofizyopatolojisinde, etiyolojik faktdrlere bagl olarak hiicre
metabolizmasinda ve islevinde bozulmalar yer almaktadir. Karacigerin enfeksiyon
hastaliklarindan olan Hepatit’te; A, B, C, D ve E viriislerine kars1 T sitotoksik ve Dogal
Oldiiriicii (Natural Killer) hiicreleri tarafindan inflamasyon ve immiin yanit sonucunda
hepatik hiicre nekrozu, skar dokusu olusumu, Kupffer hiicrelerinde hiperplazi ve infiltrasyon
olugsmaktadir. Gelisen inflamasyon vendz siniizoitlerden kan ve safra kapillerinden safra
akimini engellemektedir. Alkole bagli sirozda alkoliin toksik etkisi, primer biliyer sirozun
otoimmun mekanizmasina benzer bir inflamatuar siirece neden olmaktadir. Burada 6zellikle
hepatositlerde dejenerasyon olmakta ve bu durum safra kapillerinden safra gegisini
engelleyerek primer biliyer siroza benzer sekilde karaciger yetmezligine neden olmaktadir.
Metabolik karaciger hastaliklarinda ise metabolik eksiklikler sonucunda hiicrelerde
morfolojik degisiklikler olugmaktadir. Biitlin bunlar karaciger hiicrelerinin nekrozuna ve
hiicre islevlerinin bozulmasina neden olmakta ve yetmezlik olusturmaktadir [25, 27].

Karaciger hastaliklari, karaciger yetmezligi, kronik karaciger yetmezligi ve son donem
karaciger yetmezligi olarak siniflandirildig: gibi etiyolojik etmenlere bagl olarak viral hepatit,
toksik hepatit gibi simiflandirilabilmektedir. Burada bilinmesi gereken ve en fazla istiinde
durulan kavramlar hastaligin geri doniisiimlii ya da geri doniisiimsiiz evrede olup olmadigidir.
Bir¢ok etiyolojik etmende tam bir tedavi yontemi olmadigi i¢in destekleyici tedavi yontemleri
ile hastalar karaciger hastaligi evresinde tutulmaya c¢alisiimaktadir. Karaciger yetmezligi,
karaciger hastaliginin ilerlemesi ve hastanin destekleyici tedaviler ile yasamini siirdiirebilmesi
durumudur. Kronik karaciger yetmezligi, karaciger yetmezligi evresinde olan hastanin
durumunda iyilesme olmamast ve hastalarin yasamlarini siirdiirebilmesi icin destekleyici

tedavilere gereksiniminin siirmesidir. Son evre karaciger yetmezligi ise destekleyici tedavi
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yontemlerine cevap vermeyen karaciger nakli olmaksizin hastalarin  yasamini
stirdiiremeyecegi klinik bir durum olarak tanimlanmaktadir [28].

Bilinmesi gereken diger Onemli bir kavram sirozdur. Siroz kronik karaciger
yetmezliginin icersinde yer almaktadir. Siroz karacigerin geri doniisiimsiiz enflamasyon
hastaligidir. Karaciger yapisinda diffiiz olarak hepatoselliiler nekroz, rejenerasyon, nodiiler
olusum, intrahepatik dolagim bozuklugu ve fibroziste artis ile karakterize, kronik, cesitli
sosyoekonomik problemlere yol agan, ciddi bir hastaliktir. Karaciger hasarina bagl siroz
olusmasi i¢in uzun aylar ve yillar gerekir. HCV’ye bagh siroz gelismesi i¢in bazen 40 yil
gerekebilir. Karaciger sirozunda en sik goriilen semptom ve bulgular arasinda hepatik sentez
islevinde azalma (Or; koagiilopati), karaciger detoksifikasyon kapasitesinin azalmasi (0r;
hepatik ensefalopati) veya portal hipertansiyon(or; varis kanamalar1) bulunmaktadir. Diinyada
ve batili lilkelerde karaciger sirozunun etiyolojisinde alkol ve viriisler (6zellikle HCV) rol
oynarken, Tirkiye’de viral nedenler (6zellikle HBV) hala en sik sebeptir. Karaciger sirozu
morfolojik 6zelliklerine gore (makronodiiler, mikronodiiler, karma), islevlerine gore (aktif,
inaktif), klinik evresine gore (kompanse, dekompanse Child-Pugh Turquot skoru, MELD
skoru) ve etiyolojisine gore siniflandirilir [29]. Son yillarda molekiiler biyolojideki ilerlemeler
sonucunda, kronik Hepatit C’nin viroloji ve serolojisi daha iyi anlagilmis, 6zellikle HBV’ye
nazaran kroniklesme oOzelliginin ¢cok daha yiiksek olmasi bu viriisiin 6nemini daha da
arttirmigtir.  Karaciger sirozunun etiyolojisindeki degisiklikleri ve HCV’nin katkisin
aragtirmak amaciyla ililkemizde gergeklestirilen ve tanisi karaciger ponksiyon biyopsisi veya
laparoskopi ile kesinlestirilmis 573 vakanin degerlendirildigi bir ¢alismada karaciger sirozu
etiyolojisinde viral nedenler %55,1, kriptojenik siroz %16,4, alkol kullanimi1 %12,4, alkol ve
viral nedenler %4, diger nedenler (metabolik hastaliklar, primer biliyer siroz, primer
sklerozan kolanjit, oto-immun hepatit gibi) %12,1 oraninda saptanmistir. Ayni ¢alismada viral
hepatitlerin katkis1 ayrica degerlendirildiginde; HBV % 45,9, HCV %31,3, HDV %19,6
oraninda bulunmustur. HBV ve HCV birlikteligi ise %3,2 oranindadir. Bu arastirma
iilkemizde viral hepatitlerin baglica siroz nedeni oldugunu kanitlamaktadir [30].

Alkoliin yaptig1 hasar genetik yapiya, giinliik alkol miktarina ve igilen siireye gore
degismektedir. En az 10 yil siireyle alkol kullanildiginda karaciger hasar1 kronik bir tablo
olusturmaktadir (Tablo 2). Alkole bagli KC hastalig1, alkole bagli morbidite ve mortalitede en
onemli nedeni olusturur. Agir igiciler ve alkol bagimlilari, hepatosteatoz tablosundan, alkolik

hepatit ve KC sirozuna kadar degisik varyasyonlar sergileyebilmektedir. Alkol bagimlilarinin
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tahminen %10-15’inde KC sirozu gelisebilmektedir. Alkol ve hepatit C viriisii veya hepatit B

viriisti birlikteligi siroza gidisi arttirmaktadir [31].

Tablo 2 Alkol Alimi ve Karaciger Islevleri ile Tliskisi

Ortalama
giinliik alkol Ortalama
aliimi alkol
Karaciger Islevi Olgu sayisi (miligram kotiiye
alkol/viicut kullanim
agirhigi(kg)- | siiresi (y1l)
saatte)
Normal karaciger islevi 70 90 7,7
Komplikasyonsuz hepatosteatoz 118 109 7,8
Siddetli steatohepatit 48 127 10,3
Kronik alkolik hepatit 78 125 11,9
Karaciger sirozu 39 147 17,1

Kaynak: Lelbach 1974 ten uyarlanmistir.

Karaciger hastaliginda goriilen belirti ve bulgularin siddeti, sikligt ve goriilme

zamanlar1 etiyolojik etmene ve hastalik evrelerine gore degisir. Karaciger hastaliginin

belirtileri genellikle akuttur ve yasami tehdit edici 6zelliktedir. Karaciger hastaliklarinin en

yaygin goriilen belirti ve bulgular asagida 6zetlenmistir:

Sarilik, kanda bilirubin konsantrasyonunun artmasi sonucu goriiliir. Hemolitik,
obstriiktif ve metabolik olmak iizere {lige ayrilir. Karaciger hastaliklarinda
0zellikle metabolik sarilik (hepatik sarilik) goriiliir.

Portal hipertansiyon, prehepatik, intrahepatik ve posthepatik nedenlere bagh
geligebilir. Portal hipertansiyon, karinda asit birikimi, 6zefagus ve gastrik
varislere bagli siddetli iist gastrointestinal kanamalara neden olur. Genellikle
sirozda ya da ilerlemis karaciger yetmezliklerinde goriiliir ve yasami tehdit
edicidir.

Malniitrisyon, protein, yag, vitamin ve mineral metabolizmasinin bozulmasi
sonucu farkli diizeylerde beslenme yetersizligi goriiliir.

Metabolik ensefalopati ve koma, protein katabolizmasinin yikim {iriinii olan
amonyagin atiliminin bozulmasi ile gelisir. Amonyak, kan-beyin bariyerini,

norotransmiter islevini ve noronal metabolizmay1 bozarak beyin 6demi
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olusumuna sebep olur. Hastada ilerleyici norolojik islev bozukluklarina sebep
olarak beyin 6liimii ile sonuglanabilir [25, 27].

Karaciger islev bozukluklar1 yasami tehdit edicidir ve tedavileri oldukca giictiir.
Karaciger islev bozukluklarinda ilk asamada etiyolojik etmenlere bagl olarak primer tedavi
ve belirtilere yonelik destekleyici tedavi yontemleri uygulanmaktadir. Akut ya da kronik
gelisen karaciger yetmezliginde uygulanabilecek primer tek tedavi yontemi karaciger naklidir.
KN, bu hastalar i¢in yasami koruyucu, siirdiiriicii tek tedavi yontemidir. Tiim karaciger
hastalarinin karaciger yetmezIligi ve transplantasyon gereksinimi yoniinden degerlendirilmesi

gerekmektedir [28].

I1. C. Viral Hepatitlerde Psikiyatrik Risk Etmenleri

Hepatit B viriisiit (HBV) enfeksiyonu tiim diinyada yaygin bir saglik problemidir.
Diinyada yaklasik bir milyar insan HBV ile enfekte olmustur ve bunlarin 200 milyonunda
kronik hepatit B ylizey antijeni (HBsAg) tasiyiciligi gelismistir. Diinya kavramsal olarak
yiiksek, orta ve diisiik endemisite bolgelerine ayrilmistir. Orta endemisite bdlgelerinde
(Tirkiye gibi) HBV’nin serolojik gostergelerine bakilarak genel popiilasyonda tahmin edilen
toplam yayginlik %20-%60 araliginda, HBsAg tasiyiciligr ise %2-%10 aralifinda degisim
gostermektedir. Tiirkiye’de HBsAg tasiyicilignt %4-%9 araliginda bildirilmistir ve aile igi
kiimelenmenin (6rn; anneden horizontal yayilim) onemli bir HBV bulagsma yolu oldugu
gosterilmistir [32]. Tiirkiye’de HBV seroprevalansinin 801 hastada incelendigi bir ¢alismada
HBsAg pozitifligi %6,5; HBV ile karsilasma ise % 32,8 oraninda saptanmistir [33].
Tiirkiye’de HCV epidemiyolojisinin incelendigi bir calismada ise {ilkenin bes farkl
bolgesinden 1374 kisi ¢aligmaya dahil edilmis ve %1,5’inde anti-HCV pozitifligi saptanmigtir
[34]. Tirkiye’de yaklasik 4 milyon HBV ve 1 milyona yakin HCV tasiyicis1 bulunmaktadir ve
siroz gelisiminde viral etiyolojiler basta gelmektedir. Gelistirilmis yasam kalitesi dlgekleri ile
yapilan calismalar kronik viral hepatitlerde, 6zellikle de kronik HCV enfeksiyonunda yasam
kalitesinin bozuldugunu gostermistir. Hastalifin evresi ilerledik¢ce yasam kalitesi kotiillesme
gosterirken, karaciger nakli yapilan hasalarda ise yagam kalitesinde iyilesme goriilmiistiir [35,
36]. Hepatit C’li hastalarda yasam kalitesinin bozulmasimna neden olan etmenler arasinda
diisiik sosyoekonomik diizey, intravendz ila¢ kullanimi, tibbi veya psikiyatrik ek hastaliklar,

HCV enfeksiyonu tansimin konulmasini takiben hastalarin kendilerini hasta ve bulastiric
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olarak etiketlenmis gibi hissetmeleri bulunmaktadir. HCV enfeksiyonunun hastanin biligsel
sagligin etkileyebilecek bazi noropsikolojik bozukluklara yol actig1 6ne siiriilmiistiir. Giincel
kanitlar kronik HCV enfeksiyonu olan hastalarin iigte birinin siroz olmasalar bile bilissel
bozulma yasadiklarin1 yordamaktadir [37, 38]. Ayrica kronik hepatit C hastalarina uygulanan
interferon-o tedavisi yorgunluk ve depresyon gibi noropsikiyatrik belirtilere ve yasam
kalitesinde diismeye yol a¢cmaktadir. Bir¢cok arastirmaci interferon tedavisi alan hastalarin

%10-40 oraninda depresif belirti yasadigini bildirmistir [39].

I1. D. Karaciger Nakli

Immiinolojik, enfeksiydz (viral, bakteryel), metabolik, toksik, kalitsal ve konjenital
etmenler sonucu meydana gelen kronik organ yetmezliklerinin tedavisinde transplantasyonun
onemi ve basarist giderek artmaktadir. Karaciger naklinde oldugu gibi tiim organ nakilleri,
kronik hastalik tedavilerine gore hastalarin yasam kalitesini yiikselten birer tedavi yontemidir.
Organ naklinin toplumsal yararlilik agisindan uzun dénem sonuclart degerlendirildiginde,
kronik hastalik tedavisine gore maliyetinin daha diisiik oldugu goriilmektedir [40].

Transplantasyon kavraminin temeli M.O. 300’lere dayanmaktadir. Insan {izerinde ilk
basarili transplantasyon 1822 yilinda yapilan bir ototransplantasyondur. Transplantasyon
alaninda en 6nemli gelismeler 1904-1910 yilllar1 arasinda gergeklesmistir. Insanda ilk KN
1963 yilinda hepatomali bir ¢ocuga Thomas Starzl tarafindan Colorado Universitesi'nde
yapilmistir. Ulkemizde ilk kez 1975’te bobrek nakli, bunu takiben 1988’de de ilk KN
yapilmistir [20, 21, 28].

KN, karaciger islevlerinin viicudun yasamsal gereksinimlerini karsilayamayacak kadar
bozulmas: durumunda, 6lii veya canli karaciger vericisinden alinan karacigerin bir boliimii
veya tamaminin alictya nakledilmesidir [10].

KN yapilan ilk olgularin yasam siirelerinin fazla olmadigi bilinmektedir. Ancak
farmakoloji, fizyoloji ve cerrahi alanindaki ilerlemeler ile giinlimiizde gergeklestirilen KN
ameliyatlarindan sonra sag kalim oraninin giderek yiikseldigi goriilmektedir. Ayn1 zamanda
giinimilizde son evre karaciger yetmezliginin tedavisinde kabul goéren en uygun tedavi
yontemi KN olarak goriilmektedir [21, 41].

Diinyada ve Avrupa’da karaciger ve diger organ nakilleri i¢in transplantasyon

koordinasyon merkezleri bulunmaktadir. Amerika’da UNOS (United Network for Organ
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Sharing) ve Avrupa iilkelerinde ise ELTR (European Liver Transplant Registry)
transplantasyon koordinasyonunda gdérev almaktadir. Ulkemizde ise resmi olarak Saglik
Bakanlig1 transplantasyon koordinasyonunu yiiriitmektedir. Bunun yani sira tilkemizde Organ
Nakli Koordinatorleri Dernegi (ONKOD) ve Tiirkiye Organ Nakli Dernegi (TOND)
bulunmaktadir. ONKOD un verilerine gore lilkemizde merkezi Ankara’da bulunmak iizere bir
ulusal koordinasyon merkezi, alti bolgesel organ nakli merkezi (Ankara, Izmir, Istanbul,
Antalya, Adana, Kayseri) ile 35 doku ve organ nakli merkezi bulunmaktadir. Bu doku ve
organ nakli merkezlerinin 18’inde KN yapildig1 bildirilmektedir (ONKOD, 2008).

UNOS’un 2005 yil1 verilerine gore; 16477 bobrek, 541 pankreas, 903 bobrek-pankreas,
2125 kalp, 1406 akciger, 35 kalp-akciger nakli, 6443 KN yapilmistir. 2006-2007 tarihleri
arasinda ise UNOS’un verilerine gore, 9304 KN (kadavra donér: 6724, canli dondr: 2580)
gerceklestirildigi rapor edilmistir (UNOS, 2008). Yirmi ii¢ iilkenin ve 131 KN merkezinin iiye
oldugu ELTR’nin verilerine gore; 05.1968-12.2005 tarihleri arasinda 68776 KN
gergeklestirildigi rapor edilmektedir. Ulkemizden iki iiniversite arastirma ve egitim hastanesi
bu birlige {iye olup bu birligin verilerine gére ayni tarihler arasinda Tirkiye’de 440 KN
yapildig1 (ELTR, 2008) ve TOND’un verilerine gore ise 2007 yilinda Tiirkiye genelinde 392
KN gergeklestirildigi rapor edilmektedir (TOND, 2008).

UNOS’un 2007 yil1 verilerine gore, karaciger transplantasyonu bekleme listesinde olan
hastalarin %39’una kadavra dondrden, %37’sine ise canli dondrden KN yapildigi ve
%13’linlin yasamint kaybettigi belirtilmistir. En son verilere gore 2008 yili icinde
transplantasyon i¢in bekleyen hasta sayisinin 98325’e yiikseldigi bildirilmistir (UNOS, 2008).
Ulkemizde ise bekleme listesinde yer alan hasta sayilarina yonelik resmi rakamlara
ulagilamamigtir [28]. KN sayisinin artmasina ragmen KN bekleyen hasta sayisinin giderek

arttig1 ongoriilmektedir (ONKOD, 2008; TOND, 2008).

I1. D.1. Karaciger Nakli Endikasyonlar:

KN ekibi, bulunduklart bélgenin ve {ilkenin kadavra dondr ¢ikarma olanaklarint g6z
oniinde bulundurarak uygun nakil onceliklerini belirlemek durumundadirlar. Bu nedenle KN
endikasyonlarinin ve nakil dnceliklerinin iyi degerlendirilmesi gerekmektedir [42].

Operasyonun zamanlamasi kritik oneme sahiptir ve nakil sonrasi1 bagariy1 ciddi olarak
etkilemektedir. KN hastaligin erken doneminde uygulandiginda hastaya, gec ve ileri hastalik

doneminde ise takilan karaciger greftine gereksiz risk yiiklemektedir. Ideal olarak KN, son
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donem karaciger hastalig1 olan ve hepatik dekompenzasyonla iligkili yasami tehdit eden bir

komplikasyon gecirmekte veya gecirmis olan, yasam kalitesi kabul edilemez seviyelere

diismiis olan hastalarda uygulanmalidir [22, 42].

KN endikasyonlar1 genel olarak; 1) ilerlemis kronik karaciger hastaligi (hastalarin

%80’ini olusturur), 2) fulminan karaciger yetmezligi ve 3) kalitimsal metabolik hastaliklar

olarak siiflandirilabilmektedir (Giirkan, 1998). Bunun yani sira tiim akut ve kronik karaciger

yetmezlikleri KN endikasyonu olarak kabul edilebilmektedir. KN’nin daha genis ve son

donemde kabul goren endikasyonlar1 Tablo 3’te yer almaktadir.

Tablo 3 Karaciger Nakli Endikasyonlari

Siniflandirma Karaciger Hastaliklar

Kolestatik Karaciger | Biliyer Atrezi, Ailesel Kolestatik Sendromlar, Primer Biliyer Siroz,

Hastaliklar1 Sekonder Biliyer Siroz, Primer Sklerozan Kolanjit

Hepatoselliiler Alkolik Siroz, Viral Hepatitler (A, B, C, ya da non-A, non-B),

Hastaliklar Otoimmiin Hepatit, Fulminan Hepatit, Kriptojenik Siroz, Alfa-1
Antitripsin Eksikligi, Non-alkolik steatohepatit, Hemokromatozis,
Protoporfiri, Wilson Hastalig1

Malignite Primer Hepatoseliiler Kanser (karacigerde sinirli), Karsinoid ve

Adacik Hiicre Tiimorleri gibi ndroendokrin tiimorlerin izole karaciger
metastazlari, ender olarak karacigerden koken alan ancak
hepatoseliiler olmayan tiimorler (genglerde Hemanjio-epiteliyoma ve
cocuklarda Hepatoblastoma gibi)

Damar Hastaliklar:

Budd-Chiari Sendromu (konjenital hepatik ven trombozu), Venookliiziv
Hastaliklar

Diger

Polikistik Karaciger Hastaligi, Ailesel Amiloid Polindropati

Dogumsal metabolizma bozukluklari

Travma ve toksik reaksiyonlar

Karademir, S., Karaciger Transplantasyonu, T. Klin. Derg, 2006; 2 (26), s: 44’ten alinmistir.

I1. D.2. Karaciger Nakli Kontrendikasyonlari

Karaciger nakli i¢in mutlak kontrendikasyonlar; yasami tehdit eden sistemik hastaliklar,

kontrol altina almmamis ekstrahepatik veya fungal enfeksiyonlar, mevcut ilerlemis

kardiyovaskiiler veya pulmoner hastaligin olmasi, ¢oklu, diizeltilemez ve yasami tehdit eden
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konjenital anomali varlifi, metastatik kanser olmasi, aktif madde veya alkol kotiiye
kullanimidir. Kontrol altina alinmamais sistemik enfeksiyon varligi; bu hasta grubunda cerrahi
sirasinda ve sonrasinda yliksek doz immiinosupresyon tedavisi uygulanacagindan hizla sepsis
ve Olime neden olabilecegi i¢in kontrendikasyondur. Aktif uyusturucu ve/veya alkol
bagimlilig1 da nakil igin bir engeldir. Bu durumda nakil uygulanmasi halinde hastalarin nakil
sonrasinda aliskanliklarini siirdiirerek grefti tahrip etme riski yiiksektir. Diger bir ciddi
problem ise cerrahi teknikte zorluk yaratan portal venin tromboze oldugu durumlardir. Tim
portal vendz sistemin tromboze oldugu durumlarda nakil basar1 sans1 ¢ok diisliktiir [22, 28,

42]. KN’nin mutlak ve rolatif kontrendikasyonlar1 Tablo 4’te 6zetlenmistir.

Tablo 4 Karaciger Nakli Kontrendikasyonlari

Mutlak Rolatif
Kontrol altina alinmamis ekstrahepatobiliyer | Yas > 70
enfeksiyon Onceki yaygin hepatobiliyer cerrahi dykiisii
Aktif, tedavi edilmemis sepsis Portal ven trombozu
Diizeltilemeyen, yasami sinirlayan konjenital | Ekstrahepatik malignite ykiisti (melanoma dis1
anomaliler deri kanseri haric)
Aktif madde veya alkol kotiiye kullanimi Bobrek yetmezligi
llerlemis kardiyopulmoner hastalik Agir obezite
Ekstrahepatobiliyer malignite (melanoma dis1 | Agir malniitrisyon, zayiflik
deri kanseri haric) Tibbi tedaviye uyumsuzluk
Karacigere metastatik kanser HIV seropozitifligi
Kolanjiokarsinom Intrahepatik sepsis
AIDS Sagdan sola intrapulmoner santlara ikincil agir
Yasami tehdit eden sistemik hastaliklar hipoksemi (PO, < 50 mmHg)
Agir pulmoner hipertansiyon (ortalama PA
basinci > 35 mmHg)
Kontrol altina alinmamuis psikiyatrik bozukluk

Harrison's Principles of Internal Medicine, 2008, 17th Edition, s: 1985’ten alinmugtir.

I1. D.3. Donor Sec¢imi

KN icin iki 6nemli dondr (verici) kaynagi; canli ve kadavra vericilerdir. Donér
kaynaginin canli ya da kadavra olmasi nakledilen karacigerin yasam siiresini, reddedilme
(rejeksiyon) durumunu ve islevlerini etkilemektedir.

Canli dondr, 1954’ten bu yana bobrek nakillerinde tercih edilmektedir. Son
zamanlarda bu tercih azalmasma ragmen karaciger nakillerinde tercih edilmesinin bir¢ok

avantaji oldugu belirtilmektedir. Canli vericinin avantajlari, hasta ve greftin yasama sansinin
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daha yiiksek olmasi, organ elde edilebilirliginin artmast ve alicida en iyi tibbi bakim
olanaginin saglanmasidir.

Organ nakillerinde canli vericinin tercih edilmesi, saglikli dondr i¢in cerrahi
komplikasyon riski olmasi, alicinin nakil sonras1 durumunun siipheli olmasi ve 6liimii halinde
vericinin kendini suglu hissetmesi gibi etik sorunlara neden olabilmektedir. Etik sorunlar
azaltmaya yonelik olarak, vericinin bilgilendirilmis olmasina ve karar asamasinda 6zerk
olmasina dikkat edilmelidir.

Kadavra verici, nakil i¢in ana organ kaynagi olarak kabul edilmektedir. KN igin,
kadavra verici Avrupa ve Amerika’da en fazla tercih edilen organ kaynagi iken tlilkemizde
yeterli diizeyde organ bagisi olmadigindan en fazla canli dondr tipi tercih edilmektedir.
Kadavra vericinin tercih edilmesi etik olarak da dogrudur. Ulkemizde hem canli hem de
kadavra vericiden organ nakli hizmetleri 29.05.1979’da kabul edilen 2238 sayili yasa ile
diizenlenmistir.

Dondér olma kriterlerine sahip kisilerin bir¢gok degerlendirmeden gegirilmesi
gerekmektedir. KN i¢in dondriin, kronik karaciger yetmezligi, alkol ve madde kullanimi, viral
enfeksiyonlar (HIV, HBV, HCV, HDV) ve karaciger parankim dokusu yaglanma orani, ABO
uyumu ve karaciger fonksiyon testleri agisindan degerlendirilmesi gerekmektedir. Son
zamanlarda vericide bulunan viral enfeksiyon (HBV, HCV, HAB ve HDV gibi) ile karaciger
transplantasyonu alicisinin KN  etiyolojisinin aynt olmast kontrendikasyon olarak
goriilmemektedir. Ayrica kadavra vericide, soguk iskemi siiresinin 12 saatten daha uzun

olmamasi tercih edilmektedir [28, 42].

