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Amag: Ekstrakorporeal destek sistemleri, karaciger yetersizliginde 6nemli bir
tedavi segenegi sunmaktadirlar. Bu retrospektif calismada, iki farklt destek sis-
temi ile ilgili deneyimler igiginda bu sistemlerin etkileri aragtrilmug ve sistemler,
birbiriyle kargtlagtirilmugtir.

Yontemler: Molekiil abzorbe edici resirkiilasyon sistemi (MARS) (10 hasta) ve
plazmadan emilim yoluyla dogrudan adzorpsiyon (FPSA) (28 hasta) sistemleri-
nin uygulandig 38 hastada, 114 islem degerlendirilmigtir. Karaciger nakli ve sag-
kalim siklig1 aragtirilmus; SOFA ve hepatik ensefalopati skorlari, total biliriibin,
amonyak, albiimin, kan idrar nitrojeni (BUN), kreatinin, laktat diizeyleri, INR
ve I6kosit ve trombosit sayilari ve ayrica hemodinamik degisikliklerin siklig in-
celenip kargilagtirilmugtir. Kullanilmig olan antikoagiilasyon yéntemi, destek sis-
teminin kag kez uygulandigs ve hastanin yogun bakim kalis siiresi kaydedilmistir.

Bulgular: Her hastaya 3+1,8 (sinir: 1-7) seans uygulanmugstir. Nakil yapilan 7
(MARS: 3; FPSA: 4) hastanin tiimii yasamus; nakil yapilmayan hastalarin 12’si
(%30,8) yasamus; genel sagkalim %50 olmugtur. Her iki sistem ile biliriibin,
BUN ve kreatinin diizeylerinde diismeler saglanmug; FPSA ile bu diistigler daha
belirgin olmug; ayrica amonyak diizeyinde de anlamli azalma goriilmiistiir.
FPSA ile albiimin, trombosit ve lokosit sayst ile INR'de de anlamli degisiklikler
saptanmisti. MARS ile anlamli olarak daha az hemodinamik sorun ile kargila-

silmistir.

Sonug: iki sistem de, karaciger nakline kadar vakit kazanilmasinda, nakil gergek-
lesene kadar hastanin genel durumunun diizeltilmesinde, yaklasik 1/4 hastada
da karaciger nakli endikasyonunun ortadan kaldirilmasinda etkili olabilmektedir.
FPSA, detoksifikasyon isleminde daha etkin gdriinmektedir; buna karsin MARS,
bu kritik hasta grubunda, daha istikrarli bir hemodinami saglayabilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Karaciger yetersizligj, diyaliz, adzorpsiyon

Girig

Objective: Extracorporeal liver support systems represent an important option
for the treatment of liver failure. In this retrospective study, effects of two differ-
ent support systems were examined, and these systems were compared.

Methods: Molecular Absorbent Recirculating System (MARS) (10 patients)
and fractionated plasma separation and adsorption (FPSA) (28 patients) were
performed 114 times in 38 patients. The frequencies of liver transplantation and
survival; SOFA and hepatic encephalopathy scores, levels of total bilirubin, am-
monia, albumin, blood urea nitrogen (BUN), creatinine and lactate, leucocyte
and thrombocyte counts, as well as frequency of hemodynamic instability were
investigated and compared. The method used for anticoagulation, the number
of applications/patients and the length of stay in ICU were also recorded.

Results: There were 3+1.8 (range: 1-7) treatments/patient. All transplanted
patients (n=7; MARS: 3, FPSA: 4) and 12 (30.8%) of the remaining patients
without transplantation survived, obtaining an overall survival of 50%. There
was a decrease in the levels of bilirubin, BUN and creatinine with both systems;
the decrease was more pronounced with FPSA. FPSA also achieved a significant
decrease in ammonia level. With FPSA, there were also significant changes in
albumin, leucocyte and thrombocyte counts and INR. MARS was associated
with significantly less hemodynamic instability.

