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OZET

Amag: Calismamizda, karaciger nakli olan hastalarda uzun dénemde goriilen
psikiyatrik bozukluklarin yaygmligini, bu bozukluklarla iligkili risk faktorlerini
aragtirmayt Ve nakilli hastalarin yasam kalitesi diizeylerini saglikli popiilasyonla
karsilastirmay1 amacladik.

Materyal ve Metod: 07.05.2019 ile 07.11.2019 tarihleri arasinda Inonii
Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi’ne bir yi1ldan daha uzun siire dnce karaciger (KC)
nakli olmus ve ayaktan bagvuran 60 hasta ile 60 saglikli goniillii calismaya alindi.
Boylece Karaciger Nakilli Grup (KNG) ve Saglikli Goniilliller Grubu (SGG) olmak
tizere iki grup olusturuldu. Tiim katilimcilara; DSM-5 Bozukluklari i¢in Yapilandirilmis
Klinik Gortisme (SCID-5/CV), Kisa Form-36 (KF-36), Hamilton Depresyon
Degerlendirme Olgegi (HAM-D), Beck Anksiyete Olgegi (BAO) uygulandi ve
Sosyodemografik Bilgi Formu dolduruldu. Ayrica KNG’deki hastalara Alict Veri
Formu, Paradoksik Psikiyatrik Sendrom saptanan hastalara da Toronto Aleksitimi
Skalas1 (TAS-20) dolduruldu. Boylece gozlemsel-kesitsel degerlendirmeler yapildi.

Bulgular: KNG’de hastalarin %36,7’sinde psikiyatrik bozukluk saptandi.
“Kadin cinsiyet, evli olmama, 6zgegmiste psikiyatrik 6ykii bulunmasi, nakilden sonra
en az bir ciddi komplikasyon bulunmasi ve son dénem KC yetmezliginin viral etiyoloji
disindaki hastaliklara bagli olmas1’” degiskenleri ile giincel psikiyatrik bozukluk varlig
arasinda iliski kuruldu. KNG’deki hastalar KF-36’nin; Fiziksel Fonksiyon, Fiziksel Rol
Giicliigii, Emosyonel Rol Giigliigii ve Sosyal Islevsellik alt dlceklerinde saglikli goniillii
katilimcilara (SGG) kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede daha diisiik puanlara
sahipti (p<0.05). Giincel psikiyatrik bozukluk saptanan KC nakilli hastalarin KF-36’nin;
Fiziksel Fonkiyon alt Olgegi hari¢ diger tiim alt Olgeklerinde giincel psikiyatik
bozuklugu bulunmayan hastalara kiyasla anlamli derecede daha diisiik puanlara sahip
oldugu saptandi. KF-36’nin Mental Saglik alt 6l¢eginde; KNG’deki giincel psikiyatrik
bozukluk saptanmayan hastalarin puanlari SGG’ye gore istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksekti. Genel Saglik Algisi alt 6lgeginde ise her iki grup benzer puanlara
sahipti. Viral hepatitler nedeniyle nakil olan hastalarin KF-36’nin ‘’Mental Saglik’” ve
“’Genel Saglik Algist’’ alt 6lgek puanlarmin diger etiyolojiler nedeniyle nakil olan
hastalara gore daha yiiksek oldugu saptandi (p=0.024). KNG’deki hastalarin ikisinde
(%3.63) Paradoksik Psikiyatrik Sendrom gelistigi belirlendi.

Sonug¢: Calismamizda, karaciger nakli sonrasi ge¢ donemde psikiyatrik bozukluk
sikligi, alkol ve madde kullanim bozuklugu ile iliskili psikiyatrik bozukluklar
dislandiktan sonra bile azimsanmayacak kadar yiliksek oranda saptandi. Karaciger
naklinden sonra uzun donemde yasam Kkalitesinin bir¢ok boyutunun saglikli
popiilasyondan geride oldugu belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Karaciger nakli, yasam kalitesi, organ nakli, psikososyal,
genel saglik algisi



ABSTRACT

Objective: In our study, we aimed to investigate the prevalence of long-term
psychiatric disorders in patients with liver transplantation, the risk factors associated
with these disorders, and to compare the quality of life of transplanted patients with the
healthy population.

Material and Method: Between 07.05.2019 and 07.11.2019, 60 healthy
volunteers and 60 patients who received liver transplants from Inonii University Turgut
Ozal Medical Center more than a year ago were enrolled in the study. Thus, two groups,
the Liver Transplant Group (LTG) and the Healthy Volunteer Group (HVG), were
created. To all participants; Structured Clinical Interview for DSM-5 Disorders (SCID-5
/ CV), Short Form-36 (KF-36), Hamilton Depression Rating Scale (HAM-D), Beck
Anxiety Scale (BAI) were applied and the Sociodemographic Information Form was
filled. In addition, Recipient Data Form was filled in patients with LTG, and Toronto
Alexithymia Scale (TAS-20) was filled in patients with Paradoxical Psychiatric
Syndrome. Thus, observational-cross-sectional evaluations were made.

Results: Psychiatric disorder was detected in 36.7% of patients in LTG. A
relationship was established between the variables of “female gender, not being
married, having a psychiatric history in the resume, having at least one serious
complication after transplantation, and end-stage KC failure due to diseases other than
viral etiology” and the presence of current psychiatric disorders. When LTG is
evaluated with KF-36; it had statistically significantly lower scores in the Physical
Function, Physical Role Challenge, Emotional Role Challenge and Social Functionality
subscales compared to healthy volunteer participants (p <0.05). KF-36 of patients with
liver transplantation with current psychiatric disorder; except for the Physical Function
subscale, all subscales were significantly lower than patients without current psychiatric
disorders. On the Mental Health subscale of KF-36; the scores of patients without any
psychiatric disorder in LTG were statistically significantly higher than HVG. On the
General Health Perception subscale, both groups had similar scores. It was found that
KF-36 subscale scores of "Mental Health™ and "General Health Perception" were higher
than patients who were transplanted due to viral hepatitis compared to patients who
were transplanted due to other etiologies (p = 0.024). It was determined that two
(3.63%) of patients in LTG developed Paradoxical Psychiatric Syndrome.

Conclusion: In our study, the frequency of psychiatric disorders in the late
period after liver transplantation was found to be considerably higher even after
excluding psychiatric disorders associated with alcohol and substance use disorders. In
addition, many dimensions of quality of life in the long term after liver transplantation
were found to be lower than the healthy population.

Keywords: Liver transplantation, quality of life, organ transplantation,
psychosocial, general health perception
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1. GIRIS VE AMAC

Karaciger nakli sonrast genel tibbi risk faktorleri goérece iyi tanimlanmis
olmasmma ragmen psikiyatrik risk faktorleriyle ilgili literatiirde heterojenite
bulunmaktadir (1). Bu sonuglara metodolojik olarak yetersiz, gérece erken donemlerde
uygulanmis ve yapilandirilmis klinik goriisme yapilmadan sadece oOlgek temelli
calismalarin katkis1 oldugu diisiiniilmektedir.

Tiim organ nakillerinde oldugu gibi Karaciger naklinde de zamanla uygulama
sikliginda ve sagkalim siiresinde artis oldugu izlenmektedir. Karaciger nakli sonrasi
mortalite ve morbiditede azalma, sagkalim siiresinde uzama ve yasam Xkalitesinde
yiikselme beklenmektedir (2).

Bazi calismalarda psikososyal etmenler veya psikiyatrik bozukluklar ile nakil
sonrast sagkalim ve komplikasyonlar arasinda iliski kurulamamistir (3,4). Literatiirde
anksiyeteden ziyade depresyon ile sagkalim ve komplikasyonlar arasinda iliski kuran
caligmalar mevcuttur ve bunlarin ¢ogu yakin zamanda yapilmistir. Corruble ve
arkadaslar1 (2011), o6zellikle nakil 6ncesi bekleme listesi donemde depresif semptomlari
bulunmayan ancak nakilden 3 ay sonra depresif semptomlar: bulunan hastalarin uzun
donem mortalite riskinin daha yiiksek oldugunu savunmuslardir (1). DiMartini (2011)
ve arkadaslar1 nakil sonrasi birinci yilda Beck Depresyon Olgegi (BDO) ile 6lgiilen
depresyon skorlarinin; son donem karaciger yetmezliginin siddeti, dondr yasi veya
hepatit C viriisii ile iliskili karaciger hastalig1 bulunmasi gibi durumlara kiyasla 10 yillik
sagkalim ile daha giiglii iliskili oldugunu bildirmislerdir (5). Literatiirde karaciger nakli
sonrast depresyonu sagkalimda azalmayla iliskilendiren c¢aligmalar mevcuttur ve
depresyon tedavisinin sagkalima olan etkisinin bilinmemektedir. Konuyla ilgili olarak
Rogal ve arkadaslar1 (2013) ortanca 9,5 wyillik takip siiresinden sonra karaciger
alicilarinda uzun vadeli mortaliteyle en giiclii iliskili faktor olarak tedavi edilmemis
depresyonu saptamiglardir (6). Benzer olarak tedavi arayisinda bulunup antidepresan
kullanan hastalarin antidepresan kullanmayan hastalara gore anlamli olarak daha yiiksek
sagkalima sahip olduklar1 bildirmistir (7). Depresyon sagkalim iliskisi nedensellik
kazanmazken bulgular dikkat ¢ekici diizeyde izlenmis ve iizerine egilmesi gerektigi
diistinilmiistiir. Buna ek olarak arastirmacilar, depresyonun o6zellikle pro-enflamatuvar
sitokinlerin salinmast yoluyla bagisiklik sisteminin aktive edebilecegini ileri

stirmislerdir. Arastirmacilar caligmalarinda, bu immiin mekanizma ile sagkalim



arasindaki iliskinin tartigmasini saglamislardir. Depresyonun yeterli tedavisinin, akut
reddi azaltmak icin pro-enflamatuvar sitokinleri yeterince modiile edebilecegini
diistinmislerdir. Sonug¢ olarak; nakil sonrasi antidepresanlarin temkinli bir sekilde
kesilmesini, yeni depresif semptomlar1 saptamak i¢in hastalarin yakindan izlenmesini ve
morbiditenin azaltilmas: ve sagkalimin uzatilmasi ic¢in potansiyel olarak depresif
semptomlarin yeterli ve agresif farmakoterapisini 6nermislerdir (8).

Karaciger nakli (KN) uygulanan hastalarin yasam Kkalitesini, etiyolojiye,
karaciger yetmezliginin siddetine, donor tipine, sosyodemografik 6zelliklere ve hastada
goriilen psikiyatrik durumlara gore inceleyen birgok calisma bulunmaktadir. Bu
calismalarda yasam kalitesi ve yasam kalitesini etkileyen degiskenler, siklikla kesitsel
ve Karsilastirmali olarak incelenmistir. Uzunlamasina degerlendirme yapilan g¢alisma
sayist daha azdir ve konuyla ilgili literatiirde heterojenite bulunmaktadir. Bununla
birlikte son zamanlardaki genel goriis; KN’nin nakil oncesi doneme gore yasam
kalitesinin birgok boyutunda kayda deger oranlarda gelisme sagladigi seklindedir. Bu
olumlu sonuglara ragmen yasam kalitesinin saglikli popiilasyondan daha geride kaldigi
bildirilmistir (9,10).

Japonya’da yapilan bir ¢alismada Fukunishi ve arkadaslari basarili bir nakilden
sonra, doku reddi ve diger tibbi komplikasyonlar bulunmamasina ragmen alicilarda ve
dondrlerde beklenmedik sekilde ortaya cikabilen psikiyatrik belirtiler tanimlamislar ve
bu belirti kiimesini “’Paradoksik Psikiyatrik Sendrom’’ olarak nitelendirmislerdir. Bu
sendroma sahip alicilarda donorlerine yonelik giiclii sugluluk duygulart bulundugu ve
duygularini ifade edemedikleri saptanmistir. Bu hastalarin ¢atismalarini bastirmak i¢in
cekingen basa c¢ikma davranislart gostermeye meyilli olduklari bildirilmistir. Bu
sendromun kiitiirel etmenlerle iliskisi olabilecegi diistiniilmiistiir (11,12).

Calismamizda, karaciger nakli olan hastalarda uzun dénemde goriilen psikiyatrik
bozukluklarin yayginligini, bu bozukluklarla iligkili risk faktorlerini arastirmayi ve
nakilli hastalarin yasam kalitesi diizeylerini saglikli popiilasyonla karsilastirmay1

amacladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tarihce

Organ nakliyle ilgili ilk modern ¢alismalar antisepsi ve anestezinin gelismesiyle
birlikte 20. yiizyilin baslarinda gerceklestirilmistir. ilk olarak bobrek naklinde saglanan
gelismeler cerrahlar1 karaciger nakli (KN) konusunda da cesaretlendirmis ve bu iki
alandaki gelismeler birbirlerini destekleyerek ilerleme gostermistir. Karaciger nakliyle
ilgili ilk bildiri kdpekte ortotropik karaciger naklini gerceklestiren Italyan cerrah
Vittorio Staudacher’e aittir (13). insanda ilk basarili ortotropik KN 1967°de Thomosa
Starzl tarafindan hepatoselliiler kanser (HCC) tanmili 19 aylik bir kiz g¢ocuguna
uygulanmis ve hasta 13 ay sag kaldiktan sonra metastazlar nedeni ile hayatini
kaybetmistir (14). Daha sonra, 1980°li yillarin baslarindan itibaren immiin sistem
baskilanmasindaki gelismeler nedeniyle organ nakli ile ilgili gelismeler hiz kazanmustir.
1990’11 yillarda organ nakli, deneysel bir tedavi yontemi olmaktan ¢ikmis birgok son
dénem organ hastaligi tiirii i¢in bir bakim standard1 haline gelmistir.

Ulkemizde ilk solid organ transplantasyonu 1975’te canli vericiden temin edilen
bobrekle Mehmet Haberal ve ekibi (Haccetepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi,
Ankara) tarafindan gerceklestirilmistir (15). Ulkemizde ilk basarili KN ise 1988°de yine
Mehmet Haberal ve ekibi (Tiirk Transplantasyon ve Yamk Dernegi Hastanesi)
tarafindan gerceklestirilmistir.

2014 verilerine gore, diger llkelerle kiyaslandiginda iilkemiz diinya {izerinde
toplum basina en yiiksek voliimlii KN uygulanan iilkeler arasinda yer almaktadir (16).
KN ile ilgili giiniimiizdeki en énemli sorun greft kisithligidir. Ulkemizde canli vericili
KN oran1 Avrupa iilkelerine gére ¢ok fazladir, kadavradan organ temini daha disiik
orandadir. Ulkemizde, kadavradan organ temininin artmasi igin ulusal diizeyde
kampanyalar diizenlenmeye devam edilmektedir. Sonu¢ olarak, medikal tedaviye
direncli, yasami tehdit eden, ilerleyici, kronik veya akut karaciger hastaligi bulunan

secilmis hasta gruplarinda karaciger nakli tercih edilen bir uygulama haline gelmistir.



2.2. Karacigerin Yapisi ve Fonksiyonlari

Karaciger (KC) insan viicudundaki en biiyiikk parankimal organ ve en biiyiik
glandiiler yapidir. Kardiyak debinin yaklasik dortte birini alan karacigerin biiyiik bir
boliimii sag hipokondriyum ve sag lumbal bolgede yer alir ve mide onyliziiyle diyafram
arasinda epigastriyum ve sol hipokondriyuma dogru uzanir. Karaciger peritonla
ortiilidiir ve dis1 fibroelastik bir zarla (glisson zar1) kaplidir. Ortalama bir erigskin KC’si
dikey eksende yaklasik 12-15 cm, yatay eksende 23 cm ve 6n-arka eksende yaklasik 6
cm boyutlarindadir. Viicut agirliginin yaklasik olarak %2-3’tinii olusturur. Ligamentler
aracilifiyla diyaframa, peritona, biiyilk damarlara ve {ist gastrointestinal organlara
tutunur. Dis goriinimii dikkate alinarak geleneksel ve anatomik olarak KC, sag, sol,
kaudat ve kuadrat olmak iizere dort loba ayrilmaktadir. Kuadrat lob anatomik
tanimlamada sag lobun bir alt boliim olarak tanimlanmustir.

KC’de ikili kan akimi bulunmaktadir. KC, Hepatik arter vasitasiyla oksijen
ihtiyacinin %30-50’sini, kan akiminin %25-30’unu temin etmektedir. Portal ven
vasitasiyla oksijen ihtiyacinin yaklagik olarak %50-70’i, kan akiminin %75°i temin
etmektedir. Portal ven igerisinde kapakg¢ik yapisi igermez bu durum diisiik dirence
neden olur ve diisiik basing altinda yiiksek kan akimi saglar. Ortalama portal basing 6-
10 mmHg olup her iki vaskiiler sistemden gelen kan siniizoidlere dokiiliir (17).

KC’deki hiicre igeriginin biiyiik boliimiinii ( yaklasik olarak %70) hepatositler
olusturur KC’de bulunan diger hiicre ¢esitleri; Kuppfer hiicreleri (retikiiloendotelyal
sistemin tiyeleri), endotel hiicreleri, Stellat (Ito veya yag depolayan) hiicreler, kan
damarlari, biliyer epitel hiicreler ve destekleyici yapilara ait hiicrelerdir. KC’nin yapisal
ve fonksiyonel her bir iinitesine asiniis denir. Hepatosit demetleri, portal ven ve hepatik
arterin tek bir terminal dalindan damarlanir ve tek bir hepatik ven terminal ucu olan
santral vene drene olur. Her bir hepatosit komsu hepatositler, safra kanalikiilleri (biliyer
alan) ve siniizoidlerle (Disse raligi) direkt kontak halindedir.

Hepatositlerin rejenerasyon yetenegi bulunmaktadir. Hepatositlerin bir yaninda
safra kanali diger yaninda ise vena porta dali (vendz siniizoid) bulunmaktadir. Bu yap1
lobiil adin1 almaktadir ve diizgiin bir altigen seklindedir. Lobiiller kenarlar1 araciligiyla
diger lobiillerle temas halindedir. Lobiillerin koselerinde tiggen seklinde ‘portal mesafe’
bulunur. Hepatositlerin yaninda bulunan venéz siniizoitlerin gegirgenlik 6zeligi gok
iyidir. Bu 0zelliginden dolayr hepatositler, vendz siniizoitlerden besin aligverisi

yapabilmektedir. Periportal siniizoidlerde, ayn1 zamanda viicuttaki fikse makrofajlarin



cogunlugunu olusturan ‘Kupffer’ hiicrelerini  bulundurmaktadir. Bu hiicrelerin
bakterisidal etkisi, bilirubin ve yag metabolizmasinda 6nemli gorevleri vardir.