II. E. Yasam Kalitesi ve Kronik Karaciger Hastaliklar:

Diinya Saghk Orgiitii 1947 yilinda saghgn tanimim genisleterek sagh@ yalmzca
hastaliklarin olmamasi hali olarak degil, fiziksel, zihinsel ve sosyal agidan tam bir iyilik hali
olarak tanimlamistir. Yasam Xkalitesi, bireysel iyilik halinin anlatimidir, yasamin farkl
alanlarinda 6znel bir doyumun ifadesidir ve 1960’11 yillardan sonra kullanimi yayginlasan
oldukg¢a yeni bir kavramdir. Tip alaninda 1970-1980’11 yillarda bu kavrama ilgi gosterilirken
1980-1990’11 yillarda hemsirelik alaninda iizerinde durulan bir kavram olmustur. Tedavi
etkinliginin, tibbi bakimin ve saglik hizmetlerinin degerlendirilmesinde yasam kalitesi

olceklerinin kullanimi giderek artmustir. Diinya Saglik Orgiiti'ne gére yasam Kkalitesi,
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kigilerin fiziksel sagligini, psikolojik durumunu, kisisel yeterliligini, sosyal iliskilerini ve
cevresi ile olan etkilesimlerini kapsayan bir kavramdir (WHO, 2008). HRQL (health related
quality of life-saglikta yasam kalitesi) ise bir kisinin hayat tecriibelerini, genel saglik
durumunu, yasam doyumunu, sosyal ve fiziksel islevlerini bir¢ok agidan ele alan, sagligin
kisinin iyi olma hali lizerine olan etkisini i¢eren bir kavramdir. Saglikta yagam kalitesi (SYK),
tedavileri i¢in biiylik miktarlarda kaynak kullanilan, hastaligin etkileri nedeni ile yasam
kaliteleri 6nemli derecede bozulmakta olan kronik karaciger hastalari igin biiyiikk 6nem
tasimaktadir [11, 36].

SYK ol¢timleri, fizyolojik dl¢limlerin yerini almaktan ¢ok onlar1 tamamlayarak saglik
durumunun dogru ve gercekei bir sekilde ortaya konulmasini, morbidite ve yan etkiler gibi,
bir tedaviyi digerinden daha fazla 6n plana ¢ikaran yonlerin ele alinmasini saglamaktadir.

Saglikla ilgili yasam kalitesi Ol¢ekleri genel (jenerik) ve hastaliga 6zgli olmak {izere
kabaca ikiye ayrilir ve genel olarak asagidaki alanlara odaklanmaktadir:

Fiziksel Saghk: Fiziksel yetenekler ve nesneleri tasimak, yiirtimek, giyinmek gibi
giinliik aktivitelerle ilgili kisitlanmalar

Ruh Saghgi: Anksiyete, depresyon, stres, mutluluk gibi duygusal islevlerin pozitif
yonleri

Sosyal Islev: Kisiler aras1 ve toplum ici iliskiler

Rol Tslevi: Is ve ev isleri yonetimi

Genel Iyi Olma Islevi: Yasam doyumu

Gastroenteroloji alaninda en sik kullanilan jenerik 6lgek Kisa Form-36’dir (Short
Form-36; SF-36). SYK’nin biitiin énemli yonlerini (fiziksel, psikososyal ve diger boyutlar)
olemektedir. Jenerik Slgeklerin avantaji aragtirmacilarin onlar1 farkli hastaliklarin ya da farkl
tedavilerin SYK {izerindeki etkilerini karsilastirmak icin kullanabilmeleridir. Onemli bir
kisitlama, teorik olarak, bir hastaligin tedavisi ya da ilerlemesi nedeniyle ortaya ¢ikan kiiciik
ama klinik agidan Onemli bir degisikligin jenerik oOlgekler tarafindan tespit edilememe
olasihgidir [36, 43]. Hastaliga 6zgii Olgekler ise hastalifa gore uyarlanmistir ve farkli
hastaliklar arasinda karsilastirmalar yapilmasina izin vermemektedir. Diger taraftan bir
hastaligin kendine dzgii dogasi en iyi o hastaliga dzgii dlceklerle takip edilebilir. Ozellikle
uzmanlar bu olgekleri klinik olarak daha kullanisli bulmaktadir. Gastroenteroloji, hepatoloji

ve kanser bakimi alanlarinda yakin zamanda bir¢ok hastaliga 6zgii 6l¢ekler gelistirilmistir.
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Genellikle hastaliga 0zgii Ol¢iimler daha sistematik olarak gelistirilmekte ve
degerlendirilmektedir.

Kronik hastaliklarda bireyler yasam boyunca ¢esitli giigliiklerle karsilagirlar.
Hastalarin bliylik bir kismi hastaligin getirdigi agri, yorgunluk ve depresif semptomlarla
birlikte sosyal yasamlarinda kisithliklar, fiziksel aktivitelerini gerceklestirmede giigliikler,
uzun siireli tedavilere bagl pek ¢ok invazif girisimler yasarlar. Gelecekle ilgili belirsizlikler
nedeniyle hastalikla bas etmede giigliik ¢ekerler ve yasam kaliteleri bundan etkilenir. Yasam
kalitesi ile ilgili sonu¢ Ol¢iimlerindeki gelismelere paralel olarak son yillarda teknolojik
gelismeler de saglik calisanlarina kronik hastaliklarin tedavisine yonelik birgok tibbi ve
cerrahi secenek sunmaktadir. Arastirmacilar tarafindan bu teknik gelismelerin tibbi sonuglar
iizerindeki etkilerinin degerlendirmesi yeterince yapilmis olsa da, hastanin iyilik hali, SYK
tizerindeki etkileri hakkinda sistematik olarak daha fazla degerlendirmeye ihtiyag
bulunmaktadir [36, 43].

Kronik karaciger hastaliklar1 kisinin en iiretken donemi oldugu varsayilan 30-40’l1
yaslarda en yiiksek prevalanslara ulagsmaktadir. Kronik karaciger hastalar1 yorgunluk
yasamakta, kendilerine saygilar1 azalmakta, bir iste calisabilme yeteneklerini kaybetmekte,
baska duygusal problemlerle karsilagsmakta ve bu nedenle yasam kaliteleri belirgin sekilde
azalmaktadir [44].

Kronik karaciger hastaligi hem klinik hem de SYK sonuglart oldukca degisken
olabilen bir dizi hepatoselliiler ve kolestatik durumu kapsamaktadir. Kronik karaciger
hastaliginin erken evrelerinde hastalarda hicbir belirti olmayabilir, siiregte siroz ortaya ¢ikip
ilerledikce assit, ensefalopati, yorgunluk, kas kramplar1 vb. komplikasyonlar hastanin saglikla
iliskili yasam kalitesini belirgin sekilde bozabilmektedir. Diger taraftan erken evrede kronik
karaciger hastaligi olan hastalar altta yatan karaciger hastaligi etiyolojisine bagli olarak

birbirine hi¢ benzemeyen belirtilerle de karsilagabilirler [43].

I1. E.1. Karaciger Nakli ve Yasam Kalitesi

Karaciger naklinin yagam kalitesi iizerine etkilerinin incelenmesinde benzer alt boyutlari
iceren genel(jenerik) ve hastalifa 6zgii yasam kalitesi dlgekleri kullanilmistir. Ozellikle genel
yagsam kalitesi 6lgeklerinin daha fazla kullanildig1 goriilmektedir. KN’de daha sik kullanilan
genel yasam kalitesi Olgekleri arasinda KF-36 (SF-36), Sickness Impact Profile(SIP) ve
Nottingham Saglik Profili (NSP) bulunmaktadir. KN sonrasi yasam kalitesini inceleyen
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bircok hemsirelik ve tip aragtirmasinda yasam kalitesi 6lgegi olarak KF-36’nin kullanildig:
goriilmektedir (Russell, 2008; Estraviz ve ark. 2007a; Sargent, Wainwringt, 2006; Vander
Plas, 2003; Ractliffe, 2002; Kanval, 2004). KN’de kullanilan yasam kalitesi Olgeklerini
inceleyen c¢alismalar, KF-36’nin genel bir Ol¢lim araci oldugunu, SIP ve NSP Olgiim
araglarmin ise bu hasta grubu i¢in KF-36’ya gore daha 0zel Ol¢iim araclari oldugunu

belirtmektedir (Bravata ve ark., 1999; Writing, 2001; Pereira ve ark., 1995).

II. E.2. Karaciger Nakli Hastalarinda Yasam Kalitesi Calismalar

KN uygulanan hastalarin yasam kalitesini, karaciger hastaliginin etiyolojisi, hastaligin
siddeti, dondr tipi, bireyin yasam Kkalitesini etkileyebilecegi diisiinlilen sosyodemografik
ozellikler ile hastada goriilen semptomlar ve psikolojik durum agisindan inceleyen bircok
caligma bulunmaktadir. Bu hasta grubunda yasam kalitesini etkileyen degiskenlerin siklikla
kesitsel, karsilastirmali olarak incelendigi goriilmektedir [28]. Bu c¢alismalarda hastalarin
yasam kalitesindeki degisikligin daha iyi incelenebilmesi i¢in uzunlamasina caligsmalarin
yapilmasi onerilmektedir (Younossi ve ark. 2000, Saab ve ark. 2005, Lewis ve Howdle 2003,
Sainz-Barriga ve ark. 2005, Holzner ve ark. 2001, Aadahl ve ark. 2005). Yapilan literatiir
incelemesinde son zamanlarda bu hasta grubunda wuzunlamasina yasam kalitesi
degerlendirmelerinin de yapildigi goriilmektedir (Caccamo ve ark. 2001, Lobiondo ve ark.
1997, Ractliffe ve ark. 2002, Estraviz ve ark. 2007a, Belle ve ark. 1997, Russell ve ark. 2008).

KN’de yasam kalitesini kronik karaciger yetmezligi veya farkli kronik rahatsizlig1 olan
hastalarla ve saglikli popiilasyonla karsilastiran bir¢cok ¢alisma bulunmaktadir. Younossi ve
ark’in caligmasinda, KN uygulanmig hastalarin, kronik karaciger yetmezligi, kronik obstriiktif
akciger hastalifi ve konjestif kalp yetmezligi olan hastalarin ve saglikli bireylerin yasam
kalitesi incelenmis ve karsilastirilmistir. Calisma sonucunda KN uygulanan hastalarin yagam
kalitesinin 6zellikle mental saglik alt boyutu olmak iizere kronik karaciger yetmezligi olan
hastalara gore daha iyi oldugu belirtilmistir KN i¢in bekleyen hastalarin yagam kalitelerinin
hem saglikli popiilasyondan hem de diger kronik hastalig1 olan hastalardan daha kotii oldugu,
cinsiyetin ve karaciger hastalif1 etiyolojisinin yasam kalitesini etkilemedigi, hastalik
siddetinin artmasinin yagam kalitesini olumsuz etkiledigi rapor edilmistir [11]. Van Der Plas
ve arkadaglarimin Hollanda’da yapmis oldugu c¢alismada (2003), kronik karaciger hastaligi
olan (n:391), KN uygulanmis (n: 186) hastalarin ve saglikli bireylerin (n: 489) yasam kalitesi
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ve yorgunluk durumu karsilagtirilmistir. Arastirma sonucunda KN uygulanmis hastalarin
mental saglik ve motivasyonlarmin saglikli popiilasyona gore diisiik, agrilarmin (sag iist
abdominal bolge) daha fazla oldugu, kronik karaciger hastalig1 olan hastalarin uykusuzluk,
istah azalmasi, sarilik, depresyon ve korkularinin saglikli kisilerden ve KN uygulanmis
hastalardan yiiksek oldugu belirtilmistir. Ayni zamanda kronik karaciger hastalarinin
yorgunluk durumlarinin en yiiksek ve yasam kalitelerinin en diisiik oldugu vurgulanmistir
[45]. KN’de yasam Kkalitesini, hastalarda goriilebilecek psikolojik, psikososyal ve fiziksel
semptomlarla iliskisine gore inceleyen bir ¢alismada; hastalarda nakil sonrasi gegen siire ile
psikosomatik semptomlarin goriilme durumu ve fiziksel semptomlar incelenmis, nakil sonrasi
gecen siirenin yasam kalitesini olumlu etkiledigi vurgulanmistir. Ayni ¢alismada bel ve kalga
agrilar1 olan hastalarin kemik dansitelerinin diisiik, halsizlik ve anksiyete-depresyon goriilme
oraninin yiiksek oldugu, hastalarin psikolojik durumlarimin yasam Xkalitesini etkiledigi
vurgulanmistir (Walter ve ark. 2002). Buna bagli olarak hem psikolojik etkilenmeyi azaltmak
hem de beraberinde yasam kalitesini arttirmak icin planlanan bir ¢alismada, KN oOncesi
karaciger yetmezligi olan hastalara uygulanan psikoegitimsel girisimin yagam kalitesine etkisi
incelenmistir. Iran’da yapilan bu ¢alismada nakil &ncesi hasta ve ailelerinin yarisina nakil
sonrasi karsilagabilecekleri durumlart iceren (karaciger yetmezligi yasam kalitesi kavrami ve
etkilenme durumu, gevseme, egzersiz, beslenme, ila¢ yan etkileri) psikoegitim uygulanirken
(n: 55) diger yarisia (n: 55) herhangi bir egitim verilmemistir. Arastirma sonucunda, egitim
verilen grubun egitim sonrast abdominal semptomlarinin, emosyonel durumlarinin ve yasam
kalitelerinin egitim verilmeyen gruba gdre daha iyi oldugu sonucuna varilmistir. Egitim
sonrasi birinci giinde egitim uygulanan grubun yorgunluk ve emosyonel durumunun daha iyi
oldugu fakat {iglincli ayda bu boyutlarda iki grup arasinda fark olmadig1 vurgulanmistir [17].
Baska bir caligmada hastalarin psikolojik belirtilerinin KN 6ncesi ve sonrasi yasam kalitesine
etkisi incelenmistir. Arastirma sonucunda, KN sonras1 yasam kalitesinde yiikselme oldugu,
anksiyete-depresyon diizeylerinin dncesine gore iyilestigi, nakil sonrasi ikinci yilda tekrar bir
kotiilesme ve ardindan anlamli olmamakla birlikte bir iyilesmenin goriildiigii belirtilmistir.
Ayrica nakil sonrast alt1 ay icinde HCV rekiirrensi olan hastalarin anti-HCV negatif hastalara
gore anlamli 6l¢iide depresyon, anksiyete, fobik anksiyete ve paranoid ideasyon gosterdikleri
saptanmistir [46]. KN oncesi bekleme listesinde olan hastalarin yasam kalitesinin diger
degiskenler ile olan etkilesimlerini inceleyen bir ¢alismada son donem karaciger yetmezligi

olan hastalarin en fazla yorgunluk, kas zayifligi, abdominal distansiyon, kasinti ve sivi
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retansiyonu semptomlarini yasadiklar: belirtilmistir. Aynt zamanda bu hastalarda yasam
kalitesinin diisiik oldugu, fiziksel, psikolojik semptomlar ile hastalarin yasadigi umutsuzlugun
birbirleriyle iligkili oldugu rapor edilmistir (Bryce ve ark. 2004). Son donem karaciger
yetmezligi hastalarinda hastaligin siddeti ve yasam kalitesi arasindaki iliskiyi inceleyen bir
arastirmada ise HCV’li hastalarin, diger hasta grubuna gore yasam kalitelerinin 6nemli
derecede diisiik ve hastalik semptomlarinin daha fazla oldugu belirtilmistir. Ayn1 zamanda
karaciger hastalik siddeti (MELD ve CTP skorlari) arttikca yasam kalitesinin diistiigii
vurgulanmistir (Kanwal ve ark. 2004).

Caccamo ve arkadaslarinm (2001) Italya’da yapmus olduklari prospektif galismada KN
aday1 86 hasta degerlendirilmis ve bunlarin bir kism1 KN sonrasi bir, alt1 ve onikinci ayda
tekrar degerlendirilmistir. Izlemde semptomlarda azalma ve yasam kalitesinde normale yakin
diizeyde artma oldugu belirtilmistir. Ayn1 zamanda, KN sonrasi hastalarin anksiyetelerinin
gecmedigi ve kalict oldugu bulunurken, yasam kalitesinin degerlendirilmesinde psikiyatrik
Ol¢timlerin 6nemli oldugu vurgulanmistir [47]. Hastalarin yasam kalitesini KN sonras1 iki yil
siiresince  (0-3-6-12-24. ay) inceleyen Ingiltere’de yapilmis bir calismada ise hastalarin
(n:455) yasam kalitelerinin emosyonel ve mental saglik boyutlar1 disinda tiim boyutlarinda
iyilesme oldugu rapor edilmistir [48]. A.B.D’de yasam kalitesini uzunlamasina inceleyen bir
calismada, KN oncesinde ve bir yil sonrasinda hastalarda (n: 346) en fazla yorgunluk ve kas
giigsiizligi gorildiigii, KN sonrasi izlemde istah artisi, bas agrisi, titreme ve gorme kaybi
semptomlarinin  gelistigi vurgulanmistir. KN sonrasinda 06zellikle hastalarin psikolojik
streslerinde azalma oldugu belirtilmistir (Belle ve ark. 1997). Aym iilkede yapilan diger bir
caligmada KN sonrasi bir yil i¢inde (6-12. aylar) tekrar degerlendirilen hastalarin (n: 104)
yasam kalitesinin tiim boyutlarinda iyilesme oldugu ve anksiyete-depresyon goriilme
oranlarinda diisiis oldugu belirtilmistir. Diger taraftan ayni calismada nakil oncesi HCV
enfeksiyonu varliginin, MELD skorunun ve nakil sonrasi rejeksiyon epizodlar1 varligimin
nakil sonrast SYK {iizerine olumsuz yonde anlamli ve bagimsiz etkileri oldugu gosterilmistir
[49]. Amerika’da yapilmis olan, kolestatik karaciger hastalarinin (n:121) nakil oncesi ve
sonrast yasam kalitelerini inceleyen bir calismada, hastalarin KN sonrasi birinci yilda
yorgunluk, uykusuzluk, kasinti, cinsel isteksizlik, bagirsak problemleri, konsantrasyon
bozuklugu ve depresyon goriilme oraninda KN Oncesine gore azalma oldugu belirtilmistir
(Gross ve ark. 1999). Pereira ve arkadaslarinin (2000), Ingiltere’de alkole bagl karaciger

yetmezligi sonras1t KN olan hastalarin (n: 56) yillar i¢inde alkole tekrar baglama durumunu ve

25



yasam kalitelerini inceledikleri ¢alismada, nakil sonrasi dénemde alkol alimi fazla olan
hastalarin yagam kalitesi uyku alt boyutunun alkol alim1 az olan ya da hi¢ olmayan hastalara
gore daha kotii oldugu rapor edilmistir. Ayni1 ¢alismada sorulara yanit veren 47 hastanin
13’tinde (%28) ve yanit vermeyen 9 hastanin 2’sinde (%?22) nakil sonrasi bir donemde
potansiyel olarak zararl igki tikketimi (> 3 birim/giin) ile iliskili kanitlar saptanmistir. Alkol
relapst i¢cin ¢oklu Ongoriicii risk faktorleri olan hastalara nakil silirecinde profesyonel
psikiyatrik danismanlik saglanmasinin 6nemi vurgulanmistir. Ayrica alkole baglh karaciger
hastalig1 nedeni ile nakil olmus hastalarda nakil sonrasinda yagsam kalitesinin genel olarak
yiiksek ve normal popiilasyonda beklenene benzer oldugu belirtilmistir [50].

KN uygulanmis hastalarin (n: 55) yasam kalitesini KN Oncesinde ve sonrasinda
saglikli popiilasyonla (n: 594) karsilastirmali, kesitsel olarak inceleyen diger bir ¢alismada
(Avusturya) ise hastalarin nakil sonrasinda normal hayata donme durumunun %60 oldugu,
yasam kalitesinde (gezme, psikososyal boyut, iletisim, uyanik olma, sosyal baglanti, uyku ve
dinlenme, is, eglence, yeme) iyilesme oldugu belirtilmistir. Ancak KN sonrasi bu iyilesme
sonucunda KN hastalarinin yasam kalitesi diizeylerinin saglikli kisilerin yagsam kalitesi
diizeyinden diisik oldugu belirtilmistir (Holzner ve ark. 2001). Sainz Barriga ve
arkadaslarmin Italya’da yapmus oldugu (2005), nakil éncesi ve sonrasi 1-2. yil, 3-4. y1l ve 5-8.
yillarda hastalarin yasam kalitesini ve psikolojik durumlarini kesitsel olarak inceleyen
calismada (toplam n: 126), fiziksel islevlerin, nakil sonrasi biitiin gruplarda nakil dncesine
gore daha iyi oldugu bulunurken nakil 6ncesinde anksiyetenin yliksek oldugu belirtilmistir.
Ayrica, psikolojik etkilenmenin erkeklerde, hastalik siddeti diisiik olanlarda, ¢calismayanlarda
ve egitim diizeyi yiiksek olanlarda daha az oldugu rapor edilmistir. Erkek hastalarin,
caligmayanlarin ve evli olan hastalarin yasam kalitelerinin daha iyi oldugu belirtilmistir [51].

Tanikella ve arkadaslarinin (2010) karaciger nakli adaylarinda yasam kalitesi ile
sagkalim iliskisini arastirdiklari, A.B.D.deki yedi akademik merkezin ¢alismaya dahil edildigi
cok merkezli, prospektif, kohort calismada 2003-2006 yillar1 arasinda izlenmis olan 252
hastada KF-36’nin fiziksel bilesen 6zeti (FBO) ile mental bilesen 6zetinin (MBO) sagkalima
etkisi incelenmis, bazal olarak diisiik olan FBO skorlarmin izlemde mortalite hiz1 artisi ile

iliskili oldugu saptanirken, MBO skorlarinin mortalite ile iliskili olmadig1 bulunmustur [52].
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ILF. Karaciger Nakli Oncesinde ve Sonrasinda Gériilen Psikiyatrik

Bozukluklar

Karaciger hastaliklar1 ve ruhsal bozukluklar arasindaki iligki eskiden beri bilinmesine
karsin, konu tizerinde ililkemizde yeterince ¢alisma yoktur. Organ nakli 6ncesinde onam
verebilme kapasitesi, ruhsal bozukluk ve suisidalite varligi, 6z bakim potansiyeli gibi
durumlar acisindan psikiyatrik  degerlendirmeler bircok merkezde rutin olarak
uygulanmaktadir. Genellikle bu degerlendirmeler hastalarin son 2-3 aydaki psikolojik ve
davranigsal belirtilerine ve nakilden dnceki 6 ayda alkol veya maddelerden uzak durmalarina
vurgu yapmaktadir. Karaciger nakil hastalari perioperatif ve uzun donemli davranigsal,
psikiyatrik belirti ve bozukluklar agisindan yiiksek risk tasimaktadirlar. Karaciger nakil
alicilarinda nakil Oncesinde ve sonrasinda yiiksek psikiyatrik bozukluk prevalansi
bildirilmistir [2, 53]. Intraoperatif iskemi, enfeksiyon (hepatitler), persistan hepatik
ensefalopati, kullanilan immiinsupresif ilaclar gibi etmenler de ruhsal durumda degisikliklere
yol acabilmektedir. Bu bakimlardan sadece nakil Oncesinde degil nakil sonrasinda da
psikiyatrik degerlendirmeler yapilmasinda yarar vardir. Psikiyatrik degerlendirmeler; karar
verme kapasitesinin, psikotrop ilaglar gibi potansiyel ila¢ etkilesimlerinin degerlendirilmesi
ve bir psikiyatrik bozuklugun ortaya ¢ikmasi, agirlagmasi veya rekiirrensi olasilig1 agisindan
da onemlidir. Aktif ruhsal hastalik; amotivasyon, bilissel bozulmalar veya ortaya ¢ikan
psikotik belirtiler nedeniyle hastada tedavi uyumunu etkileyebilir ve nakil kararmin
ertelenmesine veya yeniden gézden gecirilmesine neden olabilir. Psikiyatrik degerlendirme
sonucunda nakle yakin donemdeki israrci psikiyatrik belirtilerin ilagla tedavi endikasyonu
olup olmadig1 ve bu gibi miidahalelerin nakil sonras1t donemde siirdiiriiliip stirdiiriilmeyecegi
belirlenir. Ruhsal hastalik Oykiisii olanlarda nakil sonrasinda davranigsal veya emosyonel
belirtiler daha sik ortaya ¢ikma egilimi gostermektedir [54]. Karaciger nakli 6ncesi donemde
fiziksel islevlerde azalma, uyumla iligkili anksiyete-depresyon belirtileri ve biligsel islev
bozukluklar1 sik¢a goriilmektedir. Karaciger nakli sonrasi alicilarda ve vericilerde yapilmis
cesitli psikiyatrik izlem caligmalar1 varsa da potansiyel karaciger alicilarmin psikiyatrik
durumlarin1 degerlendirmeye yonelik nakil dncesi donemde yapilmis daha az sayida ¢aligma
bulunmaktadir. Bu ¢aligmalarin sonuglarinda heterojenite bulunmaktadir ve psikiyatrik tanilar
psikometrik 6lgek temelli oldugu icin bulgular dikkatle yorumlanmalidir. Calismalarin az bir

kisminda kapsamli yapilandirilmis klinik goriismeler uygulanmistir. KN adaylarinda nakil
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oncesi donemde bildirilmis psikiyatrik bozukluk yayginlik orani siklikla %15-50 arasinda
degismektedir [53]. KN sonrasi1 hastalarda goriilen psikiyatrik bozukluk yayginligi ise
arastirmanin yapildig1 yere, nakil sonrasi aragtirma zamanina ve kullanilan tani kriterlerine

gore degismekle birlikte genellikle %30-70 arasinda bildirilmistir [55].

IL.F.1. Karaciger Nakil Hastalarinda Psikiyatrik Belirti, Bozukluk Yayginhgi ve
Risk Etmenleri ile lgili Calismalar:

Karaciger islev bozuklugunun letarji, halsizlik, istahsizlik gibi depresyonda da
goriilebilen belirtilere yol agmasi nedeni ile kronik karaciger hastaligi olan hastalara
psikiyatrik bozukluk tanis1 koymak zor olabilmektedir. Dahas1 hepatik ensefalopatinin erken
evreleri anksiyete gibi psikiyatrik rahatsizliklari taklit edebilir. Karaciger hastaliklarinin
psikiyatrik sonuglarim1 standardize, yapilandirilmis klinik goriigme araclari kullanarak
arastiran az sayida calisma mevcuttur. Bu konuda yapilan ilk donem c¢alismalarindan birisinde
Ewusi-Mensah ve ark. (1983) Affektif Bozukluklar ve Sizofreni i¢in Aragtirma Tan1 Kriterleri
Listesi’ni kullanmiglardir ve yatan sirotik hastalarin iicte birinde en sik mindr depresyon ve
anksiyete bozukluklar1 olmak iizere ruhsal bozukluk saptamislardir. Sarin ve arkadaglari ise
(1988) aymi tani kriterlerini kullanarak bir grup sirotik hastanin dortte birinde ruhsal
bozukluga iliskin kanit saptamislardir [56].