Conclusion: Both systems have been found to be effective as a “bridge therapy”
for liver transplantation, in 1/4 of the patients they can even eliminate the indi-
cation for liver transplantation. Effects of FPSA on detoxification appeared to be
more pronounced, whereas MARS obtained a more stable hemodynamic status
during treatment.
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araciger yetersizligi ensefalopati, sarilik, koagiilopati ve bagisiklik sisteminde bozukluklar ile seyreden agir bir tablodur (1). Kesin

tedavinin karaciger nakli olmasi, uygun organin kisa zamanda bulunamamast nedeniyle olusan uzun bekleme siiresi ve diger organ

yetersizliklerinin eklenmesi mortalitenin artmasina neden olmaktadir. Benzer sorunlarin yasandig1 kalp, akciger ve bébrek gibi
organ yetersizliklerinde, ekstrakorporeal destek sistemleri ile bu organlarin islevleri gecici olarak yerine getirilir ve bu uygulamalar prog-
nozu énemli ol¢iide iyilestirebilir. Ancak, karaciger yetersizliginde yiiksek akimli diyaliz, plazmaferez gibi ydntemlerle, istenen bagsar1 elde
edilememistir. “Yitksek akimli (high-flux) diyaliz’de, amonyak ve laktat gibi suda ¢6ziilen maddelerin aulimi yeterli dl¢iide gergeklesirken,
safra asidi gibi proteine baglanan maddelerin aulmalarinin yetersiz olmasi nedeniyle; “plazma degisimi” ise bityiik hacimlerin degistirilmesi
gerekliligi nedeniyle ¢ok riskli kabul edildigi i¢in, artik pek kullanilmamaktadir (2).

Giiniimiizde yaygin olarak kullanilan iki sistem 6n plana ¢ikmistr. Bunlar; ekstrakorporeal albiimin diyalizi (MARS: Molekiil abzorbe
edici resirkiilasyon sistemi [“Molecular Absorbent Recirculating System”]) ve plazmadan emilim yoluyla dogrudan adzorpsiyon (FPSA:
fraksiyone plazma separasyon ve adsorbsiyonu [“fractioned plasma separation and adzorbtion”]) yéntemleridir (3). Bu sistemlerin, amon-
yak, safra asidi ve albiimine baglanan toksinleri de elimine edebildikleri ve bdylece karacigerin kendisini yenileme yetenegini geri kaza-
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nabilmesi i¢cin zaman kazandirdiklars; karaciger nakline bir “kop-
rii” olusturabildikleri bildirilmistir (4). Boylece, oncelikli olarak
{i¢ avantaj saglanabilmeketedir: a. Karaciger nakli icin uygun verici
bulununcaya (veya listede siras1 gelinceye) kadar zaman kazanma;
b. Karaciger nakli éncesi hastanin genel durumunu diizelterek ame-
liyat morbiditesini azaltma; c. Kimi zaman da, karaciger nakline
gerek birakmayacak sekilde karacigerin spontan rejenerasyonu icin
zaman kazanma (5).

Bu retrospektif calismada esas amacimiz; yogun bakimdaki akut ka-
raciger yetersizligi olgularinda, FPSA ve MARS sistemlerinin etkile-
rini aragtirmakur. Ayrica bu sistemlerin, hasta giivenligine, toksinle-
rin temizlenmesine ve karaciger yetersizliginde etkisi arastirilmugtir.
Boylece bu sistemlerin karaciger nakli endikasyonu olan olgularda
sag kalima etkileri degerlendirmis olabilecektir. Ikincil olarak, bu iki
sistemin birbiriyle kargilagtirilmast amaglanmigtir.

Yontemler

Hastanemiz yogun bakim iinitesinde, 2003-2009 yillari arasinda
takip edilen 38 karaciger yetersizligi vakasinda toplam olarak 114
kez uygulanmis olan MARS ve FPSA sistemleri, retrospektif olarak
degerlendirilmistir. Retrospektif dosya taramas: icin etik kuruldan
izin alinmigtir (Dosya numaras1 2011/810570).

Destek sistemleri i¢in baslangi¢ ve tekrarlama endikasyonlari, Gast-
roentereloji Bilim Dali ile de konsiilte edilerek (B.P), asagidaki zel-
liklerden iki veya daha fazlasinin olmastyla konulmaktadir:

*Hiperbiliriibinemi (>250 mmol L' [=14,6 mg dL™'])

*Hepatik ensefalopati (2. Evre ve iistii: letarji, orta derece ajitasyon,
flapping tremor)

*INR>2 veya PT>50 sn olmast
*Karaciger naklinden sonra greft disfonksiyonu

Tedavinin tekrarlanma endikasyonu konusunda ise, takip eden
giinlerdeki amonyak, biliriibin degerleri ve hepatik ensefalopatinin
diizeyine gore karar verilmistir. Hemodinamik istikrarsizlik (sistolik
arter basincinin<90 mmHg olmast ve bu durumun stvi replasmani-
na ragmen diizelmemesi); yiiksek doz vazopressor destegi (norad-
renalin>1 pgr kg' dk”), kafa ici kanama veya ciddi beyin 6demi
varliginda destek sistemleri uygulanmamistir.