KC’nin arteriyel dolasimini saglayan hepatik arter aortadan ayrilan ¢6lyak
anadalindan ¢iktiktan sonra sag ve sol olmak tizere iki dala ayrilmaktadir. Hepatik arter
dallar1 genellikle intahepatik seyirlerinde portal ven dallarini izleyerek dagilirlar. KC’de
hem hepatik hem de portal dolasim bulunmaktadir. Portal ven, splenik ven ve siiperiyor
mezenterik venin pankreeasin boyun kisminda birlesmesiyle olusur. Portal ven
ekstrahepatik seyri esnasinda genellikle dal vermez. Portal ven akiminin azalmasi
durumunda hepatik arter akiminda artis meydana gelir ancak bu durumun tersi
saptanmamistir. KC’nin vendz drenaji ii¢c ana hepatik ven ve sayilart 10-50 arasinda
degisen daha kiiciik boyutlardaki dorsal venler araciligiyla saglanmaktadir (17).

KC’nin lenfatik dolagim1 yiizeyel ve derin olmak iizere ikiye ayrilmistir. Yiizeyel
lenfatik dolasim karaciger kapsiiliiniin iginde yer almakta; toraks ve abdominal lenf
bezleri ile iliski igerisinde bulunmaktadir. Safra kapillerleri halinde hepatositlerin
arasinda baslayan safra yollar1 daha sonra birleserek safra kanallarini olusturmaktadir.
Sonu¢ olarak sag ve sol loblardan gelen safra yollar1 birlesip duktus hepatikusu
olusturmaktadir. Duktus hepatikus daha sonra duktus sistikus ile birleserek koledok
kanalin1 olusturur. Koledok kanali pankreastan gelen Wirsung kanali ile birleserek
duodenuma major duodenal papilladan dokiilir.

KC ve safra yollar1 T7-T10 diizeyinden gelen sempatik sinirlerle; sag ve sol
vagus sinirlerinin hepatik dalllarindan gelen parasempatik sinirler ile inerve edilir. KC
kapsiilii, 6n koroner ligament ile falsiform ligament ve arka frenik sinir ile inerve
edildiginden karaciger rahatsizliklarinda meydana gelen kapsiil gerilmeleri yansiyan
agr1 niteliginde T9-L1 dermatomlar1 arasinda veya sag omuzda hissedilebilir. Karaciger

anatomisi sekil 1°de gosterilmistir.
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Sekil 2.1. Karacigerin Anatomisi (https://www.britannica.com/science/liver
baglantisindan 23.01.2019°da alinmustir.)

KC sindirilen besinlerin islenmesini ve diger dokulara dagilimini dengeleyerek
enerji metabolizmasinin ana diizenleyicisi olarak rol almaktadir. Viicut i¢in gerekli
esansiyel proteinlerin, enzimlerin ve kofaktorlerin sentezlendigi organdir. Ayrica

detoksifikasyon ve eliminasyonda kritik bir role sahiptir. KC’ninfonksiyonlari Tablo-

2.1°de Ozetlenmistir.


https://www.britannica.com/science/liver%20bağlantısından%2023.01.2019
https://www.britannica.com/science/liver%20bağlantısından%2023.01.2019

Tablo 2.1. Karacigerin Fonksiyonlar1 (18)

Protein

Metabolizmasi

Aminoasitlerin katabolizmasi sonucu ortaya ¢ikan NH3’in (amonyak) CO2
(karbondioksit) ile birleserek iireye dontisiimiini saglar. Plazma proteinlerinden

alblimini, alfa ve beta globulinleri sentezler ve protein (aminoasit) depolar.

Karbonhidrat

Glikojen depolar, glikoneogenezde, glikojenoliz ve glikojenezde rol alir.

Metabolizmasi

Yag Metabolizmas1 | Yag asitlerinin oksidasyonu, asetoasetik asit olusumu, lipoprotein, kolesterol ve
fosfolipid yapimi, karbonhidrat ve proteinlerin yaga g¢evrilmesinde rol oynar.
Ayrica yag depolanmasinda da bir miktar rolii vardir.

Pihtilasma Fibrinojen, protrombin, faktor V ve VII karacigerde yapilir. Ayrica antikoagiilan

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

karacigerde bulunur.

Depo Fonksiyonu

A, D, E, K, B12 vitaminlerini depolar. A vitamini eksikliginin iki yil, D ve B12
vitamini eksikliginin {i¢ dort aya kadar tolere edilmesini saglar. Karaciger ayrica

B1, B2, niasin, pantotenik asit sentezler, bakir ve demiri depolar.

Hepatopoetik

Fonksiyonlar:

Karaciger, dalak ve timus ile birlikte intrauterin yasamin tgilincii ve besinci
aylarina kadar eritrositlerin yapiminda rol oynar. Daha sonra bu gorevi kemik
iligi Ustlenir ancak karaciger eritrosit yapim 6zelligini korur. Bu nedenle ciddi
kan kayiplarinda karaciger de hematopoetik faaliyete katilir. Bir bagka gorevi de

eritrosit yikimi, bilirubin ve demir metabolizmasinin siirdiiriilmesidir.

Detoksifikasyon

ve Koruma

Karaciger istenmeyen maddeleri bagka maddelere baglayarak daha az toksik hale
getirerek bobreklerden kolay atilabilecek hale getirir. Aym zamanda karaciger
bazi hormonlarin (androjen, Ostrojen, aldesteron ve steroid) yikim yeridir.
Karaciger fonksiyon bozukluklarinda hastalarda karsi cins Ozellikleri
belirginlesmeye baglayabilmektedir. Kullanilan ilaglarin detoksifikasyonunu
saglar. Ozellikle, morfin ve barbitiiratlar gibi bazi ilaglar, karacigerde yikilir.

Karaciger hastaliklarinda bu ilaglar atilmamasi nedeniyle toksik etkileri artar.

Kan Depolama

ve Filtrasyon

Karaciger viicuttaki toplam kanin 1/4’{inii kullanir. Bu voliim kan kayiplarinda
sistemik dolasimin kompansasyonunda gorev alir. Karaciger, retikiiloendotelyal
sistemin bir pargasidir. Karacigerde bulunan Kupffer hiicreleri, portal dolagimla

gelen bakterilerin %99 unu fagosite ederek sistemik enfeksiyonu onler.

Is1 Regiilasyonu

Is1 reseptdrlerinin uyarimu ile karacigerde kimyasal reaksiyonlarin hizlanmasi ya

da azalmasi ile viicut 1s1s1 korunmasi desteklenir.

Safra yapim

Karaciger hiicreleri tarafindan salinan safra, yaglarin sindiriminde ve yagda

eriyen vitaminlerin (ADEK) emiliminde 6nemli rol oynar.




2.2.1. Karaciger Hastaliklar:1 Fizyopatolojisi, Belirti ve Bulgulari

KC hastaligr ya da islev bozuklugu, KC parankim dokusunun hasari, KC
dolasimi-perfiizyonunda bozulma ve safra dolasiminda engellenmesiyle meydana gelir.
Bir¢ok KC hastaligi bulunmaktadir. KC hastaliklar1 genellikle klinige ayr1 ayri
yansimalar gosterirler ve hepatoselliiler, kolestatik (obstriiktif) veya karma olarak
simiflandirilirlar. Hepatoselliiler hastaliklarda (viral hepatitler veya alkolik karaciger
hastalig1 gibi) 6n planda karaciger hasari, nekrozu ve inflamasyonu izlenir. Kolestatik
hastaliklarda (safra tasi veya malign obstriiksiyon, primer biliyer siroz, bazi ilagla
indiiklenmis karaciger hastaliklari) safra akiminin engellenmis olmasi ile ilgili 6zellikler
on plandadir. Karma sekilde ise hem hepatoseliiler hem de kolestatik hasar 6zellikleri
bulunmaktadir (6rn. viral hepatitlerin kolestatik formlar1 ve birgok ilagla indiiklenmis
KC hastalig1).

Hastaligin baglangic sekli ve belirtilerin baskinligina gore, 6zellikle yas, cinsiyet
ve riskli davraniglarla karsilasma Oykiisii gibi major risk faktorleri de sorgulandiginda
taniya gidilebilmektedir. KC hastaliklarmin 6zgiin belirtileri, sarilik, abdominal
distansiyon, yorgunluk, kasinti, sag st kadran agrist ve intestinal kanamayi
icermektedir.

KC yetmezligi etyolojisinde enfeksiyon (bakteriyel hepatit, A-B-C-D-E
viriisiiniin neden oldugu viral hepatitler), toksin ve ilaglar, metabolik hastaliklar,
hipersensitivite reaksiyonlari, beslenme bozuklugu, idiopatik (kriptojenik) ve konjenital
durumlar (primer biliyer siroz) yer alabilir. Amerika’da KC yetmezliginin en onemli
nedeni alkol kullanim bozuklugu, iilkemizde ise 6zellikle Hepatit B olmak iizere viral
hepatitlerdir (17). KC yetmezligi akut ya da sirozu da igeren kronik vasifta goriilebilir.

KC yetmezliginin fizyopatalojinde yetmezlige neden olan etyolojik nedenlere
bagli olarak hiicre metabolizmasinda ve fonksiyonlarinda bozulma bulunmaktadir.
Karacigerin enfeksiyon hastaliklarindan olan hepatitlerde; A, B, C, D ve E viriislerine
kars1 dogal 6ldiiriicti ve T sitotoksik hiicreleri araciligiyla enflamasyon ve immiin yanit
gelismesi neticesinde hepatik hiicre nekrozu, skar doku olusumu, kupffer hiicrelerinde
hiperplazi ve infiltrasyon gelismektedir. Meydana gelen inflamasyon venoz
sinozoizlerden kan ve safra kapillerinden safra akimina engel olmaktadir. Alkole bagh
sirozda, alkoliin toksik etkisi, primer biliyer sirozda izlenen otoimmiin mekanizmaya
benzer bir enflamatuvar siirece neden olup Ozellikle hepatositlerde dejenerasyon

gelismesi sonucunda safra kapillerinden safra gegisini engelleyerek primer biliyer siroza



benzer sekilde KC yetmezligi izlenir. Metabolik KC hastaliklarinda ise metabolik

eksiklikler sonucunda hiicrelerde morfolojik degisiklikler meydana gelmektedir. Biitiin

bu degisiklikler, hepatositlerin nekrozuna ve hiicre fonksiyonlarinin bozulmasina neden

olmakta ve yetmezlik tablosu gelismesine neden olmaktadir.

Tablo 2.2. Karaciger Hastaliklar1 (Ghanny & Hoofnagle, 2008) (19).

Herediter hiperbilirubinemiler

Gilbert sendromu, Crigler-Najjar sendromu tip
| ve Il, Dubin-Johnson sendromu Rotor
sendromu

Viral hepatitler

Hepatit A, Hepatit B, Hepatit C, Hepatit D
Hepatit E, Digerleri (mononiikleoz, herpes,
adenovirus, hepatitleri), Kriptojenik hepatit
Immiin ve otoimmiin karaciger hastaliklar
Primer biliyer siroz, Otoimmiin hepatit,
Skerozan kolanjit, Overlap sendromlari
Graft-vs-host hastaligi, Allogreft rejeksiyonu
Genetik karaciger hastaliklar

al Antitripsin eksikligi, Hemokromatozis
Wilson hastalig1, Benign rekiirren intrahepatik
kolestaz (BRIK)

Progresif familiyal intrahepatik kolestaz
(PFIK) tip I — 111, Digerleri (galaktozemi,
tirozinemi, Kistik fibroz, Newman-Pick
hastalig1, Gaucher hastalig1)

Alkolik karaciger hastahklari

Akut yagli karaciger, Akut alkolik hepatit
Laennec sirozu,

Nonalkolik yagh karaciger

Steatoz, Steatohepatit, Gebeligin akut yagh

karaciger hastaligi

Sistemik hastahklardaki karaciger
tutulumu

Sarkoidoz, Amiloidoz, Glikojen depo hastaligi
Colyak hastaligi, Tiiberkiiloz, Mycobacterium
avium intracellulare

Kolestatik sendromlar

Benign postoperatif kolestaz, Sepsise bagli
sarilik, Total parenteral nutrisyona (TPN’ye)
bagli sarilik, Gebelik kolestaz1 Kolanjit ve
kolesistit

Ekstrahepatik biliyer obstriiksiyon (tas,
striktiir, kanser)

Biliyer atrezi, Caroli hastaligi,
Kriptosporidiozis

ilaca bagh karaciger hastaliklar
Hepatoselliiler patern (isoniazid,
asetaminofen), Kolestatik patern,
(metiltestosteron), Miks patern (sulfonamidler,
fenitoin), Mikro ve makrovezikuler yaglanma
(metotreksat, fialuridin)

Vaskiiler hasar

Venookliiziv hastalik, Budd-Chiari sendromu
Iskemik hepatit, Pasif konjesyon, Portal ven
trombozu, Nodiiler rejeneratif hiperplazi
Kitle lezyonlar1

Hepatoselliiler karsinom, Kolanjiyokarsinom
Adenom, Fokal nodiiler hiperplazi, Metastatik

tiimorler, Abse, Kist, Hemanjiom




Bilinmesi gereken diger bir 6nemli kavram kronik KC yetmezligi igerisinde
bulunan sirozdur. Siroz karacigerde fibrosize neden olan geri doniisiimsiiz enflumatuvar
bir hastaliktir. Fibrogenezdeki ilerleyis hizi altta yatan KC hastaligina gore farklilik
gostermektedir. Viral ya da immun aracili mekanizmalarla tetiklen enflamasyon
hepatositlerde apaptozisi neden olur ve fibrozisin baslamasin1 saglamaktadir.
Serbestlesen apoptotik cisimler inaktif haldeki stallet hiicrelerinin TGF-beta 1, PDGF,
endotelial growth factor araciligi ile miyofbroblastlara doniistiiriir. Miyofibroblastlar
Nicotinamide adenine dinucleotide phosphate araciligi ile enflamasyonu artirirlar.
Bununla birlikte enflamatuvar sitokinler ile T hiicre aktivasyonuna neden olurlar.
Ekstraseliiller matriks olusumunda kolajen salgilanmasinda da gorev alir. Matriks
metalloproteazlar ve inhibitorleri arasinda bulunan denge fibrozisteki gidisati
belirlemektedir.

Karacigerde ileri evre fibrozisle siroz tablosu meydana geldiginde vaskiiler
yapilar distorsiyona ugrar. Bu degisiklik siniizoidler araciligiyla hepatositlerle olan
madde aligverisini bozarak, hepatik arter ve portal sistemden gelen kanin santral venler
tizerinden hepatik ¢ikisa yonlenmesine (portal sistemin bozulmasina) neden olur. Siroz
histolojik olarak; vaskiiler yapilar arasinda olusan fibroz septalar ile aradaki hepatosit
adaciklaryla karakterize goriinimdedir. Disse araligi bag dokusuyla dolmaya baslar,
hepatosit kordonlarinin kalinlastig1, epitelyal porlarin kayboldugu izlenir ve bu siireg
‘sinlizodial kapilerizasyon’ olarak adlandirilir. Sonug olarak portal traktiiste fibroz
genigleme, siniizoidlerde de kapillerizasyon meydana gelir. Endotel iizerinde bulunan
fenestrasyonlarda kayip ve Disse araliginda olusan konjesyon, siniizoidal akim ile
hepatositler arasinda gelisen fibroz septalar intrahepatik portal hipertansiyon
gelismesine neden olur.

Karacigerde bu degisiklikler meydana gelip siroz gelistiginde azalmis hepatosit
fonksiyonlar1, artmis intrahepatik basing ve artmis hepatoselliiler kanser gibi major
klinik sonuglara neden olmaktadir. Portal kan akiminin 6niindeki direncin artmasi ve
splanknik kan akimmin artmast sonucu portal hipertansiyon gelisir. Portal
hipertansiyon; sistemik, intrahepatik ve portosistemik kollateral dolasimda degisiklikler
ile birlikte bulunur. Vazokonstriiktor ajanlarin asir1 liretimi ve bu ajanlara verilen
abartili cevap ile vazodilator ajanlarin azalmig iretimi ve bu ajanlara verilen yetersiz
cevap arasindaki dengede bozulma, siniizoidal alanda artmis vaskiiler direng
gelismesine neden olur. Splanknik vazodilatasyon, bobreklerde vazokonstriiksiyonla

hipoperfiizyon, su ve tuz retansiyonu ve artmis kardiyak c¢ikti (output) gibi genel
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dolasimdaki degisiklikler hepatik vaskiiler yapidaki degisiklikler ve portal hipertansiyon
sonucu gelismektedir (20).

KC sirozunda en sik goriilen belirti ve bulgular arasinda hepatik sentez islevinde
bozulma (6r; koagiilopati), karacigerin detoksifikasyon kapasitesinin azalmasi (0r;
hepatik ensefalopati) veya portal hipertansiyon (6r; varis kanamalar1) yer almaktadir.
Bati iilkelerinde KC sirozunun etiyolojisinde alkol ve viriisler (6zellikle HCV) yer
alirken, Uzakdogu, Ortadogu ve bu kusakta bulunan Tiirkiye’de viral nedenler (6zellikle
HBV) hala en sik sebeptir. KC 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
simiflandirilmaktadir. Son zamanlarda molekiiler biyolojideki ilerlemeler neticesinde,
kronik Hepatit C’nin viroloji ve serolojisi daha iyi anlasilmis ve ozellikle HBV’ye
kiyasla kroniklesme ozelliginin daha yiliksek olmasi bu virlisin 6nemini daha da
arttrmistir.  Ulkemizde gerceklestirilen bir calismada, Kkaraciger sirozunun
etiyolojisindeki degisiklikleri arastirmak amaciyla tanisi karaciger ponksiyon biyopsisi
veya laparoskopi ile kesinlestirilmis 573 vaka degerlendirilmistir. Karaciger sirozu
etiyolojisinde; viral nedenler %55, kriptojenik siroz %16.4, alkol kullanimi1 %12,4, alkol
ve viral hepatitler %4, diger nedenler (metabolik hastaliklar, primer biliyer siroz,
primer sklerozan kolanjit, oto-immun hepatit gibi) %12 oraninda saptanmistir. Ayni
calismada viral hepatitlerin katkis1 ayrica degerlendirildiginde; HBV 9% 46, HCV
%31,3, HDV 9%19,6 oraninda saptanmistir. Bu arastirma iilkemizde viral hepatitlerin
baslica siroz nedeni oldugunu kanitlar niteliktedir (17).