Commander ve ark.(1992) Arastirma Tami Kriterleri’ni kullanarak 32 KN alicisinin
%18,8’inde psikiyatrik bozukluk saptamiglardir ve bu olgularin iigte ikisini MDB tanilt
hastalar olusturmustur.

Daha yakin donemde Fukunishi ve arkadaslarinin (2001) karaciger nakli ile bobrek
nakli alicilarin1 ruhsal bozukluk siklig1 agisindan karsilastirdiklar: bir calismada DSM-IV tani
kriterlerine gore yaptiklar1 degerlendirmelerle (nakil Oncesi, nakilden ii¢ ay, bir ve ii¢ yil
sonra) canli donorden nakil olan 41 KN alicisinin 22’sinde (%54), canli donérden nakil olan
234 bobrek alicisinin ise 65’inde (%28) ruhsal bozukluk saptamiglardir ve KN alicilarinda
bobrek nakli alicilarina gore daha fazla ruhsal bozukluk yaygimnligt bulmuslardir. Eriskin
organ alicilarinda postoperatif ruhsal bozukluk yayginliginin ilk 3 ay igersinde en yiiksek
oranda oldugunu saptamiglardir [2]. Ayni1 grubun 2002 yilinda yayinladiklar1 calismada
alicilar ve canli dondrlerinin nakil 6ncesi 6zelliklerinin(aleksitimi) nakil sonrasindaki ruhsal

bozukluklar1 ongoriiciiligi arastirilmistir. KN olan 31 hastada nakil sonrasi bir yil i¢inde
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ruhsal bozukluk %064,5 oraninda saptanmistir. Nakil Oncesinde aleksitimik ozellikler
saptanmis olan hastalarda; nakil sonras1 donemde dondre yonelik sucluluk duygular1 ve ruhsal
bozukluk birlikteligi ile karakterize Paradoksik Psikiyatrik Sendrom, anlamli olarak daha
fazla oranda bulunmustur [57].

Rothenhausler ve arkadaslar1t (2002), DSM-III-R kullanarak karaciger naklinden
yaklagik dort yil sonra ruhsal bozukluk sikligini arastirdiklar1 ¢alismada (n:75) hastalarin
17°sinde (%22,7) giincel veya olasi psikiyatrik tani saptamislardir. Bu tanilari; hastalarin
%?2,7’sinde tam travma sonrasi stres bozuklugu (TSSB), %2,7’sinde tam TSSB’ye komorbid
major depresif bozukluk (MDB), %1,3’linde parsiyel TSSB’ye komorbid MDB ve %16’sinda
parsiyel TSSB olarak belirtmislerdir. Yogun bakimda kalma siiresi, tibbi komplikasyonlarin
sayis1 ve akut rejeksiyon donemlerinin varligr ile TSSB riski arasinda pozitif korelasyon
saptamiglardir [8]. Ayn1 grubun 2003 yilinda yayimlanan c¢alismalarinda 4 yillik zaman
zarfinda kliniklerine karaciger nakli aday1 olarak sirayla refere edilen toplam 281 hastada
%65,8 oraninda ruhsal bozukluk saptandigi belirtilmistir. Bu hasta grubunda %27,8 ile alkol
kotiiye kullanimi ve % 11,7 ile alkol bagimliligi baslica tanilari olusturmustur [58].

Rocca ve arkadaslar1 KN aday1 olan 165 hastada DSM-IV tani kriterlerine gore ruhsal
bozukluk sikligina ve bunun 6ngoriiciilerine bakmislardir. 71 hastada (%43) en siklikla uyum
bozuklugu olmak iizere ruhsal bozukluk saptamiglardir. Karaciger hastaliginin siddetini
gosteren Child-Pugh skoru ile pikiyatrik 6zgegmisin depresif bozukluklar i¢in bagimsiz
anlamli 6ngoriiciiler oldugunu saptamislardir [53].

Vieta ve arkadaslarinin Ispanya’da gerceklestirdikleri calismada (1993) KN olan 63
hasta postoperatif erken donemde taburcu olana dek haftalik olarak izlenmis ve DSM-III
kriterlerine gore psikiyatrik komplikasyonlar arastirilmistir. Hastalarin %29’unda en siklikla
organik mental bozukluklar olmak ftizere psikiyatrik morbidite saptanmistir. Hastalarin
%13’linde deliryum, %8’inde uyum bozuklugu, %5’inde major depresyon ve %3’iinde
organik anksiyete bozuklugu saptanmistir. Ruhsal bozukluklar taburculuk sirasinda olumlu bir
gidig gostermislerdir. Ancak deliryumlu hastalar yliksek mortalite oranlar1 sergilemistir.

Bonaguidi ve arkadaslar1 (2001) KN aday1 olup nakil bekleyen hastalar1 davranis,
kisilik ozellikleri ve kullandiklar1 savunmalar agisindan gesitli 6lgeklerle degerlendirmislerdir.
Son donem karaciger hastalig1 olan ve nakil bekleyen bu hastalarin yaklasan nakle kars1 bir
savunma yanit1 olarak, tedavi ekibine yliksek kontrol ve bagimlilik, uysallik gibi psikolojik

regresif islevsellik sergilediklerini bildirmislerdir.
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Gangeri ve arkadaglar1 (2007), hepatoseliiler karsinom nedeni ile KN ge¢irmis olan
hastalarda nakil sonrasi ortalama tiglinci yilda yar1 yapilandirilmis goriisme araclar
kullanarak psikiyatrik belirti sikligin1 geriye doniik olarak arastirmiglardir. Calismaya alinan
94 hastanin 49’u (%52) nakil sonrasi siirecte ¢esitli postoperatif ndropsikiyatrik belirti varlig
bildirmistir. Ayn1 ¢alismada kadinlarda, nakil oncesi ilerlemis Child-Pugh evresi olanlarda,
yogun bakimda daha fazla kalanlarda ve intraoperatif olarak benzodiyazepin uygulanmis olan
hastalarda noropsikiyatrik belirtiler daha fazla siklikta saptanmustir. Intraoperatif olarak
barbitiirat uygulanan hastalarda barbitiirat almayanlara gore anlamli olarak daha az
noropsikiyatrik belirti yasama egilimi saptanmistir [59].

Medici ve arkadaslarinin (2005) Italya’da gerceklestirdikleri calismada Wilson
Hastalig1 nedeni ile nakil merkezlerinde opere olmus toplam 37 hasta retrospektif olarak
degerlendirilmis %32,3’linde karma hepatik ve ndropsikiyatrik belirti saptanmis ve bu
hastalarda sagkalimin sadece karaciger hastaligi olanlara gére anlamli Slgiide diisiik oldugu
saptanmustir [60].

Junior S ve arkadaslar1i(2008), KN olan 30 hastayr nakil Oncesinde ve nakilden
ortalama on dokuz ay sonra Beck-Depresyon Olgegi ve KF-36 ile degerlendirmislerdir. KN
sonrasi yasam kalitesinde mental saglik alt 6l¢egi disinda anlamli iyilesmeler saptamislardir.
Depresif belirti siklig1 nakil 6ncesinde ve sonrasinda benzer oranda bulunmustur. KN sonrasi
fiziksel ve sosyal bilesenlerdeki belirgin iyilesmelere kiyasla mental sagliktaki iyilesme
gorece daha 1liml kalmistir. Depresif belirtileri fazla olan hastalarin yasam kalitesi skorlarinin
daha diisiik oldugu saptanmistir. Hastalar i¢in tedavinin her asamasinda diizenli psikososyal
degerlendirme ve izlem saglanmasinin énemi vurgulanmistir [61].

Tombazzi ve ark.’in (2004) ¢alismasinda KN olan 128 hasta degerlendirilmis ve HCV
nedeni ile nakil olanlarda HCV’si olmayan hastalara gore depresyon goriilme sikligi anlamli
Olclide yiiksek saptanmistir. Kullanilan immiinsiipresif ila¢ ¢esidi ile noropsikiyatrik
komplikasyon siklig1 arasinda iligki bulunamamstir [62].

Nakil oncesi degiskenlerin nakil sonrasi birinci ve iiciincii yillardaki psikolojik
sonuglara ve yasam kalitesine etkisini inceleyen prospektif bir ¢calismada O’Carroll ve ark.
(2003); nakil sonrasi birinci yilda alicilarin (n:70), saglikli kontrollere (n:30) ve nakil
onerilmemis kronik karaciger hastalarina (n:17) gore psikolojik alanlarda anlamli iyilesme
gosterdiklerini saptamislardir. Her grup iki kez degerlendirmeye alinmistir (KN 6ncesi ve bir

yil sonra). Alinmakta olan immiinostipresif tedavinin (siklosporin veya takrolimus), yasam
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kalitesi, halsizlik, affektif durum (Hastane Anksiyete Depresyon Olgegi-HAD-O) ve bellek
tizerine ayirict etkileri olmadigini ancak siklosporin alanlarin birinci yilda daha az psikomotor
yavaslama gosterdiklerini belirtmislerdir. Nakil Oncesi anksiyete ve ndrotisizm (Eysenk
kisilik 6lgegi) seviyelerinin nakil sonras1 birinci yi1lda daha koétii psikolojik sonuglarla iligkili
oldugunu saptamislardir. Nakil Oncesi fiziksel hastalik siddeti, birinci yildaki psikolojik
sonuglarla iligkili bulunmamis ve birinci yilda saptanan iyi psikolojik sonuglarin {i¢iincii yilda
da korundugu saptanmistir [63].

2002 yilina ait bir ¢aligmada yazarlar KN sonrasi hastalardaki anksiyete, depresyon ve
basetme iliskisine bakmislardir. Posta ile gonderilen tarama calismasina 186 hasta geri
donmiistiir. Yazarlar HAD-O ile hastalarin anksiyete ve depresyon diizeylerini, KF-36 ile
yasam kalitesi diizeylerini, Freiburg Hastalikla Basetme Anketi ile basetme diizeylerini
degerlendirmislerdir. Depresif basetme mekanizmasinin, anksiyete ve depresyonun, sosyal
cevre ile ilgili durumlarin KN sonrasi hastalarin iyilik hali ve yasam kalitesi {izerine
belirleyici etkileri oldugu saptanmistir (Nickel R. ve ark. 2002).

Tayvan’da gergeklestirilmis retrospektif bir ¢alismaya (2009), dort yillik siire i¢inde
KN sonrasi hastane yatislar1 olan, konsiiltan psikiyatrist tarafindan degerlendirilmis 30 hasta
alimmigtir. Bu siire i¢inde hastalarin 21’inin (%70) psikiyatrik tan1 aldigi saptanmistir. Bu
tanilar 8 hastada deliryum, 5 hastada depresif bozukluk, 8 hastada anksiyete-dissomni olarak
saptanmistir. Konsiiltasyon isteyen cerrahlarin depresif hastalar i¢in 6nerilen antidepresanlarin
kullanimma uyum gosterdikleri ancak deliryumlu hastalarda Onerilen antipsikotik ilaclara
diistik uyum gosterdikleri saptanmistir. Ayrica psikiyatrik konstiltasyon istenmeden Once
anksiyolitiklerin sik¢a kullanilmis oldugu saptanmistir [55].

Alkol dis1 nedenlerle karaciger nakli i¢in yonlendirilmis hastalarda yasam boyu alkol
kullanim problemlerinin incelendigi bir ¢alismada yazarlar 208 hastanin %39’unda (n:80)
DSM-IV’e gore yasam boyu alkol kotiiye kullanimi (n: 29) ve alkol bagimlilig (n: 51)
saptamiglardir. Bu hastalarin ilk yonlendirme kayitlar1 incelendiginde 10’unda (%12,5) alkol
kullanim1 olasiliginin klinisyenlerin goziinden kagtigini saptamislardir. Bu gozden kagan
hastalarin ¢ogunlugunda ilk taninin HCV enfeksiyonu oldugunu, bu grubun ge¢miste daha
yogun alkol kullanim1 ve yasa dis1 ilag kullanim1 6ykiisii oldugunu saptamislardir. Yazarlar
KN i¢in yonlendirilen tiim hastalarda yeterli bir yasam boyu alkol kullanim 6ykiisii almanin

onemine vurgu yapmislardir (Day ve ark. 2008).
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Isvigre ve Fransa’da gerceklestirilen ortak bir izlem ¢alismasinda 1989-2005 tarihleri
arasinda ardisik karaciger nakli olmus 387 hastanin dosyalar retrospektif olarak incelenmis
ve KN sonrasi zararli alkol kullaniminin relaps oraninin %11,9 oldugu saptanmistir. Alkol
relapsinin; yasin 50°nin iizerinde olmasiyla, KN bekleme listesine alinmadan 6nceki abstinens
siiresinin alti1 aydan kisa olmasiyla, psikiyatrik bozukluk komorbiditesiyle ve Alkolizm
Relaps: Yiiksek Risk Olcegi skorunun yiiksek olmasiyla (>3) anlamli iliskisinin oldugu
saptanmistir. Yazarlar KN oOncesi degerlendirmelerde bu etmenlerin dikkatle g6z Oniinde
bulundurulmas1 gerektigini vurgulamiglardir [64].

A.B.D.’de 2008 yilinda yaymlanan bir calismada alkole bagli karacier hastaligi
nedeni ile nakil olmus hastalarin nakil sonrasi alkole ve yasadigi maddelere baslamasindaki
(relaps) ongoriicii faktorler arastirllmistir. 1995 ve 2007 yillar1 arasinda merkezlerinde nakil
olmus 387 hastanin 147’sinde (%38) alkol nedeniyle KN gergeklestirildigi, bu hastalarin
27’sinin (%19) nakil sonrasinda alkole basladigi, 25’inin (%17,2) nakil sonrasi yasadisi
madde aldig1 saptanmistir. Calisma sonucunda nakil 6ncesi abstinens siiresinin 12 aydan kisa
olmasinin nakil sonrasinda alkol relapsi ile anlamli iliskisi olan tek bagimsiz faktér oldugu
(P=0.037) saptanmistir (Gedaly ve ark. 2008).

Lopez-Navas ve arkadaslar1 Ispanya’da yaptiklar1 ¢alismada (2010) bir karaciger nakli
birimi igersine psikolojik bakim tinitesi kurulmasini kendi deneyim ve aragtirmalarindan yola
cikarak incelemislerdir. Son donem karaciger yetmezligi olan ve nakil bekleme listesinde olan
hastalardaki caligmalarinda hastalarin %354’linlin anlamli depresyon belirtileri, %47’ sinin
anksiyete belirtileri gosterdiklerini saptamislardir. Bu belirtileri saptamak ve tedavi etmek i¢in
nakil birimleri ig¢inde psikolojik bakim birimi kurulmasinin yararmi kendi birimlerindeki
deneyimlerle agiklamis, bdylece multidisipliner yaklasimin korundugunu ve bunun hesapli
oldugunu belirtmislerdir [65].

Literatiirde ayrica nakil sonrasinda manik epizoda giren ve daha Once bipolar
bozukluk Oykiisii olmayan bir kadin olgu, Wilson hastalig1 nedeniyle karaciger nakli bekleme
listesinde iken manik epizoda giren gen¢ bir kadin olgu, nakil sonrasinda agir major
depresyon nedeni ile 10 seans elektrokonviilzif terapi (EKT) uygulanan bir kadin olgu,
depresyon nedeni ile EKT uygulanan bir baska olgu ve psikotik 6zellikli depresyon nedeni ile
EKT uygulanan bir kadin olgu bildirilmistir (Mamah ve ark. 2004, Varghese ve ark. 2008,
Goforth ve Shiry 2008, Showalter ve ark. 1993, Nien-Mu Chiu ve Chang Gung 2009).
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I1. F.2. Paradoksik Psikiyatrik Sendrom (PPS):

PPS, Japonya’dan Fukunishi ve arkadaslarinin tanimladigi, basarili transplantasyona,
doku reddi ve diger tibbi komplikasyonlar olmamasina ragmen alicilarda ve dondrlerde
beklenmedik sekilde ortaya ¢ikabilen psikiyatrik bozukluklardir. Bu sendroma sahip alicilarda
donorlerine yonelik gliclii sucluluk duygular1 oldugu ve duygularini verbalize edemedikleri,
catigsmalarini baskilamak icin ¢ekingen basa ¢ikma davraniglart gostermeye meyilli olduklari,
aleksitimik ozellikler gosterdikleri saptanmigtir. Bu durum aleksitimiyi 6l¢en cesitli dlgeklerle
desteklenmistir. PPS donorlerde de goriilebilmektedir. PPS gostergeleri arasinda major
depresyon, somatizasyon bozuklugu, uyum bozuklugu ve konversiyon bozuklugu yer
almaktadir. Sendrom kelimesi bir semptomlar kiimesine isaret etmektedir. PPS ise belirgin
catigmalarla iliskili karisik psikiyatrik semptomlar ile seyretmektedir (6rn. dondr tarafindan
alman riske yonelik sugluluk duygulari). PPS karaciger ve bobrek nakli alicilarinda ve
donorlerinde goriilebilmektedir. Ozellikle birinci derece akrabalik iliskisi olanlarda (anne,
baba, cocuk) ve karaciger nakli olanlarda daha sik oranda saptanmistir. Fukunishi ve ark.’in
2001 yilindaki ¢calismasinda dondrleri yakinlart olan 41 eriskin KN alicisinin 14’{inde (%34)
izlemde paradoksik psikiyatrik sendrom (PPS) saptanmistir. Bu 41 alicidan 15’inin vericisi
eriskin yastaki ¢cocuklart olmustur ve bu donorlerin 12’°sinde (%80) izlemde PPS saptanmuistir.
Yazarlar PPS tanist1 koymak icin dort ol¢iit olusturmus ve tiimiiniin varligint zorunlu
tutmuslardir:

1. Nakil ile ilgili gii¢lii catismalarin olmasi (Orn. dondriin iyilik haline yonelik

sucluluk duygusu)

2. Depresyon, anksiyete, konversiyon, somatizasyon ve uyum bozuklugu ve/veya

psikoz gibi bir durumsal reaksiyon.

3. Bu reaksiyonun nakil sonras1 ge¢ bir komplikasyon olarak ortaya ¢ikmasi (nakil

sonrasi bir yil i¢inde)

4. Donoriin ve alicinin iyi bir tibbi gidisat gdstermesi (doku reddi veya diger major

medikal komplikasyonlarin olmamast)
Yazarlar PPS kavraminin ilk defa Japonya’da tanimlanmis oldugunu, bunun kiiltiir
baglantili bir sendrom olup olmadiginin farkli iilkelerde yapilacak arastirmalar ile ayirt
edilebilecegini ve konsiiltasyon psikiyatristlerinin bu tiir postoperatif psikiyatrik bozukluklar

acisindan dikkatli olmalar1 gerektigini vurgulamiglardir [2].

33



Ayn1 grubun 2002 yilinda yayinladiklar1 ¢calismada alicilar ve canli dondérlerinin nakil
oncesi Ozelliklerinin (aleksitimi) nakil sonrasindaki ruhsal bozukluklar1 yordayip yordamadigi
arastirllmistir. KN olan 31 hastada nakil sonras1 bir yil i¢inde ruhsal bozukluk goriilme siklig
%64,5 olarak saptanmistir. Nakil 6ncesinde aleksitimik 6zellikler saptanmis olan hastalarda;
nakil sonras1 donemde dondre yonelik sucluluk duygulart ve ruhsal bozukluk birlikteligi ile
karakterize PPS, anlaml1 olarak daha fazla oranda bulunmustur [57].

Latince kokenli bir kelime olan aleksitimi, kavramsal olarak “duygulara s6z
bulamamak” anlamima gelmektedir. Aleksitimik oOzellikler gosteren kisinin duygularini
anlamada ve diizenlemede zorluklar yasadigi ifade edilmektedir. Bu zorluklar, duygular
isimlendirememek ve ifade edememek, duygularini birbirinden ayrigtiramamak veya
duygularmi farkinda olmaksizin yasamak seklinde oOzetlenebilir. Son yillarda, aleksitimi
siklikla depresyon ve anksiyete bozukluklar1 arastirmalarinda veya spesifik gruplarda
depresyon ve anksiyete ile birlikte ele alinmaktadir. Aleksitimi ile depresyon, anksiyete,

hipokondriyak tutumlar ve somatizasyon arasinda anlamli iligkiler saptanmistir [66].

II. G. Karaciger Hastaliklar1 ve Norobilissel Bozulmalar:

Karaciger hastaliklar1 ve mental bozukluklar arasindaki iliski Hipokrat zamanindan bu
yana bilinmektedir. 1950’lerle birlikte bu konudaki arastirmalar hiz kazanmistir. Zamanla
noropsikiyatrik belirtilerin  siklikla karaciger hastaligin1 kotiilestirdigi veya karaciger

hastaliginin 6nde gelen 6zelligi oldugu acgikca gozlenir hale gelmistir [56].

I1.G.1. Hepatik Ensefalopati:

Hepatik ensefalopati (HE), gliniimiizde karaciger hastaligi ile iliskili serebral
bozuklugun bir sonucu olarak ortaya cikan herhangi bir mental veya ndrolojik belirti ve
bulguyu kapsayacak sekilde genisletilmis bir kavramdir. Biling, davrams, kisilik
degisiklikleri, dalgalanan nérolojik bulgular, asteriksis veya ‘fleping tremor’ ve 0zgiin
elektroensefalografik (EEG) degisikliklerle karakterize kompleks bir noropsikiyatrik
sendromdur. Belirgin klinik bulgu ve belirti olmasa da serebral etkilenme ile iligkili bir

biligsel kayip veya norofizyolojik bulgu olmasi halinde HE tanist konabilir. Bu durumda
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‘latent’, ‘subklinik’, ‘evre 0 HE’, °‘subklinik HE’ veya minimal HE (mHE) olarak
adlandirilabilir. mHE’nin prevalansi %30-50 arasinda degismektedir [56, 67, 68].

HE kanin portal dolasimdan sistemik dolasima sant olmasi sonucu gelisir. Bu durum
hepatoseliiler hasar nedeniyle veya portal-sistemik damarlar yoluyla olmaktadir. Bunun
sonucu olarak bagirsaklardan gelen ve normalde karacigerde metabolize olan serebrotoksik
maddeler beyne ulasabilir hale gelmektedir. Baslica amonyak olmak {izere toksinler arasinda
merkaptanlar, fenoller, oktopamin ve kisa zincirli yag asitlerinin de oldugu belirtilmektedir.
HE patogenezinde kan-beyin bariyerinin bu toksinlerden bazilarina gecirgenliginin artmasi da
olas1 nedenler arasindadir. Tamami olmamakla birlikte HE’si olan hastalarin bir¢ogunda
kanda artmig amonyak seviyeleri bulunur ve ensefalopatinin gegmesi siklikla kan amonyak
seviyelerinin diismesi ile iligkilidir. Cesitli gdzlemler HE’deki biling azalmasini beyindeki
asirt GABA (y-aminobiitirik asit) konsantrasyonu ile iligskilendirmistir. Artmis merkezi sinir
sistemi (MSS) GABA konsantrasyonu, karacigerin prekiirsor aminoasitleri etkin bir sekilde
atamamasinin veya bagirsaklarda iiretilen GABA’y1 uzaklagtiramamasinin yansimasi olabilir.
Ayrica GABA reseptorleri araciligiyla etki eden endojen benzodiyazepinlerin de HE
olusumuna katkist olduguna dair kanitlar vardir. Amonyagin GABA reseptorii aktivasyonunu
dogrudan giiglendirmesi, bu ortak yolak araciligiyla yukarida belirtilen faktorlerin HE’deki
noronal depresyon olusumuna katkist oldugunu diisiindiirmektedir. Son olarak sirotik
hastalarda manyetik rezonans goriintiileme ile bazal gangliyonlarda hiperintensiteler
gozlenmistir. Bu durum agir1 manganez depolanmasmmin HE patogenezine katkisi

olabilecegini diistindiirmektedir.

HE gelisen hastalarda siklikla presipitan (hizlandirict) etmenler rol oynamaktadir. Bu

etmenlerin ortadan kaldirilmas1 ve tedavisi HE tedavisinde ¢ok énemlidir (Tablo 5).
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Tablo 5 Hepatik Ensefalopati’de Hizlandirici Etmenler

Artmus nitrojen yiikii Ilaclar
Gastrointestinal kanama Narkotikler, trankilizanlar,
Diyetle fazla protein alim1 sedatifler
Azotemi Diiiretikler
Konstipasyon

Elektrolit ve metabolik denge Cesitli nedenler

problemi Enfeksiyon
Hipokalemi Cerrahi operasyon
Alkaloz Akut karaciger hastalig1
Hipoksi eklenmesi
Hiponatremi Ilerleyici karaciger hastalig
Hipovolemi Portal-sistemik santlar

Kronik ensefalopatisi olan hastalarda norobilissel kayiplar geri doniissiiz veya
ilerleyici olabilmektedir. Boyle durumlarda serebral 6dem siklikla mevcuttur (Evre IV HE) ve
hem akut hem de kronik ensefalopati hastalarinda genel mortaliteyi arttirmaktadir.

HE tanis1 dort ana etmen varliginda diisiiniilmelidir: 1) akut veya kronik hepatoseliiler
hastalik ve/veya yaygin portal sistemik kollateral santlar 2) Uyaniklikta ve zihinsel islevlerde
bozulmalar (unutkanlik ve konfiizyondan stupora ve son olarak komaya ilerleyebilir) 3)
Birbirine degisebilen norolojik bulgu bilesimleri (asteriksis, rijidite, hiperrefleksi, eksansor
plantar bulgular ve nadiren nobetler) 4) EEG’de karakteristik olan ancak spesifik olmayan
simetrik, yiiksek voltajli, trifazik yavas dalga (2-5 sn’de) paterni.

Asteriksis (fleping tremor), ekstemitelerin, bas ve govdenin istemli siirdiiriilen
pozisyonunda ritmik olmayan asimetrik hareket kusurlaridir. Hastadan kollarmi 6ne dogru
uzatmasi ve ellerini dorsifleksiyona getirmesi istendiginde en iyi sekilde gozlenir. Asteriksis
spesifik degildir ve diger metabolik beyin hastaliklarinda da goriilebilmektedir.

Uyku-uyaniklik dongiisiiniin tersine donmesi ile uykularda bozulma olmasi
ensefalopatinin en erken bulgular1 arasindadir. Kisilikte degismeler, duygudurum oynamalari,
konflizyon, 6z bakimda ve el yazisinda bozulma, giindiiz uykululugu ensefalopatinin ek klinik
ozellikleridir.