Destek uygulamasi siiresince EKG, periferik oksijen satiirasyonu,
santral ven basinci ve invazif kan basinc takibi yapilmisur. Destek
sistemleri icin damar yoluna erisim, 11F cift liimenli diyaliz kateteri
araciligiyla gergeklegtirilmistir. Islemler her iki sistemde de seans ba-
sina 6 saat siirmiistiir. Her iki sistemde de, kan ve diyalizat akimlar
(strastyla 200 mL dak ve 300 mL dak™) olarak ayarlanmus; yalnizca
ikincil devrenin akim huzi, Giretici 6nerileri dogrultusunda MARS'da
200 mL dak’ ve FPSAda 300 mL dak olarak belirlenmistir. Anti-
koagiilasyon FPSA sisteminde sitrat ¢ozeltisi ile yapilirken, MARS
sisteminde diisiik molekiil agirlikli heparin uygulanmistir. FPSAda
sitratin etkisini ortadan kaldirmak icin bu gruptaki hastalara intra-
venoz kalsiyum glukonat infiizyonu yapilmistir.

Incelenen dosyalarda islem 6ncesi ve sonrast gesitli biyokimya pa-
rametreleri ile SOFA (“Sequential Organ Failure Assesment”)
skoru kaydedilmis; karaciger nakli olup olmadigi ve nakil sonrast
sag kalimlari da aragtirilmugtr. Destek sistemlerinin uygulanmasi-

na kontrendikasyon olugturacak hemodinamik istikrarsizlik siklig
kargilastirilmugstir. Karaciger fonksiyonlar: ile ilgili olarak total bili-
riibin, amonyak ve albiimin ile hepatik ensefalopati skoru, bébrek
fonksiyonlart ile ilgili olarak kan idrar nitrojeni (BUN) ve kreatinin,
koagiilasyon parametrelerinden uluslararasi normallestirilmis oran
(INR), trombosit say1st ve ayrica lokosit sayist degerlendirmeye alin-
mustir. Bunun diginda laktat degerleri, sistem icin kullanilmig olan
antikoagiilasyon ydntemi, destek sisteminin kag kez uygulandigs ve
hastanin yogun bakim kalis siiresi kaydedilmistir.

Hastalarin incelenen dosyalarindan calismaya alinan veriler kayde-
dilmis, ortalama ve standart sapmalar ile ortanca ve en kiiciik-en
biiyiik degerleri hesaplanmustir. Bulgularin parametrik olup olmadi-
&1 Kolmogorov-Smirnov testi ile sinandiktan sonra, ayni grup icinde
islem 6ncesi ve sonrast parametrik kogullari saglayan verilerin karst-
lagtirilmasinda eglestirilmis t-testi kullanilmis, parametrik olmayan
veriler Wilcoxon testi ile karsilagtrilmistur. Her iki grup arasindaki
parametrik kosullar1 saglayan verilerin kargilagtirlmasinda bagimsiz
gruplarda t, parametrik olmayan degerler Mann-Whitney-u ile de-
gerlendirilmigtir. Karaciger yetersizligi nedenleri ve komplikasyon
rastlanma sikliklari, Fisher'in kesin testi ile kargilastirilmigtir. Biitiin
incelemeler i¢in p degerinin 0,05’in altinda olmast anlaml kabul
edilmistir.

Bulgular

2003-2009 yillar1 arasinda akut karaciger yetersizligi veya kronik
zeminde gelisen akut yetersizlik olgularinda gastroenterohepatoloji
bilim dali ile konsiilte edilerek nakil endikasyonu konulan hastalara
uygulanmis olan karaciger destek sistemleri incelendiginde 28 has-
taya toplam 90 seans FPSA tedavisi uygulanmis, 10 hastaya da top-
lam 24 seans MARS tedavisi uygulanmistir. Bu hastalarin 27 tanesi,
King’s College kriterlerine gore karaciger transplantasyonu aday:
olarak degerlendirilmistir; 5 hasta toksik hepatit veya organ nakli
sonrast primer yetersizlik nedeniyle kriterleri doldurmasa da nakil
aday1 iken, 2 hasta malignite nedeniyle, 4 hasta da kriterleri tam
doldurmadigindan nakil adayr olmamasina ragmen, destek sistemi
uygulanma endikasyonu konmustur.