KC sirozu her yas grubunda izlenebilen ciddi bir rahatsizliktir. Ulkemizde
erkeklerde ve 4. ve 5. dekatlarda daha sik izlenmektedir. Sinsi seyreden bu hastaligin
kompanse ve dekompanse donemleri bulunmaktadir ve vakalarin ancak %25-30’u
kompanse donemde taninabilmektedir. Asemptomatik hastalar herhangi bir saglik
kontroliinde hepatomegali ve splenomegali saptanarak taninabilir. Baslica klinik belirti
ve bulgular; halsizlik, cabuk yorulma, dispepsi ve sag ile sol hipokondriyum agrilaridir.
Bu donemde biyokimyasal olarak serum aminotrensferazlarinda hafif yiikseklikler ve
alkol kullanan hastalarda 6zellikle GGT yiiksekligi saptanabilir. Kompanse donem aylar
veya yillar boyunca devam edebilir. Karaciger sirozunda klinik belirti ve bulgular;
heepatoselliiler yetersizlik ve portal hipertansiyon olmak iizere iki ana grupta

siiflanmaktadir.

11



. Baglica hepatoselliiler yetersizlik bulgulari:  Arteryel Oriimcek,
telenjiektazi, Dupytren Kontraktiirii, gomak parmak, palmar eritem, jinckomasti, ikter,
purpura, epistaksis, gonadal atrofi, amenore vb.

. Baglica portal hipertansiyon bulgulari: Portal tipte kollateral dolagim,
splenomegali ve asittir.

Hipersplenizm (splenomegali, pansitopeni) yegane Kklinik bulgu olabilir.
Hipersplenizmli vakalarda anemi, trombositopeeni ve 16kopeni gelisebilir. Karacigerin
sentez  fonksiyonu bozuldugundan serum elektroferezinde hipoalbunemi ve
hipergamaglobunemi karakteristik olarak izlenir. Asit bulgusu dekompanse dénemi
diistindiirtr.

KN, giincel olarak akut ya da kronik gelisen karaciger yetmezliginde
uygulanabilecek 6nemli bir tedavi segenegidir. KN, bu hastalar i¢in yasami koruyucu,
stirdiiriicii tek tedavi yontemidir. Bu nedenle tiim karaciger hastalarinin karaciger

yetmezligi ve nakil gereksinimi yoniinden degerlendirilmesi onerilmektedir.

2.3. Organ ve Doku Nakli ile ilgli Yasal Diizenlemeler

Organ ve doku transplantasyonu alaninda tibbi yontemlerin ve olanaklarin
gelismesi ve immiin baskilayict tedavi yontemlerinin kullanilmasi tiim diinyada organ
ve doku transplantasyonundan yararlanmasina imkan saglamistir. Organ nakliyle ilgili
olarak ilk ciddi ¢alismalar1 baslatan Amerika Birlesik Devletleri’'nde 1947°den beri
organ nakli yapilmasina ragmen organ nakli ile ile ilgili ilk yasal diizenleme 1968 de
yayinlanmis bir model yasasaya gore hazirlanan “Ulusal organ nakli yasas1” (National
organ transplant act of 1984) 1984 ‘te yiirtiliige girmistir.

Tiirkiye’de ilk organ nakli 1975 yilinda yapilmig ancak hakim ve hekimlerce o
donemde organ naklinin yasalligi hakkinda tereddiitler meydana gelmis, bir¢ok hasta
organ temin edememistir. Tereddiitleri gidermek amaciyla ilk olarak 1979°da 2238
sayili “Organ ve doku alinmasi, saklanmasi hakkinda kanun’ onaylanmustir.

20.04.2004 tarih ve 25439 sayil1 Resmi Gazete’de yayimlanarak yiiriirliige giren
“Biyoloji ve tibbin uygulamasi bakimindan insan haklar1 ve Insan hassasiyetinin
korunmasi s6zlesmesi: Insan haklar1 ve biyotip sézlesmesinin onaylanmasinin uygun
bulundugu kanun” ile canli vercilerden doku-organ alinmasi hususlarinda diizenlemeler
yapilip alinan dokulardan ticari kazang temin edilmesi yasaklanmistir. 5237 sayili “Tiirk

Ceza Kanunu” ile organ ticareti ile ilgili sisnirlar belirlenmistir.
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27.10.2010 tarih ve 27742 sayili sayili Resmi Gazete’de yayimlanan “Insan doku
ve hiicreleri ile bunlarla ilgili merkezlerin kalite ve giivenligi hakkindaki yonetmelik”
ile organ ve doku numunelerinin temini, saklanmas: ve aktarilmasi konulari, Avrupa
Parlementosu ve Konseyi’nin insan doku ve hiicreleri ile ilgili 2004/23/EC, 2006/17/EC
ve 206/86/EC sayil1 hiikkiimleri dikkate alinarak diizenlenmistir.

01.02.2012 tarih ve 28191 sayili Resmi Gazete’de yayinlanan “ Organ ve doku
nakil hizmetleri yonetmeligi’’ ile nakil gerceklestiren organ nakli merkezlerinin, organ
ve doku tipleme labaratuvarlarinin ¢alisma diizeni ve nakil hizmetlerinin yiiriitiilmesiyle

ilgili diizenleme yapilmistir.

2.3.1. Ulkemizde Organ Bagisi ve Organ Dagitim Sistemi

Beyin 6liimii gerceklesmis kisilerin yakinlarinin organ bagisi yapmasi halinde
dondre ait bilgiler Tiirkiye Organ Doku Bilgi Sistemi (TODS)’ne kaydedilmektedir.
Organ ve dokularin dagitim1 “Kadavra Vericiden Organ ve Doku Dagitimi ilkeleri” ne
gore Ulusal Koordnasyon Merkezi (UKM) araciligt ile TODS iizerinden
saglanmaktadir.

2012 verilerine gore canli vericiden organ temini Latin Amerika’da %36,
Avrupa’da %21 oranindayken Tiirkiye’de %380’dir. Canli ve kadaverik kaynakli organ
temini oranlar1 Avrupa ile kiyaslandiginda tilkemizde tersine donmiistiir. Kadaverik
organ temininde yetersizlik olmas1 dolayist ile lilkemizde canli vericili organ nakilleri
daha sik gerceklesmektedir.

Ulkemizde 18 yasin1 asmis, miimeyyiz, organinin bir boliimiinii ya da tamamin
bagisladiginda hayati tehlikesi olmadigr saglik kurulu raporuyla belirlenen kisiler en az
iki tanik ve hekim onayi ile beyanda bulunarak canli verici olabilirler. Canli vericiden
nakil, alic1 ile en az iki yil fiilen beraber yasadig: esi ile dordiincii dereceden kan ve
kaym hisimlarindan gergeklestirilebilmektedir. Akrabalik iligskisi bulunmayan kisiler
arasinda nakil gergeklestirilmesi diistiniildiigiinde mevzuata uygun olup olmadig: valilik
tarafindan olusturulan Etik Komisyon tarafindan degerlendirilir.

Ulusal Koordinasyon Sistemi’ne nakil merkezleri karacigerin birincil islev
bozuklugu, akut karaciger yetmezligi, akut dekompanze Wilson hastaligt ve hepatik

arter trombozu durumlarinda acil karaciger ihtiyaci bildirimi yapabilmektedir (21).
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2.4. Karaciger Nakli

Karaciger nakli (KN), karaciger fonksiyonlarmin viicudun yasamsal
gereksinimlerini karsilayamayacak diizeyde bozulmasi halinde 6lii veya canli karaciger
vericisinden alinan karacigerin bir boliimii veya tamaminin aliciya nakledilmesidir (2).

KN altta yatan hastaligi nadiren tedavi eder, bu nedenle KN gereksinimini
dikkatli tespit etmek gerekir. Ideal olarak KN, son dénem karaciger hastaligi olan ve
hepatik dekompenzasyonla iligkili yasami tehdit eden bir komplikasyon gecirmekte
veya gecirmis olan, yasam kalitesi kabul edilemez seviyelere diismiis olan hastalarda
uygulanmalidir (22). Toplumsal yararlilik agisindan degerlendirildiginde organ naklinin
uzun donem sonucglari kronik hastalik tedavisine kiyasla daha disiik maliyet
olusturmaktadir (23).

Hastalarin KN gereksinimleri klinik parametreler kullanilarak saptanmaya
calistimaktadir. Bu amagla Child-Turcotte-Pugh (CTP) siniflamasi, Son Donem
Karaciger Yetmezligi Modeli Skoru ( Model for End Stage Liver Disease, MELD) ve
kolestatik karaciger hastaliklarinda; Primer biliyer sioz (PBS) ve Primer sklerozan
kolanjit i¢in hastaliga 6zel skorlar kullanilmaktadir.

MELD’in karaciger hastalarinin prognozlarin1 belirlemede etkin oldugu
caligmalarla gosterilmistir. Asit varligi, hepatik ensefalopati, varislerde kanama
meydana gelmesi, hepatorenal sendrom ve spontan bakteriyel peritonit kronik karaciger
hastaliklarinin prognozunu etkileyen diger faktorlerdir. MELD skoru 15 ve daha fazla,
CTP skoru 7 veya daha fazla olan kronik karaciger hastalarinin KN ile yasam

slirelerinin uzayacagi beklenmektedir (21).

2.4.1. Eriskinde Karaciger Nakil Endikasyonlar:

Karaciger nakli KN); akut karaciger yetmezliklerinde, geri doniisiimsiiz hasar
gelismis son donem KC yetmezliklerinde ve KC kanserlerinde tek kiiratif tedavi
secenegini olusturmaktadir. KN endikasyonu herhangi bir nedenle olusmus akut veya
kronik KC yetmezligi gelismesidir (Tablo 3).

Hastalarin KN icin listelenmesinde, bekleme listesindeki hastalar i¢cin mortaliteyi
kestirmede nakil dnceligi ve mortaliteyi tahmin etmede en sik kullanilan ve kabul goren
sistem MELD skorlamasidir. MELD skoru International Normalized Ratio (INR),

biliriibin ve kreatinin diizeyleri kullanilarak hesaplanan bir matematiksel skordur.
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MELD skorunun 15’in altinda oldugu hastalarda karaciger naklinin yasam
stiresini uzatmada basarili olmadigi kabul edilmektedir. Mevcut uygulamada ulusal
kadaverik listeye hasta kaydedebilmek i¢in hastanin MELD skorunun 15 ve iizerinde
olmas1 gerekmektedir.

MELD skorundan bagimsiz olarak nakil ihttiyaci olan klinik durumlar
bulunmaktadir. Bunlar; Primer sklerozan kolanjit ve tekrarlayan kolanjit ataklari,
refrakter asit tablosu, tekrarlayan 6zefagus varis kanamasi, inatg1 seyreden kasinti,
hepatopulmoner sendrom, metabolik karaciger hastaliklari, hepatoselliier kanser ve
diger karaciger tiimérleri (néroendokrin tiimdr, hemanjioendotelyoma) (21). Karaciger

nakil endikasyonlar tablo 2.3.’de gdsterilmistir.
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Tablo 2.3. Karaciger Nakil Endikasyonlari

Akut KN ile Ure sikliisii enzim

Karaciger Viral hepatitler (B,E,A), Diizeltilebilen defektleri, Dalli zincirli

Yetersizligi toksinler, ilaglar, iskemi vb. | Metabolik aminoasit hastaliklari,

Hastahklar Primer okzaliiri,

Familyal amiloidozis

Kronik Primer Karaciger Hepatoselliiler karsi-

Nonkolestatik | Kronik B hepatit, Kronik C | Tiimérleri nom, Hepatoblastoma,

Karaciger hepatiti, Otoimmiin hepatit, Fibrolamellar hepato-

Hastahklar: Alkolik KC hastaligi selluler karsinom,
Hemanjiyo endotel-
yoma

Kolestatik PBS, Primer sklerozan Diger Budd-Chiarri sendromu,

Karaciger kolanjit, Biliyer atrezi, Metastatik

Hastahklar: Alagille sendromu, Kistik noroendokrin tiimorler,

fibrozis, Progresif familyal Polikistik karaciger
intrahepatik kolestaz hastaligi,

Karaciger Wilson hastaligi, Alfa 1l Retransplantasyon

Sizozuna antitripsin eksikligi,

Neden Olan Trozinemi, Herediter

Metabolik hemokromatoz, Non alkolik

Hastahklar steatohepatit, Glikojen depo

hastaliklar1, Primer oksaliiri

*Ozkardesler, S. (2016). Karaciger Transplantasyonu. Izmir: VEN Kitabevi. Sayfa:245

2.4.2. Eriskinde Karaciger Nakil Kontrendikasyonlari

Organ naklinin hedefi, yasam siiresini ve yasam kalitesini yiikseltmektir. Organ

naklinin bu hedeflere ulasip ulasamiyacagi degerlendirilirken nakil endikasyonu

disinda, mevcut tibbi ve teknik yeterlilikler ile nakil sonrasi hasta uyumu da
degerlendirilmelidir (Tablo 4).

KN

icin kontraendikasyonlar ve merkezden merkeze degisebilen rolatif

kontraendikasyonlar bulunmaktadir. Bu nedenle nakile engel bir durumun olup

olmadiginin transplantasyon ekibince verilmesi 6nerilmektedir (24).
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Tablo 2.4. Karaciger Nakli Kontrendikasyonlari (25)

Mutlak

Rolatif

-Immiin baskilanmay1 anlayamayan ve
uyumsuz hasta

-Aktif ekstra biliyer sepsis
-Metastatik hepatoselliiler karsinom
-Ileri kardiyopulmoner hastalik
-Aktif alkol ve madde bagimlilig1
-Edinilmis Bagisiklik Yetmezlik

-75 yasindan biiyiik hastalar
-Hepatobiliyer kokenli aktif sepsis
-Ekstrahepatik organlarda aktif enfeksiyon

-Hepatit C rekkiirensi nedeniyle
Retransplantasyon

-Kolanjiyokarsinom

-Ciddi malniitrisyon

Sendromu (AIDS . e
( ) -Diybet ile birlikte olan koroner arter
-Transplantasyondan once tespit edilen hastalig1

anatomik anomaliler . .
-Kardiyopulmoner destek gerektiren ¢oklu

-Yakin ekstrahepatik kanser oykiisti organ yetmezligi
-Evre 4 komadaki hastalar

-Insan immiin yetmezligi enfeksiyonu
(HIV)

-Morbid obezite

Organ nakli alan1 etik karmasikliklarla doludur. KN adaylar1 ¢ok sayida tibbi,
sosyal ve psikolojik ihtiyagla birlikte ekonomik ve detayl fiziksel, psikolojik, sosyal,
cevresel ve finansal degerlendirmeye tabi tutulmalidir (yasam tarzi secimlerinin
incelenmesi, tutumlari, istihdami ve cezai sicili, ahlaklari, sosyal aligkanliklar1 ve
motivasyonlar1 gibi). Bu nedenle multidisipliner nakil ekiplerinin, tim adaylari adil,
nesnel ve 6nyargisiz olarak degerlendirebilmek igin kapsamli kilavuz ilkelerine ihtiyaci
vardir.

Alkol ve madde kullanim bozuklugu olan adaylar icin 6zel degerlendirme
politikalar1 gelistirilmesinde 6nemli ilerleme kaydedilmistir ancak psikiyatrik hastaligi
olan adaylar gibi hassas adaylar degerlendirildiginde ozellikle zorluklar ortaya
¢ikmaktadir. Bu alanda net tanimlanmis kontraendikasyonlar bulunmamakta ve bu grup
hastalar genellikle nakil ekiplerince degerlendirilmektedir.

Birlesik Krallik’ta (UK) yaymlanan bir hukuk makalesinde bu durum
uzunlamasina elestirilmistir; UK’de NHS Kan ve Nakil (NHS Blood and Transplant-
NHSBT) Saglik ve Sosyal Bakim Bakanlig1 tarafindan desteklenen, yonetici olmayan
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bir kamu organidir. NHSBT, 2005'te Saglik Bakanligi'nin degerlendirmesinden sonra
daha kapsamli bir degerlendirmeye olanak saglamak icin alkol ve madde bagimlisi
karaciger nakli adaylar1 igin Ozel bir degerlendirme rehberi gelistirmistir ancak
psikiyatrik hastaliklar1 olan adaylar halen genel kriterlere gore degerlendirilmektedir.

Organ nakli ekiplerine organlardaki kisitlilik nedeniyle karaciger nakli sonrasi 5
y1l hayatta kalma olasilig1 %50'nin altinda olan adaylarin bekleme listesine alinmamasi
gerektigi onerilmektedir. Bu “'%50/5 yillik kural’’ tim adaylar i¢in gecerlidir ve adayin
uzun vadede hayatta kalmak i¢in yeterince uygun olup olmadigini belirlemek igin
adayin fiziksel ve psikolojik durumunun ayrintili bir incelemesini igerir. Bu gegici
kurallar, herhangi bir psikiyatrik durumun, bir adayin uzun vadeli hayatta kalma oranini
dogrudan etkilemek icin yeterince ciddi olmast gerektigini gostermektedir. Bununla
birlikte, psikiyatrik durumlar adaylar1 farkli sekillerde etkilediginden, bu rehberler kisa
olmakla birlikte herhangi bir 6zel durumu dislamamaktadir.

Ulusal Standartlardan ekonomiyle ilgili olan “%50/5 yil kurali” NHSBT'nin
2009 protokollerinde yer almaktadir, ancak yeni ve karmasik bir egilim eklenmistir:
nakil i¢in yalnizca adayin kabul edebilecegi bir yasam kalitesi ile nakilden 5 yil sonra
en az % 50 yasam olasilig1 tahmin edilmesi halinde adaylarin kabul edilmesi gerektigi
bildirilmistir.