HE’nin evrelendirilmesi ve siniflandirilmast hastaligin gidisini takip etmek ve

tedaviye yanit1 degerlendirebilmek acisindan énemlidir (Tablo 6).
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Tablo 6 Hepatik Ensefalopatinin Klinik Evreleri

Evre |Mental Durum Asteriksis | EEG
I Ofori veya depresyon, 1liml1 konfiizyon, konusmada . Trifazik
pelteklesme, uyku diizeninde bozulma dalgalar
IT | Letarji, orta derecede konfiizyon + Trifazik
dalgalar
Belirgin konfiizyon, anlasilmaz konugma, uyuma hali Trifazik
11 o +
(uyandirilabilir) dalgalar
. - Delta
IV | Koma, ilk asamada agrili uyarana yanitl, sonradan yanitsiz - aktivitesi

Ozellikle akut ve kronik alkolizmle iliskili olmak iizere bir dizi klinik durum HE’nin
klinik 6zelliklerini taklit edebilmektedir. Bunlar arasinda akut alkol entoksikasyonu, asir1 doz
sedatif ilag alimi, deliryum tremens, Wernike ensefalopatisi ve Korsakof psikozu
bulunmaktadir. Ayirici tanida subdural hematom, menenjit, hipoglisemi veya diger metabolik
ensefalopatiler de goz Oniinde bulundurulmalidir (6zellikle alkole bagli sirozu olan
hastalarda). Karaciger hastaligi olan geng¢ bireylerde nérolojik bulgu varliginda Wilson

Hastaligi’nin diglanmasi gereklidir [67].

I1.G.2. Karaciger Nakli ve Norobilissel Bozulmalar:

KN sonrasinda rezidiiel biligsel kayiplar siktir ve nakil dncesi morbidite yayginliginin
bir gostergesi olabilir. Bellekte bozulma, psikomotor yavaslama, anksiyete, depresyon nakil
sonrasinda da siklikla gozlenmistir. Sirozu olan hastalarda nakil dncesinde ve sonrasinda
hastalarin biligsel performansini sistematik olarak karsilastiran ¢ok az sayida calisma
mevcuttur. KN’nin kognisyon iizerine uzun doénemli etkileri, iyilesme siiresi ve iyilesmenin
kalic1 olup olmadig1 konusunda da ¢ok az bilgi mevcuttur.

Beyin karaciger hastaliklarinda islevsel ve yapisal agidan degismektedir ve
perioperatif tehditlere, immunosiipresif tedavilerin toksisitesine daha duyarli olabilmektedir.
KN sonras1 donemde biligsel islev bozuklugu onceki HE ile iliskili olabilecegi gibi bagka
bircok etmenle de iligkili olabilir. Bunlar arasinda anoksik ve iskemik intraoperatif hasar,
ozmotik myelinozis, immunosiipresif toksisitesi, karaciger hastaliginin yeniden ortaya
¢ikmasi, komorbiditeler, diger metabolik ve nutrisyonel degisimler sayilabilir.

Asikar HE’si olmayan karaciger sirozlu hastalar minimal hepatik ensefalopati (mHE)

olarak adlandirilirlar. mHE, asikar HE’nin 6ngoriiciisiidiir ve siklikla klinik olarak gdzden
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kacirilir. Nakil sonrasindaki biligsel bozukluklarin daha iyi yorumlanabilmesi agisindan bu
noropsikiyatrik sendromun taninmasi Onemlidir. KN kural olarak HE ile iligkili bilissel
kayiplar iyilestirmekte ancak yeni patojen durumlar beyin islevini etkileyebilmektedir veya
nakil Oncesindeki etkilenme operasyon sonrasinda tam olarak diizelmemektedir. HE’yi
kompanse edebilmek icin hastalarda nakil 6ncesi donemde daha diisiik elektrolit rezervleri
bulunabilmektedir. Bu hastalar beyin islev bozukluguna daha yatkindirlar.

Tarter ve ark. (1990) yaptiklar1 ¢aligmada 62 hastayr nakil 6ncesinde ve sonrasinda
HE’yi 6l¢en noropsikolojik test bataryalari ile degerlendirmislerdir. Saptadiklari bilissel islev
bozuklugunu mHE’deki tipik profil ile uyumlu, yani genel entelektiiel becerilerde korunma ile
birlikte selektif dikkatte ve ince motor becerilerde bozulma olarak belirtmislerdir. Nakil
sonrast donemde ise biligsel islevlerde tamamiyla olmasa da biiylik oranda diizelmeler
saptamislardir. Matarozzi ve ark. (2004) da KN sonras1 6. ve 18. aylarda norofizyolojik
performans1 degerlendirmislerdir. Gorsel-mekansal (viziiospasiyel) ve selektif dikkatte,
gorsel-mekansal kisa donemli ve uzun donemli bellekte ve dil islevlerinde KN’den 6 ay sonra
gelisme saptamislardir. Bu sonuglar, sirozlu hastalarda nakil dncesi ve sonrasinda yapilmig
beyin goriintiileme ¢alismalari ile de uyumludur. Manyetik rezonans goriintiilemede sirozlu
hastalarda goriilen bazal gangliyon anormalliklerinin KN sonrasinda azaldigi, ancak
operasyonu takip eden altinci ayda hala gozlenebilir oldugu bildirilmistir (Naegele ve ark.
2000).

Mechtcheriakov ve arkadaslarinin gergeklestirdigi prospektif bir ¢alismada (2004),
hastalar KN Oncesinde ve nakilden ortalama 21 ay sonra gorsel yapilandirma
(viziiokonstriiktif) ve gorsel motor (viziilomotor) beceriyi, verbal akiciligi ve bellek islevlerini
degerlendiren norofizyolojik test bataryalar1 kullanilarak degerlendirilmistir. KN bekleme
listesinde olan hastalarda gorsel yapilandirma performans skoru (GYPS) anormal bulunmus
ancak kisa ve uzun donemli bellek, verbal akicilik gibi diger norofizyolojik islevler
kontrollerden farklt bulunmamistir. KN sonrasi hastalar GYPS’de artis gdstermemislerdir,
ayrica kontrol grubu ile karsilagtirildiginda anlamli olarak diisiik skorlar gostermiglerdir. Bu
bulgular da gostermektedir ki sirozla iligkili gorsel motor kayiplar sadece bazi hastalarda
ortadan kalkmaktadir ve hastalarin 6nemli bir boliimii goérsel motor veya gorsel yapilandirma
islevlerinde hi¢ diizelme gostermemektedirler. Bu nedenle karaciger sirozlu hastalarin nakil
sonrast donemdeki rehabilitasyonunda biligsel islevlerin ve gorsel motor islevlerin

taranmasinin 6nemli oldugu vurgulanmistir.
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Sotil ve ark. giincel olarak (2009) nakil 6ncesi donemdeki asikdr HE donemlerinin
nakil sonrasi biligsel profil {izerine etkilerini incelemislerdir. Nakil 6ncesi HE’nin nakil
sonrast donemde 1srarct norolojik kayiplar i¢in 6nemli bir etki olusturdugunu ileri
sirmiislerdir. Nakle yakin donemdeki asikir HE donemlerinin nakilden 18 ay sonraki
ndropsikolojik performans iizerine etkisini incelemiglerdir. Yazarlar nakle yakin donemde HE
Oykiisli olan hastalarin boyle bir 6ykiisii olmayan hastalara gore PHES (Psikometrik Hepatik
Ensefalopati Skoru) baterisi ile Olgiilen norofizyolojik performansta daha kotii sonuglar
gosterdigini saptamiglardir (6zellikle NCT-A, Dijit Sembol Test ve Kritik Vurma Frekans
Testinde). Diger taraftan KF-36 ile ol¢iilen yasam kalitesi skorlarindaki degisimler benzer
saptanmistir. Bu caligma nakle yakin dénemdeki HE Oykiisiiniin nakil sonrast dénemdeki

1srarc1 norolojik kayiplarla iliskili oldugunu diistindiirmektedir [69, 70].

II. H. Karaciger Nakli ve Cinsel islevler:

Karaciger naklinin hedefi, sadece uzun siireli sagkalimi1 garantiye almak degil aynm
zamanda hastalara psikolojik ve fiziksel biitiinliiklerini elde etme firsat1 vermektir. KN sonrasi
yasam kalitesi, cinsel yagsamdaki memnuniyetsizlikten etkilenebilir. Nakil 6ncesi donemde
kadinlarda ve erkeklerde bildirilen cinsel islev bozulmalar1 baslica hipotalamik-pituiter-
gonadal aks fizyolojisindeki anormallikten ve karaciger hastaliginin kendisinden
kaynaklanmaktadir. Basarili bir karaciger naklinin teorik olarak hormonal dengeyi korumasi
ve cinsel islevleri iyilestirmesi beklenmektedir. Ancak KN sonrasi hastalarin %25’inde 1srarct
cinsel islev bozukluklar1 bildirilmektedir ve hastalarin tigte bir kadar1 yeni ortaya ¢ikan cinsel
islev bozuklugu (CIB) tanimlamaktadir. Bu yiiksek yaygmlik oranma ragmen literatiirde
epidemiyolojik bilgiler gérece ¢ok azdir.

Sirozu olan erkeklerde hipogonadizm, feminizasyon bulgulari, testikiiler atrofi, diisiik
testosteron seviyeleri, azalmis libido, infertilite, sekonder seks karakterlerinde azalma ve
jinekomasti saptanmaktadir ve bu durum olgularin %50’inde azalmis spermatogenez ve
peritiibiiler fibrozisle iliskilidir. Sirozu olan kadinlarda ise kronik anoviilasyon, buna ikincil
amenore, oligomenore veya diizensiz metroraji donemleri siktir. Bu degisiklikler karaciger
hastaliginin siddeti ile orantilidir. Karaciger hastaligi nedeni agisindan bakildiginda kronik
alkol kotiiye kullanimi da hormonal durumdaki bozulmalara ve cinsel islevlere olumsuz etki

edebilmektedir.
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KN ve cinsel islevleri degerlendiren bir meta analizde cinsel islevsellik, nakil
sonrasinda anlamli iyilesme gosteren spesifik bir alan olarak saptanmistir (Bravata ve ark.
1999). Ho ve arkadaslarinin (2006) ¢alismasinda, bir grup karaciger nakli alicisi nakil oncesi
ve sonrasinda bir anketle taranarak degerlendirilmistir. Yanit veren 150 kisinin % 24’1 nakil
oncesinde ve %15’i nakil sonrasinda CIB bildirmistir. Ancak hastalarm %32’si nakil
sonrasinda yeni ortaya ¢ikan CIB tanimlamistir. Aymi calismada nakil olmus hastalarin
yaklasik %20’si sildenafil kullandiklarini belirtmiglerdir ve bunlarin da %65°1 bu tedavinin
yarar sagladigina inandiklarini bildirmistir. KN sonrasinda cinsel islevlerle ilgili hi¢ diizelme
tanimlamayan hatta kotiilesme bildiren ¢alismalar da vardir. Giincel bir ¢alismada 98 erkek
KN hastas1 kohort olarak degerlendirilmistir. Cinsel olarak inaktif olan erkeklerin oraninda
KN sonrasinda anlamli azalma saptanmistir ancak erektil disfonksiyonlu (ED) erkeklerin
orani degismemistir. Bu calismada ED oraninin KN sonrasinda degismeden siirmesinin,
kardiyovaskiiler hastalik, diyabet, alkol kotiiye kullanimi, antidepresan ve anjiotensin-II
reseptor blokeri kullanima ile iliskili oldugu soncuna varilmistir (Huyghe E ve ark. 2008).

Bir ¢alismada kadinlarda nakil oncesinde ve sonrasinda cinsel islevler arastirilmis ve
ireme cagindaki 82 KN olmus kadin degerlendirilmistir. 46 yasindan gen¢ kadinlarin
%95’inde KN sonrasi bir y1l iginde menstriiel kanamalarin geri dondiigii saptanmistir. Ancak
KN sonras1 diizensiz kanama (%26) ve amenore (%26) bildirilmistir. KN sonras1 kadinlarin
%72’sinin cinsel olarak aktif oldugu saptanmistir (Mass K ve ark. 1996). Bir diger ¢caligmada
ise KN sonrasi iiciincii ayda %35, 12. ayda ise %70 kadin hastada diizenli menstriiel
kanamalarin bagladig1 saptanmistir (Jabiry-Zienewicz ve ark. 2009). Giincel bir diger
makalede ise KN olmus kadinlarin cinsel islevlerinin diizelemedigi ve bu konuda yiiksek
diizeylerde memnuniyetsizlik tanimladiklar1 bildirilmistir (Sorrel ve ark. 2006).

Karaciger hastaligi olan bireylerde CIB yaygmligi, patofizyolojisi ve risk faktorleri
iizerine ve bekleme listesindeki ve nakil sonrasi donemdeki hastalar1 bu alanda
bilgilendirmeye yonelik yeni stratejilerle daha ileri ¢aligmalara olan gereksinim siirmektedir

[71].
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III. GEREC VE YONTEMLER

III. A. Arastirmanmin Tipi

Bu aragtirma tanimlayict bir izlem ¢aligmasidir. Hasta popiilasyonunu artirmak igin
kesitsel gozlemler caligmaya eklenmistir. Ayrica 16 hasta hem nakil éncesinde hem de nakil

sonrasinda degerlendirilerek prospektif olarak izlenmistir.

II1. B. Arastirma Gruplar

Kasim 2008-Temmuz 2010 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi Hastanesi Genel
Cerrahi ve Gastroenteroloji Servislerine yatist yapilan, karaciger yetmezligi olan ve karaciger
nakli operasyonu karar1 alinan hastalardan ve karaciger nakli sonrasi onikinci ay kontrolleri
icin Genel Cerrahi Poliklinigine ayaktan basvuran hastalardan c¢alisma kriterlerini
karsilayanlar ¢alismaya alind1. Boylece nakil dncesi hasta grubu (NOG) ve nakil sonras: hasta

grubu (NSG) olmak iizere iki hasta grubu olusturuldu.
III. C. Degiskenler
1. Bagimh (sonug-end point) degiskenler: Yasam kalitesi (KF-36), Standardize Mini-
Mental Test (SMMT) skorlar1, 6lgek puanlart (HAD-O, TAS-20, ACYO)
2. Tanimlayic1 degiskenler: Sosyodemografik veriler (yas, egitim, medeni durum,
bolge, meslek), ruhsal bozukluk varligi, karaciger yetmezligine neden olan fiziksel

hastalik, karaciger yetmezliginin siddeti (Child-Pugh skoru), alkol kullanim

bozuklugu dykiisii
II1. D. Degiskenlerin Tanim ve Olciitleri
II1. D.1. Demografik Ozellikler ile Tlgili Degiskenler

e Yas: Dogum yil1 agik olarak kaydedilmistir. Veri tabanina yas olarak girilmistir.
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I11.

Egitim diizeyi: Egitim siiresi (y1l) olarak kaydedilmistir.

Medeni durum: Evli olanlar ve digerleri (bekar, bosanmis, dul, ayr1 yasiyor)
olarak sonradan iki gruba ayrilarak degerlendirildi.

Calisma durumu: Calisan (is¢i, memur, dgretmen, serbest meslek) ve calismayan
(issiz, emekli, ev kadini) olarak gruplanmastir.

Yasadiklar1 bolge: Yasadiklar ile gore bolgeleri belirlenmis ve analizlerde Ege
Bolgesi ve diger bolgeler olarak gruplandirilmistir.

Birlikte yasadiklar kisi sayisi: Evde toplam kag kisi kaldiklar1 soruldu ve rakam
olarak kaydedildi.

D.2. Tibbi ve Psikiyatrik Oykii ve Durumlarla flgili Degiskenler:

Karaciger yetmezligine neden olan fiziksel hastalik: Hastane dosyalarindaki
kayitlar esas alinmis, hastalara sorularak teyit edilmistir. Ayr1 ayr1 gruplandigi
gibi analizlerde kronik HCV enfeksiyonunun eslik ettigi ve etmedigi hastalar
olarak gruplanmaistir.

Ensefalopati varligi: Doktor kayitlar1 esas almmistir. Nakil 6ncesi donemde
hastalar ensefalopati durumlarina gére HE yok, Evre 1-2 HE olarak
gruplanmistir (> Evre 2 HE olmak diglanma kriteridir).

Hepatoseliiler karsinom varligi: Nakil oncesi donemde karaciger hastaligina
hepatoseliiler karsinom (HCC) eslik etme durumuna gore hastalar HCC var,
HCC yok olarak gruplanmigtir (HCC’si komplike olan, kemoterapi uygulanan
veya metastatik olan hastalar diglanmistir).

Child-Turcotte-Pugh Skoru: Hastane kayitlari, laboratuar bulgular1 esas alinarak
puanlandiktan sonra Child-A, Child-B, Child-C karaciger yetmezligi olarak
gruplandirilmistir.

Nakil oncesinde ve 12. ay poliklinik kontroliinde ruhsal bozukluk varligi:
Kesitsel degerlendirme zamanina gore SCID-I yapilandirilmis klinik goriigme
uygulandiktan sonra saptanan hastalik adina gore gruplandirilmistir.

Psikiyatrik 6zgegmis: SCID-1 gorligmesine gore saptanan gecmis psikiyatrik

hastalik veya tedavi Oykiisiine gore var ve yok olarak gruplanmustir.

42



e Diabetes Mellitus (DM) varligi: DM estanisi olan hastalar i¢in var, yok olarak
gruplandirilmistir (kontrol altina alinmamis, tedavisiz, komplikasyonlu hastalar
dislanmistir).

e Alkol oykiisi:  SCID-1 goriismesine gore alkol kotiiye kullanimi, alkol
bagimlilig1 dykiisii olma durumlari belirlendi, alkol kullanim bozuklugu &ykiisii
var, yok olarak gruplandirildi.

o Kesitsel gorlisme zamanlamasi: Nakilden once degerlendirilen hastalar icin
nakilden kag¢ giin dnce goriisiildiigii ve 12. ay poliklinik kontroliinde nakilden
kac giin sonra goriisiildiigii, gériigme ve nakil tarihlerine bakilarak hesaplandi ve
giin olarak kaydedildi.

e Nakil tirii: Hastane kayitlar1 esas alinarak ‘canlidan’, ‘kadavradan’ olarak
gruplandi.

e Nakil durumu: Hastane kayitlari, epikrizler esas alindi ve caligma sonunda
hastalar telefonla aranarak teyit edildi. 12. ay poliklinik kontroliinde
degerlendirilen tiim hastalar zaten kayitlh nakil olmus hastalardi. Nakil
oncesinde degerlendirilen hastalar ¢calisma sonunda nakil olmus, olmamais, nakil
olamadan ex, nakil sonrasi ex, telefonla ulasilamadi (bilinmiyor) olarak

gruplandirildi.

I1I. D.3. Olcekler

Hastalara degerlendirme asamasinda;

. Yasam kalitesi diizeylerinin belirlenmesi amaciyla Kisa Form-36 (Short Form -36; SF-
36) Yasam Kalitesi Ol¢egi,

. Eslik eden anksiyete ve depresyon belirtilerini belirlemek {izere Hastane-Anksiyete
Depresyon Olgegi (HAD-O),

. Aleksitimi diizeylerinin belirlenmesi amactyla 20 maddeli Toronto Aleksitimi Skalas1
(TAS-20),

. Arizona Cinsel Yasantilar Olgegi (ACYO), o6zbildirim &lgegi  oldugundan

doldurmalarindan 6nce gerekli agiklamalar yapilarak verilmistir.
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5. Degerlendirme sirasindaki ruhsal bozukluklar1 saptamak amaciyla SCID-I (DSM-IV
Eksen I Bozukluklari i¢in Yapilandirilmig Klinik Goriisme Kitapgigi)

6. Genel bilissel islevleri degerlendirmek amaciyla Standardize Mini-Mental Test
(SMMT) hastalara goriismeci tarafindan uygulanmistir. Hastalara olgekler disinda
hastane dosya bilgilerinden de yararlanilarak sosyodemografik ve tibbi bilgilerinin
kayit edilmesi amaciyla ‘Alict Veri Formu’ (Ek. 2) uygulanmustir. Olgekler ve diger

degerlendirme araglarina iligskin ayrintili bilgi asagida anlatilmistir:

II1. D.3.1. Kisa Form-36 (KF-36)

Kisa Form-36 yasam kalitesini 6l¢gmede kullanilan en yaygin jenerik dlgektir. Ozellikle
fiziksel hastalig1 olan hastalarda yasam kalitesini 6lgmek icin gelistirilmistir. Ancak saglikli
deneklerde ve psikiyatrik hastaligi olanlarda da basariyla kullanilmaktadir ve 6ziirliiliikteki
kiiciik degisimleri saptamada ¢ok duyarlidir. Bir 6z bildirim formu olarak SF-36; fiziksel
fonksiyon, rol kisitlamalari (fiziksel ve emosyonel sorunlara bagli), sosyal fonksiyon, mental
saglik, enerji, agr1 ve saghigin genel olarak algilanmasi gibi sagligin 8 boyutunu 36 madde ile
incelemektedir. Kisa ve anlasilir olmasi sebebiyle uygulanmasi kolaydir ve hastalar kendi
baslarina doldururlar [72]. Olgek Ware ve Sherbourne (1992) tarafindan gelistirilmistir[73].
Tiirkge formunun giivenilirligi ve gegerliligi Kogyigit ve ark. (1999) tarafindan calisilmistir
[74]. Olgegin Tiirk toplumu standartlarinin belirlenmesi ¢alismasi da Demiral ve arkadaslari

(2004) tarafindan yapilmistir.

I11.D.3.2. Hastane Anksiyete ve Depresyon Ol¢egi (HAD)

Hastalarda anksiyete ve depresyon yoniinden riski belirlemek, diizeyini ve siddet
degisimini Ol¢mek i¢in Zigmond ve Snaith (1983) tarafindan gelistirilmis bir 6z bildirim
olgegidir [75]. Toplam 14 soru igermekte ve bunlarin yedisi (tek sayilar) anksiyeteyi ve diger
yedisi (¢ift sayilar) depresyonu 6lgmektedir. Dortlii likert tipi 6l¢iim saglamaktadir. Kisa ve
anlagilabilir olmasi nedeniyle uygulanmasi kolaydir ve hastalar kendi baglarina doldururlar.
Tiirkce formunun gegerlilik ve gilivenilirligi Aydemir ve ark. (1997) tarafindan calisilmistir

[76]. Tiirkiye’de yapilan c¢aligma sonucunda anksiyete altdlgegi icin kesme puani 10,
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depresyon altdlgegi i¢in ise 7 bulunmustur. Buna gore bu puanlarin {izerinde alanlar risk

altinda olarak degerlendirilirler.

II1.D.3.3. Toronto Aleksitimi Skalasi1 (TAS-20)

Taylor ve ark. tarafindan 1988’de gelistirilen, Bagby ve ark. tarafindan 1994’te
kisaltilarak gilinlimiizde sik¢a kullanilan son haline getirilen Olgegin dilimize cevirisi,
giivenirlik ve gecerlik calismasi Dereboy (1990, 1991) tarafindan yapilmistir. Olgegin ash
(TAS) 26 maddeden olugsmaktadir ve her bir madde bes aralikli Likert tipi 6lgek lizerinde, 1
(kesinlikle uygun degil) ve 5 (kesinlikle uygun) seklinde degerlendirilmektedir. Puanlarin
artmasi aleksitimik egilimin arttigin1 gostermektedir. TAS-20, 20 maddeden olugsmaktadir ve
saf aleksitimik hastalar1 saptamak i¢in 6lgegin kesme puani 61 olarak belirlenmistir. Latince
kokenli bir kelime olan aleksitimi, kavramsal olarak “duygulara s6z bulamamak” anlamina
gelmektedir. Aleksitimik 6zellikler gosteren kisinin duygularini anlamada ve diizenlemede
zorluklar yasadigi ifade edilmektedir. Bu zorluklar, duygular1 isimlendirememek ve ifade
edememek, duygularini birbirinden ayristiramamak veya duygularmi farkinda olmaksizin
yasamak seklinde Ozetlenebilir. Son yillarda, aleksitimi siklikla depresyon ve anksiyete
bozukluklar1 arastirmalarinda veya spesifik gruplarda depresyon ve anksiyete ile birlikte ele
alinmaktadir. Aleksitimi ile depresyon, anksiyete, hipokondriyak tutumlar ve somatizasyon
arasinda anlaml iliskiler saptanmistir (Aksu ve ark. 2004, Honkalampi ve ark. 2000, Karlidag
ve ark. 1997, Sentiirk ve ark. 2000, Taylor 2000).

I11.D.3.4. Arizona Cinsel Yasantilar (")lg:egi (ACYO)

Cesitli hasta gruplarinda ya da saglikli toplumda cinsel alanda yasanan sorunlari kisa,
kolay bi¢cimde tarama ve saptama amaciyla gelistirilmis bir 6zbildirim 6lgegidir. Altili Likert
tipinde degerlendirme yapmaya olanak saglayan 5 maddeden olugmaktadir ve kadin ve erkek
icin ayr1 formlar1 bulunmaktadir. McGahuey, Gelenberg ve ark. (2000) tarafindan gelistirilmis
[77], Soykan (2004) tarafindan Tiirkiye’deki hastalarda gecerliligi ve giivenilirligi ¢aligiimis

ve 11 kesme puaninin iyi diizeyde ayirt edici 6zellige sahip oldugu saptanmaistir [78].
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II1.D.3.5. Standardize Mini Mental Test (SMMT)

SMMT, ozellikle yash bireylerdeki mental bozulmay1 6lgmek amaciyla Folstein ve
arkadaslar1 tarafindan 1975 yilinda gelistirilmis, Molloy ve ark. (1997) tarafindan standardize
edilmis [79] ve iilkemizde Giingen ve ark. (2002) tarafindan gegerlik ve giivenilirligi
calisiimistir [80]. Bilissel bozulmay1 taramada, zamanla bireylerde gozlenen entelektiiel
degisiklikleri ve ilaglarin bilissel islevlere etkilerini degerlendirmede sik kullanilanir. Kisa
stirede, kolay bir sekilde uygulanabilir ve skorlamasi basittir. Maddeler oryantasyon, kayit
hafizasi, dikkat ve hesap, hatirlama ve lisan testleri alt basliklar1 altinda toplanmistir. Toplam
21 maddeden olusmaktadir. Testin maksimum puani 30°dur. Orta ve siddetli diizeyde bilissel
bozulmay1 6lgmekte duyarli olan test, hafif diizeyde bilissel bozulmalar1 saptamada daha
diistik duyarliliga sahiptir. Hafif biligsel etkilenmelerde gozlenen duyarlilik azalmasi testin,
soyut problem ¢ozme, gorsel-uzamsal beceriler, bilgiyi uzun siireli saklama gibi alanlarda
yeterli Ol¢lim saglamamasina baglanmaktadir. Zeka, bellek, dikkat, konsantrasyon ve
yiirtitiicii iglevleri degerlendiren diger testlerle orta-yiiksek oranda korelasyon gostermektedir

[72].