Karaciger yetersizliginin sebepleri incelendiginde; 11’1 (%29) viral
hepatit, 11°i (%29) mantar zehirlenmesi, 6’s1 (%16) intoksikasyon,
2’si (%5) Wilson sirozu, 2’si (%5) tiimér (biri karacier metastaz
cikartilmast sonrast yetersizlik, digeri karsinoid tiimér), 1°i (%3) ge-
belige bagli karaciger yetersizligi, 1’i (%3) nakil sonrast primer greft
yetersizligi, 1’1 (%3) sitrillinemi, 3’ii de (%8) sebebi bilinmeyen
etiyoloji olarak kayit edilmistir. Her iki karaciger destek sisteminin
grup ici etiyolojileri ile birlikte dagilimi Tablo 1'de gériilmektedir.

Yas ortalamast 34,2+18 olan hastalarin %64’{inti kadin hastalar
olugturmaktadir. Ortalama olarak her hastaya 31,8 (aralik: 1-7) se-
ans destek uygulanmustir. FPSA ve MARS tedavisi goren hastalarin
demografik verileri Tablo 2'de izlenmektedir. Demografik veriler,
giris MELD ve hepatik ensefalopati skorlar: arasinda, iki sistem ara-
sinda anlamli fark bulunmamaktadir.

Biitiin hastalar dikkate alindiginda, izlemimiz altinda kaldig: siire
boyunca 38 hastanin 19’u (%50) vefat etmis, 7 hastada nakil
uygulanmistir. Nakil yapilan tiim hastalar yasamustir. Geriye kalan
12 hastada (%30,8), karaciger nakli endikasyonu ortadan kalkmis;
bu hastalar karaciger nakli olmadan, tinitemizden taburcu edilmis-
lerdir. MARS ve FPSAda mortalite ve nakil verileri Tablo 3'de gés-

terilmisgtir.



Biliriibin, amonyak, BUN, kreatinin, albiimin, SOFA skorlari,
16kosit, trombosit, laktat ve INR degerleri ile hepatik ensefalopati
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(p<0,001). Hipotansiyon goriilen iglemlerin 6’sinda, sivi replasmani
ile diizelme elde edilemediginden vazopressor destegi gerekmistir.

skorlari, Tablo 4'de gosterilmistir.
Koagiilasyon sorunlari nedeniyle FPSAda 2 kez filtrede tkanmast

Hemodinamik olarak FPSA sisteminde 7 islemde hipotansiyon — yasanmus, bu nedenle tekrar set kullanilmigtir. MARS sisteminde bu

izlenmisken MARS sisteminde islem sirasinda hipotansiyon gg- ~ SOrun yaganmamigtir.

riilmemistir; bu sikliklar arasindaki fark, ileri derecede anlamlidir FPSA uygulanan hastalarda yogun bakim iinitesinde kalis siiresi

ITablo 1. Gruplara gore karaciger yetersizligi etiyolojileri 8+4,3 giin iken, bu siire MARS uygulanan hastalarda 5,7+2,6 giin

olmugtur (p=0,122).
MARS (n=10) FPSA (n=28) P
Viral hepatit %20 (n:2) %32,1(n:9) 0,69 Tartigma
Mantar zehirlenmest %50 (@:5) ) e Giintimiizde kullanilmakta olan iki ekstrakorporeal karaciger destek
Toksik nedenler A el %17,8 (n:5) i sisteminin etkinliklerinin arastirildigs bu calismada, bu sistemlerin
Wilson sirozu %10 (n:1) %3,5 (n:1)  0,4623 karaciger yetersizligi olan hastalarda kullaniminin karaciger nakli
Timor 0 %5,3 (n:2) 1 i¢in organ bulunana kadar bir “képrii” olusturdugu ve kimi durum-
Sebebi bilinmeyen %10 (n:1) 95,3 (n:2) 1 da da karacigere rejenerasyon icin zaman kazandirarak nakil gerek-
Diger . % 107(3) " 0.5519 ?ini'mi'n'i ortadan kaldlr(.ilgl g:o'r'iilmii§tiir.' Cah§mar.un ik'ir%cil amécT
ile ilgili olarak, FPSA sisteminin detoksifikasyon islemini daha iyi
*Gebelige bagl karaciger yetersizligj, karaciger nakli sonras greft rejeksiyonu, sitriilinemi yaptlgl, ancak MARS sisteminin daha az komplikasyona neden ol-