S6z konusu makalede; NHSBT nin “yasam kalitesi” kriterini karmasiklastirdigi,
'kalite' kavraminin klinik baglamda 6lgiilmesi zor bir faktor oldugu vurgulanmigtir. Bu
durumun, karaciger nakli adaylarinin ¢ogunlugu i¢in ise yarayabilecegi ancak
psikiyatrik hastaliklar1 olan adaylar i¢in adil olup olmadigi sorusunu giindeme
getirecegi iddia edilmistir. Siddetli psikiyatrik hastalig1 olan adaylarin genellikle bilingli
tibbi kararlar alma kabiliyetinden yoksun oldugu, bu durumun da nakil ekibinin
kendileri igin 'kalite' kriterini yargilamasi gerektigi anlamina geldigi savunulmustur.
Bazi nakil uzmanlari, psikiyatrik hastaliklar1 olan adaylarin, o6zellikle ciddi sekilde
engelli olduklar1 ve tam zamanli bakima ihtiya¢ duyduklarinda veya ¢evrelerinin
farkinda olmadiklarinda, diger adaylarla karsilastirildiginda halihazirda ‘standart alti’
bir yasam kalitesine sahip olduklarina dikkat g¢ekilmistir. Nakilden once iletisim
kuramayan, giyinme ve beslenme gibi kisisel ihtiyaglarin1 gideremeyen veya mobilize
olamayan bir adayin, nakil sonrasi 5 yillik kriterin {izerinde yasayacagi tahmin edilse
bile nakilden sonra yasam kalitesinde bir gelisme gosteremeyebilecegi diisiincesi
savunulmustur. Sonug olarak, bir nakil ekibinin aday i¢in nakil sonras1 yasam Kkalitesini

tahmin edemeyebilecegi veya adayin mevcut “standart alt1” yasam kalitesinin travmatik

18



olarak negatif kararlar1 etkileyebilecegi disiiniilmiistiir. Saglik Bakanligimin '%50/5
yillik kurali'nin, bir adayin 'kalite' degerlendirmesine gerek olmadan karaciger nakli i¢in
fiziksel ve psikolojik uygunlugunu 6lgmek i¢in yeterli olacagi diisiincesi savunulmustur.

Sonug olarak 2009 protokollerinde 'yasam Kkalitesi' kriterinin nakil sonrasi
hesaplanamaz ve esitsiz oldugu, bu kriterin Saglik Bakanligi Ulusal Karaciger Nakli
Standartlarina gereksiz bir katki oldugu idddia edilmistir (26).

2.4.3. Donér Secimi

KN i¢in kadavralar ve canli vericiler donér kaynagi olabilirler. Donér kaynaginin
kadavra veya canli verici olmasi, yasam siiresi, nakledilen karacigerin islevleri ve
reddedilme (rejeksiyon) komplikasyonu gibi 6nemli siiregleri etkileyebilmektedir. KN
alanindaki en biiylik problemlerden biri kadeverik organ temininin yetesizligidir.

Ulkemizde oldugu gibi kadaverik organ temininin yetersiz oldugu bolgelerde
nakil ekipleri bu problemi ¢6zmek igin canli vericiden karaciger transplantasyonu
(CVKT) sayisini arttirmaya baglamiglardir. CVKT’nin alici igin ¢esitli avantajlari
bulunmaktadir;

1. Alicilarda  ciddi  komplikasyon  gelismeden  elektif  olarak  nakil
gergeklestirilmektedir,

2. Kadavradan alinan organin muhafaza edilmesiyle ilgili komplikasyonlar ortadan
kalkmaktadir,

3. Optimal kalitedeki organ se¢ilmis olmaktadir.

CVKT alic1 agisindan sagladigi avantajlara ragmen hem verici hem de alici
acisindan ciddi derecede potansiyel morbitide ve mortalite riski barindirmaktadir. Canli
vericili karaciger naklinin basarisindaki iki temel 0Oge; verici mortalitesinin ve
morbiditesinin minimum seviyede olmasi ve alicilarin sagkalim oranlarinin kadaverik
KN ile benzer olmasidir.

Verici degerlendirmesindeki temel unsur “goniillik” esasidir. Verici-alici
adaylar1 arsinda maddi baglanti olmamali ve kan bagi bulunmalidir. Ulkemizde mevcut
uygulamada 4. dereceden sonraki akrabaliklarda etik kurul onay1 sarttir. Vericilerde yas
ile ilgili kesin bir sinirlama olmasa da 18-50 yas aralig1 dnerilmektedir.

Verici adaylar birgok ayrintili degerlendirmeden ge¢mektedir; ayrintili anamnez
alinmakta, detayll fizik muayene yapilmakta, laboratuvar tetkikleri (kan grubu,
hematolojik, biyokimyasal, endokrinolojik) yapilmakta, goriintileme yoOntemleriyle

(batin ulstrasonografisi, batin bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans
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kolanjiyografi vb.) degerlendirilmekte karaciger biyopsisi gibi invazif islemlere tabi

tutulmaktadir.

2.4.4. Klinik Goriisme ve Psikiyatrik Degerlendirme

Merkezler arasi uygulamada farkliliklar goriilse de ilk goriisme nakil
koordinatorleri ve/veya cerrahlar ve/veya gastroenterologlar gerceklestirmektedir. Bu
goriismede bilgilendirme islemi verici adaymin anlayacagi bir dille yapilmali,
korkutulmamali veya cesaretlendirilmemelidir.

Yapilan goriismede goniilliiliik saptanmamigsa verici adayi tizerinde baski
olusmamast ve negatif etkilenmemesi icin alici ve diger yakinlarina medikal
nedenlerden dolay1 rededildigi ifade edilebilir. Vericileri degerlendiren g¢alismalarda
dondr adayliginin yaklasik olarak %10 oraninda psikolojik nedenlerden dolay:
reddedildigi bildirilmistir (27).

Dondr adayr goniillii oldugunu beyan ettikten sonra karar verme yetisine sahip
olup olmadigi, operasyon hakkinda anlatilanlar1 tam anlayip anlamadig1 ve altta yatan
psikiyatrik bir hastalik bulunup bulunmadiginin tespiti icin psikiyatrik muayeneye

yonlendirilmelidir (28).

2.4.5. Karaciger Naklinde Cerrahi Yontemler

KN, akut KC yetmezligi, son déonem kronik KC hastaliklari, bazi metabolik
hastaliklar ve hepatoselliiler karsinom (HCC) tedavisinde yaygin olarak kullanilan bir
tedavi yontemidir. Cerrahi tekniklerde meydana gelen giincel geligsmeler, gelisen organ
muhafaza yontemleri, ilerleyen yogun bakim izlemeleri ve immiin baskilayict
ilaglardaki gelisen protokoller KN’nin sonucunu mitkemmele yaklastirmaktadir (24).

Karaciger nakilleri, alict ve donériin durumuna ve cerrahi tekniklere gore farkls
sekillerde gerceklestirilebilmektedir. Bunlar;

a.  Ortotopik karaciger nakli: Hasta karacigerin tamami ¢ikarilarak ve ayni
anatomik lokalizasyona vericiden alinan karaciger yerlestirilerek vaskiiler
anastomoz gerceklestirilmektedir.

b. Heterotopik (yardimei) karaciger nakli: Vericiden alinan karaciger, hasta
karaciger cikarilmadan paravertebral oluga yerlestirilir. Ozellikle yiiksek

cerrahi risk tagiyan hastalara uygulanmaktadir.
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C.

Canl Vericili Karaciger Naklinde Cerrahi Teknikler

Karaciger sol lobu (Segment II/IIl) kullanilarak yapilan karaciger
nakli; Bazi durumlarda segment II/III greftleri alici i¢in biiyiik olabilir ve
buna bagli olarak portal akim yeterszligi, perfiizyon bozuklugu ve karnin
kapatilmasinda zorluklar goriilebilir, biiylik greftlerde kiigiiltme
uygulanabilir.

Karaciger sol lobu (Segment W/, +/- 1) kullanilarak yapilan
karaciger nakli; implantasyon ve anastomozlar sonrasi sol karaciger
falsiform ligament kullanilarak alici sol diafragmasina ve karn o6n
duvarina asilir.

Sag karaciger ( Segment V, VI, VII, VIII) kullanilarak yapilan
karaciger nakli; \erici karacigerin sag lobu aliciya nakledilir.

Split karaciger nakli; Bir kadeverik vericiden iki allgreft elde etme
teknigidir. Verici teminindeki yetersizlik nedeni ile gelstirilmistir.

Dual greft karaciger nakli; 1k kez Giiney Kore’de Lee ve ark.
tarafindan iki sol lob (segment Il, III) karaciger grefti kullanilarak
uygulanmistir. Ayn1 anda iki ayr1 vericinin kullanilmasi nedeniyle
birtakim etik tartigmalara neden olmustur (29).

Auxiliary (Yardimcy) karaciger nakli; Bu teknikte amag¢ akut karaciger
yetmezligi diizelene kadar ve bazi nadir durumlarda akut hasarh
karaciger reejenere olana kadar hastaya parsiyel karaciger greftinin (sag

veya sol) nakledilmesidir (21).

2.5. Karaciger Hastaliklar1 ve Norobiligssel Bozulmalar

Hipokrat zamanindan bu yana KC hastaliklar1 ve mental bozukluklar arasindaki
iliski bilinmektedir. Patogenetik mekanizmasi net olarak tespit edilmeyen bu iliskinin

klinik tablosu degiskenlik gostermektedir.

2.5.1. Hepatik Ensefalopati

Hepatik ensefalopati (HE) karaciger fonksiyon bozuklugu sonucu meydana gelen
akut veya kronik olarak ortaya ¢ikabilen; biling, kisilik ve davranis degisiklikleri,
dalgalanan norolojik semptomlar, asteriksis veya “fleping tremor’’ gibi klinik bulgular
ve Ozgiin elektroensefalografik (EEG) degisikliklerle karakterize kompleks bir

noropsikiyatrik sendromdur. Patogenezi net olarak anlasilamayan bu tabloda mental
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fonksiyonlarda goriilen hafif degisikliklerden, agir komaya kadar degisen klinik
cesitlilik igermektedir. Terminolojide bir¢ok ifadeyle adlandirilir; en fazla “hepatik
ensefalopati”,  “hepatik koma” ve “portosistemik ensefalopati” terimleri
kullanilmaktadir.

Siroz hastalarinda yaklasik %30-45, transjuguler intrahpatik transjuguler
portosistemik sant1 bulunan hastalarda %10-50 ve tiim karaciger hastalarinin da %20-60
oranlarinda HE izlenmektedir. Hepatik ensefalopatinin smiflamasi Tablo 2.5.°te
Ozetlenmistir. Siroz veya portal hipertansiyonla iliskili olan C tipi ensefalopati en sik
karsilagilan gruptur (30).

HE portal dolasimdan sistemik dolasima sant ger¢eklesmesi sonucunda
gelismektedir. Bu durum hepatoseliiler hasar nedeniyle veya portal-sistemik damarlar
yoluyla olmaktadir. Bu durum bagirsaklardan gelen ve normalde karacigerde
metabolize olan serebro-toksik maddelerin beyne ulagsmasina neden olmaktadir. Klinik
tabloya neden olan patogenez tam olarak aydinlanmamis olmakla birlikte; amonyagin
beyin dokusundaki toksik etkisi, beyinde inhibitor etkili gama amino biitirik asit
(GABA) norotransmisyonundaki artis, eksitator Ozellikteki glutamat diizeyindeki
azalma, endojen benzodiyazepinlerde artis olasi 6nemli mekanizmalar olarak kabul
edilmektedirler. Sayillan bu mekanizmalar disinda beyin kan akiminin azalmasi1 da HE

gelisimine katkida bulunur (31).
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Tablo 2.5. Hepatik Ensefalopatinin Siniflamasi

Tipi Tanim
A Akut karaciger yetmezligi ile iligkili ensefalopati
B Portosistemik by-passla ilgili ancak intrisink hepatoselliiler hastaliklarla

ilgili olmayan ensefalopati

C Siroz ve portal hipertansiyon ile iliskili ensefalopati

Ozkardesler S., Karaciger Transplantasyonu,2016 s:239 dan alinmistir.

Beyinde, astrositlerde bulunan glutamin sentetaz ile amonyak ve glutamat
birleserek glutamin sentezlenir boylece amonyak beyinden uzaklagsmis olur. Amonyak
miktarinin artmasi durumunda glutamin/glutamat oran1 degiserek HE gelisimine neden
olur. GABA beyinde bulunan inhibitdr bir norotransmitterdir. Beyinde presinaptik
noronlarda sentezlendigi gibi bagirsak bakterileri tarafindan da sentezlenir ve portal ven
araciligiyla karacigerde metaboize edilir. KC disfonksiyonu veya porto-sistemik sant
varlig1 durumlarinda sistemik dolasima geger. Merkezi sinir sistemi (MSS)’nde artmis
GABA konsantrasyonunun, karacigerin prekiirsér aminoasitleri etkin bir sekilde
metabolize edememesinin veya bagirsaklarda iiretilen GABA’y1 uzaklastiramamasinin
yansimasi olabilecegi diisliniilmektedir. Ayrica GABA reseptorleri araciligiyla etki eden
endojen benzodiyazepinlerin de HE olusumuna katkis1 olduguna dair kanitlar vardir.
Bunlarin diginda kisa zincirli yag asitleri merkaptanlar, fenoller ve manganez de
etyopatogenezde suglanmaktadir. HE’de kanda ve beyinde manganez konsantrasyonu
artmistir ve sirozlu hastalarin manyetik rezonans goriintiilemelerinin saptanan ’pallidal
sinyal yogunluk artisinin1’’ agiklayabilecegi diistintilmiistiir.

Yaygin serebal fonksiyon bozuklugu izlenen bu sendromun genellikle geri
doniislimlii  olmas1 altta yatan olast mekanizmanin metabolik oldugunu
disiindiirtmektedir. Klinikte erken donemde uyku ritminde ve kisilikte degisiklikler
goriliir. Dikkatte azalma ve kas koordinasyon kaybi (asteriksis, kas rijiditesi ve
ataksiler) onemli bulgular arasindadir. Asteriksis (fleping tremor), ekstemitelerin, govde
ve bagin istemli siirdiiriilen pozisyonunda ritmik olmayan kanat c¢irpma tarzinda

asimetrik hareket kusurlaridir. Hasta kollarin1 6ne dogru uzatttiginda ve ellerini
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dorsifleksiyona getirdiginde en iyi sekilde gozlenir. Asteriksis spesifik degildir ve diger
metabolik beyin hastaliklarinda da goriilebilmektedir.

Akut karaciger yetmezligi tablosundaki hastalarda noropsikiyatik belirtiler
bulunmasi halinde HE tanis1 koymak klinikte kolaydir. Wilson hastalig1 ve alkole bagl
karaciger hastalig1 gibi norolojik bulgular izlenebilen karaciger hastaliklarinda HE tanis1
koymak daha zordur. HE’ nin evrelendirilmesi ve siniflandirilmasi hastaligin gidisini

takip etmek ve tedaviye yanit1 degerlendirebilmek a¢isindan 6nemlidir (Tablo 2.6.).

Tablo 2.6. Hepatik Ensefalopatinin Klinik Evreleri

Evre Mental Durum Asteriksis EEG

0 Biling, kisilik ve davranis degisikligi yok

1 Ofori veya depresyon, 1limli konfiizyon, dikkatte +/- Trifazik
azalma, konusmada pelteklesme, uyku diizeninde dalgalar

bozulma, irritabilite

2 Letarji, dezoryantasyon, orta derecede konfiizyon, + Trifazik
uygunsuz davranis dalgalar

3 Somnolans, agrili uyarana yanit var + Trifazik
dalgalar

4 Koma, ilk asamada agrili uyarana yanitli, sonradan - Delta
yanitsiz aktivitesi

Standart klinik degerlendirmelerle normal nérolojik bulgular izlenebilen ancak
psikometrik testlerle (sayilar1 birlestirme testi, ses ve 1s1k uyarilarina reaksiyon cevabi)
HE tanis1 konabilir. Bu durumda ‘latent’, ‘subklinik’, ‘evre 0 HE’, ‘subklinik HE veya
minimal HE (mHE) olarak adlandirilabilmektedir. mHE nin prevalansi %30-50 arasinda
degismektedir (32).

Tedavide ilk adim, kolaylastiric1 etkenlerin saptanip diizeltilmesidir. Olgularin
%80 ‘inde gastrointestinal sistemden kanama, enfeksiyon, artmis protein alimi,
hipokalemik alkaloz, kabizlik, hipoksi, sedatif ve ve trankilizan ajan kullanimi gibi bir

prespite edici faktdrlerin oldugu bildirilmistir. ikinci asamada amanyok seviyesini
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diistiriicii tedbirler ve santral sinir sistemine etkili yaklasimlar olmak iizere iki strateji
bulunmaktadir. Olgularin %90’1inda amonyak seviyeleri yiiksek tespit edilebilmektedir.
Lavmanla kolon temizlenmesi, emilmeyen disakkaritlerin (neomisin, streptomisin)
kullanimi1 ve protein kisitlayici diyet amonyak seviyesini diisiirmek amaciyla kullanilir.
Amonyak, fizyolojik sartlarda karacigerde iire sikliisiinda, kas ve beyinde glutamin
sentezinde kullanilir; L-Ornitin-L-Aspartat bu fzyolojik aktiviteleri arttirip amonyak
fiksasyonunu arttirmaya yonelik kulanilmaktadir.  Aym1 amagla benzoatlar da
kullanilabilmektedir. Santral sinir sistemine yoOnelik olarak benzodiyazepin reseptor
antagonistleri  (flumazenil) ve dopamin agonistleri (L-dopa, bromokriptin)
kullanilmaktadir. ~ Kronik  karaciger  hastaligina  bagli  gelisen = norolojik
komplikasyonlarin tedavisinde en 6nemli secenek KN’dir.

Ayiricl tanida subdural hematom, hipoglisemi, menenjit, ve diger metabolik
ensefalopatilere bagli klinik tablolar bulunmaktadir. Karaciger hastaligi bulunan geng
bireylerde norolojik bulgular olmasi halinde Wilson hastaliginin  diglanmasi

gerekmektedir (33).

2.5.2. Karaciger Nakli ve Norobilissel Bozulmalar

Kronik karaciger hastaliklarina bagli gelisen noérolojik komplikasyonlarin
tedavisinde en onemli segenek KN olmasina ragmen nakil sonrast donemde de %8-47
arasinda degisen oranlarda norolojik komplikasyonlarla karsilagilabilecegi bildirilmistir
(34), (35). Son zamanlarda sirozlu hastalarda nakil 6ncesinde ve sonrasinda hastalarin
bilissel performanslarini sistematik olarak karsilagtiran ¢alismalar olsa da say1 olarak
azdir. KN’nin bilis lizerine uzun dénemli etkileri, iyilesme stiresi ve iyilesmenin kalici
olup olmadig1 konusunda da yeterli bilgi mevcut degildir.