IL.D.3.6. DSM-IV Eksen I Bozukluklarn i¢cin Yapilandirilmis Klinik Goriisme
Kitap¢ig ( SCID-I ):

DSM-IV’e gore Eksen-1 psikiyatrik bozukluk tanilarin1 koymak icin goriismecinin
uyguladigi yapilandirilmis  klinik  gbriisme aracidir (SCID-1/CV). SCID-I tanmisal
degerlendirmenin standart bir bicimde uygulanmasini saglayarak taninin giivenilirliginin ve
gecerliliginin arttirilmasi, belirtilerin sistematik olarak arastirilmasi i¢in gelistirilmistir (First

ve ark. 1997, Corapcioglu ve ark. 1999).

I11LE. Olgular

Arastirmaya 15.11.2008 ve 31.07.2010 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi
Hastanesi Genel Cerrahi ve Gastroenteroloji Servislerine yatis1 yapilan, karaciger yetmezligi
olan ve karaciger nakli operasyonu karar1 alinan 68 yatan hasta ve karaciger nakli sonrasi

onikinci ay kontrolleri i¢in Genel Cerrahi Poliklinigine ayaktan bagvuran 53 hasta alindi.
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Calisma siiresince 16 hasta hem nakil Oncesinde hem de nakil sonrast 12. ayda
degerlendirmeye alind1 ve prospektif alt grubu olusturdu. Karaciger nakli planlanan yatan
hastalar ‘nakil dncesi degerlendirme grubu’na (NOG), nakil olmus olan hastalar nakil sonrasi
yaklasik 12. ay poliklinik kontrollerinde degerlendirilerek ‘nakil sonrasi 12. ay degerlendirme
grubu’na (NSG) alindi. Boylece iki asamada kesitsel degerlendirmeler yapildi ve temel olarak
nakil Oncesi ve sonrasi olmak iizere iki hasta grubu olusturuldu. Tiim hastalara Alici1-Veri
Formu, SCID-1/CV goriismesi, KF-36 yasam kalitesi dlgegi, bilissel islev degerlendirmesi
icin Standardize Mini-Mental Test, Hastane Anksiyete ve Depresyon Olgegi, 20 maddeli
Toronto Aleksitimi Olgegi (TAS-20) ve Arizona Cinsel Yasantilar Olgegi uygulandi.
Calismaya alinan tiim hastalardan g¢alisma hakkinda bilgilendirildiklerine ve calismaya

gontlli olarak katildiklarina iligskin yazili ve sdzel aydinlatilmis onam alindi.

Calismaya alinma kosullari:

1. 18-65 yas arasinda olmak

2. En az ilkokul mezunu olmak (6lgekleri anlama ve kendi basina doldurabilme
yeterliligi agisindan)

3. Nakil éncesi grup (NOG) icin hastanin karaciger yetmezligi veya kronik karaciger
hastalig1 olmasi1 ve karaciger nakli endikasyonu ile operasyon hazirliklar1 yapilmasi
veya nakil bekleme listesine alinmasi

4. Nakil sonrasi onikinci ay degerlendirme grubu (NSG) icin hastalarin ayaktan
basvurmus olmasi, herhangi bir aktif veya giincel komplikasyonla yatis

planlanmiyor olmasi

Calismadan diglanma kosullari:

1. Aktif madde veya alkol kotiiye kullanimi veya bagimliligi olmasi
2. Siddetli hepatik ensefalopati tablosunun varlig1 (somnolans ve dezoryantasyonun
eslik etmesi; >Evre 2 hepatoensefalopatinin eslik etmesi )

3. Tiirkge bilmiyor olmak
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4. Komplike komorbid hastaligin eslik etmesi (kontrol altina alinmamis veya
komplikasyonlu diabetes mellitus, hipertansiyon, metastatik veya ileri evre

malignite, aktif enfeksiyon, orta-ileri evre kronik obstriiktif akciger hastalig1 vb.)

IILF. islem

Karaciger nakli planlanarak hazirlik amacli yatirilan tiim hastalardan genel cerrahi ve
gastroenteroloji servis hekimlerince psikiyatri konsiiltasyonu mutlaka istenmektedir. Boylece
bu amagla yatirilan hastalarin diizenli takibi saglandi. Hastalar siklikla ayr1 bir goériisme
odasina alinarak degerlendirildi, sadece hareket giicliigii olan bazi hastalar ile yatak basinda
goriisme yapildi. Calisma baslangi¢ tarihinden bitim tarihine kadar calismaya alinma
Olgiitlerini karsilayan ve ulasilabilen tiim yatan hastalara ve ayaktan nakil sonrast birinci yil
kontroliine gelen tiim poliklinik hastalarina ulagilmaya ¢alisildi.

Nakil éncesi grupta (NOG) 102 hasta degerlendirildi. Bu hastalardan 34 tanesi dislanma
Olciitlerini karsiladiklar1 i¢in c¢alismaya dahil edilmedi. Caligmaya alinma olgiitlerini
karsilayan 68 hasta aydinlatilmis onamlar1 alindikta sonra caligmaya dahil edildi. Nakil
sonras1 onikinci ay poliklinik degerlendirme grubunda (NSG) ise 65 hasta degerlendirildi. Bu
hastalardan 12 tanesi ¢alismaya alinma Olgiitlerini karsilamadiklar1 i¢in dahil edilmedi.
Calismaya alinma Olgiitlerini karsilayan 53 hasta aydinlatilmis onamlar1 alindiktan sonra
calismaya dahil edildi. NOG’de degerlendirilen hastalardan besi >Evre 2
hepatoensefalopatisinin olmasi, 12’si okuma yazma bilmemesi veya ilkokul mezunu
olmamasi, sekizi ileri komorbid tibbi hastaliginin olmasi (akut/kronik bobrek yetmezligi,
komplike diabetes mellitus) veya baska endikasyonlarla nakil olmalar1 (akut toksik hepatit,
karsinoid tiimdr), biri aktif deliryum tremensinin olmasi, biri ¢alismaya katilmay1 reddettmesi,
biri Tiirk¢e bilmemesi nedeniyle ¢alismaya dahil edilemedi. Ayrica alti hasta sonradan
karaciger nakil bekleme listesine alinmadiklar1 6grenilerek (karaciger rezervlerinin gorece
korunmus olmasi veya nakil i¢in yiiksek riskli bulunmalar1t vb nedeniyle) caligmadan
¢ikarildi. Bodylece NOG’de toplam 34 hasta calismadan dislanmis oldu. NSG’de
degerlendirilen hastalardan dokuzu okuma yazma bilmemesi veya ilkokul mezunu olmamasi,
biri yakin donemde akut miyokard enfarktiisii gecirmis olmasi, biri komplikasyon nedeni ile
yeniden opere edilmesi, biri alti aylik gebe olmasi nedeni ile ¢aligmaya dahil edilmedi.

Boylece NSG’de toplam 12 hasta ¢aligmadan diglanmis oldu (Sekil 2). NSG’deki tiim hastalar
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bir yil 6nce nakil olmus hastalardi. NOG’ye alman hastalarin ise arastrmanin siirdiigii

yaklasik iki yil icersindeki nakil olma, sagkalim acisindan son durumlari ¢alisma bitiminde

hastane ¢ikis 6zetleri incelenerek ve telefonla ulasilarak 6grenildi ve Tablo 7°de 6zetlendi.

Sekil 2 Calismanin hasta degerlendirme ¢izelgesi.

N: 167

NOG: 102 hasta

NSG: 65 hasta

- <oy degerlendirildi
degerlendirildi g
n:"34 hasta n: 52 (kesitsel) + n: 37 (kesitsel) + n: 12 hasta
NOG’den . . :
16 (prospektif) = 16 (prospektif) = NSG’den
disland1 68 hasta NOG’e 53 hasta NSG’ye dislandi
dahil edildi dahil edildi
Hastalardan 5’i > Evre 2
hepatoensefalopatinin Hastalardan 9°u ilkokul
olmasi, 12’si ilkokul mezunu olmamast. 1°i
mezunu olmamasi, 8’i ileri yakin dénemde ak,ut
ileri komorbid tibbi Toplam:121 hasta myokard enfarktiisii
has-tallgl olmasi, 1.’1 aktif calismaya ahind. gecirmis olmas, 1°i
deliryum tremensi olmasi, komplikasyon nedeni ile
1’i katilmay: reddetmesi, reopere olmasi, 1’i alt1
1’ Tiirkee bilmemesi, 6°s1 aylik gebe olmasi nedeni
karaciger nakil bekleme ile calismadan dislandr.
listesine alinmamis olmasi
nedeniyle calismadan
disland.
Tablo 7 . NOG’deki hastalarin son durumlari
Nakil olma durumu say1 |yiizde(%)
NOG |nakil olmus 37 54.4
nakil olmamis (bekleme
akil 5 ( 16 23.5
listesinde)
nakil olamadan ex olmus 7 10.3
nakil sonrasi ex olmus 3 4.4
telefonla ulagilamadi 5 7.4
Toplam 68 100.0
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II1.G. istatistiksel Analizler

Istatistiksel analizlerin tiimii SPSS 15.0 programi kullanilarak yapildi. NOG ve NSG
gruplariin karsilastirilmas: i¢in parametrik istatistiksel analiz yontemleri kullanildi. 16
hastadan olusan prospektif hasta grubunun degerlendirilmesinde ise parametrik olmayan
istatistiksel analiz yontemleri kullanildi. Kategorik demografik verilerin karsilagtirilmasinda
Ki-kare testi kullanildi. Dért gozlii tablolarda gerektiginde Fisher’s Exact Test kullamildr. Iki
bagimsiz 6rneklemde(NOG ve NSG) ortalama farkliliklarini (6rn. dlgekler) karsilastirmak
icin t-test uygulandi. Ruhsal bozuklugu olanlarda yasam Xkalitesindeki veya aleksitimi
diizeylerindeki farklilik her grup kendi i¢inde olmak tizere Mann-Whitney U testi kullanilarak
karsilastirildi. Prospektif hasta grubunda (n:16) nakil 6ncesi ve sonrasindaki 6l¢ek farkliliklar:
Wilcoxon Isaretli Siralar testi ile, kategorik verilerin karsilastirilmast McNemar ki-kare testi

ile degerlendirildi. Istatistiksel anlamlilik p<0.05 olarak kabul edildi.

III.H. Zaman Cizelgesi

2008 2009 2010

Konu secimi

Kaynak
inceleme

Planlama

Veri toplama

Degerlendirme

Analiz

Yazim
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IV. BULGULAR

IV.A. Sosyodemografik ve Klinik Ozellikler:

IV.A.1. Sosyodemografik Ozellikler

Calismaya karaciger yetmezligi olan ve karaciger nakli operasyonu karar1 alinan ¢alisma
kriterlerini karsilayan 68 yatan hasta ve karaciger nakli sonras: 12. ay kontrolleri i¢in Genel
Cerrahi Poliklinigine ayaktan bagvuran 53 hasta alindi. Calisma siiresince 16 hasta hem nakil
oncesinde hem de nakil sonras1 12. ayda degerlendirmeye alindi ve prospektif alt grubu
olusturdu. Karaciger nakli planlanan yatan hastalar ‘nakil Oncesi degerlendirme grubuna
(NOG), nakil olmus olan hastalar ‘nakil sonras1 12. ay degerlendirme grubuna (NSG) alindu.
NOG’deki nakil olan hastalarla nakilden ortalama 39,9 giin once goriisiildii. NSG’deki
hastalarin hepsi nakil olmus hastalard1 ve 12. ay poliklinik kontrollerinde nakilden ortalama
373,7 giin sonra goriigildii.

Yas, cinsiyet, medeni durum, cocuk sayisi, toplam 6grenim siiresi, meslek, birlikte
yasadig1 kisi sayisi, yasadiklart bolge gibi sosyodemografik veriler degerlendirildiginde
karaciger nakli 6ncesi hasta grubu (NOG) ile karaciger nakli sonrasi 12. ay poliklinik kontrolii
grubu (NSG) arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 8). Meslek
degerlendirilirken is¢i, memur, 6gretmen olanlar ve serbest meslek mensuplar1 ¢alisan grup;
emekli, issiz ve ev kadini olanlar calismayan grup olarak siniflandirildi. Medeni durum ise
evli olanlar ve digerleri (bekar, bosanmis, dul, ayr1 yasiyor) olarak; yasadiklar1 bolge Ege
Bolgesi ve digerleri olarak siniflandirildi.

NOG’de hastalarin %80,9’u, NSG’de %86,8’i evli idi. NOG’de dort hasta bekar, ii¢
hasta bosanmis, alt1 hasta dul; NSG’de bes hasta bekar, bir hasta dul, bir hasta ise esinden ayr1
yastyordu.

NOG’de hastalarin %30’u is¢i (n:21), %1°i memur (n:1), %11°i ev kadin1 (n:8), %41’
emekli (n:28), %10’u serbest meslek mensubu (n:7), %4°1 igsiz (n:3) idi. NSG’de hastalarin
%39’u is¢i (n: 21), %1,9’u memur (n: 1), %17’si ev kadint (n: 9), %28’ emekli (n: 15),

%7,5°1 serbest meslek mensubu (n: 4), %5,7’s1 1ssiz (n: 3) idi.
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Tablo 8 Nakil 6ncesi grup (NOG) ile nakil sonrasi grubun (NSG) sosyodemografik

ozelliklerinin karsilastirilmasi

NOG NSG
(n=68) (n=53) P
Yas (y1l£SS) 50.0£10.7 47.6+11.1 0.240
Egitim siiresi (y11£SS) 7.5£3.5 7.1£3.1 0.526
Medeni durum n A n o
Euli 55 80.9 46 86.8 0.385
Diger 13 19.1 7 13.2
Cinsiyet
Kadin 10 14.7 11 20.8 0.383
Erkek 58 85.3 42 79.2
Is durumu
Calisan 29 42.6 26 49.1
Calismayan 39 57.4 27 50.9 0.482
Yasadiklar1 Bolge
Ege Bolgesi 35 51.5 30 56.6 0.574
Diger 33 48.5 23 43.4
Birlikte yasadig kisi 3.9+2.2 4.1£1.9 0.542
sayis1 (say1+SS)
Cocuk sayis1 (say1=SS) 3+2.1 2.5+1.8 0.267

SS: standart sapma

IV.A.2. Klinik Ozellikler:

Hastalarin klinik ozellikleri

NOG’de ve NSG’de karaciger yetmezligi nedeni olan hastaliklarla ilgili say1 ve

yiizdeler Tablo 9°da gosterilmistir.

Karaciger yetmezligi nedeni viral kokenli olanlar ve olmayanlar, alkol kullanim

bozuklugu Oykiisii (alkol kotliye kullanimi, alkol bagimliligl) olanlar ve olmayanlar, nakil

tiiri (canli, kadavra), nakil 6ncesinde hastane yatis dykiisii olanlar ve olmayanlar, nakil 6ncesi
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donemde ensefalopatisi olanlar ve olmayanlar, nakil 6ncesi donemde hepatoseliiler karsinomu

olanlar ve olmayanlar, Child-Pugh skorlari, 6zge¢misinde psikiyatrik bozukluk gecirmis

olanlar ve olmayanlar, psikiyatrik ilag Oykiisii olanlar ve olmayanlar, diyabeti olanlar ve

olmayanlar arasinda ki-kare testi ile yapilan incelemelerde her iki grup arasinda niceliksel

olarak anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 10).

NSG’de (12. ay kontrol grubunda) hastalarin 23’ti immiin baskilayic1 ilag olarak

takrolimus (Prograf caps.), 33’ii mikofenolat mofetil (Cellcept caps.), 23’i siklosporin

(Sandimmun caps.), 5’1 prednizolon (Deltacortil tb) aktif kullanim1, 30’u antiviral tablet aktif

kullanimi1 tanimlada.

Tablo 9 NOG’de ve NSG’de karaciger yetmezligi nedenleri:

NOG Karaciger yetmezligi nedeni Say1 (n) yiizde (%)
Kronik HBV 22 32.4
Kronik HCV 10 14.7
HBV+ HDV koenfeksiyonu 10 14.7
Kriptojenik KC yetmezligi 9 13.2
Metabolik KC hastaligi 1 1.5
HBV+ HCV koenfeksiyonu 2 2.9
Alkole bagli KC hastalig1 12 17.6
Biliyer siroz 1 1.5
Konjenital hepatik fibroz 1 1.5
toplam 68 100.0

NSG Karaciger yetmezligi nedeni Say1 (n) yiizde (%)
Kronik HBV 11 20.8
Kronik HCV 6 11.3
HBV+HDYV koenfeksiyonu 18 34.0
Kriptojenik KC yetmezligi 7 13.2
Metabolik KC hastaligi 1 1.9
HBV+HCV 1 1.9
Alkole bagli KC hastalig1 4 7.5
Primer sklerozan kolanjit 2 3.8
Otoimmun hepatit 2 3.8
Wilson 1 1.9 1.9 to
toplam 53 100.0

HBV: Hepatit B virusu enfeksiyonu, HCV: Hepatit C virusu enfeksiyonu, HDV: Hepatit D

virusu enfeksiyonu, KC: Karaciger
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Tablo 10 NOG ve NSG arasindaki klinik 6zelliklerin karsilastiriimasi

NOG NSG
Y
(n=68) (n=53)
Viral KC hastalig n % n %
\Var 44 64.7 36 67.9 011
vok 24 35.3 17 321 '
HCV enfeksiyonu
Var 12 17.6 7 13.2
Yok 56 82.4 46 86.8 0.505
Alkol kullanim
bozuklugu 6ykusu
Var 16 23.5 7 13.2
0.151
Yok 52 76.5 46 86.8
Nakil Turt
Canlidan 28 70.0 29 54.7
0.134
Kadavradan 12 30.0 24 45.3
Nakil 6ncesi hastane
yatis1 oykast
Var 58 85.3 48 90.6
0.383
Yok 10 14.7 5 9.4
Nakil 6ncesi dénemde
ensefalopati durumu
Evre 1-2 9 13.2 9 17.0
0.566
Yok 59 86.8 44 83.0
Nakil 6ncesinde
hepatoseliler karsinom
estanisi
Var 16 235 12 22.6 0.909
Yok 52 76.5 41 77.4
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DM estanisi
Var 13 19.1 10 18.9
0.972
Yok 55 80.9 43 81.1
Child-Pugh Siniflamasi
Child-A 10 14.7 8 15.1
0.156
Child-B 25 36.8 28 52.8
Child-C 33 48.5 17 321

KC: karaciger, DM: Diabetes Mellitus, HCV: Hepatit C virusu

Psikiyatrik bozukluk varligy, psikiyatrik ézgecmis ve ila¢ kullanimlari ile ilgili

ozellikler:

NOG’de hastalarin % 29,4’tinde (n: 20) nakil 6ncesi donemde kesitsel olarak yapilan
degerlendirmedeki SCID-1 goérismesine gore psikiyatrik bozukluk saptandi. NSG’de 12. ayda
yapilan kesitsel degerlendirmedeki SCID-1 goriismesine gore psikiyatrik bozukluk saptanma
orani ise % 20,8 (n: 11) idi (Tablo 11).

Nakil sireci oncesi 6zgecmisleri sorgulandiginda NOG’de hastalarin %54,4’(inde
(n:37), NSG’de hastalarin %52,8’inde (n:28) en az bir psikiyatrik bozukluk 6ykuisu mevcuttu.
Ozgecmislerinde psikiyatrik ilag kullanim oykisii NOG’de %7,4 (n:5), NSG’de %9,4 (n: 5)
oraninda idi. Psikiyatrik 6zgecmislerinde alkol kullanim Oykilerine bakildiginda SCID-1
gorismesine gore NOG’de %23,5 (n: 16) oraninda alkol kullanim bozuklugu oykiisi
saptandi. Bu hastalarin %2,9’unda (n: 2) alkol kéttye kullanimi, %20,6’sinda (n: 14) alkol
bagimhihgi saptandi. NSG’de %13,2’sinde (n: 7 ) oraninda alkol kullanim bozuklugu 6ykusu
saptandi. Bu hastalarin %3,8’inde (n: 2) alkol koétlye kullanimi, %9,4 ’linde (n: 5) alkol
bagimhhgi saptandi. Her iki gruptaki psikiyatrik bozukluk yayginhgi arasinda anlamh fark
saptanmadi (x’=1.17, p*= 0,279). Psikiyatrik bozukluk, 6zgecmis 6zellikleri acisindan iki
grup benzer ozelliklere sahipti (Tablo 12).
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Tablo 11 NOG ve NSG’de saptanan giincel psikiyatrik bozukluklar

NOG (n:68) say1 (n) | Yiizde(%)
Uyum

bozuklugu 10 14.7
Mayor 1 15
depresyon

Alkol kullanim

bozuklugu 6 8.8
Uyku bozuklugu 2 2.9
Distimik

bozukluk L 15
Toplam 20 29.4
NSG (n:53) say1 (n) | Yiizde(%)
Uyum

bozuklugu 3 57
Mayor 4 75
depresyon

Birden ¢ok

ruhsal hastalik ! 19
Uyku bozuklugu 3 5.7
Toplam 11 20.8

Tablo 12 Psikiyatrik bozukluk, 6zgegmis Ozellikleri agisindan gruplarin karsilastiriimasi

NOG NSG
(n=68) (n=53) P
Guncel psikiyatrik n % n %
bozukluk
Var 20 29.4 11 20.8
' ' 0.279
Yok 48 70.6 42 79.2
Psikiyatrik 6zgecmis
Var 31 45.6 25 47.2
Yok 37 54.4 28 52.8 0.863
Alkol kullanim
bozuklugu 6ykusu
Var 16 23.5 7 13.2
0.151
Yok 52 76.5 46 86.8
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Psikiyatrik ila¢ kullanim
oykasu
Var 5 7.6 5 9.6
Yok 61 924 47 90.4

0.748

Paradoksik Psikiyatrik Sendrom

12. ay poliklinik kontroliinde degerlendirilen hastalarin 29’u (%54,7) canli vericiden
(yakinindan) karaciger alarak nakli gerceklesmisti. Bu hastalardan birisinde (%3,4) daha 6nce
Japonya’da tanimlanmis olan Paradoksik Psikiyatrik Sendrom oldugu duisunildi. Hasta;
Toronto Aleksitimi Skalasi toplam puani 64 ile aleksitimik Ozellikler tasiyordu. Vericisine
(ogluna) yonelik sucluluk duygulari ile belirli depresif duygudurumu (major depresyon) olan
hasta stk sekilde operasyon ile oglunun bedenine zarar verdigini, onu saglkh iken
yaraladigini disundyor, bu dustinceleri kafasindan uzaklastiramadigini, oglunun saglik
durumu ile ilgili endiseler yasadigi icin her gin telefonla arayip sordugunu belirtiyordu.
Depresif duygudurumu operasyondan alti ay sonra oglunun saglik durumunda hicbir sorun
yasamamalarina, oglunun dizenli olarak isine devam etmesine ragmen ona yonelik sucluluk

duygulari, ona zarar verdigi diistinceleri seklinde baslamisti ve devam etmekteydi.

NOG ve NSG’de hastalarin élcek puanlarimin karsiastirilmasi

NOG’de SMMT ortalamasi 27.78, NSG’de 28.25 saptandi. iki grup arasinda SMMT
ortalamalari agisindan anlamli fark saptanmadi (Tablo 13) .

Hastane Anksiyete Depresyon Olgegi (HADO) ile yapilan dederlendirmelerde bagimsiz
gruplarda t-test élcimlerine gére NOG’de NSG’ye gére HADO Depresyon alt élgegi ortalama
skorlari anlamli derecede yuksek saptandi (p < 0.05). Anksiyete alt 6lcegi ortalama skorlari
arasinda her iki grup arasinda anlamli farkhihik saptanmadi (Tablo 13).

Bagimsiz gruplarda yapilan t-test dlcimlerine gére KF-36 yasam Kkalitesi 6lceginin
fiziksel islevsellik, fiziksel rol gucligu, agri, genel saghk algisi, enerji (vitalite), sosyal
islevsellik, emosyonel rol gicligi alt olceklerinde NOG, NSG’ye gore istatistiksel olarak
anlamlh diizeyde disuk skorlar gosterdi (p < 0.05). Boylece karaciger nakli sonrasinda birinci
yil kontroline gelen hastalarda yasam kalitesinin bircok boyutunda anlamli iyilesmeler
oldugu saptandi. Diger taraftan mental saglk alt 6lgeginde iki grup arasindaki élgciimlerde

anlaml farklhihk saptanmadi (Tablo 13).
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Arizona Cinsel Yasantilar Olgegine(ACYQ) gore NOG’de, ACYO ortalama puanlari

cinsel islevlerde bozulmaya isaret edecek sekilde NSG’ye gore anlaml ylksek saptandi

(Tablo 13).

Tablo 13 NOG ve NSG’de hastalarin 6lgek puan ortalamalarinin karsilastiriimasi

NOG NSG
(n=68) (n=53) P
SMMT (puanzSS) 27.7+1.9 28.2+1.7 0.173
HADO-Depresyon alt
. 6.7 4.0 3.5+4.0 0.001
6lcedi (puantSS)
HADO-Anksiyete alt
.. 5.443.8 4.0+3.9 0.071
6lcedi (puantSS)
KF-36 Fiziksel
Islevsellik alt 6lcegi 18.5+5.1 24.7£3.7 0.001
(puan£SS)
KF-36 Fiziksel Rol
Guclugu alt 6lcegi 45+1.0 6.3+1.7 0.001
(puanzSs)
KF-36 Agr alt 6lgegi
8.1+2.5 9.5+2.4 0.002
(puanzSSs)
KF-36 Genel Saglik
Algisi alt 6lcegi 11.5+3.3 17.8+4.7 0.001
(puanzSSs)
KF-36 Enerji (Vitalite)
.. 14.1+£3.7 17.7£4.6 0.001
alt 6lcegi (puan£SS)
KF-36 Sosyal islevsellik
.. 6.2+2.0 8.0+1.8 0.001
alt 6lcegi (puan£SS)
KF-36 Emosyonel Rol
Guclugu alt élcegi 3.9+1.0 5.0+1.2 0.001

(puanzSSs)
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KF-36 Mental Saglik alt
6lgegi (puantSS)

21.5+4.5 23.1+5.4 0.090

ACYO (puanzSS) 21.0£7.3 13.315.9 0.001

SMMT: Standardize Mini Mental Test, HADO: Hastane Anksiyete Depresyon Olgegi, SS: standart sapma
KF-36: Kisa Form-36 Yasam Kalitesi Olcegi, ACYO: Arizona Cinsel Yasantilar Olcegi

Olcek anlamhilik diizeylerine gore yapilan degerlendirmeler:

Hastane Anksiyete Depresyon Olgegi (HAD-O) sonuglari degerlendirildiginde,
anksiyete alt olcegi skorlarinda anlamh yukseklik saptanan (HAD-anksiyete skoru > 10)
hastalarin sayisi, her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermedi. Diger
taraftan depresyon alt 6lcegi skoru ylksek saptanan (HAD-depresyon skoru > 7) hastalar;
NOG’de (nakil 6ncesi grup), NSG’ye gore istatistiksel olarak anlamli sayida fazla saptandi (p
<0.05).