dugu gézlemlenmistir.
Tablo 2. Gruplarin demografik verileri, igslem sayilari ve
giris MELD skorlart Ekstrakorporeal organ destek sistemleri iginde, karaciger destek sis-
MARS (n=10) FPSA (n=28) p temlerinin en komplike ve en az yiiz giildiiriicii oldugunu soylemek
Yas* 333127 343:182 035 yanlis olmayacaktir. Gergekten de, bobrek, kalp ve akciger destek
sistemlerinin aksine, karaciger destek sistemleri, hem goreceli ola-
Kadin/erkek 6/4 18/10 1,00
% Kadin ** %60 %64 ITablo 3. Gruplarin mortalite hizi
Destek tedavisi sayisi/hasta sayist *** 2 [1-5] 3 [1-7] 0,25 Karaciger ~ Nakil yapilan*  Oliim
Tedavi siiresi/hasta sayzst (saat) *** 12 [6-30] 18 [6-42] 0,25 nakiilsiz yagayan
i1 o 0 0, 0,
Giris MELD skorlarr* 27.916.8 29953 0.36 FPSA hasta say1st (yiizdesi) 9 (%32,1) 4 (%14,3) 15 (%53,6)
h/] A R 11 1 0, 0, 0,
*: parametrik kogullari tagtyan veriler: ortalamazstandart sapma olarak verilmis ve S hasta says1 (yiizdesi) 3 (%30) 3 (%30) 4 (%40)
bagimsiz gruplarda t testi ile kargilagtirilmugtir. p 1,00 0,35 0,71
**, Fisher'in kesin testi ile kargilagtirilmigtur. — - - - — - —
#o%. parametrik olmayan veriler: ortanca [en kigitk-en biiyiik] olarak verilmis ve : Nakil yapilan hastalarin hepsi yasamustir. Tablodaki p degeri, Fisher'in kesin testi ile, o
Mann-Whitney U testi ile kargilastirilmigtir siitundaki hasta sayisinin diger hastalar ile kargilagtiriimasini ifade etmekeedir.

ITablo 4. Degerlendirilen ve kargilagtirilan degiskenlerin iki ydntemin uygulanmasindan énceki ve sonraki degerleri

MARS MARS p(MARS FPSA FPSA p(FPSA  p(MARSve FPSA p (MARS ve FPSA
Bncesi sonrast dnce-sonra éncesi sonrast once-sonra  oncesidegerler  sonrast degerler

aras)* arast)* aras)™ aras)™

Biliribin (mgdL") 10,9 [2-31]  93[2294] 001 112[08-43,0] 7.9[0.7-356] <0,0001 023 092

Amonyak (ugdL")  168,5 [27-586] 203 [25-566] 0,49 136 [36-499] 109 [26-408] ~ <0,001 0,54 0,0001

BUN (mg dL") 7.5 (3-87] 7 [3-63] 0,002 8 [1-86] 4[1-46) <0,001 0,43 0,16

Kreatinin (mgdL) ~ 0,6[0,1-28]  04[0,1-24] 0,04 050,129  04[0,1-26] <0,01 033 0.6

Albiimin (gdL")  34[1.941]  33[2243] 011 3,1[1,8-44] 28[1542] <00001 0,09 0,001

SOFA 8 [4-17] 7 [4-19] 0,71 8[1-18] 8[2-19] 0,93 0,99 0,79

Lokosit 10°LY)  84[52-13,2] 82[4,1-163] 0,81 922935  107[3,645] <0,0001 0,11 0,003

Trombosit (10°L7) 87,5 [11-239] 69,5 [13-218] 0,23 91[10435]  76[12-417]  <0,001 0,54 0.73