KN sonras1 déonemde goriilen norolojik komplikasyonlar nakil dncesi donemde
bulunan HE ile iligkili olabilecegi gibi baska bir¢cok faktorle de iligkili olabilir. KN
sonrast gelisen bu komplikasyonlar difiiz ensefalopati, enfeksiyonlar, serebrovaskiiler
hastaliklar, hiponatremi nedeniyle meydana gelen santral pontin veya ekstrapontin
miyelinozis, immiin baskilayici ajanlara bagli gelisen norotoksisite ve periferik sinir
hasarlar1 seklinde siralanabilir. Canli vericiden KN yapilan hastalarda norolojik
komplikasyonlarin oraninin, kadavradan yapilan hastalara gore daha diisiik oranlarda
oldugu bildirilmistir (36).

Karaciger nakli kural olarak HE ile iliskili biligsel kayiplari iyilestirmekte fakat

yeni patojen durumlar beyin islevini etkileyebilmekte veya nakil dncesindeki etkilenme
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operasyon sonrasinda tam olarak diizelmeyebilmektedir. Nakil 6ncesi donemde HE’yi
kompanse edebilmek i¢in daha diisiik elektrolit rezervleri bulunan hastalar beyin islev
bozukluguna daha yatkin bulunmaktadirlar.

Solid organ nakillerinde kalsindrin inhibitorleri, siklosporin ve takrolimus en stk
kullanilan ajanlardir. Santral sinir sisteminde toksisite gelistiginde genellikle yiliksek
diizeyde takrolimus ve siklosporin diizeyleri bulunmakla birlikte normal plazma
diizeyleri de gozlenebilir. Hipomagnezemi ve hipokolesterolemi gibi predispozan
sebepler toksisite riskini arttitrmaktadir. Santral sinir sistemi toksisitesinin tipik klinigi
tremor, basagrisi, parestezi ve ensefalopatidir. Nakilli hastalarda en ¢ok siklosporin ve
takrolimus ile gelisen biling degisikligi ve kortikal korliikle seyreden posteriyor geri
dontisiimlii ensefalopati sendromu goriilebilir. Kronik immiin baskilayici kullanan
hastalarda klinik olarak firsat¢1 SSS enfeksiyonlar1 olarak menenjit, meningoensefalit ve
abse goriiliir. Bu enfeksiyonlara en sik viriisler ve mantarlar neden olmaktadir.

KC alicilarinin yaklasik %1-2 ‘sinde sivi kaymalarina ve hiponatreminin hizl
diizeltilmesine bagli olarak gelisen santral ve ekstrapontin miyelinozis tablolar
gozlenebilmektedir. Klinik olarak stupor ve tetraparezi izlenmektedir (37). Iskemik
inme ve intrakranial hemoraji gibi serebrovaskiiler komplikasyonlar nakil alicilarinin
yaklagik %?2-4’linde izlenebilir (38). Karaciger naklinden sonra alicilarin yaklasik
olarak %7’sinde genel giicsiizlik gozlenmekte ve sorumlu olarak immiin baskilayict
ajanlar sorumlu tutulmaktadir (39).

Nakil Oncesi donemde HE’si bulunan hastalarda nakil sonrasi noérolojik
komplikasyon goriilme olasiliginin daha yiiksek oldugu saptanmistir (40)(41)(42). Sotil
ve ark. (2009) nakil oncesi donemdeki asikar HE donemlerinin nakil sonrasi biligsel
islev lizerine etkilerini arastirmiglar ve nakil 6ncesi HE bulunmasinin nakil sonrasi
donemde goriilen 1srarct norolojik kayiplar igin O6nemli bir etken oldugunu
savunmuglardir. Nakle yakin donemdeki belirgin HE donemlerinin nakilden 18 ay
sonraki noropsikolojik performans {izerine etkisini aragtirmiglardir. Arastirmacilar nakle
yakin donemde HE oykiisli olan hastalarin boyle bir dykiisii olmayan hastalara gore
PHES (Psikometrik Hepatik Ensefalopati Skoru) bataryasiyla ile 6lgiilen norofizyolojik
performansta daha kotii sonuglar gosterdigini saptamiglardir. (6zellikle NCT-A, Dijit
Sembol Test ve Kritik Vurma Frekans Testinde). Diger yandan Kisa Form-36 (KF-36)
ile Olgiilen yasam kalitesi skorlarindaki degisimler benzer saptanmistir. Bu calisma
nakle yakin donemdeki HE Oykiisiinlin nakil sonrast donemdeki ndrolojik kayiplarla

iligkili oldugunu disiindiirmektedir.
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lleri evre KC hastaliklarinin en sik gériilen komplikasyonlarindan biri olan HE
basariyla gerceklestirilen KN sonrasinda genellikle diizelmektedir. Ferman ve
arkadagslarinin ¢ok yakin zamanda 36 hastayla yaptigi ¢alismada (20 hastanin 60 yas
iistli, 16 hastanin 60 yas alt1 oldugu); hastalar ortalama olarak nakilden 3 ay once ve
nakil sonras1 3., 6. ve 9. aylarda bilissel olarak degerlendirilmistir. Calismanin sonunda
hem ileri yastaki hem de geng¢ hastalar nakil sonrasi 3. ayda yiiriitiicii fonksiyon
puanlarinda istatistiksel olarak anlamli bir iyilesme gostermis ve 6. ve 9. aylarda
iyilesmeye devam etmistir. Bellek islevi nakil sonrasi 6 ay boyunca ileri yas hastalarda
belirgin bir sekilde diizelmis ancak gen¢ grupta anlamli bir sekilde diizelme
izlenmemistir (43).

Yine yakin zamanda Manyetik Rezonans Spektroskopisi ile amonyakla iligkili
metabolit degisiklikleri, difiizyon teansor goriintiileme verilerinde kanal tabanli uzaysal
istatistik analizi kullanilarak prospektif bir calismada incelenmistir. Daha Once
literatlirde saptanan nakil sonrasi ilk 6 aylik periyottaki bilis, yasam kalitesi, beyin
metabolitleri ve beyin yapilarinda goriilen gelismelerin, KN sonrast 6 ay ile 12 ay
arasinda da daha yavas bir hizda olsa da diizelmeye devam ettigi ve anlaml sekilde

daha iyi kaldig: tespit edilmistir (41).

2.6. Kronik Karaciger Hastaliklarinda ve Nakil Oncesi Dénemde Goriilen
Psikiyatrik Bozukluklar

KC islev bozuklugu letarji, halsizlik, istahsizlik gibi depresyonda da
goriilebilen belirtilere neden olmakta ve hepatik ensefalopatinin erken evreleri anksiyete
gibi psikiyatrik rahatsizliklari taklit edebilmektedir. Bu nedenle kronik KC hastaligi
olan hastalara psikiyatrik bozukluk tanis1 koymak zor olabilmektedir. Son donem KC
yetmezliginde ve KN oncesi donemde fiziksel islevlerde bozulma, uyum bozukuguyla
iligkili anksiyete-depresyon belirtileri ve bilissel islev bozukluklar: sik izlenmektedir.
Birgok merkezde organ naklinden 6nce ruhsal bozukluk, yargilama, 6z kiyim riski ve
Ozbakim potansiyeli gibi durumlar agisindan psikiyatrik degerlendirmeler rutin olarak
gerceklestirilmektedir. Genellikle bu degerlendirmeler hastalarin son birkag aylik
psikolojik ve davranigsal belirtilerine ve nakilden 6nceki 6 aylik donemde alkol veya
madde kotiiye kullanimi tizerine odaklanmaktadir.

Karar verme yetisinin, psikotrop ilaglar gibi potansiyel ilag etkilesimlerinin
degerlendirilmesi ve herhangi bir ruhsal bozuklugun ortaya ¢ikmasi, agirlagsmasi veya

niiksetmesi olasiligi agisindan da psikiyatrik degerlendirme ve kontroller 6nem
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arzetmektedir. Aktif ruhsal hastaliklar ve biligsel bozulmalar sebebiyle hastada tedavi
uyumu bozabilmekte ve nakil kararinin ertelenmesine veya tekrar gézden gegirilmesine
neden olabilmektedir. Psikiyatrik degerlendirmeler sonucunda nakle yakin donemdeki
1srarct psikiyatrik belirtilerin ilagla tedavi endikasyonu olup olmadigi ve nakil sonrasi
donemde de benzer miidahalelerin siirdiiriiliip stirdiiriilmeyecegi belirlenmektedir.

Organ naklinden fayda gorebilecek hastalarin  belirlemelerini = saglayan
medikal/fiziksel kriterler iyi tanimlanmistir ancak nakil oncesi psikolojik ve davranissal
tarama i¢in mevcut herhangi bir kilavuz bulunmamaktadir.

KC hastaliklart ve ruhsal bozukluklar arasindaki iliski uzun siireden beri
bilinmesine karsin, iilkemizde konuyla ilgili ¢alismalar yetersiz kalmaktadir. Son
zamanlarda KN’den sonra alicilar ve donorlerle ilgli psikiyatrik izlem ¢aligmalari artig
gosterme egiliminde olsa da nakil 6ncesi donemde potansiyel KC alicilarinin psikiyatrik
durumlarin1 degerlendirmeye yonelik yapilmig calisma sayisi azdir. KN oncesi ve
sonrasi yapilan bu c¢alismalarin sonuglari da heterojendir. Ayrica ¢alismalarin az bir
kisminda kapsamli yapilandirilmis Klinik goriismeler uygulandigindan ve psikiyatrik
tanilar psikometrik 6lgek temelli oldugundan sonuglar dikkatle yorumlanmalidir. Son
donem karaciger yezmezligi bulunan hastalarda ve KN oncesi goriilen psikiyatrik
bozukluk yayginligi arastirmanin yapildigi merkeze ve kullanilan tani kriterlerine gore
degiskenlik gostermektedir. KN adaylar1 arasinda psikiyatrik bozukluklarin yayginlik
oranlar1 konuyla ilgili yapilan daha eski g¢alismalarda %15 ila %50 arasinda
bildirilmistir (44).

Yakin zamanda yapilmis bir derlemede sirozda anlamli depresif belirtilerin
goriilme sikligiin %63 kadar yiiksek oldugu bildirilmistir (45). Ornegin; Guimaro ve
ark. ilerlemis KC hastaligi olan 73 hastanin % 17'sinin depresyonda oldugunu ve
%33'tinde anksiyete semptomlar1 oldugunu bildirmislerdir (46).

Depresyonun patofizyolojisi ve tibbi hastalik hakkinda giderek artan bilgiler goz
Oniine alindiginda, son donem karaciger hastalig1 olan hastalarda depresyonun siddetini
etkileyen hem fizyolojik hem de psikolojik faktorler olabilecegi savunulmaktadir. Son
donem KC hastaligi ve depresyon arasindaki iligki hakkinda yapilan ¢alismalar yetersiz
olsa da giderek artis egilimindedir. Sosyodemografik 6zellikler, karaciger yetmezligine
neden olan fiziksel hastalik, sosyal destek, hastalik algilsi, son donem Kkaraciger
yetmezliginin siddeti (MELD skoru, Child-Turcotte-Pugh skoru) gibi psikolojik ve
klinik parametreleri inceleyen ¢alismalarin sonucu heteojenite gostermektedir. Ozellikle

viral etyoloji ve Ozellikle Hepatit C ile iliskisi giindeme gelmis ancak net bir goriis
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birligi saglanamamistir. Son zamanlarda Son donem karaciger hastaligi ve depresyon
arasindaki iligki hakkinda daha 6nemli olarak mortalite, yasam siiresi ve greft kaybi ile
iliski kuran c¢alismalar giderek artmis ve hastalarin psikososyal durumlarinin
degerlendirilmesinin 6nemi vurgulanmastir.

Yakin zamanda Mattei ve arkadaslart yaptiklar1 bir vaka kontrol caligmasinda
karaciger nakli i¢in uygun olan 309 hasta nakil oncesi donemde psikiyatrik olarak
degerlendirilmislerdir. Pozitif psikiyatrik oykii, etyolojide viral veya toksik karaciger
hastalig1, baslangigta psikotropik ila¢ kullanimi ve kadin cinsiyetin, nakil Oncesi
donemde bekleme listesinde goriilen psikiyatrik bozukluk olasilifinin artmasiyla
anlamli sekilde iligkili oldugunu savunmuslardir (47). Benzer tarihlerde 53 hastayla
yapilan bagka bir takip calismasinda Onceki g¢alismayla uyumlu olarak KN 6ncesi
degerlendirilmek tlizere bagvuran hastalarin % 43'linde (53 hastanin 23'linde) orta veya
siddetli depresyon skorlar1 bulunmustur. Bununla birlikte 6nceki ¢alismanin aksine
alkolle iliskili karaciger rahatsizligi bulunan hastalarin  %53'linde ve kolestatik
karaciger hastalig1 olan hastalarin % 60'inda ve viral etiyolojiye sahip hastalarin ,%
29'unun orta veya siddetli depresyon skorlari saptanmistir. Bu ¢alismada alkolik veya
kolestatik karaciger hastaligi olan hastalarda; karaciger hastaliklarinin viral bir bileseni
olan hastalardan daha yiiksek Hamilton Depresyon Degerlendirme Olgegi (HAM-D)
skorlar1 saptanmigtir (48). Arastirmacilar yiiksek HAM-D skoru olan hastalarin kadin,
geng ve tahmin edilenin aksine viral etyolojiye degil; karaciger hastaliginin alkolik veya
kolestatik  bilesenlerine sahip olma olasiliklarinin  daha  yiiksek  oldugunu
savunmuslardir.

Daha 6nce bahsettigimiz bir derlemede Fineberg ve ark. (2016), nakil sonrasi
takip siiresi ve prognozun heterojen oldugu 1975-2015 arasinda yapilmig 19 ¢alismay1
degerlendirmistir. Incelenen dort calisma KN &ncesi depresyon ve KN sonras1 mortalite
arasindaki iliskiyi degerlendirmis ve celigkili sonuglar bildirmistir; Kober ve arkadaslar
Kanser Tedavisi ve Arastirmasi icin Avrupa Orgiitii Yasam Kalitesi Olgegi (EORTC
QLQC-30) depresyon alt boyutuyla olgiilen depresyon puanlarinin peritransplant
doneminde Slen bir grup hastada (KN’den 2 hafta once veya sonra) nakil sonrasi
donemde en az 6 ay sag kalabilen hastalara kiyasla daha yiiksek oldugunu bulmuslardir
(49). Benzer sekilde, Telles-Correia ve arkadaslart nakil oncesi depresyonun iKi
degiskenle yapilan analizde nakil sonrasi 6liimle korele oldugunu saptamiglardir. Ancak
ilgili sosyodemografik ve tibbi es degiskenleri iceren ¢ok degiskenli analizde nakil

oncesi depresyonla iliski olmadigimi ortaya konmustur (50). Goetzmann ve arkadaslar
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ise 76 hastayla yaptiklari g¢alismada, nakil Oncesi depresyonunun nakil sonrasi
sagkalimla korele olmadigi goriisiinii savunmuslardir (3). S6z konusu derlemede KN
Oncesi anksiyete semptomlarini inceleyen dort calisma da greft reddiyle iliski
kurulamadigini1  bildirilmistir. KN Oncesi depresyonun prognostik degeri veya
anksiyetenin sonuglar1 nakilden sonraki donemde karisik olsa da, depresyonun diisiik
yasam Kkalitesini ongordigii, ozellikle KN oncesi intihar diisiincelerinin KN sonrasi
depresyonla iligkili oldugu ifade edilmektedir. Uyum diizeyinin nakilden sonra 20 giin
igindeki greft reddini 6ngorebilecegi bildirilmektedir. KN oncesi bilissel performansin
sagkalim1 6ngordiigii gosterilmese de, biligsel performansta saptanan defisit KN sonrasi
diisiik yasam Kkalitesini Ongorebilmektedir. Nakil adaylarinin degerlendirmede bu
onemli unsurlarini incelemek i¢in daha fazla galismaya ihtiyag¢ oldugunu, daha biiyiik
orneklemlerde psikiyatrik faktorlerin degerlendirilmesi gerektigini ve ruh sagligi
klinisyenleri tarafindan sistematik degerlendirmeler yapilmasi gerektigini belirtmislerdir

(45).

2.7. Karaciger Nakilli Hastalarda Goriilen Psikiyatrik Bozukluklar

KN uygulanan hastalar perioperatif ve uzun dénemde psikiyatrik belirti ve
bozukluklar agisindan yiiksek risk altindadirlar. Karaciger nakil alicilarinda nakil
oncesinde ve sonrasinda yiiksek psikiyatrik bozukluk prevalansi bildirilmistir. KN
sonrast donemde intraoperatif iskemi, enfeksiyon (hepatitler), kullanilan immiin
baskilayici ilaglar, cinsiyet, son dénem karaciger yetmezliginin siddeti, nakil sonrasi
goriilen komplikasyonlar gibi faktorlerin de ruhsal durumda degisikliklere Yol
acabilecegi bildirilmistir. Bu nedenle hastalarin sadece nakil dncesi donemde degil nakil
sonrasinda da psikiyatrik kontrollerinin yapilmasi1 6nemlidir. Kronik karaciger
yetmezlikli hastalarda oldugu gibi karaciger nakilli hastalarda da psikiyatrik belirti ve
bozukluk yaygmlhiginin yiiksek oldugu literatiirde bir¢ok ¢alismada bildirilmistir.
Yapilan bazi ¢aligmalarda karaciger alicilarinda, nakil 6ncesi donemde psikiyatrik
semptomlarin prevalanst %60'tan fazla, nakil sonras1 donemde de kalic1 veya de novo
semptomlarin prevelansi ise %30-40 oraninda saptanmistir (8).