Arizona Cinsel Yasantilar Olcedi (ACYO) ile yapilan 6lgiimlerde cinsel islev bozuklugu
(ACYO skoru >11) olan hastalar; NOG’de, NSG’ye gore istatistiksel olarak anlamli sayida
fazla saptandi (Tablo 14).
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Tablo 14 Olgek anlamlilik diizeylerine gore yapilan degerlendirmeler
NOG NSG
(n=68) (n=53) P
Anlamli anksiyete dlzeyi n % n %
gOsterenler
(HAD-anksiyete skoru >
10)
Evet 5 75 3 5.7 1.000
Hayir 62 92.5 50 94.3
Anlamli depresyon
dizeyi gosterenler
(HAD-depresyon skoru >
7)
Evet 27 39.7 9 17.0 0.007
Hayir 41 60.3 44 83.0
Cinsel islev Bozuklugu
(ACYO skoru >11)
Var 60 88.2 33 62.3 0.001
Yok 8 11.8 20 37.7

Psikiyatrik bozuklugu olanlar ve olmayanlar arasinda yasam kalitesi ortalama
diizeylerinin karsilastirilmasi:
NOG’de psikiyatrik bozuklugu olanlarda KF-36 yasam kalitesi 6lceginin agri, genel
saglik algisi, enerji (vitalite), sosyal fonksiyon ve mental saglik alt 6lgek puanlarinin

psikiyatrik bozuklugu olmayanlara gore anlamli olarak diisik oldugu saptandi (Tablo 15).

NSG’de psikiyatrik bozuklugu olanlarda KF-36 yasam kalitesi Olceginin fiziksel rol
guclugu, agri, genel saglik algisi, enerji (vitalite), sosyal fonksiyon, emosyonel rol giclugu,
mental saglik alt 6lcek puanlarinin psikiyatrik bozuklugu olmayanlara gére anlamli olarak
disiik oldugu saptandi (Tablo 16).
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Tablo 15 NOG’de psikiyatrik bozuklugu olan ve olmayanlar arasinda yasam Kalitesi
ortalamalarinin karsilastiriimasi

Psikiyatrik Psikiyatrik
bozuklugu olanlar | bozuklugu p
(n:20) olmayanlar (n: 48)
KF-36 Fiziksel
islevsellik alt 6lcegi 17.345.5 19.0+4.9 0.174
(puanxSSs)
KF-36 Fiziksel Rol
Guclugu alt élcegi 4.4+0.6 4.6+1.1 0.564
(puanzSSs)
KF-36 Agri alt dlcegi
(puanzSS) 7.0£2.3 8.5+2.5 0.019
KF-36 Genel Saglik
Algisi alt 6lcegi 9.9+2.9 12.2+3.3 0.015
(puanzSs)
KF-36 Enerji (Vitalite)
alt 6lcegi (puanzSS) 12.2+3.3 14.843.7 0.008
KF-36 Sosyal islevsellik
alt 6lcegi (puan£SS) 5.3+1.9 6.5+1.9 0.035
KF-36 Emosyonel Rol
Guclugu alt 6lcegi 3.9+1.1 3.9+£1.0 0.931
(puanzSs)
KF-36 Mental Saglik alt
olgegi (puantSS) 19.245.0 22.5+3.9 0.007

SS: standart sapma
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Tablo 16 NSG’de psikiyatrik bozuklugu olan ve olmayanlar arasinda yasam kalitesi
ortalamalarinin karsilastiriimasi

Psikiyatrik Psikiyatrik
bozuklugu olanlar | bozuklugu p
(n:11) olmayanlar (n: 42)
KF-36 Fiziksel
Islevsellik alt dlcegi 23.6+5.4 25.0+3.2 0.643
(puanxSSs)
KF-36 Fiziksel Rol
Guclugu alt dlcegi 5.2+1.7 6.6+1.7 0.022
(puanzSSs)
KF-36 Agn alt dlcegi 8.1£3.0 9.9+2.1 0.047
(puanzSs)
KF-36 Genel Saglik
Algisi alt 6lcegi 13.5+4.6 19.0+4.2 0.001
(puanzSs)
KF-36 Enerji (Vitalite) 13.045.7 19.0+£3.3 0.001
alt 6lcegi (puanzSS)
KF-36 Sosyal islevsellik 6.7+£1.6 8.3+1.7 0.007
alt 6lcegi (puan£SS)
KF-36 Emosyonel Rol 4.0£1.3 5.3+1.1 0.004
Guclagu alt olcegi
(puanzSs)
KF-36 Mental Saglik alt 17.9+6.8 24.6+3.7 0.001

olgegi (puantSS)

SS: standart sapma
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Aleksitimi varhigu ile psikiyatrik bozukluk iligkisi:
NOG’de psikiyatrik bozuklugu olanlarda aleksitimi varhigi, psikiyatrik bozuklugu
olmayanlara gére anlamli sayida fazla saptandi (Tablo 17). Ayni iliski NSG’de psikiyatrik

bozuklugu olanlarda saptanmadi.

Tablo 17 NOG’de aleksitimi varligi ile psikiyatrik bozukluk iliskisi

o Psikiyatrik
Psikiyatrik
y bozuklugu P
bozuklugu olanlar
olmayanlar
Aleksitimi varlig n % n %
Evet 6 33.3 3 6.7 0.013
Hayir 12 66.7 42 93.3

Viral hastaliklar ve yasam kalitesi iligkisi:

Karaciger yetmezligi etiyolojilerinde Hepatit B, C ve D virus enfeksiyonu olan hastalar
bir arada degerlendirildiginde (NOG’de n: 44; NSG’de n:36), viral hastaliji olan hastalarla
olmayan hastalar arasinda yasam kalitesi alt boyutlari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi. Ayrica karaciger yetmezligi etiyolojisinde Hepatit C virus enfeksiyonu olan
hastalarla (NOG’de n: 12; NSG’de n:7) olmayan hastalar arasinda yasam Kalitesi alt boyutlari

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

VLB. Prospektif Olarak Izlenen 16 Hastaya Iliskin Sosyodemografik
ve Klinik Ozellikler:

16 hasta calisma siiresince hem nakil dncesinde hem de nakilden yaklasik bir yil sonra
12. ay poliklinik kontrolinde degerlendirildi. Bu 16 hasta prospektif grubu olusturdu.
Hastalara SCID-I klinik goriismesi, Standardize Mini-Mental Test (SMMT), KF-36 yasam
kalitesi olcegi, HAD-O ve ACYO hem nakil oncesinde hem de nakilden bir yil sonra
uygulandi. TAS-20 ise bir kez uygulandi. Hastalara nakilden ortalama 24,3 giin énce ve 369,

8 guin sonra kesitsel degerlendirme ile gorisme ve 6lgek uygulamalari yapildi.
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IV.B.1. Sosyodemografik Ozellikler:
Prospektif olarak degerlendirilen 16 hastanin sosyodemografik ¢zellikleri Tablo 18’de

gosterilmistir.

Tablo 18 Prospektif izlenen hastalarin sosyodemografik 6zellikleri

Cinsiyet n %
Kadin 2 125
Erkek 14 87.5
Medeni Durum
Evli 13 81.3
Bekar 2 12.5
Dul 1 6.3
Meslek
Isci 5 31.3
Ev kadini 2 12.5
Emekli 7 43.8
Issiz 1 6.3
Serbest meslek 1 6.3
Bolge
Ege 9 56.3
Guneydogu Anadolu 3 18.8
Marmara 3 18.8
Karadeniz 1 6.3
Yas ortalamasi=SS 43.4+12.3
Cocuk sayisi ortalamasi 2.1
Ogrenim suresi ortalamasi(yil) 7.5
Birlikte yasadiklari kisi sayisi 28
ortalamasi

SS:Standart Sapma



IV.B.2. Klinik Ozellikler:

Hastalarin klinik ozellikleri

Prospektif izlenen hastalarin karaciger yetmezligi nedenleri Tablo 19°da, diger klinik

Ozellikleri Tablo 20°de gosterilmistir. Onikinci ay kontroltinde 11 hasta takrolimus (Prograf

caps.), 11 hasta mikofenolat mofetil (Cellcept caps.), bes hasta siklosporin (Sandimmun

caps.), 10 hasta oral antiviral, bir hasta prednizolon (Deltacortil tb) aktif kullanimi

tanimlamistir.

Tablo 19 Prospektif hastalarda karaciger yetmezligi nedenleri

Karaciger yetmezligi nedeni Say1 (n) yiizde (%)
Kronik HBV 3 18.8
Kronik HCV 3 18.8
HBV+ HDV koenfeksiyonu 5 31.3
Kriptojenik KC yetmezligi 2 12.5
Metabolik KC hastaligi 1 6.3
HBV+ HCV koenfeksiyonu 1 6.3
Alkole bagli KC hastalig 1 6.3
toplam 16 100.0

KC: karaciger, HBV: Hepatit B Virusu, HCV: Hepatit C Virusu, HDV: Hepatit D Virusu

Tablo 20 Prospektif hastalarda klinik 6zellikler

Nakil ttrd n %
Canhdan 12 75.0
Kadavradan 4 25.0
Nakil 6ncesi ensefalopati durumu
Yok 12 75.0
Evre 1-2 4 25.0
Nakil 6ncesi hepatoseliler karsinom
varhgi
Var 3 18.8
Yok 13 81.3

65



Nakil 6ncesi Child-Pugh Siniflamasi

Child-A 1 6.3
Child-B 7 43.8
Child-C 8 50.0
Diabetes Mellitus estanisi
Var 3 18.8
Yok 13 81.3

Prospektif hastalarda psikiyatrik bozukluk varlhig, psikiyatrik ozgecmis ve ilag

kullanimlar ile ilgili ozellikler:

SCID-1 goriismesine gore saptanan glncel psikiyatrik bozukluk yayginli§i hastalarin
nakil 6ncesi doneminde %31.3 (n: 5), hastalarin 12. ay poliklinik kontrol déneminde %25.0

(n:4) idi. Psikiyatrik bozukluk tanilarina iliskin bilgiler Tablo 21’de gosterilmistir.

Tablo 21 Prospektif hastalarda SCID-I gériismesine gore saptanan giincel psikiyatrik

bozukluklar

Nakil oncesi saptanan

psikiyatrik

bozukluklar Sayi (n) | Yuzde(%)
Uyum bozuklugu 2 12.5
Major depresyon 1 6.3
Alkol kuvllanlm 1 6.3
bozuklugu

Uyku bozuklugu 1 6.3
Toplam 5 31.3
Nakil sonrasi 12. ayda

saptanan psikiyatrik Sayi (n) | Yuzde(%)
bozukluklar

Major depresyon 1 6.3
Uyku bozuklugu 3 18.8
Toplam 4 25.0
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Hastalarin glncel psikiyatrik bozukluklar ve psikiyatrik 6zgecmis 6zelliklerine iliskin

bilgiler Tablo 22°de gdsterilmistir.

Tablo 22 Prospektif hastalarda guincel psikiyatrik bozukluklar ve psikiyatrik 6zgegmis

ozellikleri

Prospektif izlenen hastalarda nakil oncesi ile nakil sonrasindaki ortalama olcek

puanlarinin karsilagtirilmasi:

Nakil 6éncesinde

Nakil sonrasi 12.

Guncel psikiyatrik

n % n %
bozukluk
Var 5 31.3 4 25.0
Yok 11 69.7 12 75.0
Psikiyatrik 6zge¢cmis
Var 7 43.8 - -
Yok 9 56.3
Alkol kullanim
bozuklugu 6ykusu
Yok 13 81.3 - -
Kotuye kullanim 1 6.3
Bagimhilk 2 125
Psikiyatrik ilag kullanim
oykasu
Var 0 0.0 ) '
Yok 16 100.0

Nakil 6ncesinde hastalarin SMMT ortalamalari 28,56; nakil sonrasinda 12. ay poliklinik

kontrollerinde 28,75 idi. iki sonug arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Nakil 6ncesinde hastalarin HADO depresyon ve anksiyete alt élgeklerinin ortalama

skorlari, nakil sonrasi 12. ay kontroliindeki ortalama skorlara gore anlamli derecede ylksek

saptandi.
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Nakil dncesindeki KF-36 yasam kalitesi alt dlcek ortalama skorlari ile nakil sonrasi 12.

ay poliklinik kontroltindeki alt dlcek ortalama skorlari karsilastirildiginda tum alt 6lceklerde

12. ay degerlendirmesi lehine istatistiksel olarak anlamli iyilesmeler saptandi.

ACYO olcegi ortalamalari karsilastirildiginda, nakil sonrasina goére nakil Oncesi

donemde cinsel islevlerde bozulmaya isaret eden anlamli ytkseklik saptandi (Tablo 23).

Tablo 23 Nakil éncesinde ve sonrasinda hastalarin élgek puan ortalamalarinin

karsilastiriimasi

Nakil sonrasi 12.

Nakil 6ncesinde p
ayda
SMMT (puan+SS) 28.5+1.4 28.7+0.9 0.617
HADO-Depresyon alt
.. 6.1+3.9 2.0+4.2 0.023
o6lcedi (puantSS)
HADO-Anksiyete alt
) 5.6+4.6 2.1£3.2 0.014
6lcegi (puan£SS)
KF-36 Fiziksel
islevsellik alt 6lcegi 18.245.8 26.1+2.1 0.001
(puanzSs)
KF-36 Fiziksel Rol
Guclugu alt 6lcegi 4.6+1.2 7.4+1.8 0.001
(puanzSS)
KF-36 Agr alt 6lgegi
7.912.4 10.0£2.7 0.026
(puanzSs)
KF-36 Genel Saglhk
Algsi alt 6lcegi 12.2+4.2 19.8+3.1 0.001
(puan£SS)
KF-36 Enerji (Vitalite)
_ 14.3+4.1 20.0+£3.3 0.001
alt 6lcegi (puan£SS)
KF-36 Sosyal Islevsellik
6.2+2.1 90.0£1.1 0.001

alt 6lcegi (puan+SS)
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KF-36 Emosyonel Rol
Guclugu alt dlcegi 3.8£1.2 5.6+1.4 0.002
(puanzSs)

KF-36 Mental Saglik alt
6lcegi (puanxSS)

21.5+4.3 25.6+5.6 0.021

ACYO (puanzSS) 18.7+£8.3 10.7£5.0 0.002

SMMT: Standardize Mini Mental Test,._HAD("): Hastane Anksiyete Depresyon Olgegi, SS: standart sapma
KF-36: Kisa Form-36 Yasam Kalitesi Olgedi, ACYO: Arizona Cinsel Yasantilar Olcegi

Olgek anlamlilik diizeylerine gore yapilan degerlendirmeler:

McNemar ki-kare testine gore nakil éncesi HADO anksiyete veya depresyon alt
6lceginde yiiksek skor alan hastalarin sikhginda, nakil sonrasi sikliga gére anlamli farklilik
saptanmadi.

Nakil oncesinde cinsel islev bozuklugu sikhgi nakil sonrasina goére anlamli yiiksek
saptandi (Tablo 24).

Prospektif degerlendirmelerde aleksitimi varhgi ile psikiyatrik bozukluk arasindaki
iliski Gzerine analiz yapmaya yeterli hasta sayisi olmadigi icin bu acgidan degerlendirme

yaptlamadi.
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Tablo 24 Prospektif hastalarda 6lgek anlamlilik diizeylerine gore yapilan degerlendirmeler

Nakil sonrasi 12.

Nakil dncesi
ayda P
Anlamli anksiyete dlzeyi n % n %
goOsterenler
(HAD-anksiyete skoru >
10)
Evet 2 12.5 1 6.2 1.000
Hayir 14 87.5 15 93.8
Anlamli depresyon
diizeyi gosterenler
(HAD-depresyon skoru >
7)
Evet 4 25.0 2 12.5 0.687
Hayir 12 750 14 87.5
Cinsel islev Bozuklugu
(ACYO skoru >11)
Var 12 75.0 6 37.5 0.031
Yok 4 25.0 10 62.5
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V. TARTISMA

Bu calismada karaciger nakline karar verilmis ve kronik karaciger hastaligi olan
hastalarla, nakilden bir yil sonra ayaktan poliklinik kontrollerine gelen hastalar ruhsal
bozukluk sikligi, yasam kalitesi, genel bilissel islevler, anksiyete-depresyon dizeyleri, cinsel
islevler acisindan karilastirilmig, bir risk faktori olarak aleksitimi varhigi ile ruhsal
bozukluklar arasindaki iliski incelenmistir. Boylece KN’nin hastalarin yasam kalitelerine ve
psikiyatrik durumlarina ne 6lcude yarar sagladigi degerlendirilmistir. Ayrica daha &nce
Japonya’daki bir hasta érnekleminde yuksek oranda bildirilmis olan Paradoksik Psikiyatrik
Sendrom (PPS) Turkiye’deki hastalarda arastiriimis, boylece nakil surecine etki eden kilturel
etmenler farkli bir kiltiirde incelenmistir.

Calismamiza katilan hastalar cinsiyet Ozellikleri acisindan incelendiginde agirlikli
olarak erkek hastalarin nakil amacli degerlendirildikleri veya nakil olmus olduklari géze
carpmaktadir (NOG’de %85.3, NSG’de %79.2). Bravata ve arkadaslarinin yasam kalitesi ve
KN iliskisini inceleyen 49 calismayi degerlendirdikleri meta analizinde (1999), calismalara
alinan hastalarda ortalama %54’k bir erkek cinsiyet yiizdesi oldugu belirtilmistir. Bu oran
da g6z oniine alindiginda calismamizdaki erkek cinsiyet oraninin yurt disindaki calismalara
gore fazlahgi dikkat cekicidir. Bu bakimdan kronik karaciger hastaligi olan kadinlarin
calismamizda daha az oranda temsil edilmis oldugu distnulebilir. Calismamizda kadin
sayisinin ¢ok daha distik oranlarda kalmis olmasi tGlkemizde yasami tehdit eden hastaliklarda
sosyokaltlrel olarak erkeklere daha fazla tedavi dnceligi saglanmasi, kadina daha az 6nem
verilmesi, cinsiyet esitsizligi ve ayrimciligi ile iliskili olabilir. Bu konuda daha derinlemesine,
sosyokaltirel calismalar yapiimasi gerekmektedir.

V.A. Karaciger Nakli ve Yasam Kalitesi Tliskisi:

Calismamizda KF-36 Yasam Kalitesi Olcegi’nin fiziksel fonksiyon, fiziksel rol
gucligu, agn, genel saglik, enerji (vitalite), sosyal fonksiyon, emosyonel rol glgligu alt
olceklerinde NOG, NSG’ye gore istatistiksel olarak anlaml diizeyde diisiik skorlar gésterdi (p
< 0.05). Boylece karaciger nakli sonrasinda birinci yil kontroliine gelen hastalarda yasam

kalitesinin bircok boyutunda anlamli iyilesmeler oldugu saptandi. Diger taraftan mental saglik
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alt 6lceginde iki grup arasindaki dl¢cimlerde anlamli farklilik saptanmadi (p >0.05). Bu sonug
ayni hastalarda her iki grupta SCID-1 gortsmesi ile bakilan psikiyatrik bozukluk yayginhgi
arasinda anlamli fark saptanmamis olmasi ile (x’=1.17, p*= 0,279) uyumlu olarak
degerlendirildi. Bu bulgular Ratcliffe ve arkadaslarinin (2002) cok merkezli prospektif
calismalarinda saptadigi bulgularla uyumludur. Hastalarin yasam kalitesini KN sonrasi iki yil
siresince  (0-3-6-12-24. ay) inceleyen ingiltere’de yapilmis bu calismada hastalarin (n:455)
yasam kalitelerinin emosyonel ve mental saglik boyutlari disinda tim boyutlarinda iyilesme
oldugu rapor edilmistir [48]. Calismamizdaki bulgularla uyumlu bir diger arastirmada Junior
ve arkadaslari (2008), KN olan 30 hastayi nakil dncesinde ve nakilden ortalama on dokuz ay
sonra Beck-Depresyon Olcegi ve KF-36 ile degerlendirmislerdir. KN sonrasi yasam
kalitesinde mental saglik alt 6lcegi disinda anlamli iyilesmeler saptamislardir [61]. Bravata ve
arkadaslarinin meta analizinde (1999), 3576 hastay! kapsayan 49 calisma degerlendirilmistir.
Sonu¢ olarak KN sonrasi yasam Kkalitesinin fiziksel saglik, cinsel islevsellik, gunlik
aktiviteler, genel saglik ve sosyal islevsellik alanlarinda anlamli iyilesmeler saptanmistir (p
<0.05). Ancak psikolojik saglikta ayni iyilesme saptanamamistir (p <0.08). Hastalar yasam
kalitesinin fiziksel saglik alaninda blyik kazanimlar tanimladilarsa da psikolojik islevsellik
alaninda daha kiguk boyutta iyilesmeler bildirmislerdir. Calismamiz bu bakimdan da
literatlrle uyumludur [81]. Mental saglik alaninda nakil sonrasi birinci yilda anlamli
iyilesmeler gozlenmemis olmasi saptanan psikiyatrik bozukluk sikhgr kadar major bir cerrahi
sonrasl gorece yavas seyreden rehabilitasyon, iyilesme sirecine veya ilag yan etkilerine bagli
olarak hastalarda devam eden psikolojik stres etmenleriyle ve hasta rolinun siirmesiyle de
iliskili olabilir. Diger taraftan karaciger yetmezliklerine hepatoseliler karsinom eslik eden
hastalar koruma amacli gorece daha erken evrelerde (6rn: Child A) iken opere olmus
olabilirler. Bu durum onlarin karaciger hastalik yikiine daha az maruz kaldiklari gorece erken
bir dénemde iyilesmelerini de sagladigi icin hem nakil éncesinde hem de nakil sonrasinda
daha yuksek mental ve fiziksel saglik skorlari gostererek calismamizdaki mental saglikla ilgili
sonuglari etkilemis olabilirler.

Son yillarda karaciger hastalari ile yapilan benzer ¢alismalarda KN sonrasi li¢lincu ayda
KF-36 yasam Kkalitesi Olcegi “mental saglik” alt boyutunda iyilesme oldugu belirtilmistir
ancak zamansal olarak bizim ¢alismamiza gore nakil sonrasi daha erken dénemlerde yapiimis
degerlendirmelerdir (Krossnoff ve ark. 2006, Russell ve ark. 2008). Baska bir calismada

KN’ye 6zel yasam kalitesi 6lcegi kullanilmis ve nakil 6ncesi ve sonrasinda 3., 6., 12. ve 18.
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aylarda tekrar uygulanmistir, calisma sonucunda “psikolojik iyilik” alt boyutunda izlemde
anlamh iyilesmeler oldugu ancak baska bir calismada bunun benzer sekilde saptanmadigi
rapor edilmistir [82]. Bir diger arastirma sonucunda KN uygulanmis hastalarin mental saglik
ve motivasyonlarinin saglikli popilasyona gére dusuk oldugu saptanmistir [45].

Calismamizda hem nakil Oncesinde hem de nakil sonrasinda prospektif olarak
degerlendirilmis olan 16 hastanin nonparametrik testlerle analizinde ise nakil 6ncesindeki KF-
36 alt olgek ortalama skorlari ile nakil sonrasi 12. ay poliklinik kontrollindeki alt dlgek
ortalama skorlari karsilastirildiginda her iki zaman arasinda tim alt Olceklerde 12. ay
degerlendirmesi lehine istatistiksel olarak anlamli iyilesmeler saptandi (p <0.05). Bdylece
karaciger naklinin hastalarda bir yil sonraki yasam kalitesi dlizeylerinde her boyutta anlamli
iyilesmeler sagladigi gorildi. Literatirde KN sonrasi yasam Kalitesinin birgcok boyutunda
iyilesmeler oldugunu saptayan baska bir¢ok calisma bulunmaktadir [11, 46, 47, 51]. KN
uygulanmis hastalarin (N: 55) yasam Kkalitesini KN &ncesinde ve sonrasinda saglikli
popllasyonla (N: 594) Karsilastirmali, kesitsel olarak inceleyen diger bir calismada
(Avusturya) ise hastalarin nakil sonrasinda normal hayata dénme durumunun %60 oldugu,
yasam kalitesinde (gezme, psikososyal boyut, iletisim, uyanik olma, sosyal baglanti, uyku ve
dinlenme, is, eglence, yeme) iyilesme oldugu belirtilmistir. Ancak KN sonrasi bu iyilesme
sonucunda KN hastalarinin yasam kalitesi dlzeylerinin saglikli kisilerin yasam Kalitesi
dizeyinden disuk oldugu belirtilmistir [83].

A.B.D.’de yasam kalitesini uzunlamasina inceleyen bir ¢alismada, KN 6ncesinde ve bir
yil sonrasinda hastalarda (n: 346) en fazla yorgunluk ve kas gugsizlugi gorildugi, KN
sonrasl izlemde istah artisi, bas agrisi, titreme ve gérme kaybi semptomlarinin gelistigi
vurgulanmistir ve KN sonrasinda 6zellikle hastalarin psikolojik streslerinde azalma oldugu
belirtilmistir (Belle ve ark. 1997). KN oncesi hastalarin fiziksel mobilitesinin olumsuz
etkilenmesi ve karinda biriken asite bagli oksijenlenmenin etkilenmesi (Saab ve ark. 2005,
Bryce ve ark. 2004) fiziksel fonksiyonu yansitan glinlik yasam aktivitelerinde yetersizlik ve
yorgunluk duizeyinde artma ile sonuglanmaktadir (Berg-Emons ve ark. 2006a, Berg-Emons ve
ark. 2006b, Bryce ve ark. 2004, Saab ve ark. 2005). Bizim ¢alismamizda KN sonrasi onikinci
ayda, diger calismalarda tguncl ve altinci ayda fiziksel fonksiyonda iyilesmenin olmasi, nakil
ile karaciger islevlerindeki (Urden 2006, Estraviz ve ark. 2007a) dlzelmenin fiziksel
aktiviteye yansimasi ile agiklanabilir. Benzer sekilde KN Oncesi hastalarin hastalik siddeti

arttikca yasam kalitelerinin daha disuk oldugu saptanmistir. KN 0Oncesi hastalik siddeti
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arttikca KN sonrasi daha fazla iyilesme godzlenmektedir [84]. Bu durum KN &6ncesinde
hastalik siddeti ylksek olan hastalarin daha sagliksiz bir slre¢ yasamalari, ameliyat sonrasi
semptomlarin hizli diizelmesi ve kendilerini daha iyi hissetmeleri ile aciklanabilir.