Lakeat (mgdL')  34[0921]  33[127] 005 2700399  24[02-10,1] 093 0,28 0,06

INR 29[1,1-13,1]  3[1,1-8] 0,46 2,7 [1-8] [1-10,2] <0,001 0,14 0,76

HE skoru 2[0-4] 2[04] 0,99 3[1-4] 3[1-4] 0.73 0,10 0,10

*: Wilcoxon testi ile
**: Mann-Whitney U testi ile
Istatistiksel olarak anlamli olan (p<0.05) kargilastirmalar, kalin sayilarla gosterilmistir
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rak daha ileri tarihlerde gelistirilebilmis; hem de klinik verimleri
tartigmali gozitkmiistiir (6). Burada, proteine baglanan toksinlerin
eliminasyonunun yeterince gergeklesememis olmast ve bu nedenle
hepatik ensefalopatinin ilerlemesinin énlenememesi en énemli ne-
den olarak ortaya konmustur (2). Bu nedenle, “karaciger diyalizi”
islemi, héla deneysel olarak goriilebilir (7). Calismamizda kullanil-
mis olan destek sitemlerinin ikisinin de, suda ¢éziinen maddelerin
yant sira, albiimine bagli toksinleri de elimine ettikleri, amonyak ve
biliriibin diizeylerini diisiirdiikleri (8) bildirilmektedir; ancak amon-
yak degerlerinde anlaml: diisiis olmadigini gdsteren yayinlar da mev-
cuttur (9). Calismamizdaki bulgular, bu sistemlerin etkin olduklar:
yoniindeki goriisii kismen destekler goriinmektedir; yaklagik olarak
her ti¢ hastadan birinde karaciger nakline gereksinim duymadan sag-
kalim saglanabilmistir; ancak her iki grupta da hepatik ensefalopati
skorlarinda anlamli bir diisme gézlenmemistir.

MARSda, kan, molekiil agirligi 60 kDa’a kadar oldugu icin albiimi-
ne gecirgen olmayan bir membran boyunca, %20’lik insan serum
albiiminine karg1 diyalize edilir. Bu albiimin de, seri sekilde baglan-
mis ve birinde aktif komiir, digerinde anyon degistirici resin olan iki
filtreden gegirilerek devamli sekilde temizlenir. Amonyak gibi suda
¢oziinen maddeler ise diisitk akimli diyaliz ile elimine edilirler (10).

Diger sistem olan FPSAda ise, hastanin plazmasi molekiil agirlik
sinurt yaklagik 250 kDa olan daha biiyiik porlu bir membran tarafin-
dan ayrigtirilir; ve bu albiimin igeren fraksiyon, cesitli adzorbanlar
olan iki filtreden gecirilir. Suda ¢oziinen maddeler ise, dogrudan kan
dolasimina baglanan yiiksek akimli diyaliz ile uzaklagtirilir (11).

Calismamizda, hem FPSA, hem de MARS uygulamalarinda, bili-
riibin, BUN ve kreatininin islem oncesi ve sonrasi degerleri arasin-
da anlamli fark bulunmugtur. Bu bulgu, her iki sistemin de, hem
karaciger hem de bobrek islevlerini destekleme yetenegi oldugunu
diisiindiirmektedir. Bu bakimdan, bulgular, literatiirdeki bazi calis-
malar ile uyum halindedir (12, 13). Hastalarin yaklagik 1/3’tinde
karaciger nakline gerek kalmamas: da, bu sistemlerin kullanimini
destekler niteliktedir. Yine de, ¢alismamizda higbir sistemin uygu-
lanmay1p, konvansiyonel medikal tedavinin uygulandig1 bir kontrol
grubu olmamasi nedeniyle, bu sonuglarin, ekstrakorporeal destek
sistemi uygulanmayan hastalara gére daha olumlu oldugu ileri sii-
rillemez. Bu sistemlerin medikal tedavi ile kargilagtirildiklar: bagka
calismalara gereksinim vardir; ancak bu cins calismalara uluslararas:
literatiirde de pek rastlanmamaktadir. Karaciger yetersizliginde kon-
vansiyonel medikal tedavi, ¢ok yiiksek mortalite ile seyretmektedir.
Cesitli yayinlarda, nakil uygulanmayan vakalarda konvansiyonel te-
davi ile %50-90 (veya %60-70) gibi yiiksek oranlar verilmektedir.
Bu nedenle, konvansiyonel ve ekstrakorporeal destekleyici tedavi-
lerin kargilagtirilmasi, etik olarak da zor gériinmektedir (14, 15).
Calismamizda, FPSA ve MARS sistemleri ile literatiirde belirtilen
oranin alunda hastanin kaybedilmis olmast (sirasiyla %53,6 ve
%40) dikkat gekicidir ve bu uygulamanin etkili oldugunu diisiin-
diirmektedir.