KN, son donem karaciger yetmezligi tedavisinde etkin bir yontem olmasi ve
hastalarin yasam kalitelerini iyilestirmesine karsin depresif belirtilerde tam anlamiyla
kiir saglamamakta ve nakilli hastalarda yiikksek oranda psikiyatrik bozukluklar
izlenmektedir. Fukunishi ve arkadaslarinin (2001) karaciger nakilli hastalar ile bobrek

nakilli hastalar psikiyatrik bozukluk goriilme orani agisindan karsilastirdiklar: 3 yillik
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bir takip calismasinda DSM-IV tami kriterlerine gore yaptiklari degerlendirmelerle
(nakil oncesi, nakilden {i¢ ay, bir yil ve ii¢ yil sonra) canli vericili 41 KN alicisinin
%54’tinde (n=22), canli vericili 234 bobrek alicisinin ise %28’inde (n=65) psikiyatrik
bozukluk saptanmistir. KC nakilli hastalarda bobrek nakilli hastalara gore daha fazla
psikiyatrik bozukluk yayginligi oldugunu tespit etmislerdir. Alicilarda, psikiyatrik
bozukluklarin prevalans oranlar eriskin KC nakilli hastalarda; eriskin bobrek nakilli
hastalara kiyasla nakilden hemen o6nceki dénemde ve 3 ay sonra anlamli derecede
yiiksek saptanmistir. Ancak deliryum tablosu gelismis alicilarin diglanmasindan sonra
psikiyatrik bozukluklarin prevalans oranini tekrar kiyasladiklarinda nakilden 3 ay sonra
eriskin KC nakilli hastalar daha yiiksek psikiyatrik bozukluk yayginligi gostermeye
devam etmekle beraber nakilden hemen oOnceki donemde erigskin bobrek nakilli
hastalarda istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek psikiyatrik bozukluk
yayginligi saptanmistir (51).

Akciger, kalp ve karaciger nakilli hastalar ile Almanya’da yapilan bir kohort
caligmada, 123 hasta ortalama 24 ay geriye doniik olarak incelenmis ve solid organ
transplantasyonundan sonra SCL90-R Olgegi (Symptom Checklist Revised) ile
degerlendirilendirilmis; hastalarin %31.7'sinde immiinsiipresif ilaglardan (takrolimus,
siklosporin, streoid) bagimsiz olarak klinik olarak anlamli mental stres bulundugu
saptanmigtir (52). Fukunishi ve arkadaslarimin (2001) ¢alismasinin aksine Karaciger,
kalp veya akciger nakli olan hastalar arasinda solid organ nakli sonrasi genel zihinsel
stres yayginligi nakledilen organ tiiriine goére anlamhi farklilik géstermemistir.

KN ve psikiyatrik bozukluk ve belirtilerle arasinda iliski hakkinda yapilan
caligmalar son zamanlarda organ naklindeki gelismelere paralel olarak nispeten artig
gostermis ve oOzellikle depresyon ve mortalite arasindaki iliski tizerine yapilan
caligmalar biiyiikk dikkat ¢ekmistir. KN oncesi donemde kronik KC hastaliklar1 ve
depresyon arasindaki iliski hakkinda yapilan g¢alismalarda oldugu gibi KN sonrasi
donemde psikiyatrik bozukluk ve belirtileri inceleyen ¢alismalar da; sosyodemografik
ozellikler, karaciger yetmezligine neden olan fiziksel hastalik, sosyal destek, hastalik
algilst, son donem karaciger yetmezliginin siddeti (MELD skoru, Child-Turcotte-Pugh
skoru), nakil sonrasi hospitalizasyon, nakil sonrasi komplikasyon ve immiinsiipresif
tedavi gibi psikolojik ve klinik parametreleri incelemistir. Sonuglar heteojenite
gostermektedir ve viral etyoloji ve 6zellikle Hepatit C ile iliskisi giindeme gelmis ancak

nakil dncesi donemde oldugu gibi net bir goriis birligi saglanamamastir.
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Son zamanlarda karaciger nakli ve depresyon arasindaki iliski hakkinda nakil
oncesi donemde yapilan calismalara benzer olarak, sagkalim ve greft kayb: ile iliski
kuran ¢alismalar giderek artmistir. Corruble ve arkadaslar1 (2011) Fransa’da yaptiklari
prospektif bir kohort ¢alismada, 2002-2008 yillar1 arasinda KN gergeklestirilmis 134
hastayi, depresyon semptomlarini tespit etmek i¢in Beck Depresyon Envanteri - kisa
form kullanarak ve KN sonrasi 3 aylik skor ile nakil oncesi bekleme listesindeki
donemde saptanan skor degisikligine odaklanarak degerlendirmis; en fazla 5 yil olmak
tizere Uzun siireli sagkalim igin takip etmislerdir. KC nakilli hastalarinin toplam
%33.6'sinda nakil sonras1 3. ayda hafif-orta siddette depresif semptomlar saptanmis.
Takip sirasinda 18 (% 13,4) hasta 6lmiis ve Cox orantili risk analizi yaptiklarinda,
depresif semptomlar ile mortalite arasinda anlamli iliskili saptamuslardir. Ozellikle,
nakil Oncesi bekleme listesi doneminde depresif semptomlart bulunmayan ancak
nakilden 3 ay sonra depresif semptomlari bulunan hastalarin uzun dénem mortalite
riskinin daha yiiksek oldugunu ve depresif belirtileri azaltabilecek miidahalelerin, KN
sonrasi uzun siireli mortaliteyi potansiyel olarak azaltabilecegini savunmuslardir (1).

Literatiirde karaciger nakli sonrast depresyonu sagkalimin azalmasiyla
iligkilendiren ¢alismalar mevcutken depresyon tedavisinin sagkalima olan etkisinin
bilinmemesi nedeniyle Rogal ve arkadaslar1 (2013) Rusya’da 1998-2003 yillar1 arasinda
alkol ile iliskili karaciger hastaligi nedeni ile KC nakli gergeklestirilmis 167 hasta ile
onceden tanimlanmis, prospektif bir kohort ¢alisma gerceklestirmislerdir. Depresyon
semptomlarini nakil sonrasi ilk bir yil boyunca seri olarak Beck Depresyon Envanteri
ile Ol¢iilmiisler ve 72 alicida, nakil sonrasi birinci yilda depresif semptomlar
saptamiglar. Ortanca 9,5 yillik takip siiresinden sonra depresyonu bulunan ve yetersiz
farmakoterapiye sahip alicilarin, depresif olmayan alicilara kiyasla sagkalim siirelerinin
kisalmis oldugu bulunmuglardir. S6z konusu kohortta karaciger nakli sonrasi uzun
vadeli mortalite ile en gii¢li iligskili faktér olarak tedavi edilmemis depresyonu

saptamuislardir (6).

2.7.1. Paradoksik Psikiyatrik Sendrom (PPS)

PPS, Fukunishi ve arkadaslarinin Japonya’da tanimladigi, doku reddi veya baska
tibbi komplikasyonlar olmadan, basarili nakil islemine ragmen ortaya ¢ikan paradoksik
bir formda tezahiir eden alicilar ve donorlerde ortaya ¢ikabilen psikiyatrik bozukluklar
ve semptomlar kiimesidir (51). Fukunishi ve arkadaslar1 daha 6nce yapilan ¢alismalarin

bu sendromun o6zellikle CVKT gergeklestirilen erigkin alicilarda sik¢a goriildiigiinii
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ifade etmislerdir. Bu sendroma sahip alicilarin dondérlerine yonelik giiclii sucluluk
duygulari oldugu ve duygularini ifade edemedikleri, aleksitimik 6zellikler gosterdikleri,
igsel catismalarini baskilamak amaciyla kagingan ve bastirma yoluyla basa ¢ikma
egilimleri gosterdikleri bildirilmistir. Bu durum aleksitimiyi degerlendiren ¢esitli
araglarla desteklenmistir. PPS’nin klinik gostergeleri arasinda major depresyon,
somatizasyon bozuklugu, uyum bozuklugu ve konversiyon bozuklugu bulunmaktadir.
Sendrom kavrami bir grup belirtiye isaret ettiginden yazarlar; PPS ile belirgin
catismalarla iligkili karisik psikiyatrik semptomatolojiyi kastetmektedirler. PPS’nin
karaciger ve bobrek nakli alicilarinda ve dondrlerinde goriilebildigi ve 6zellikle birinci
derece akrabalik iligkisi olanlarda (ebeveyn, ¢ocuk) ve karaciger nakilli hastalarda daha
sik oranda izlendigi bildirilmistir. Fukunishi ve ark.’in 2001 yilindaki ¢aligmasinda; 41
eriskin KC alicisinin 14'linde (% 34) ve 234 yetiskin bobrek alicisinin 12'sinde (% 5)
PPS saptanmistir. Caligmada, erigskin-¢cocuk ( hastalarin eriskin c¢agdaki cocuklari)
donore sahip 15 yetiskinin KC alicisinin 12'sinde (% 80) PPS izlenmistir. Bulgular,
CVKT gerceklestirilmis yetiskin karaciger alicilarinin, nakil sonrast 3 ay i¢inde PPS
sergileme egiliminde oldugunu gostermistir.

Yazarlar PPS tanist koymak i¢in dort kriter belirlemis ve tiim bu kriterlerin

varligimin zorunlu oldugunu belirtmislerdir (Tablo 2.7.).
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Tablo 2.7. Paradoksik Psikiyatrik Sendrom (PPS) Tani Kriterleri (51)

Transplantasyonla ilgili belirgin ¢atismalarin bulunmasi (6rnegin, bagiscinin

1 | refahina iligkin sugluluk duygulari)

Depresyon, anksiyete, konversiyon, somatizasyon ve uyum bozuklugu

2 | velveya psikoz gibi bir durumsal tepki gelismesi

S6z konusu durumsal tepkinin karaciger naklinden sonra gec¢ bir

3 | komplikasyon olarak ortaya ¢ikmasi (nakilden sonraki ilk yil iginde).

Doku reddi veya baska bir 6nemli tibbi komplikasyon bulunmamasi, donor

4 | ve alicinin tibbi durumunun iyi olmasi/saglikli olmast

Ayn1 grubun 2002 yilinda yaymladiklar1 calismada canli vericili nakilli
orneklemde nakil 6ncesi donemde 31 karaciger alici-verici ¢ifti ve 65 bobrek alici-verici
cifti ile prospektif olarak yapilan c¢aligmada nakil Oncesi donemde saptanan
aleksitiminin nakil sonrasi déonemde gelisen paradoksal psikiyatrik sendromla iliskli
oldugu saptanmigtir (11). PPS'nin ortaya c¢ikmasini, alicilarin canli donorlere karsi
sucluluk duygusuyla anlamli sekilde iliskili oldugunu ancak bu duygularin alicilarin
KN'den hemen oOnce yaklasan Olimden ka¢ma istekleri tarafindan biiylik Olcilide
bastirildigl, KN'nin ardindan 6liim korkusunun azaldigi ve dondre karsi duyulan
endisenin arttig1 goriisii savunulmustur. Bu psikolojik siirecin operasyon sonrasi
vericinin morbidite riski nedeniyle KN'ye spesifik olabilecegi ongoriisii bildirilmistir.

Yazarlar PPS kavraminin ilk defa Japonya’da tanimlanmasi nedeniyle bu
sendromun kiiltiirel faktorlerle baglantili olup olmadiginin farkli ilkelerde yapilacak
arastirmalarla ayirt edilebilecegi ve klinisyenlerin nakil 6ncesinde bu tiir psikiyatrik

degerlendirmeler agisindan dikkatli olmalar1 gerektigi 6nerilerinde bulunmuslardir (11).
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2.8. Karaciger Nakilli Hastalarda Yasam Kalitesi Calismalar:

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) (1984) saglk terimini, hastaligin bulunmamasi
durumundan ziyade; fiziksel, zihinsel ve sosyal iyilik hali olarak tanimlamaktadir.
Saglik alanindaki ¢alismalarla yasam kalitesinin birlestirilmesi ve saglikla ilgili yasam
kalitesi kavramma aslinda ilk DSO’niin 1948 yilinda yaptign saglik taniminda
rastlanmaktadir. Tip literatiiriinde yasam kalitesi kavraminin ilk olarak Long’un 1960
yilinda yayinladigi “On the Quantity and Quality of Life” isimli makalesinde gegctigi
bilinmektedir (53). DSO’ye gore yasam kalitesi; kisilerin fiziksel saghigini, psikolojik
durumunu, kisisel yeterliligini, sosyal iligkilerini ve g¢evresiyle olan etkilesimlerini
kapsayan bir kavramdir (DSO, 2008). Bu tanimlamaya gore yasam kalitesi; bireylerin
yasadiklar1 yerlerdeki kiiltiirel ve deger sistemleri baglaminda, amaglar1, beklentileri,
standartlar1 ve endiselerine iligskin olarak yasamdaki konumlarin1 nasil algiladiklariyla
ilgilidir. Daha kampsamli bir deyisle, kisinin fiziksel sagligi, psikolojik durumu,
bagimsizlik diizeyi, sosyal iligkileri, kisisel inanglar1 ve ¢evrenin belirgin 6zellikleriyle
iligkisini karmasik bir sekilde birlestiren genis kapsamli bir kavramdir. Saglikta yasam
kalitesi (SYK) ise kiginin hayat tecriibelerini, genel saglik durumunu, yasam
doyumunu, sosyal ve fiziksel islevlerini bir¢ok agidan irdeleyen, saglhigmn kisinin iyi
olma hali tizerine olan etkisini yani saglik durumuna verdigi emosyonel cevabi igeren
bir kavram olarak bilinmektedir (54). Saglikta yasam kalitesi (SYK), tedavileri i¢in
biiyiikk miktarlarda finansal kaynak kaybina neden olan ve hastaligin etkileri sebebiyle
yasam Kaliteleri ileri diizeyde bozulmakta olan kronik karaciger hastalari i¢in olduca
onemlidir (12). Kronik karaciger hastaliklarinda hastaliga 6zgli yasam kalitesi
degerlendirme araglari, bir hastanin hastalik semptomlari, tedavisi ve prognozu ile ilgili
fiziksel ve zihinsel durumunu degerlendirmektedir. Kisa Form-36 (KF-36), Euro-QOL
(EQ-5D) olgegi ve Nottingham Saglik Profili (NSP) gibi genel yasam kalitesi
degerlendirme araglari ise genis yagsam kalitesi alanlarini degerlendirmek i¢in kullanilir.

Genel olarak, SYK karaciger nakli alicilarinda nakil oncesi donemde 6nemli
Ol¢iide bozulmaktadir ancak nakil sonrasi iyilesme gostermektedirler. 1999'da
yayinlanan bir derleme nakilden sonra yasam kalitesinin, fiziksel saglik boyutlarinda
daha belirgin olmak tizere; hastalik kaygisi, istihdam, ev, cinsellik, aile, sosyal ¢evre ve
ruhsal stres gibi psikososyal islevlerden etkilenen alanlarda daha ilimli gelismeler

oldugunu bildirmistir (55).
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KN i¢in nakil 6ncesi degerlendirme yapilan karaciger yetmezlikli hastalarda
yasam kalitesini etkileyen birgok fiziksel ve psikososyal sorun mevcuttur. Literatiirde
KN sonras1 yasam kalitesini, kronik karaciger yetmezligi veya baska bir kronik
rahatsizliga sahip hastalarla, saglikli popiilasyonla ve nakil oncesi dénemle karsilastiran
birgok ¢alisma mevcuttur. Karaciger nakilli hastalarin yasam kalitesi; son donem
karaciger yetmezliginin etiyolojisi, hastaligin siddeti, dondr tipi, nakil sonrast donemde
goriilen klinik 6zellikler ve sosyodemografik 6zellikler ile hastada saptanan semptomlar
ve psikolojik durum gibi degisken parametrelerle daha sik olarak Kkesitsel,
karsilagtirmali olarak incelenmistir. Yapilan literatiir incelemesinde son zamanlarda bu
hasta grubunda uzunlamasina yasam kalitesi degerlendirmelerinin giderek arttigi
izlenmistir. KN ve yasam kalitesini irdeleyen bazi calismalar viral hepatitlerin, yasam
kalitesindeki daha kotii iyilesme ile iliskili oldugunu ileri siirmistiir (56-58); diger bazi
calismalar ise nakil sonrasi yasam kalitesinde karaciger yetmezligine neden olan
etiyolojiler arasinda fark olmadigimi savunmustur (59,60). Yang ve arkadaslari yakin
zamanda gerceklestirdikleri bir derlemede KC nakli sonrasi SYK'deki iyilesmenin
akciger, bobrek ve kalp nakli ile karsilastirildiginda benzer diizeylerde oldugu kanaatine
varmislardir (10).

Casanovas ve ark. (2016) 156 hastayla yakin zamanda yaptiklari bir kohort
caligmada, hastalara nakilden sonra 6. ve 12. aylarda KF-36 ve ek olarak hastaliga 6zgii
12 boyutu degerlendiren Karaciger Hastaligi Yasam Kalitesi Olgegi (The Specific
Questionnaire Liver Disease Quality of Life/LDQOL) ile degerlendirmislerdir. Bir yilin
sonunda KF-36 olgeginin "sosyal fonksiyon" ve "canlilik/vitalite" hari¢ diger 6
boyutunda ve LDQOL’in “uyku sorunlar1”, “sosyal etkilesim”, “giinliik yasam
aktiviteleri” ve “gelecekle ilgili endiseler" boyutlart hari¢ 7 alt boyutunda istatistiksel
olarak anlamli gelisme tespit edilmistir. Ayni1 ¢alismada nakilden 6nce hastalarin dlgek
skorlar1 genel popiilasyonla kiyaslandiginda #im boyutlarindaki biiyiik 6l¢iide daha
diistik bulunmus ve en biyiikk farkliliklar fiziksel saghg: degerlendiren boyutlarda
saptanmustir. Etyolojiye gore simiflandiginda ise en diisiik puan HCV alt grubunda
izlenmis ve ozellikle mental saglik ve emosyonel rol boyutlarindaki puanlarda diisiis
belirgin olarak géze ¢arpmistir. Sonuglar uyku bozukluklari, sosyal etkilesim kalitesi ve
karaciger hastaliginin etkileri boyutlarinda ¢ok az degisiklik oldugunu ya da hig
degisiklik olmadigini gostermistir. (61)

Yang ve arkadaglar1 (2014), 2000-2013 yillar1 arasinda 5402 hastayr kapsayan

konuyla ilgili ¢alismalar1 gozden geg¢irmislerdir. Karaciger naklinin, operasyon Oncesi
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durumla karsilastirildiginda uzun donemde spesifik fonksiyonel faydalar ve yasam
kalitesinde iyilesmeler sagladigi ve Karaciger naklini takiben yasam Kkalitesinin,
ameliyattan sonra 20 yilllik bir donem kadar nakil oncesi durumdan distiin kaldigi
sonucuna varmislardir. Ameliyat sonrast1 daha fazla komplikasyon bulunmasinin
ozellikle fiziksel alanlarda daha kotii yasam kalitesi skorlarini  6ngdrdiigiinii
saptamiglardir. Karaciger naklinin islevsel alanlardaki faydalarinin, 6z bakim ve
mobilizasyondaki bagimsizlik ile uzun siire devam ettigini, isttihdam oranlarinin kisa
vadede iyilesmekle birlikte 5 yil sonra diismekte ve karaciger hastaliginin cesitli
etiyolojileri arasinda onemli farkliliklar gostermekte oldugunu saptamislardir. SYK’nin
genel popiilasyonla benzer bir seviyeye yiikseldigi ancak fiziksel fonksiyonun
kotiilesmeye devam ettigi kanaatine varmislar ve nakil sonrasi donemde fiziksel
aktiviteye katilimin, karaciger nakilli hastalarda genel popiilasyona kiyasla daha iistiin
SYK sonuglart ile iligkili oldugunu saptamislardir (10).