KN sonrasi greft fonksiyonu ve rejeksiyon (organ reddi) hastalarin yasam kalitesini
dogrudan etkileyen faktorlerdir. Calismamizda NSG’ye alinan hastalarin higbirisinde aktif
rejeksiyon saptanmamuistir. ilgili literatiirde, KN’de canli ve kadavra donér kaynagina goére
greft fonksiyonlari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi belirtilmektedir.
(Gondolesi ve ark. 2004). Bu sonug, canli ve kadavra dondr kaynagina gore hastalarin yasam
kalitesinin benzer olabilecegini isaret etmektedir.

Literatirde nakil oncesinden nakil sonrasi déneme uzanan saglikta yasam Kalitesi
(SYK) oél¢timlerinde anlamli iyilesmeler saptanmistir, ancak birgok calisma gorece kisa sureli
izlem bulgulari sunmaktadir. Uzun dénemli sonuclar SYK’nin nakil éncesinden sonrasina ilk
doénemlerdeki iyilesmesinin ardindan, yillar iginde gorece stabil kaldigini, komorbiditeden ve
ilaclarin klinik yan etkilerinden her zaman olumsuz etkilenmedigini gostermektedir [81, 85].
Ancak sonuglar KN olmus hastalarin bircok SYK alaninda saglikli  kontrollerle
karsilastinlldiklarinda anlamli disusler sergilediklerini gostermektedir. Tome ve arkadaslari
(2008) hastalik rekurrensinin (6rn. Hepatit C) ve KN sonrasinda yeni ortaya ¢ikan bir hastalik
varhginin (6rn. diabetes mellitus) kotiilesen SYK’de asil karaciger hastaligi etiyolojisine gére
daha blyuk bir etki edebilecegini 6ne surmuslerdir [85]. Glincel bazi ¢alismalarda KN sonrasi
ortalama izlem sureleri 4,4 yildan 15 yildan daha fazla zamana uzanmaktadir. Bu ¢alismalarin
temel bulgusu degisen seviyelerde fiziksel ve psikososyal yeti yitiminin KN’den ¢ok yillar
sonra da surebildigidir. Ancak gelecekle ilgili halen devam eden belirsizliklere ragmen
hastalar pozitif bir bakis acisiyla verimli ve anlamli bir yasamlari oldugunu belirtmislerdir
(Dudley ve ark. 2007).

Kontrolli bir calismada alkole bagl karaciger hastaligi nedeni ile KN olanlarla, diger
kronik hastaliklar nedeni ile KN olanlar arasinda yasam kalitesi ve psikiyatrik sonuclar
acsisindan higbir fark saptanmamistir (Gledhill 1999). Bu bilgiden hareketle bizim
orneklemimizdeki hastalarin karaciger hastaligi acisindan heterojen etiyolojilere sahip
olmalarinin, yasam kalitelerinin ve psikiyatrik durmlarinin degerlendirilmesinde belirgin
karistirici bir faktor olmadigi dustinilebilir. Ayrica NOG ve NSG arasinda karaciger hastalig

etiyolojileri agisindan da istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir.
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Bizim calismamizda nakil sonrasi grupta (NSG) hastalarin hepsi immunosipresif ilaglar
almaktadir ve bu bakimdan karsilastirildiklari nakil oncesi hasta grubundan farkliliklar
gostermektedir. Kronik karaciger hastaliina bagh olarak olarak hem NOG’de, hem de
NSG’de bazi hastalarda komplike olmamis diabetes mellitus ve hepatoselluler malignite
komorbiditesi vardir. Ancak uzun donemde SYK’nin, klinik olarak g6zlenen komorbidite
seviyesi ile (Kroon ve ark. 2007) veya kullanilan kalsindrin inhibitdri (immunosipresif)
ilaclarla (Kousoulas ve ark. 2008) iliskili gorinmedigi saptanmistir. Bu bakimdan
calismamizin karaciger nakil strecindeki daha genis bir hasta populasyonunu temsil ettigi ve
bu tlr hastalar igin daha genellenebilir sonuclar ortaya cikardigi sdylenebilir. Ancak yine de
KN’nin uzun donemli yasam Kalitesine etkisi (zerine daha fazla calismaya ihtiyag
bulunmaktadir. KF-36"nin  kullanildhgr  bir ¢ahismada KN sonrasi ilk yilda is
rehabilitasyonunun saglanmasi, uzun dénemli SYK (zerine olumlu bir etki gostermistir
(Kousoulas ve ark. 2008).

Literatirdeki sonuclar KN sonrasi uzun dénemli SYK’nin tatmin edici oldugunu
gosterse de hastalarda genel popilasyondaki diizeylerden disik diizeylerin saptanmis oldugu
da g6z 6nunde bulundurulmahdir. Hasta secimindeki kaginilmaz yan tutma (6rn. ¢ok agir
hasta olan veya o6len hastalarin dislanmasi) ve metodolojisi yeterli olmayan birgok kisa
doénemli cahismanin varhgi; literatirdeki arastirmalarin KN ile iligskili SYK artigini
oldugundan fazla gosterebilecegini ve bu nedenle de dikkatle yorumlanmalari gerektigini
disunddrmektedir. Ayrica calismalari degerlendirirken SYK arastirmalarina eklenmesi zor
olan kultrel, ekonomik ve sosyal faktorlerin goz ardi edilmis olabilecegi de unutulmamahdir.
Calismamizda kullandigimiz Ahci Veri Formu’nda (Ek-2) her ne kadar ‘Sosyal Destek
Algisi’ni hastalara bir anket sorusu tarzinda sorarak degerlendirmeye calistiysak da sonradan
gecerli ve glvenilir bir degerlendirme olmayacagini distinerek analizlere dahil etmememiz de
bu guclige isaret etmektedir. Calismamizin literatirde sikca rastlanan anket-posta tlrl
calismalara benzememesi, gegerli ve guvenilir Olgeklerle, hatta yapilandiriimis SCID-I
gorusmesi ile desteklenmis olmasi, nakil sonrasi ilk aylarda degil birinci yilda yasam

kalitesini degerlendirmesi guclu yonleri olarak gorulebilir.
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V.B. Karaciger Nakli ve Psikiyatrik Belirti ve Bozukluklarla iliskisi:

Calismamizda NOG’de hastalarin % 29,4’tinde(n: 20) nakil 6ncesi dénemde kesitsel
olarak yapilan degerlendirmedeki SCID-1 gdrismesine gore psikiyatrik bozukluk saptandi.
NSG’de 12. ayda yapilan kesitsel degerlendirmedeki SCID-1 goérlismesine gore psikiyatrik
bozukluk saptanma orani ise % 20,8 (n: 11) idi. Her iki gruptaki psikiyatrik bozukluk
yayginhi§i arasinda anlamh fark saptanmadi (x’=1.17, p*= 0,279). Prospektif olarak
degerlendirdigimiz 16 hastanin bulgularina bakildiginda SCID-1 gdrismesine gore saptanan
psikiyatrik bozukluk yayginhgi hastalarin nakil dncesi doneminde %31 (n: 5), hastalarin 12,
ay poliklinik kontrol déneminde % 25 (n:4) idi. iki analizde de hem nakil dncesinde hem de
nakil sonrasinda benzer yayginlik oranlari saptandi. NOG’de en sik saptanan psikiyatrik
bozukluk %14,7 (n: 10) ile uyum bozuklugu, ikinci sirada %8,8 (n: 6) ile alkol kullanim
bozuklugu idi; NSG’de ise %7,5 (n: 4) ile major depresyon en sik tani idi. NSG’de major
depresyonun ardindan ikinci siklikta %5,7 (n: 3) ile uyum bozuklugu ve % 5,7 (n: 3) ile uyku
bozuklugu tanilari gelmekteydi. Prospektif izlenen hastalarda (n:16) ise nakil éncesi dénemde
iki hastada uyum bozuklugu (%12,5), birinde major depresyon (%6,3), birinde alkol
bagimhhgi (%6,3), birinde genel tibbi duruma bagh uyku bozuklugu (%6,3) saptandi. Ayni
hastalarda nakil sonrasi dénemde ise bir hastada major depresyon (%6,3), U¢ hastada uyku
bozuklugu (%18,8) saptandi. Nakil sureci oncesi psikiyatrik 6zgecmisleri sorgulandiginda
NOG’de hastalarin %54,4’tinde (n: 37), NSG’de hastalarin % 52,8’inde (n: 28) en az bir
psikiyatrik bozukluk oykusi mevcuttu. Ozgecmislerinde psikiyatrik ilag kullanim oykiis
NOG’de % 7,4 (n: 5), NSG’de %9,4 (n: 5) oraninda idi. Calismamizin bulgulari Rocca ve
arkadagslarinin (2003) KN adayi olan 165 hastada DSM-IV tani kriterlerine gore ruhsal
bozukluk sikhgini arastirdiklari ve 71 hastada (%43) en siklikla uyum bozuklugu olmak lizere
ruhsal bozukluk saptadiklari calisma ile uyumludur. Ayni calismada arastirmacilar, karaciger
hastaliginin siddetini gosteren Child-Pugh skoru ile psikiyatrik 6zgec¢misin depresif
bozukluklar icin bagimsiz anlamli yordayicilar oldugunu saptamisladir [53]. Calismamiz KN
sonrasi psikiyatrik bozukluk sikhigi acisindan Rothenhausler ve arkadaslarinin (2002)
calismasina benzerlik gostermektedir. Bu calismada DSM-I1I-R kullanarak karaciger nakli
sonrasi ruhsal bozukluk sikligini arastiran yazarlar hastalarin 17°sinde (%22,7) gincel veya
olasi psikiyatrik tani saptamislardir. Ancak bu calisma KN sonrasi yaklasik 4. yildaki
degerlendirmeleri kapsamasi ve saptanan psikiyatrik bozukluk tirleri (en sikhkla PTSB)

acisindan bizim c¢alismamizdan farkhidir [8]. Ayni grubun 2003 yilinda yayimlanan
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calismasinda dort yillik zaman zarfinda kliniklerine karaciger nakli aday olarak sirayla refere
edilen toplam 281 hastada %65,8 oraninda ruhsal bozukluk saptandigi belirtilmistir. Bu hasta
grubunda %27,8 ile alkol kotlye kullanimi ve % 11,7 ile alkol bagimlihgi baslica tanilari
olusturmustur [58]. Calismamiz Turkiye’de karaciger nakli adayr olan hastalarda ve KN
sonrasi dénemde ruhsal bozukluk sikhgini arastiran ilk calismadir. Ulkemizde simdiye kadar
yapiimis arastirmalar genellikle nakil stirecindeki hastalarda veya dondrlerdeki yasam kalitesi,
demografik o6zellikler ve semptomlar tzerinedir. Yurt disindaki calismalarda, 0zellikle batida
alkol kullanim bozukluklari; hem karaciger hastaligi etiyolojisi agisindan hem de nakil 6ncesi
saptanan ruhsal bozukluklar siralamasinda tlkemize goOre daha On siralardadir. Bizim
calismamizda NOG’de %8,8 oraninda alkol kullanim bozuklugu saptanmis olmasi da bu
gorusi desteklemektedir.

KN sonrasi alicilarda ve vericilerde yapilmis cesitli psikiyatrik izlem calismalari varsa
da literatirde potansiyel karaciger alicilarinin psikiyatrik durumlarini degerlendirmeye
yonelik nakil 0Oncesi dénemde yapilmis daha az sayida calisma bulunmaktadir. Bu
calismalarin sonuglarinda heterojenite bulunmaktadir ve psikiyatrik tanilar psikometrik 6lgek
temelli oldugu i¢in bulgular dikkatle yorumlanmalidir. Calismalarin az bir kisminda kapsamli
yaptlandiriimis klinik goértsmeler uygulanmistir [53].

KN adaylarinda nakil dncesi donemde bildirilmis psikiyatrik bozukluk yayginlik orani
siklikla %15-50 arasinda degismektedir [53]. KN sonrasi hastalarda gorilen psikiyatrik
bozukluk yayginhgi ise arastirmanin yapildigi yere, nakil sonrasi arastirma zamanina ve
kullanilan tani kriterlerine gore degismekle birlikte genellikle %30-70 arasinda bildirilmistir
[55]. Fukunishi ve arkadaslari (2001), karaciger nakli ile boébrek nakli alicilarini ruhsal
bozukluk sikhgi acisindan Kkarsilastirdiklart bir calismada DSM-IV tani kriterlerine gore
yaptiklari degerlendirmelerle (nakil éncesi, nakilden 3 ay, 1 ve 3 yil sonra) canli dondrden
nakil olan 41 KN alicisinin 22’sinde (%54), canli dondrden nakil olan 234 bobrek alicisinin
ise 65’inde (%28) ruhsal bozukluk saptamis ve KN alicilarinda bobrek nakli alicilarina gore
daha fazla ruhsal bozukluk yayginligi bulmuslardir. Bu ¢alismada eriskin organ alicilarinda
postoperatif ruhsal bozukluk yayginh@inin ilk G¢ ay icinde en yiksek oranda oldugu
saptanmistir [2]. Vieta ve arkadaslarinin ispanya’da gerceklestirdikleri calismada (1993) KN
olan 63 hasta postoperatif erken dénemde taburcu olana dek haftalik olarak izlenmis ve DSM-
I kriterlerine gore psikiyatrik komplikasyonlar arastirilmistir. Hastalarin %29’unda baslica

organik mental bozukluklar olmak uzere psikiyatrik morbidite saptanmistir. Hastalarin
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%13’Unde deliryum, %8’inde uyum bozuklugu, %5’inde major depresyon ve %3’linde
organik anksiyete bozuklugu saptanmistir. Hastalar ruhsal bozukluklar agisindan taburculuk
sirasinda olumlu bir gidis gostermislerdir. Ancak deliryumlu hastalar yiuksek mortalite
oranlari sergilemislerdir. KN sonrasi erken donemde hizli metabolik degisiklikler,
operasyonla ilgili gugclikler hastalari baslica deliryum olmak (izere psikiyatrik bozukluklara
yatkin hale getirmektedir. Bizim ¢alismamizin nakil sonrasi erken donemi kapsamamasi bir
kisithhk olarak gorulebilir. Diger taraftan calismamizda nakil sonrasi ge¢ donemde (1. yilda)
psikiyatrik bozukluk sikligi, nakil 6ncesi doneme gore azimsanmayacak kadar yiiksek
oranlarda saptanmistir. Bu bulgular literatirle uyumludur ve hastalarin KN sonrasi ge¢
donemde de psikiyatrik acidan risk altinda olmaya devam ettiklerini gostermektedir. Bu
bakimdan KN surecindeki hastalar icin sadece nakil Oncesinde ve sonrasindaki yakin
donemde degil, nakil sonrasi ge¢ dénemde ve tedavinin her asamasinda duzenli psikososyal
degerlendirme ve izlem saglanmasinin 6nemi blyuktir. Bu tespitler bir dizi ¢alisma ile de
dogrulanmistir [54-57, 59, 61].

V.B.1. Psikiyatrik Bozuklugu Olan Hastalarda Yasam Kalitesi:

Calismamizda NOG’de psikiyatrik bozuklugu olanlarda KF-36 yasam kalitesi élgeginin
agri, genel saglik, enerji (vitalite), sosyal fonksiyon ve mental saglk alt 6lcek skorlarinin
psikiyatrik bozuklugu olmayanlara gore anlaml olarak dusik oldugu saptandi. NSG’de de
psikiyatrik bozuklugu olanlarda KF-36 yasam kalitesi 6lgeginin fiziksel rol gucligu, agri,
genel saglik, enerji (vitalite), sosyal fonksiyon, emosyonel rol gucligi, mental saglik alt 6lcek
skorlarinin psikiyatrik bozuklugu olmayanlara gére anlamli olarak disuk oldugu saptandi. Bu
bulgular psikiyatrik morbidite ile azalmis yasam kalitesi arasinda anlamli iliskiler oldugunu
gostermektedir ve literatirdeki calismalarla uyumludur [8, 86, 87]. Junior ve arkadaslar
(2008), KN olan 30 hastayr nakil dncesinde ve nakilden ortalama on dokuz ay sonra Beck
Depresyon Olcedi ve KF-36 ile degerlendirmislerdir. Yiiksek depresif belirtileri olan
hastalarin daha distik yasam Kalitesi skorlari sergiledigini saptamis, hastalar igin tedavinin her
asamada duzenli psikososyal degerlendirme ve izlem saglanmasinin énemini vurgulamislardir
[61]. Bu nedenle psikiyatrik bozukluklarin tanisina ve tedavisine yonelik yaklasimlarin nakil

stirecinde gec kalinmadan saglanmasinin hastalarin yasam kalitelerindeki artisi da beraberinde
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getirebilecedi, boylece hastalarin tedavi uyum ve motivasyonlarini arttirabilecegi

dustnalebilir.

V.B.2. Psikiyatrik Bozukluklarin Aleksitimi ile iliskisi ve Paradoksik Psikiyatrik

Sendrom

Calismamizda NOG’de psikiyatrik bozuklugu olanlarda aleksitimi varli§i, psikiyatrik
bozuklugu olmayanlara gére anlamli sayida fazla saptandi (p < 0.05). Ayni iliski NSG’de
psikiyatrik bozuklugu olanlarda saptanmadi. NOG’de psikiyatrik bozukluklarla aleksitimi
arasinda saptanan iliski Fukunishi ve arkadaslarinin 2002 yilinda yayinladiklari ¢alismadaki
bulgularla benzerlik géstermektedir. Yazarlar alicilarda ve canli donérlerde nakil dncesi
donemdeki aleksitimik 6zelliklerin nakil sonrasi ruhsal bozukluklari 6ngéricilugund
arastirmislardir. KN olan 31 hastada nakil sonrasi birinci yilda ruhsal bozukluk oranini %64,5
olarak saptamislardir. Nakil 6ncesinde TAS-20 6lcegi ile aleksitimik 6zellikler saptanmis olan
hastalarda, nakil sonrasi donemde dondre yonelik sucluluk duygulari ve psikiyatrik bozukluk
birlikteligi ile karakterize Paradoksik Psikiyatrik Sendromu (PPS), anlamli olarak daha fazla
oranda bulmuslardir. Ancak yazarlar PPS tanisi koymak icin her ne kadar bir miktar
yordayiciligi olsa da aleksitimik ¢zelliklerin sart olmadigini belirtmislerdir [57]. Son yillarda,
aleksitimi siklikla depresyon ve anksiyete bozukluklari arastirmalarinda veya spesifik
gruplarda depresyon ve anksiyete ile birlikte ele alinmaktadir. Aleksitimi ile depresyon,
anksiyete, hipokondriyak tutumlar ve somatizasyon arasinda anlamli iliskiler saptanmistir
[66]. PPS, karaciger ve bobrek nakli alicilarinda ve donorlerinde gorilebilmektedir. Ozellikle
birinci derece akrabalik iliskisi olanlarda (anne, baba, cocuk) ve karaciger nakli olanlarda
daha sik oranda saptanmistir. Fukunishi ve arkadaslarinin 2001 yilindaki g¢alismasinda
dondrleri yakinlari olan 41 eriskin KN alicisinin 14’Unde (%34) izlemde Paradoksik
Psikiyatrik Sendrom (PPS) saptanmistir. Bu 41 alicidan 15’inin vericisi eriskin yastaki
cocuklari olmustur ve bu dénorlerin 12°inde (%80) izlemde PPS saptanmistir [2].

Bizim calismamizda 12. ay poliklinik kontroliinde degerlendirilen hastalardan (NSG)
29°u (%54,7) canh vericiden (akrabalik bagi olan yakinindan) karaciger alarak nakli olmustu.
Bu hastalardan birisinde (%3,4) daha Once Japonya’da tanimlanmis olan Paradoksik
Psikiyatrik Sendrom oldugu dastnildid. Toronto Aleksitimi Skalasi toplam puani 64 olan

hasta aleksitimik oOzellikler tasiyordu. Vericisine (ogluna) yonelik sucluluk duygulari ile
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belirli depresif duygudurumu (major depresyon) olan hasta sik sekilde operasyon ile oglunun
bedenine zarar verdigini, onu saglikli iken yaraladigini diistiniiyor, bu distinceleri kafasindan
uzaklastiramadigini, oglunun saglik durumu ile ilgili endiseler yasadigi icin her giin telefonla
araylp sordugunu belirtiyordu. Depresif duygudurumu operasyondan alti ay sonra oglunun
saglik durumunda hicbir sorun yasamamasina ve diizenli olarak isine devam etmesine ragmen
ona yonelik sucluluk duygulari, ona zarar verdigi duslnceleri seklinde baslamisti ve devam
etmekteydi. Fukunishi ve arkadaslari PPS kavraminin ilk defa Japonya’da tanimlanmis
oldugunu, bunun kulture bagh bir sendrom olup olmadiginin farkl Ulkelerde yapilacak
arastirmalar ile ayirt edilebilecegini ve konsultasyon psikiyatristlerinin bu tlr postoperatif
psikiyatrik bozukluklar acisindan dikkatli olmalari gerektigini vurgulamislardir [57].
Calismamiz Turkiye’de bu sendromu arastiran ilk calisma olma 6zelligi gostermektedir. Japon
kilturiindeki oranlara gore tlkemizde ¢ok daha dusik oranlarda goérilmesi bunun kiltiire
bagh bir sendrom olabilecegini dustindirmektedir. Diger taraftan bu sendrom hakkinda daha
ayiricl tanimlamalar getirebilecek, farkli kiiltirlerde daha ¢ok hasta ile yapilacak arastirmalara
gereksinim bulunmaktadir. Bu sendroma sahip bireylerin psikoterapisinde PPS’in temelinde
olan sucluluk duygularina yonelik yaklasimlar getirilmesi yararli olacaktir. Ayrica canli
vericiden KN olmus alicilarda doénorlerine yonelik duygularin degerlendirilmesinde ve
beraberinde bir psikiyatrik bozukluk oldugunda bu duygularin da terapi iliskisinde
calisiimasinda yarar vardir.

V.B.3. Karaciger Nakli ve Psikiyatrik Olceklerle iliskisi:

Calismamizda Hastane Anksiyete Depresyon Olcegi (HADO) ile vyapilan
degerlendirmelerde NOG’de anksiyete alt 6lceginde kesme puanina gore %7,4 hastada (n: 5) ,
NSG’de %5,7 hastada (n: 3) anlamli yikseklik saptandi. Depresyon alt 6lcegi sonuclarina
bakildiginda NOG’de % 39,7 hastada(n: 27), NSG’de % 17 hastada (n: 9) anlamli yiikseklik
saptandi. Ba§imsiz gruplarda t-test olciimlerine gére NOG’de NSG’ye gére HADO
Depresyon alt Olcegi ortalama skorlari anlamli derecede yuksek saptandi (p < 0.05).
Anksiyete alt Olcegi toplam skorlari arasinda her iki grup arasinda anlamh farklilik
saptanmadi. Calismamizin sonugclari Junior ve arkadaslarinin (2008), KN olan 30 hastayi
nakil oncesinde ve nakilden ortalama on dokuz ay sonra Beck Depresyon Olgegi ve KF-36 ile

degerlendirdikleri ve depresif belirti sikhgini nakil dncesinde ve sonrasinda benzer oranda
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bulduklari calismadan farkhidir. Ancak calismamiz KN sonrasi fiziksel ve sosyal
bilesenlerdeki belirgin iyilesmelere kiyasla mental sagliktaki iyilesmenin gorece daha tlimli
kalmis olmasi bakimindan bu ¢alisma ile benzerlikler gostermektedir [61].

O’Carroll ve ark. (2003), HADO kullanarak gerceklestirdikleri prospektif calismada
nakil sonrasi birinci yilda alicilarin (n:70), saglikli kontrollere (n:30) ve nakil onerilmemis
kronik karaciger hastalarina (n:17) gore psikolojik alanlarda anlamli iyilesme gosterdiklerini
saptamislardir. Bizim calismamiz depresif belirtilerde nakil sonrasinda dncesine gore anlamli
azalma saptamasi bakimindan bu calisma ile benzerlik gdéstermektedir. Diger taraftan
prospektif izleme alinan 16 hastamizda nakil sonrasinda nakil éncesine gére HADO’niin hem
depresyon hem de anksiyete alt Olcek skorlarinda anlamli azalma saptanmis olmasi da bu
calisma ile benzerlik gostermektedir. O’Caroll ve arkadaslarinin calismasinda yazarlar
alinmakta olan immunosipresif tedavinin (siklosporin veya takrolimus); yasam Kkalitesi,
halsizlik, affektif durum (Hastane Anksiyete Depresyon Olgegi-HADO ile saptanan) ve bellek
Uzerine ayirici etkileri olmadigini ancak siklosporin alanlarin birinci yilda daha az psikomotor
yavaslama gosterdiklerini belirtmislerdir. Nakil oncesi ylksek anksiyete ve ndorotisizm
(Eysenck Kisilik Olcegi) skorlarinin nakil sonrasi birinci yilda daha kotii psikolojik sonuglarla
iliskili oldugunu saptamislardir [63].

Her ne kadar ¢alsmamiz 12. ay kontrolinde immiunosupresif kullanimi ile psikiyatrik
belirtiler arasindaki iliskiye yonelik hipotez icermediyse de O’Carroll ve arkadaslarinin
tespitleri dogrultusunda imminostpresiflerin psikiyatrik belirtilerle belirgin bir iliskisinin
olmadigi dustnilebilir. Bu durum nakil dncesi ve nakil sonrasi hastalari karsilastirirken nakil
sonrasi  hastalarin  immiunostpresif  kullantyor olmalarinin ~ Kkaristirict  bir ~ faktor
olmayabilecegini dusundirmektedir. Ancak literatiirde 6zellikle siklosporin kullanimi ile
iliskili norotoksisite ve noropsikiyatrik belirtiler Gzerine olgu bildirimleri bulunmaktadir. Bu
bildirimler dezoryantasyon, bilinclilik seviyesinde degisimler, go6rsel hallsinasyonlar,
perseklsyon sanrilari, anksiyete, ajitasyon, yarisan dusinceler, uykusuzluk, depresyon, apati,
hareketlilikte azalma, duygulanimda diizlesme, enerji kaybi ve anoreksi gibi ruhsal durumla
iliskili degisiklikleri icermektedir. Bu degisiklikler ila¢c baslandiktan kisa siire sonra ortaya
cikabildigi gibi ge¢ donemde de ortaya ¢ikabilmektedir [88]. Bu bakimdan 12. ay poliklinik
kontroliinde degerlendirilmis hastalarin bu tir olasi belirtilerden tamamiyla arinmis bir grup
oldugunu soylemek guctiir. Uc hastamizda herhangi bir stresér veya psikiyatrik bozuklukla

iliskili olmayan ‘uyku bozuklugu” saptanmis olmasi olasi bir ilagc yan etkisinden
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kaynaklaniyor olabilir. Hastalarin KN sonrasi uzun dénemde bu tir belirtiler acisindan da
degerlendirilmesi ve tedavisi 6nemlidir. NSG’de KN sonrasi izlemde NOG’ye gore anksiyete
belirtilerinde anlamli  farkhlik saptanmamis olmasi ila¢ kullanomina bagh bu tir
noropsikiyatrik belirtilerle iliskili olabilir.