FPSA sisteminin, MARS'dan farkli olarak albiimin, INR, lokosit,
trombosit ve amonyak degerlerinde de, islem 6ncesine gore anlamli
degisikliklere neden oldugu gézlenmistir. Benzer sekilde islem son-
rast degerlerde, iki sistem kargilastrildiginda, albiimin, l6kosit ve
amonyak degerlerinde anlamli bir fark goriilmektedir. Bunlardan
amonyak degerindeki diisiis, istenen bir 6zellik olmasina ragmen,
diger degisiklikler olumsuz kabul edilebilir. Amonyak degerindeki
diisiis ile ilgili olarak, FPSA sisteminin, MARS a gére daha etkin bir

eliminasyon sagladig1 yoniinde ¢aligmalara rastlanmakeadir; bulgu-

larimiz bu bilgiyi desteklemektedir (13, 16).

Albiimindeki anlamli fark, iki sistemin yapist ile agiklanabilir:
MARS'da diyaliz, %20’lik insan albiiminine kars: yapilmakta ve bu
nedenle albiimin kayb: énlenmektedir.

Lokositlerdeki anlamlr degisiklik, iki sistemin inflamasyon yanitina
etkilerinin farki olarak yorumlanabilir; bu hastalarda 18kosit sayi-
sindaki degisikligi aciklayacak enfeksiyon ile ilgili bagka bir bulgu
gozlenmemistir. Iki sistem arasinda sitokin atlimi bakimindan fark
olup olmadigi yapilan bir ¢alismada incelenmis ve iki sistem ara-
sinda bir fark bulunamamistir (17). Calismamizda sitokin diizeyleri
aragturilmamis olmakla birlikte, inflamasyon yanitinin bagka calig-
malarda daha kesin sonuglar elde edilmesi gereken dnemli bir konu
oldugunu diisiinmekteyiz.

Suda ¢oziinen bir madde olan amonyak, FPSA tarafindan anlamli
sekilde daha iyi uzaklasturlmistir. Calismamizin bu bulgusu, daha
onceki caligmalar ile paralellik gostermemektedir. Krisper'in calis-
masinda, (13) FPSA ile MARS arasinda, albiimine baglanan mad-
delerin atilmasinda anlamli farklar olmakla beraber, suda ¢6ziinen
maddelerin eliminasyonunda anlamli bir fark bulunamamistir. Ger-
cekten de, her iki sistem icin de asil 6nemli nokta, suda ¢dziinen
toksinlerden ziyade, proteine baglanan maddelerin eliminasyonun-
dadir; bu bakimdan, amonyak eliminasyonundaki bu fark, sistem-
lerin devreleri arasindaki fark ile de agiklanamamaktadir. Calisma
yontemi, bu farka bilimsel bir agiklama getirmeye uygun degildir;
ancak suda ¢oziinen maddelerin, MARSda diisiik, FPSA'da ise yiik-
sek akimli diyaliz ile uzaklastirildiklari dikkate alinmalidir.

MARS ile yapilan destek uygulamalarinin hi¢ birinde, hemodina-
mik bir sorun ile karsilagilmamigtir; FPSA ile kargilagilan hipotan-
siyon sorunu, anlamli olarak daha belirgindir. Laleman’in ¢alisma-
sinda (18) MARS’1n ortalama arter kan basinci ve sistemik damar
direncini yiikselttigi, FPSA ile ise bu yiikselisin goriilmedigi bildiril-
migtir. MARS ile olan bu arti, plazma renin aktivitesi, aldosteron,
noradrenalin, vazopressin ve nitrik oksit diizeylerindeki diisiis ile
paralellik gostermistir. Ileri donem karaciger yetersizligi hastalarin-
da, hemodinamik sorunlarin prognozu ciddi olarak etkileyebilecegi,
hatta 8liimciil olabilecegi diistiniildiigiinde, MARS’1n bu ézelligi,
Snemli bir avantaj olarak kabul edilmelidir.