S6z konusu derlemedeki calismalarda nakilli hastalar ile genel poliilasyonun
SYK kiyaslamasi konusundaki sonuglar karigiktir; Dort calismada yasam kalitesi
boyutlarmin fiziksel islevsellik disinda genel popiilasyona nispeten benzer oldugu
bildirmistir (62—65). Bir calismada fiziksel fonksiyonda degisiklik saptanmamakla
birlikte dikkat ¢ekici olarak karaciger nakilli hastalarin mental, sosyal ve fonksiyonel
saglik dahil olmak iizere tiim alanlarda genel popiilasyona kiyasla biraz daha yiiksek
SYK puanlari aldigi saptanmistir (63). Bagka bir ¢alismada yirmi yil hayatta kalan KC
nakilli hastalarin genel popiilasyona kiyasla daha kotii ancak karsilagtirilabilir SYK
diizeyine sahip olduklar1 saptanmis ve en biiyiik agigin fiziksel fonksiyonlarda
izlenmistir. Bununla beraber bahsettigimiz bir onceki caligmadakine benzer olarak
mental kompozit skorlarin hem preoperatif durumdan hem de genel popiilasyondan
daha yiiksek diizeyde devam ettigi saptanmistir (66). Bunlara karsin iki calismada ise
bilissel islev bozuklugu ve genel olarak daha kotii SYK skorlari bildirilmistir (67,68).

Literatiirde yasam kalitesi ile sagkalim arasindaki iliskiyi inceleyen c¢alismalarin
sayis1, psikiyatrik bozukluk ve belirtilerle sagkalim arasindaki iligkiyi inceleyen
calismalara gore daha azdir. ABD’deki yedi akademik merkezde gergeklestirilen
prospektif bir ¢alismada Tanikella ve ark. (2010) 2003-2006 yillart arasinda izlenmis
olan KN adaylarinda yasam kalitesi ile sagkalim iligkisini arastirmislardir. KF-36’nin
fiziksel boyutu ile mental boyutunun sagkalima etkisi incelemisler ve bazal olarak

diisiik olan “’fiziksel boyut’’ skorlarinin izlemde mortalite hiz1 artisiyla iligkili oldugu

37



saptanirken, “mental boyut” skorlarinin mortaliteyle iligkili olmadigini savunmuslardir
(69).
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Arastirmanin Tiirii

Bu tez ¢calismasi, gézlemsel kesitsel tiirde bir arastirmadir.

3.2. Arastirma Gruplar

07.05.2019 ile 07.11.2019 tarihleri arasinda inénii Universitesi Turgut Ozal Tip
Merkezi Karaciger Nakil Enstitiisi Genel Cerrahi Poliklinigi ve Psikiyatri
Poliklinikleri’ne en az bir y1l 6nce karaciger nakli gergeklestirilen, rutin kontrolleri i¢in
ayaktan bagvuran ve c¢alisma kriterlerini karsilayan hastalar ile saglikli goniilliiler
calismaya dahil edildi. Boylece karaciger nakilli grup (KNG) ve saglikli goniilliiler
grubu (SGG) olmak tizere iki grup olusturuldu.

3.2.1. Cahismaya Dahil Edilme Kosullar:

1. 18-65 yas araliginda olmak,

2. Karaciger nakilli grupta; nakilden sonra en az 1 yil slirenin ge¢cmis
olmasi, aktif komplikasyonu bulunmayan ve yatis planlanmayan ayaktan rutin

poliklinik kontroliine bagvuran hastalar olmasi,

3. Saglikli goniilliller grubunda; yasam Kalitesini etkileyebilecek ciddi ve
kronik vasifta fiziksel rahatsizlik ( diyabetes mellitus, hipertansiyon, kronik obstruktif
akciger hastalifi, romatizmal hastaliklar, kalp yetmezligi, malignite, aktif enfeksiyon

vb.) ve daha 6nce psikiyatrik bozukluk/psikiyatrik tedavi 0ykiisiiniin bulunmamasi,

4. En az ilkokul mezunu olmak (uygulanan Olgekleri anlama ve kendi

basina doldurabilme yeterliligi bulunmasi agisindan)

3.2.2. Cahismadan Dislanma Kosullar:

1. Karaciger nakilli (KNG) ve saglikli goniilliller grubunda (SGG) yasam
kalitesini veya sonuglar1 etkileyebilecek kronik vasifta ve ciddi fiziksel hastalik
bulunmasi1 (diyabetes mellitus, hipertansiyon, kronik obstruktif akciger hastaligi,
romatizmal hastaliklar, kalp yetmezligi, malignite, aktif enfeksiyon, gebelik, vertebral

disk herniasyonlar1 vb.)
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2. Her iki grupta gecmiste madde veya alkol kullanim bozuklugu o&ykiisii

bulunmasi ya da aktif madde veya alkol kullanim bozuklugu olmasi

3. Saglikl1 goniilliiler grubunda (SGG) kendisinden alinan anamnezde ve/veya
hastane kayitlarinda ve/veya SCID5-CV ile saptanan; psikiyatrik bozukluk/psikiyatrik

tedavi Oykiisii veya aktif psikiyatrik bozukluk bulunmasi.

4. Her iki grupta zeka geriligi, demans ve karar verme gibi yiiriitiicii islevleri

etkileyecek norolojik bir hastaliginin bulunmasi

5. Tiirkge bilmeme,(kismen de olsa Tiirk¢e bilenler dahil yabanci uyruklu

hastalar ¢alismaya dahil edilmedi)

3.2.3. Olgular

07.05.2019 ile 07.11.2019 tarihleri arasmda indnii Universitesi Turgut Ozal Tip
Merkezi Karaciger Nakil Enstitlisi  Genel Cerrahi Poliklinigi ve Psikiyatri
Poliklinikleri’ne en az bir yil 6nce karaciger nakli gergeklestirilen, rutin kontrolleri igin
ayaktan bagvuran ve calisma kriterlerini karsilayan 60 hasta ile 60 saglikli goniillii
calismaya dahil edildi. Boylece temel olarak karaciger nakilli grup (KNG) ve saglikli
goniilliiler grubu (SGG) olmak iizere iki grup olusturuldu. Tiim katilimeilar ¢alismamiz
icin tahsis edilmis ayr1 bir poliklinikte degerlendirildi ve hepsinden ¢evre anamnezi
alma sansimiz oldu. Tim katilimcilara SCID-5/CV goriismesi, Yasam Kalitesi Testi
Kisa Form -36 (KF-36), Hamilton Depresyon Derecelendirme Olcegi (HAM-D) ve
Beck Anksiyete 0l¢egi uygulandi. Calismaya alinan tiim katilimeilar ¢alisma hakkinda
bilgilendirildi ve c¢alismaya goniillii olarak katildiklarina iliskin yazili ve soézel
aydmlatilmis onam alindi. Her bir katilimcinin degerlendirilmesi ortalama 45 dakika
kadar siirdii ve katilimcilardan alinan tibbi ve klinik bilgiler, hastane bilgi sistemi ve

hasta kayit dosyalarindan teyit edildi

3.3. Degiskenler

1. Bagimli degiskenler: Kisa Form -36 (KF-36) (Yasam Klitesi Olgegi),
Hamilton Depresyon Degerlendirme Olgegi (HAM-D) ve Beck Anksiyete
Olgegi (BAO) puanlari. Ayrica nakilli yasam siiresi, KN’den sonra hastaneye
yatis sayisi (hospitalizasyon), son donem karaciger yetmezligine neden olan
fiziksel hastaligin baslangi¢/ilk tani tarihinden nakil tarihine kadar gegen siire

(nakil oncesi hastalikli gecen siire), KN karar1 alindiktan operasyona kadar
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gecen siire (bekleme siiresi), bekleme siiresinde hastaneye yatis sayisi ve

nakil sonrasi ciddi komolikasyon sayisi.

2. Tanimlayic1 degiskenler: Sosyodemografik veriler (yas, egitim, medeni
durum, yasadigi bolge, calisma durumu ), nakil tiirti, psikiyatrik bozukluk
varlig, karaciger yetmezligine neden olan fiziksel hastalik, nakil Sonras1 ciddi
komplikasyon varligi, psikiyatrik bozukluk 6ykiisii, eslik eden hepatoselliiler

karsinom varlig1.

3.3.1. Degiskenlerin Tanim ve Olciitleri

Demografik Ozellikler ile Ilgili Degiskenler:

e Yas: Dogum yili olarak kaydedildi ve veri tabanina yil olarak girildi.

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

e Egitim diizeyi: Toplam egitim siiresi (yil) olarak kaydedildi.

e Calisma durumu: Calisan (herhangi bir meslek grubunda tam tam zamanli veya
yar1 zamanli) ve ¢alismayan (issiz, emekli, ev hanimi) olarak siniflandirilda.

e Yasadiklar1 bolge: Kentsel (sehir merkezi, biiylik ilgeler) ve kirsal (kasaba,

koy, mezra) olarak smiflandirild.

Klinik Ozellikler, Psikivatrik Ovkii ve Durumlarla ilgili Degiskenler:

e Son donem karaciger yetmezligine neden olan fiziksel hastalik: Hastane
sistemi ve hasta dosyalarindaki kayitlar esas alinmig, KNG’deki hasta ve hasta
yakinlarina sorularak teyit edilmistir. Ayr1 ayr1 gruplandigi gibi analizlerde
‘Viral Hepatitler ile iliskili KC Hastaliklar1 (VHKH)’ ve ‘Viral Hepatitler
Disindaki Nedenlere Bagli KC Hastaliklar1 (VHDKH)’ olarak gruplandirildi.

e Hepatoseliiler karsinom es tanist varligi: Son donem karaciger yetmezligine
neden olan fiziksel hastaliga hepatoseliiler karsinom (HCC) eslik etme
durumuna gore hastalar ‘HCC var’ ve ‘HCC yok’ olarak gruplandirildi.
(komplike HCC’si olan, kemoterapi uygulanan veya metastazi bulunan hastalar

dahil edilmemistir; karaciger nakli i¢in kontraendikasyon olusturmaktadir).
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Nakil sonrasi donemde poliklinik kontroliinde (kesitsel goriisme zamaninda)
saptanan giincel psikiyatrik bozukluk varligi: Kesitsel degerlendirme zamanina
gore DSM-5 Bozukluklart i¢in Yapilandirilmis Klinik Goriisme-Klinisyen
Versiyonunu’na  (SCID-5/CV) goére yapilandirilmis  klinik — goriisme
uygulandiktan sonra giincel psikiyatrik bozukluk ‘var’ ve ‘yok’ seklinde
gruplandirildi.

Psikiyatrik 6zgegmis: SCID-5/CV  gériigmesine gore saptanan gegmis
psikiyatrik hastalik veya tedavi Oykiisiine gore ‘var’ ve ‘yok’ olarak
gruplandirildi.

Nakil tiiri: Hastane kayitlar1 esas alinarak ‘canlidan’ ve ‘kadavradan’ olarak
gruplandirildi.

Nakilli yasam siiresi / Kesitsel gorligme zamanlamasi: Karaciger nakilli grupta,
poliklinik kontroliinde degerlendirilen tiim hastalar zaten kayith nakil olmus
hastalardi. Poliklinik kontroliinde degerlendirilen hastalarin nakilden ne kadar
slire sonra gorisiildiigi; goriisme tarihi ve hastanene bilgi sistemindeki nakil
tarihleri esas alinarak hesaplandi ve (ay) olarak kaydedildi.

Son dénem karaciger yetmezligine neden olan fiziksel hastaligin baslangig / ilk
tan1 tarthinden nakil tarithine kadar gecen siire: Poliklinik kontroliinde
degerlendirilen hastalarin nakilden ne kadar siire Once tani aldiklar
kendilerinden ve yakinlarindan alinan anamneze goére saptandi ve ay olarak
kaydedildi.

Nakilden sonra ciddi koplikasyon varligi: KNG’de tiim hastalar nakilden sonra
merkezimizce rutin olarak takip ediliyordu. Tiim hastalarin klinik bilgileri
hastane bilgi sistemi ve hasta kayit dosyalarindan tarandi. Organ reddi,
enfeksiyon, vaskiiler, biliyer ve diger (ilaca bagli yan etkiler, bdbrek
fonksiyonlarinda bozulma vb.) hayati risk tasiyan ve acil tedavi gerektiren

durumlar “var” —“yok” olarak gruplandirildi.
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3.3.2. Ol¢ekler

Hastalara degerlendirme asamasinda;

1. Sosyodemografik ozellikleri saptamak amaciyla tiim katilimcilar gerekli
aciklamalar yapildiktan sonra Sosyodemografik Veri Formu (Ek 1.),

2. Karaciger nakilli hastalara (KNG) Sosyodemografik Bilgi Formu’na ek
olarak hastane bilgi sistemi ve /veya hasta dosya bilgilerinden de
yararlanilarak sosyodemografik ve tibbi bilgilerinin kayit edilmesi amaciyla
‘Alic1 Veri Formu’ (Ek 2.),

3. Giincel ruhsal bozukluklar1 saptamak amaciyla Klinisyen I¢in ‘DSM-5
Bozukluklar1 i¢in Yapilandirilmig Klinik Goértisme’ (SCID-5-CV) (70)

4. Yasam Kkalitesi diizeylerinin belirlenmesi amaciyla ‘Kisa Form-36" (KF-
36;SF:36) (71),

5. Eslik eden depresyon belirtilerini belirlemek iizere ‘Hamilton Depresyon
Degerlendirme Olgegi’ (HAM-D) (72),

6. Eslik eden anksiyete belirtilerini belirlemek iizere ‘Beck Anksiyete Olgegi’
(BAO) (73),

7. Yapilan goriismede klinik olarak Paradoksal Psikiyatrik Sendrom diisiiniilen
canli vericiden KN gerceklestirilen hastalara; aleksitimi diizeylerinin
belirlenmesi amaciyla 20 maddeli ‘Toronto Aleksitimi Skalasi’ (TAS-20)
uygulanmistir (74).

Olgekler ve diger degerlendirme araglarina iliskin ayrintih bilgi s6yledir:

Sosyodemografik Bilgi Formu: Sosyodemografik bilgi formundaki veriler;
Katilimcilarin  yas, cinsiyet, medeni durum, egitim seviyesi, calisma durumu,
yasadiklar1 bolge, sigara/alkol/madde kullanimi, psikiyatrik 6zge¢mis ve psikiyatrik ilag
kullanimi durumlar1 ve tam1 konulmus akut veya kronik ek hastalik bulunup
bulunmadig: bilgilerini iceriyordu ve gerekli aciklamalar yapildiktan sonra goriigmeci
esliginde dolduruldu.

Alicr Veri Formu: Nakil tarihi, nakil tiirii, karaciger yetmezligine neden olan
fiziksel hastalik, HCC es tanist bulunup bulunmamasi, (SCID-5/CV) goriismesine gore
giincel psikiyatrik bozukluk bulunup bulunmadigi, nakil sonrasi ciddi komplikasyon
varlig1, varsa sayisi, son donem karaciger yetmezligine neden olan fiziksel hastaligin
baslangig/ilk tani tarthinden nakil tarihine kadar gegen siire, karaciger nakli karari

alindiktan sonra operasyona kadar gecgen siire (bekleme siiresi), bekleme siiresinde
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hastaneye yatis sayisi, karaciger naklinden sonra hastanede yatis sayist (hospitalizasyon
sayis1) bilgilerini i¢eriyordu ve bu klinik bilgiler hastane bilgi sistemi ve/veya hasta
kayit dosyasi bilgilerinden yararlanilarak tiim hastalarda teyit edildi.

DSM-5 Bozukluklari i¢in Yapilandirilmis Klinik Gériisme- Klinisyen I¢in
(SCID-5-CV): Elbir ve ark. (2018) SCID-5/CV’nin Tiirkge versiyonuyla ilgili
yaptiklar1 c¢alismada gegmis SCID versiyonlarina benzer sekilde kappa katsayisi
oldukca yiiksek bulumus ve SCID-5/CV’nin Tiirk¢ce versiyonu hem giinliikk klinik
pratikte hem de klinik ¢alismalarda giivenilir bir sekilde kullanilabilecegi sonucuna
vartlmigstir (70).

Kisa Form-36 (KF-36) Yasam Kalitesi Olcegi: Kisa Form-36 tibbi alanda
yasam kalitesini degerlendirmede kullanilan en yaygin jenerik dlgektir. Olgek Ware ve
Sherbourne (1992) tarafindan gelistirilmistir (75). Fiziksel hastaligi bulunan hastalarda
yasam kalitesini Ol¢mek i¢in gelistirilmis olmasina ragmen saglikli deneklerde ve
psikiyatrik bozuklugu bulunan hastalarda da basariyla kullanilmaktadir ve yasam
kalitesindeki kiigiik degisimleri saptamada hassastir. Kisa ve anlasilir olmas1 nedeniyle
uygulanmasi kolay ve hastalarin kendi baslarina doldurabildikleri bir 6z bildirim
Olgegidir (76). Sekiz alt 6lgegi bulunmakta; Fiziksel Fonksiyon (10 madde), Sosyal
Islevsellik (2 madde), Fiziksel Rol Giigliigii (4 madde), Emosyonel Rol Giigliigii (3
madde), Mental saglik (5 madde), Vitalite/Enerji (4 madde), Agr1 (2 madde) ve Genel
Saglik Algis1 (5 madde) 36 madde ile degerlendirilmektedir. Fiziksel Fonksiyon,
Fiziksel Rol Gigligii, Agrt ve Genel Saglik Algisi alt boyutlar1 “’Fiziksel bileseni,
Mental Saglik, Enerji/vitalite, Sosyal Islevsellik ve Emosyonel Rol giicliigii Mental
bileseni olusturur (77). Her bir alt 6l¢ek yasam kalitesini 0-100 puan arasinda
degerlendirmekte; 0 kot saglik durumunu  belirtirken, 100 iyi saglik durumunu
belirtmekte ve yiiksek puanlar iyi saglik durumunu gostermektedir. Sonug olarak her
bir alt 6lgek igin ayr1 ayr1 puanlar elde etme olanagi bulunmaktadir. KF-36 Yasam
Kalitesi Olgegi, olumsuz saghk durumunu degerlendirdigi gibi saghgmn olumlu
yonlerini de degerlendirme imkan1 sunmaktadir. Olgegin toplam puani hesaplanmayip;
her bir alt Olgegin puanlart ayr1 ayri degerlendirilmektedir. Tiirk¢e formunun
giivenilirlik ve gecerlilik ¢alismas1 Kogyigit ve ark. (1999) tarafindan gergeklestirilmis
(78) ve Tiirk toplumu standartlarinin uyarlanmasi ¢alismasi da Demiral ve arkadaslar
(2004) tarafindan gergeklestirilmistir (71).