Nickel ve arkadaslarinin (2002) calismasinda KN sonrasi hastalardaki anksiyete,
depresyon belirtileri ve bas edebilme iliskisine bakilmistir (N:186). HADO ve KF-36’nin
kullanilldigi bu calismada hastalarin  44’tinde (%23,6) HADO’niin anksiyete ve/veya
depresyon alt Olgeklerinde anlamli yukseklik saptamislardir. Bu sonug bizim galismamiz ile
benzerlik goOstermektedir. Yazarlar depresif bas etme mekanizmasinin, anksiyete ve
depresyonun, sosyal cevre ile ilgili sorunlarin KN sonrasi hastalarin iyilik hali ve yasam
kalitesi Gizerine olumsuz etkileri oldugunu saptamislardir [89].

Hunt ve ark. (1996), Uc ila 12 yil o6ncesinde KN olmus hastalart HADO ile
degerlendirdikleri ¢alismalarinda (N:52) anlamli anksiyete ve depresyon belirtisi yayginhigini
%9 oraninda saptamislardir. Saptadiklari  sonuclar bizim calismamizla benzerlik
gOstermektedir.

KN 0Oncesinde ve sonrasinda hastalarda saptanan anksiyete ve depresyon duzeyleri
tedaviye uyumu da olumsuz etkileyebilmektedir. Greft rejeksiyonunda tedavi uyumsuzlugu,
major bir risk faktorl oldugu icin hem yasam kalitesini kétllestirecek, hem de yasam siresini
kisaltacaktir (Bunzel ve ark. 2000). Bu bakimdan nakil surecindeki hastalarda psikiyatrik
bozukluklarin ve belirtilerin zamaninda saptanmasi ve tedavisi ¢ok buyuk bir 6nem

tasimaktadir.

V.C. Karaciger Nakli ve Bilissel Islevlerle Iliskisi:

Calismamizda NOG’de SMMT ortalamasi 27,78; NSG’de 28,25 saptandi. iki grup
arasinda SMMT ortalamalari ve genel bilissel islevler agisindan anlamli fark saptanmadi. Her
iki grupta da SMMT skoru en dustik 22, en yiiksek 30 olarak 6lgildi. Hastane kayitlarindan
edinilen bilgiler dogrultusunda NOG’de hastalarin %13’(inde (n: 9), NSG’de % 17’sinde (n:
9) KN’ye yakin donemde Evre 1-2 ensefalopati oykusi vardi. Cahismamiz Collis ve
arkadaslarinin (1995) KN olmus hastalarda SMMT skorlarini 24-30 arasinda saptadiklari
calisma ile benzerlik gostermektedir. SMMT’nin orta ve siddetli diizeyde bilissel bozulmayi

olcmekte duyarli olmasi ancak hafif duzeyde bilissel bozulmalari saptamada daha disuk
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duyarlihga sahip olmasi anlamli sonuclara ulasamamiza engel olan temel etmendir. Ayrica
calismamizdan Evre 2 ve Uzeri hepatik ensefalopatisi olan hastalar dislanmistir. Bu durum da
nakil Oncesi donemde sik karsilasilan HE’ye bagh orta ve siddetli bilissel bozulmalarin
degerlendirilememesine yol acmistir. Yine de SMMT, minimal hepatik ensefalopatinin
(mHE) saptanmasinda spesifik olmasa da uyarici olabilir. Ayrica deliryuma giren hastalarin
takibinde de yararhdir.

Karaciger hastalarinda nakil 6ncesinde veya nakil sonrasi uzun dénemde bilissel
islevlerdeki farkliliklarr 6lgmek icin daha ayrintili néropsikolojik test bataryalarina ihtiyag
bulunmaktadir. Tarter ve ark.(1990) yaptiklari calismada 62 hastayr nakil Oncesinde ve
sonrasinda HE’yi 6lcen noropsikolojik test bataryalari ile degerlendirmislerdir. Saptadiklari
bilissel islev bozuklugunu mHE’deki tipik profil ile uyumlu; yani genel entelektiel
becerilerde korunma ile birlikte selektif dikkatte ve ince motor becerilerde bozulma olarak
tanimlamislardir. Nakil sonrasi dénemde ise bilissel islevlerde tamamiyla olmasa da biyuk
oranda duzelmeler saptamislardir. Matarozzi ve ark.(2004) da KN sonrasi 6. ve 18. aylarda
norofizyolojik performansi degerlendirmislerdir. Gorsel mekansal ve selektif dikkatte, gorsel
mekansal kisa dénemli ve uzun donemli bellekte ve dil islevlerinde KN’den 6 ay sonra
gelisme saptamislardir.

Mechtcheriakov ve arkadaslarinin gerceklestirdigi prospektif bir calismada (2004),
hastalar KN oOncesinde ve nakilden ortalama 21 ay sonra gorsel yapilandirma becerisi ve
gorsel motor beceriyi, verbal akiciligi ve bellek islevlerini degerlendiren nérofizyolojik test
bataryalari kullanilarak degerlendirilmistir. Bu c¢alisma sonucunda hastalarin 6nemli bir
bolumunun KN sonrasi  gorsel motor veya gorsel yapilandirma islevlerde hic¢ diizelme
gostermedikleri saptanmistir. Bu nedenle karaciger sirozlu hastalarin nakil sonrasi dénemdeki
rehabilitasyonunda bilissel islevlerin ve gdrsel motor islevlerin taranmasinin énemli oldugu
vurgulanmistir [69].

Lewis ve arkadaslari (2003), KN’den 10 yildan daha uzun zaman ge¢mis hastalari
SMMT, HADO ve cesitli noropsikolojik test bataryalari ile degerlendirmislerdir. Hastalarin
saglikh kontrollere gore daha dusik yasam kalitesi skorlari gosterdiklerini, ancak HADO ile
saptanan anksiyete ve depresyon dizeyleri agisindan saglikli kontrollerle aralarinda fark
olmadigini saptamislardir. Ayrica KN sonrasi 10 yildan daha uzun sure yasamis olan bu

hastalarda saglikli kontrollere gére anlamh bilissel bozulmalar saptamislardir. Bunlar; sézel
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ve gorsel bellek, gorsel mekansal islevler, sekanslama ve frontal lob islevlerinde bozulmalar
olarak belirtilmistir [90].

Meyer ve ark. (2006), cesitli etiyolojilere baglh siroz tablolari nedeni ile KN adayi olan
hastalarin  bilissel durumlarini  (N:148) noéropsikolojik test bataryast ve SMMT ile
incelemislerdir. Hastalarda anlik bellekte, dikkatte, gérsel mekansal becerilerde ve bilissel
esneklikte ortalamanin altinda skorlar saptamislardir.  Bu sonuclarin  karaciger
dekompansasyonuyla iliskili olarak ortaya ¢cikmis bulgular oldugunu ve hastalik siddetinin bir
gosteresi olan MELD skoru ile korele olduklarini belirtmislerdir. Ayni calismada SMMT
sonuglarinin hastalarda normal aralikta saptandigini, nakil 6ncesi dénemde subklinik HE
olgularinin saptanmasi ve tedavisi icin daha ayrintih biligsel islev testleri uygulanmasi
gerektigini, bdylece hastalarin glnlik islevlerinde kotllesme beklenmeden midahale
edilebilecegini vurgulamislardir [91].

Sotil ve ark. (2009) KN o6ncesi donemdeki asikar HE donemlerinin nakil sonrasi
bilissel profil tzerine etkilerini inceledikleri giincel calismalarinda, nakil 6ncesi HE’nin nakil
sonrasi donemde israrci norolojik kayiplar icin 6nemli bir risk etmeni oldugunu ileri

stirmuslerdir [70].

V.D. Karaciger Nakli ve Cinsel Islevlerle liskisi:

Calismamizda Arizona Cinsel Yasantilar Olgegi (ACYO) ile yapilan
degerlendirmelere gére NOG’de % 88,2 (n: 60), NSG’de ise %62,3 (n: 33) oraninda cinsel
islev bozuklugu saptandi. Cinsel islev bozuklugu (ACYO skoru >11) olan hastalar; NOG’de,
NSG’ye gore istatistiksel olarak anlamli sayida fazla saptandi (p < 0.05). KN o&ncesi
hastalarda cinsel islev bozuklugu, KN sonrasina gore anlamh dizeyde fazla idi. Benzer
sekilde prospektif izleme alinan 16 hastada da ACYO 6lcegi ortalamalari karsilastirildiginda
NOG’de NSG’ye gore anlamh yiikseklik saptandi. Bu bulgular karaciger nakli ve cinsel
islevleri degerlendiren bir meta analizde cinsel islevselligin nakil sonrasinda anlamli iyilesme
gosteren spesifik bir alan olarak saptanmis olmasi ile uyumludur (Bravata ve ark. 1999).
Ancak KN sonrasi hastalarin %25’inde 1srarci cinsel islev bozukluklari bildirilmektedir ve
hastalarin ticte bir kadari yeni ortaya ¢ikan cinsel islev bozuklugu (CiB) tanimlamaktadir. Bu

yuksek yayginlik oranina ragmen literatlirde epidemiyolojik bilgiler gorece ¢ok azdir [71].
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Ho ve arkadaslarinin (2006) calismasinda, bir grup karaciger nakli alicisi nakil
oncesinde ve sonrasinda bir anketle taranarak degerlendirilmistir. Yanit veren 150 kisinin %
24’1 nakil 6ncesinde ve %15’i nakil sonrasinda CIB bildirmistir. Ancak hastalarin %32’si
nakil sonrasinda yeni ortaya cikan CiB tanimlamistir. Ayni calismada nakil olmus hastalarin
yaklasik %20’si sildenafil kullandiklarini belirtmislerdir ve bunlarin da %65’ bu tedavinin
yarar sagladigina inandiklarini bildirmislerdir. Karaciger nakli sonrasinda cinsel islevlerle
ilgili hi¢ dizelme tanimlamayan, hatta kotilesme bildiren calismalar da vardir. Yakin
donemde vyapilan bir calismada 98 erkek Kkaracifer nakil hastasi kohort olarak
degerlendirilmistir. Cinsel olarak inaktif olan erkeklerin oraninda KN sonrasinda anlamli
azalma saptanmistir, ancak erektil disfonksiyonlu (ED) erkeklerin orani degismemistir. Bu
calismada ED oraninin KN sonrasinda degismeden sirmesinin, kardiyovaskiler hastalik,
diyabet, alkol kotlye kullanimi, antidepresan ve anjiotensin-11 resept6ér blokeri kullanimi ile
iliskili oldugu sonucuna varilmistir (Huyghe ve ark. 2008).

Bir calismada kadinlarda nakil dncesinde ve sonrasinda cinsel islevler arastiriimis ve
ureme c¢agindaki 82 KN olmus kadin degerlendirilmistir. 46 yasindan gen¢ kadinlarin
%95’inde KN sonrasi bir yil icinde menstriiel kanamalarin geri dondiigu saptanmistir. Ancak
KN sonrasi diizensiz kanama (%26) ve amenore (%26) bildirilmistir. KN sonrasi kadinlarin
%72’sinin cinsel olarak aktif oldugu saptanmistir (Mass ve ark. 1996). Bir diger calismada ise
KN sonrasi ugunci ayda %35, 12. ayda ise %70 kadin hastada dizenli menstriel
kanamalarinin basladigi saptanmistir (Jabiry-Zienewicz ve ark. 2009). Gincel bir diger
makalede ise KN olmus kadinlarin cinsel islevlerinin dizelemedigi ve bu konuda yuksek
dizeylerde memnuniyetsizlik tanimladiklari bildirilmistir (Sorrel ve ark. 2006).

Calismamizin bu alandaki bir kisithhgi cinsel islev bozuklugu tanisini koymaya yonelik
yapilandirilmis goriismelere dayanmamasi, 6lgek bulgularindan yola cikilmasidir. Yine de
literatirdeki kisith bilgi de g6z oOnlne alindiginda hastalarin bu alandaki sorularinin
taranmasini saglamis olmasi ve KN sonrasi cinsel islevlerde diizelme olup olmadigi yéninde
fikir vermesi bakimindan 6nemli sonuclara ulasiimistir. Yasam kalitesinin bir pargasi olarak
degerlendirilen cinsel islevsellik bu alana 6zgl olmayan diger tarama araclarinda siklikla goz
ardi edilmektedir. Calismamiz bu bakimdan buttncil bir degerlendirme yapilabilmesini
saglamistir.

Karaciger hastaliyi olan bireylerde CIB yayginhgi, patofizyolojisi ve risk faktorleri

Uzerine ve bekleme listesindeki ve nakil sonrasi donemdeki hastalari bu alanda
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bilgilendirmeye yonelik yeni stratejilerle daha ileri calismalara olan gereksinim siirmektedir
[71].

V.E. Kisithhiklar

Calismamizda sosyodemografik ve Klinik 6zellikleri acisindan anlamlh farklilik
saptanmamis bagdimsiz iki grup (NOG ve NSG) Karsilastiriimistir. Olgularin yas, cinsiyet vb
bakimlardan birebir eslenmemis olmasi veya hepsinin uzunlamasina (prospektif) izlem
hastalari olmamasi ¢alismamizin bir kisithhgr olarak distnalebilir. Ancak yasam kalitesi ile
ilgili bulgularimizin Ratcliffe ve arkadaslarinin (2002) ¢cok merkezli prospektif ¢calismalarinda
daha cok sayida hastada saptadigi bulgularla uyumlu olmasi sonuclarimizin givenilirligini
arttirmaktadir. Ayrica 16 hasta iceren uzunlamasina izlem grubumuzun verileri de benzer ve
destekleyici sonugclar vermistir.

Literatiirdekine benzer sekilde hasta secimindeki kaginilmaz yan tutma (6rn. cok agir
hasta olan ve Olen hastalarin dislanmasi), KN sonrasi SYK artisini oldugundan fazla
gOsterebilir ve bu nedenle de bulgularin dikkatle yorumlanmasi gerekmektedir. SYK
arastirmalarina eklenmesi zor olan kultirel, ekonomik ve sosyal faktorlerin goz ardi edilmis
olabilecegi de unutulmamalidir.

Calismamiz KN o6ncesi ve sonrasi donemde kesitsel hasta degerlendirmesine ve
verilerinin karsilastiriimasina dayanmaktadir. Saglikli veya bir baska hastalik grubundan
kontrol gruplari ile karsilastirmalarin  olmamasi c¢alismamizin bir kisithhgr olarak
dustnalebilir. Literatirde KN sonrasinda hastalarin yasam kalitesi duzeylerinin saglikli
Kisilerin yasam kalitesi dlizeyinden diisuk oldugu belirtilmistir [83]. Calismamiz KN gibi hem
hasta hem de ailesi icin zorlayici kararlari ve silrecleri beraberinde getiren blylk bir
operasyonun bir yil sonrasinda hastalar Uzerindeki iyilestirici etkilerinin saptanmasina
odaklanmistir. Diger taraftan literatlirdeki birgok calismadan farkli olarak calismamiz
anketlere veya sadece Olgeklere dayall bir ¢calisma degildir. Hastalara yaptlandiriimis klinik
gorisme uygulanmis olmasi (SCID-I) nakil 6ncesinde ve sonrasinda psikiyatrik bozukluk
yayginhginin ve sikliginin Tarkiye’deki karaciger hastalarinda ilk defa calisiimasini
saglamistir. Ayrica literatlirdeki bircok calismada kesitsel degerlendirmenin zamanlamasinda
bir butinlik olmadigi, KN sonrasi cesitli evrelerde c¢alismaya alinan hastalarin ayni

degerlendirmelere tabi tutuldugu goézlenmistir. Calismamizin KN sonrasi net bir tanimlama ile
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12. ayda kesitsel degerlendirme saglamasi bu anlamda hem bdtinlik saglamis, hem de KN
sonrasi ¢ok yakin donemde degerlendirme yapmayarak hastalarin daha uzun dénemli iyilesme
boyutlarinin degerlendirilebilmesini saglamistir. Diger taraftan KN sonrasi ilk aylarda kesitsel
degerlendirme yapiimamis olmasi literatirde bu donemde sik bildirilmis olan psikiyatrik
bozukluklarin degerlendirilememesine veya goz ardi edilmesine yol agmis olabilir.

Calismamizda nakil sonrasi grupta (NSG) hastalarin hepsi imminosupresif ilaclar
almaktadir ve bu bakimdan karsilastirildiklari nakil oncesi hasta grubundan farkliliklar
gostermektedir. Kronik karaciger hastaligina bagli olarak hem NOG’de, hem de NSG’de bazi
hastalarda komplike olmamis diabetes mellitus ve hepatoselliler malignite komorbiditesi
vardir. Ancak uzun donemde SYK’nin, klinik olarak gozlenen komorbidite seviyesi ile
(Kroon ve ark. 2007) veya kullanilan kalsinérin inhibitéri (immdnosupresif) ilaglarla
(Kousoulas ve ark. 2008) iliskili gorinmedigi saptanmistir. Bu bakimdan c¢alismamizin
karaciger nakil siirecindeki daha genis bir hasta populasyonunu temsil ettigi ve bu tir hastalar
icin daha genellenebilir sonuglar ortaya ¢ikardigi séylenebilir.

Calismamizin bilissel islevleri sadece SMMT ile degerlendirmis olmasi bir kisithlik
olarak dustintlebilir. Diger taraftan iki grup arasinda (NOG, NSG) anlamh faklilik
saptanmamas! gruplarin biligsel islevler agisindan da benzer oldugunu distndirmektedir.
Karaciger hastalarinda nakil 6ncesinde veya nakil sonrasi uzun dénemde bilissel islevlerdeki
farkliliklari 6lgmek icin daha ayrintili néropsikolojik test bataryalarina ihtiya¢ bulunmaktadir.

Calismamizin bir kisithiligi da cinsel islev bozuklugu tanisini koymaya yoénelik
yaptlandirilmis gorusmeye dayali yayginlik oranlari verememesi, bu alanda 06lgek
bulgularindan yola cikilmasidir. Diger taraftan (lkemizde oldugu gibi dinyanin diger
ulkelerinde de gerek hasta gerekse hekim kaynakli ¢ekinceler nedeni ile karaciger hastalarinin
cinsel sorunlarinin boyutuna iliskin bilgilerde belirgin eksiklik goze carpmaktadir. Bu
degerlendirmeler karaciger nakli 6ncesinde ve sonrasinda daha da az ¢ahisiimistir. Calismamiz

bu eksikligi azaltmaya yonelik veriler saglamasi bakimindan énemli bulgular sunmaktadir.

VI. SONUC VE ONERILER

Calismamiz Turkiye’de KN adayi olan hastalarda ve KN sonrasi donemde psikiyatrik
bozukluk sikhgini arastiran ilk calismadir. KN hastalarda yasam kalitesinin bircok alt

boyutunda, mental saglik alani disinda, anlamli iyilesmeler saglamistir. Calismamizda
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karaciger nakli sonrasi ge¢ dénemde (birinci yilda) psikiyatrik bozukluk sikligi, nakil éncesi
doneme goOre azimsanmayacak kadar yiksek oranlarda saptanmistir. Bu bulgular hastalarin
KN sonrasi ge¢ donemde de psikiyatrik agidan risk altinda olmaya devam ettiklerini
gostermektedir. Bu bakimdan KN silrecindeki hastalar icin sadece nakil Oncesinde ve
sonrasindaki yakin donemde degil, nakil sonrasi ge¢ donemde ve tedavinin her asamasinda
diizenli psikiyatrik degerlendirme ve izlem saglanmasinin énemi buydktir. KN 6ncesinde ve
sonrasinda hastalarda saptanan anksiyete ve depresyon diizeyleri tedaviye uyumu da olumsuz
etkileyebilmektedir. Greft rejeksiyonunda tedavi uyumsuzlugu major bir risk faktori oldugu
icin hem yasam kalitesini ve yasam suresini kottlestirecektir. Bu bakimdan nakil surecindeki
hastalarda psikiyatrik bozukluklarin ve belirtilerin zamaninda saptanmasi ve tedavisi ¢ok
blylk bir 6nem tagimaktadir.

Calismamiz Turkiye’de nakil hastalarinda Paradoksik Psikiyatrik Sendrom’u arastiran
ilk calisma olma 0Ozelligi gostermektedir. Japon kiltiriindeki oranlara gore ulkemizde cok
daha dusik oranlarda goralmesi bunun kaltire bagh bir sendrom olabilecegini
distindtrmektedir. Diger taraftan bu sendrom hakkinda daha ayirici tanimlamalar
getirebilecek, farkli kultirlerde daha ¢ok hasta ile yapilacak arastirmalara gereksinim
bulunmaktadir.

Calismamizda kadin sayisinin ¢ok daha disik oranlarda kalmis olmasi tlkemizde
yasami tehdit eden hastaliklarda sosyokultirel olarak erkeklere daha fazla tedavi dnceligi
saglanmasi ve cinsiyet esitsizligi ile iliskili olabilir. Bu konuda daha derinlemesine,
sosyokaltirel calismalar yapiimasi gerekmektedir.

16 hasta iceren uzunlamasina izlem grubumuzun verileri 6ncekilerle uyumlu sonuclar
verdiyse de hasta sayisi disuktir. KN’nin uzun dénemli yasam Kkalitesine etkisi (izerine daha
fazla hastay kapsayan uzunlamasina ve kontroli ¢alismalara ihtiya¢ bulunmaktadir.

Hastanelerin nakil birimleri icinde psikolojik degerlendirme Unitelerinin kurulmasi
multidisipliner yaklasimin korunmasina, strdurilmesine, psikiyatrik belirti ve bozukluklarin
zamaninda tedavi edilmesine aracilik edebilir. Yurt disinda bu tir birimlerin hasta bakimina
katki sagladigi bildirilmistir. Ulkemizde de benzer yapilanmalarin kurulmasi bir ekip isi olan

nakil surecinde yasanacak zorluklari hem hastalar hem de tedavi ekibi agisindan azaltacaktir.
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Ek-2. ALICI VERi FORMU:

AD SOYAD: DOSYA NO:

CINSIYET:  1.Erkek () 2. Kadin () TARIH:

DOGUM TARIHi: DEGERLENDIREN:
ADRES: TELEFONL:
YAKINININ ADRES VE TELEFONU: TELEFON2:

MEDENiI DURUM:1-Evli () 2-Bekar () 3-Bosanmis () 4.Dul ()
Cocuk sayisi:

MESLEK:

CALISABILME: Son 6 aydir 1. galisiyor () 2. calismiyor ()

OGRENIM DURUMU:1- Okur yazar degil ( ) 2- ilkégretim () 3- Lise () 4- Yiiksekokul ( )

Toplam egitimyili:................ yil

KIMLER ILE YASIYOR : 1- Anne () 2- Baba () 3- Kardes ()
4- Aile () 5-Es () 6- Cocuklar ()
7- Yalniz ( ) 8- Diger ()

SOSYAL DESTEK ALGISI: lyi( ) orta( ) az( )
HASTALIK BASLANGIC TARIHi:

TIBBi TEDAVIYE BASLAMAK iCiN GECEN SURE:

Transplantasyon karari alindiktan sonra operasyon tarihine kadar gecen BEKLEME SURESI:

Daha 6nceki HASTANE YATISI: var( ) yok( )
Varise kag defa..................... Nedeni:
Fiziksel Hastalik Oykiisii: (transplantasyon endikasyonu nedeni olan hastalik vb)
CHILD evresi:
KCFT: BFT: Diger tetkik:

SCID-I(CV)’YE GORE PSIKIYATRIK TANI: 1- var () 2-Yok ()
VAR ISE OZELLIKLERI:

Psikiyatrik Ozge¢mis:
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Intihar girisimi: var () yok ()

PSIKOTROP ILAC OYKUSU: 1- var () 2-Yok ()

PSIKOTROP ILAC: 1- AP ()
2- AD ()
3- ANKSIYOLITIK ()
4- HIPNOTIK ()
5-DDD ()
6- Diger ( )

NE ZAMAN:

NE KADAR SURE:

ALISKANLIKLAR: Sigara:...... paket/gin il
Alkol: 1. Kétiye kullanim () 2. bagimhhk ( ) 3. yok (..)

Esrar: 1.Var () 2.Yok () Diger:

Mini Mental Test sonucu:
Hastane Anksiyete ve Depresyon Olgegi Sonucu:

SF-36: + / -
Toronto Aleksitimi Olgegi:

Arizona Cinsel Yasantilar Olcegi:

12. AY DEGERLENDIRMESINDE:
izlem Sikhgi:

Hastane yatisi: var( ): sayisl: nedeni:
- Serviste gecirilen stire(gtn):
- Yogun bakimda gegirilen stire(gun):

Post-op kullandigr ilaclar:

Organ Reddi: var ( ) yok (), KCFT: BFT:

Post-op gecirilmis enfeksiyon: var( ), tani:

Sagkalim: Diger komplikasyon:

yok( )

Diger tetkik:

yok( )

96



Acik Uclu Sorular:

1) Karaciger nakliniz ile ilgili ne hissediyorsunuz?

2) Size karacigerini veren yakininizla ilgili neler hissediyorsunuz?

3) Kendi durumunuz konusunda neler hissediyorsunuz?

SCID-I(CV)’YE GORE PSIKIYATRIK TANI: 1- var ()
VAR ise OZELLIKLERI:

Mini Mental Test sonucu:
Hastane Anksiyete ve Depresyon Olgegi Sonucu:

SF-36: + / -
Arizona Cinsel Yasantilar Olcegi:

2-Yok ()
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Ek-3. ”Child-Turcotte-Pugh” (CTP) Skorlamasi

Parametreler Degerler Puan
Ensefalopati Yok 1
Evre I-11 2
Evre 111-1V 3
Assit Yok 1
Hafif 2
Fazla ve tedaviye 3

direncli

Biliriibin (mg/dL)* <2 1
2-3 2
>3 3
Albumin(g/dL) > 3.5 1
2.8-3.5 2
<28 3
Protrombin <15sn 1
Zamani 15-17 sn 2
> 17 sn 3

CTP skoru ile karaciger hastaligi siddetinin derecelendirilmesi:
Child A: 5-6

Child B: 7-9

Child C: 10-15
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