FPSA uygulanan hastalarda, islem 6ncesi ve sonrast farklilik gésteren
parametrelerden INR ve trombosit sayust ile ilgili olarak, iki hastada
goriilmiis (biri intrakranyal, biri gastrointestinal) olan kanamanin,
bu degisiklikler ile ilgili oldugu diisiiniilmemistir; ¢iinkii her iki has-
tada da bu kanama egiliminin islem oncesinde de mevcut oldugu
belirlenmistir. Bu nedenle, istatistiksel anlam1 olan bu degisiklikle-
rin, klinik agidan da bir 6nemi olup olmadigs tartismalidir.

Calismamizin gesitli sinirlamalari bulunmakeadir. Bunlardan en
Snemlisi, retrospektif yapida olmast ve sistemlerden hangisinin kul-
lanilacag konusunda bilimsel bir randomizasyon uygulanmamug
olmasidir. Iki gruba dahil edilen hasta sayist da ¢ok farklidir. Yine
de, iki sistemin uygulandigi hastalarin demografik 6zelliklerinin, gi-
risgteki MELD ile hepatik ensefalopati skorlarinin ve ilk islem &ncesi
laboratuar degerlerinin benzer olmasy; hasta dagiliminin homojen
oldugunu diisiindiirmektedir.

Bir diger sinirlama, hicbir sistemin uygulanmadig; ve klasik medikal
tedavi ile hasta izlendigi bir kontrol grubunun olmamasidir. Nakil



yapilan hastalar da hesaba katldiginda, hastalarimizin %50’sinin ya-
samaya devam ettigi gozlenmektedir; bu oran, literatiirde bulunan
konvansiyonel tedavi mortalite oranindan diisiikeiir (14, 15). Bu
oran ve yaklagik 1/3’liik nakil olmadan yasama orani, ekstrakorpo-
real uygulamalarin olumlu sonuglart oldugunu diisiindiirmekeedir;
FPSA ile ilgili benzer oranlarimizin gercekten de olumlu kabul edi-
lebilecegi daha dnceki yayinimizda kabul gormiis bir diistincedir (3).
Sagkalim ve morbiditeye etkinin arastirilmasi icin, gok degiskenli
analiz yapilmast gereklidir. Calismamizda, béyle bir analiz yapilmas:
miimkiin olmadig icin, sagkalim ve morbiditeye etki ile ilgili do-
laysiz bir ifade kullanmak dogru olmayacaktir. Yine de, hastalarin,
tinitemizde izlem altinda olduklar: siire boyunca karaciger nakli en-
dikasyonu da gdz 6niine alinarak yapilan degerlendirmeleri, hastala-
rin yaristnin karaciger nakli ile veya nakilsiz olarak yasamaya devam
ettigini, yaklasik1/3’tinde ise karaciger nakline gerek kalmadigini or-
taya koymustur. Yakin zamanda tamamlanmis olan HELIOS isimli
cok merkezli bir caligmada ise, FPSA’nin medikal tedavi uygulanan
kontrol grubuna gére, mortaliteyi etkilemedigi gosterilmistir (19).
Bu bakimdan, karaciger destek sistemleri ile ilgili daha ¢ok ¢aligma-
ya ihtiyag oldugu anlagilmaktadir.

Sonug

Karaciger nakli endikasyonu olan veya olmasa bile ileri dénem kara-
ciger yetersizligi tanili hastalarda, ekstrakorporeal destek sistemleri,
etkinligi tarugilabilir olsa da, karaciger nakline kadar vakit kazanil-
masinda, nakil gerceklesene kadar hastanin genel durumunun di-
zeltilmesinde, yaklagik 1/3 hastada da karaciger nakli endikasyonu
ortadan kaldirlmasinda etkili olabilmektedir. Yaygin olarak kulla-
nilan iki sistemden, FPSA, detoksifikasyon isleminde daha etkin
goriinmektedir; buna karsin MARS, bu kritik hasta grubunda, daha
stabil bir hemodinami saglayabilmektedir. Iki yontemin etkinliginin
farkli protokollii ¢alismalarda, degisik yonlerden sinanmasi gerekir;
kesin kanitlar olusana kadar, ileri dénem karaciger yetersizligi hasta-
larinda bu sistemlere bagvurulabilir.

Cikar Catismast

Yazarlar herhangi bir ¢ikar catigmast bildirmemislerdir.
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