Hamilton Depresyon Degerlendirme Olcegi (HAM-D): Hamilton ve ark.
tarafindan depresif belirtilerin siddetini dlgme amaciyla gelistirilmistir (79). Olgegin
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Tiirkce formunun gecerlik ve giivenirlik calismast Akdemir ve ark. tarafindan
gerceklestirilmigtir (72). Toplam 17 madde bulunan o&lgekte maddeler 0-4 ve 0-2
arasinda puanlanmistir ve yiiksek puanlar s6z konusu belirtilerin siddetli olduguna isaret
etmektedir. En yiliksek puan 53 olup, depresyon siddeti derecelendirildiginde; 8-13
arasindaki puanlar diisiik, 14-18 arasindaki puanlar orta, 19 ve dstii puanlar siddetli
olarak degerlendirilmektedir. Tim katilimcilara klinisyen goriismeci tarafindan
uygulanmustir.

Beck Anksiyete Olcegi: Beck ve ark. tarafindan 1988 yilinda gelistirilen 6lgegin
(80), Tiirk¢e formunun gegerlik ve giivenilirlik ¢alismasi 1988 yilinda Ulusoy ve ark.
tarafindan gergeklestirilmistir (73). Kisinin yasadigi anksiyete belirtilerinin sikligini
Olgmektedir. Yirmi bir maddeden olusan ve 0-3 arasi1 puanlanan likert tip bir 6z bildirim
Olcegidir.

Toronto Aleksitimi Skalas1 (TAS-20): Kisinin kendi duygu ve heyecanlarini
tanima ve diizenlemede zorlanmasi olarak tanimlanan aleksitimiyi degerlendiren, 20
maddeden olusan likert tipi, 1-5 arasi puanlanan, bir 6z bildirim &lgegidir ve hasta
tarafindan kolaylikla doldurulabilir. Bagby ve arkadaslar1 (1994) tarafindan gelistirilen
Olgegin (81), tirk¢e uyarlamasi Sayar ve arkadaslar1 (2001) tarafindan yapilmistir (74).
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 iilkemizde
de yapilan ¢alismalarda anlaml iligkiler saptanmis; Aleksitimik 6zelliklerin hem eriskin
cagda psikolojik belirtilerle hem de 6zellikle psikolojik travmalar olmak tizere ¢ocukluk
¢agl travmalariin her bir boyutuyla tek tek baglantili olmasinin iizerinde durulmaya
deger oldugu vurgulanmistir(82-84). Farkli kiiltiirlerde klinik olan ve olmayan
gruplarda gergeklestirilen aleksitimi yapisini degererlendiren 6zbildirim 6lgeginin
gegerlik ¢alismalarinda (cross-validation) basarili 6n degerlendirme sonuglart izlenmis,
aleksitiminin kiiltiire bagl bir kuram olmadigina isaret etmistir. Nitekim 6lgegin Tiirkce
uyarlamasiin kesme noktalarina gore psikometrik calismasi Giileg & Yenel (2010)
tarafindan gerceklestirilmis; aleksitimiklerin atlanmamasi hedeflendigi durumlarda alt
deger olarak "51" puanin alinmasi; saf aleksitimik grupla ¢alsilmak hefeleniyorsa, iist

deger olarak "59" puanin alinmasinin uygun olacagi sonucuna varilmistir(85).
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3.4. Islem

Karaciger nakilli hastalar rutin olarak genel cerrahi ve gastroenteroloji poliklinik
kontrollerinde degerlendirilmekte ve hastalara psikiyatri kontrolii Onerilmektedir.
Boylece hastalarin diizenli kontrolii saglanmistir. Bir yildan daha uzun silire once
karaciger nakli operasyonu gerceklestirilmis hastalar karaciger nakilli gruba (KNG),
hastaneye bagvuran hasta yakinlarindan ve hastane personelinden dahil edilme
kriterlerini tagiyip goniillii olanlar saglikli goniilliiler grubuna (SGG) dahil edildi.

Katilimcilarin tiimii ayr1 bir poliklinikte degerlendirildi ve tiim katilimcilardan
¢evre anamnezi alindi. Calismada baslangig tarihinden bitim tarihine kadar dahil edilme
kriterlerini karsilayan ve ulasilabilen, ayaktan nakil sonrasi birinci yildan sonraki
kontrolilne gelen tiim poliklinik hastalarina ulasilmaya calisildi. Anamnezde alinan
bilgiler hastane bilgi sistemi veya hasta kayit dosyalarindan teyit edilerek dahil edilme
kriterlerini karsilamayan katilimcilar ¢alismadan dislandi.

Karaciger nakilli grupta (KNG) 210 hasta degerlendirildi. Bu hastalardan 150°si
cesitli sebeplerle dahil edilme kriterlerini tasimadigi i¢in ¢calismadan dislandi. Saglikli
goniilliiler grubunda (SGG) 94 hasta degerlendirildi. Bu katilimcilardan da 34°i ¢esitli
nedenlerden dolay1 dahil edilme kriterlerini tasimadigindan ¢alismadan dislandr (Sekil
1).
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N=304

KNG: 210 hasta SGG: 94 saghkli
degerlendrildi gonilli degerlendirildi

n: 150 hasta caligmadan n: 34 gonulld katihmci

dislandi calismadan dislandi
n: 60 hasta KNG ‘ye dahil n: 60 katilimci SGG ‘ye
edildi. dahil edildi.

Toplamda; 60 KC nakilli hasta ve 60 saglikl
gonilli olmak lizere 120 katilimci degerlendirildi

Sekil 3.1. Calismanin Hasta Degerlendirme Cizelgesi

47



3.5. istatistiksel Analizler

Verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov Smirnov testi ile
degerlendirildi. Verilerin normal dagilima uyum gostermemesi nedeniyle analizlerde
parametrik olmayan hipotez testleri kullanildi. Bu nedenle arastirmadaki veriler, ortanca
(%25-%75; ¢eyrekler arasi genislik) ile aritmetik ortalama ve standart sapma degerleri
ile 6zetlendi. Nicel degiskenlerin gruplar arasi karsilagtirmalari parametrik olmayan
Mann Whitney U testi kullanilarak gergeklestirildi. Nitel veriler i¢in Yates Diizeltmeli
Ki-Kare testi yapildi. P<0.05 degeri istatistiksel olarak 6nemli kabul edildi. Biitiin
analizlerde IBM SPSS Statistics version 25.0 for Windows paket programi kullanildi.
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4. BULGULAR

4.1. Sosyodemografik Ozellikler

Calismaya en az bir yil once karaciger nakli gergeklestirilmis, rutin kontrolleri
icin ayaktan bagvuran ve ¢alisma kriterlerini karsilayan 60 hasta ile 60 saglikli goniillii
katilimcr dahil edildi. Calismaya dahil edilme kriterlerini tasiyan; bir yildan daha uzun
siire Oonce karaciger nakli operasyonu gergeklestirilmis hastalar karaciger nakilli gruba
(KNG), saglikli goniillii katihimeilar saglikli goniilliiller grubuna (SGG) dahil edildi.
KNG’deki karaciger nakli operasyonu gerceklestirilmis hastalarla nakilden ortalama
66.17 = 43.01 ay sonra gorlsiildi. Ortanca nakilli yasam 62.5 ay idi.

Yas, cinsiyet, medeni durum, toplam egitim siiresi, meslek (¢alisma durumu),
yasadiklar1 bolge gibi sosyodemografik veriler degerlendirildiginde; KC nakilli grup
(KNGQG) ile saglikli goniilliiler grubu (SGG) arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p>0.05). (Tablo 3.1-3.2).

KNG’deki hastalarin yas ortalmas1 45.87 + 12.77, ortanca yas 49 idi. SGG’deki
katilimcilarin yas ortalmasi 43.58 + 11.283, ortanca yas 43 idi. Iki grup arasinda yas
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi (p=0,148).

KNG’deki hastalarin ve SGG’deki katilimcilarin 44’14 (%73.3) erkek, 16°s1
(%26.7) kadind1; bdylece her iki gruptaki cinsiyet dagilimi eslendi.

Medeni durum ise evli olanlar ve digerleri (bekar, bosanmis, dul, ayri yasiyor)
olarak; yasadiklar1 bolge kirsal ve kentsel olarak gruplandirildi. KNG’deki hastalarin ve
SGG’deki katilimcilarin 48’1 (%80) evliydi. KNG’ de 11 hasta bekar 1 hasta dul (diger
olarak gruplandirildilar); SGG’de 9 hasta bekar 3 hasta dul idi (diger olarak
gruplandirildilar); boylece her iki gruptakimedeni durum dagilimi eslendi.

KNG’deki hastalarin ortalama egitim stiresi 9.3 + 2.97, ortanca egtim siiresi 8.0
idi. SGG’deki katilimcilarin ortalama egitim siiresi 9.01 £ 3.296, ortanca egitim siiresi
9.50 idi. Iki grup arasinda toplam egitim siiresi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik saptanmadi (p=0,822).

Meslek degerlendirilirken tam zamanli veya yari zamanli olarak c¢alisan tiim
meslek mensuplar1 ¢alisan grup; emekli, issiz ve ev hanimi olanlar ¢alismayan grup
olarak siiflandirildu.

KNG’deki hastalarin; %46.7’si (n=28) tam veya yar1 zamanl olarak diizenli bir
calisma hayatina sahipti, %53.3’ii (n=32) ise diizenli bir ¢alisma hayatina sahip degildi

49



(issiz, emekli, ev hanimi). SGG’deki katilimcilarin; %58.3’i (n=35) ) tam veya yar1

zamanl olarak diizenli bir ¢alisma hayatina sahipti, %41.7’si n=(25) ise diizenli bir

calisma hayatina sahip degildi (issiz, emekli, ev hanimi). Iki grup arasinda ¢alisma

durumu agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edilmedi (p=0.273).

KNG’deki hastalarin %60°’1 (n=36) kentsel yerlesim alanlarinda, %40’1 (n=24)

kirsal yerlesim alanlarinda yastyordu. SGG’deki katilimcilarin %56.7 ‘si (n=34) kentsel,

%43.3’ii (n=26) kirsal yerlesim alanlarinda yasiyordu. Iki grup arasinda yasadiklari

bolge agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edilmedi (p=0,853).

Tablo 3.1. Sosyodemografik Verilerin Kiyaslanmasi I

GRUP
KNG SGG p*
n % n %

Cinsiyet Erkek 44 73.3 44 73.3

Kadin 16 26.7 16 26.7
Medeni Evli 48 80.0 48 80.0
Durum

Diger 12 20.0 12 20.0
Yasadig1 Kirsal 24 40.0 26 43.3 0.853
Bolge

Kentsel 36 60.0 34 56.7
Calisma Calisan 28 46.7 35 58.3 0.273
Durumu

Calismayan 32 53.3 25 41.7

*Ki-kare test, KNG: Karaciger Nakilli Grup, SGG: Saglikli Goniilliiler Grubu
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Tablo 3.2. Sosyodemografik Verilerin Kiyaslanmasi I1

Grup
KNG SGG p*
Ortanca IQR Ortanca IQR
Yas 0,148
49 22 42.5 14
Egitim Siiresi 0,822
8,00 3 9,50 7

*Mann-Whitney-U Test, IQR: Interquartile Range

4.2. Klinik Ozellikler

Karaciger nakilli hastalarin tiimii bir yildan daha uzun siireli nakiili hastalardi ve
ortanca nakilli yasam siiresi 62.5 aydi (Tablo 10). Karaciger nakilli hastalarin son
donem karaciger yetmezligi nedeni olan fiziksel hastalik hasta ve hasta yakinlarindan
alinan anamnezde tespit edilmis ve tim hastalar merkezmizde nakilli hastalar
oldugundan hastane bilgi sistemi ve hasta kayit dosyalarindan teyit edilmistir.

KNG’deki son donem karaciger yetmezligi nedenleri Tablo 3.3’de gdsterilmistir.

Tablo 3.3. Karaciger Nakilli Yasam Siiresi

Standard
Mean Deviation Median Minimum | Maximum
KC Nakilli| 66,17 43,01 62,50 12,00 187,00

Yasam (ay)
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Tablo 3.4. Son Donem Karaciger Yetmezligi Nedenleri

Karaciger Yetmezligi Nedeni Say1 (n) Yiizde (%)
Kriptojenik KC Yetmezligi 9 15
Kronik HBV Enfeksiyonu 16 26.66
HBV+ HDV Koenfeksiyonu 16 26.66
HBV+ HCV Koenfeksiyonu 1 1.67
Otoimmun hepatit 4 6.67
Kronik HCV Enfeksiyonu 2 3.33
Wilson Hastalig1 2 3.33
Hepatopulmoner Sendrom 1 1.67
Budd-Chiari sendromu 3 5
Portal Ven Trombozu 2 3.33
Primer Sklerozan kolanjit 1 1.67
Colyak Hastaligi’'na Bagli KC tutulumu 1 1.67
Idiyopatik Fulminan Hepatit 1 1.67
Ailesel Hiperkolesterolemi 1 1.67
Toplam 60 100

HBV: Hepatit B virlisi, HCV: Hepatit C virlisti, HDV: Hepatit D virlsd,

KC: Karaciger
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KNG’deki son donem karaciger yetmezligine nedeni viral hepatitler ile iligkili
KC hastaliklar1 olanlar (VHKH) ve Viral Hepatitler Disinda KC hastaliklar1 olanlar

(VHDKH), HCV enfeksiyonu bulunanlar ve bulunmayanlar, hepatoseliiler karsinom es

tanis1 bulunanlar ve bulunmayanlar, psikiyatrik 6zge¢misi olanlar ve olmayanlar, nakil

tiirti (canli, kadavra) gibi klinik 6zellkler Tablo3.5.’de gosterilmistir.

Tablo 3.5. KNG deki Klinik Ozellikler

Klinik Simiflama n %

Viral Karaciger Hastaligi (VH)

Var 34 56.7

Yok 26 43.3
HCV Enfeksiyonu

Var 3 5

Yok 57 95
Nakil 6ncesinde HCC estanisi

Var 6 10

Yok 54 90
Nakil oncesinde psikiyatrik 6zgegmis

Var 14 23.3

Yok 46 76.7
Nakil Tiiri

Canlidan 55 8.3

Kadavradan 5 91.7
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4.3. Karaciger Nakilli Hastalarda Saptanan Giincel Psikiyatrik Bozukluklar

KC nakilli hastalarda (KNG) SCID-5/CV goriismesine gore 22 hastada giincel

psikiyatrik bozukluk saptandi (%36.7 ), (Tablo 3.6.).

Tablo 3.6. KNG’de Saptanan Giincel Psikiyatrik Bozukluk Yayginlig:

KNG: Karaciger Nakilli Grup

Karaciger Nakilli Grup (KNG) n %
Var 22 36,7%
Giincel Psikiyatrik Yok 38 63,3%
Bozukluk

KNG’de Saptanan Psikiyatrik Bozukluklar Tablo 3.7.’de gosterilmistir;

Tablo 3.7. KNG’de Saptanan Giincel Psikiyatrik Bozukluklar

Saptanan Psikiyatrik Bozukluklar Say1 | Yiizde ( %0)
(n)

Baska Bir Saglik Durumuna Bagli (BSD) Depresyon |6 27.3
Bozuklugu
Bagka Bir Saglik Durumuna Bagli (BSD) Kaygi Bozuklugu 9 40.9
Uyum Bozukluklar1 (Cokkiin duygudurum ile giden) 3 13.6
Konversiyon (Doniistiirme) Bozuklugu 1 4.6
Uykusuzluk Bozuklugu ( Baska bir saglik durumu ile es tani | 3 13.6
alan)
Toplam 22 100

KNG: Karaciger Nakilli Grup
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4.3.1. Karaciger Nakilli Haslar ile Saghkh Géniilliiler Arasinda HAM-D ve
Beck Anksiyete Olgegi Puanlarimin Karsilastirilmasi

Karaciger nakilli hastalarin ve saglhkli goniillilerin HAM-D skorlari
karsilastirildiginda, karaciger nakilli hastalarin ortanca HAM-D skoru 2.00, saglikli
gonillilerin ortanca HAM-D skoru 1.00 idi. Karaciger nakilli hastalarda saglikli
goniilliilere kiyasla istatistiksel olarak daha yiiksek HAM-D skorlari saptandi (p=0,048).

Karaciger nakilli hastalarin ortanca ortalama Beck Anksiyete Olcegi skoru
(BAO) 5,50; saglikli goniilliilerin ortanca Beck Anksiyete Olcegi skoru 3,00 idi.
Karaciger nakilli hastalarda saglikli goniilliilere kiyasla istatistiksel olarak daha ytiksek

Beck Anksiyete Olgegi skorlar1 saptand1 (p<0,001). (Tablo 3.8.)

Tablo 3.8. KNG ile SGG Arasinda HAM-D ve BAO Puanlarmin Karsilastiriimas1

GRUP
KNG SGG P*
ort IQR ort IQR
HAM-D 2.00 4.50 1.00 3.00 0.048
BAO 5.50 8.50 3.00 5.00 <0.001

*Mann-Whitney-U Test KNG: Karaciger Nakilli Grup, SGG: Saglikli Goniilliiler Grubu IQR: Interquartile Range

4.3.2. Giincel Psikiyatrik Bozukluk Saptanmayan Karaciger Nakilli
Hastalar fle Saghklh Géniilliler Arasinda HAM-D ve Beck Anksiyete Olcegi

Puanlarimin Karsilastirilmasi

Giincel psikiyatrik bozukluk saptanmayan karaciger nakilli hastalar ile saglikli
goniillii katilimeilarin HAM-D skorlar1 benzerdi ve her iki grubun da ortanca HAM-D
skoru 1.00 olarak saptandi.

Giincel psikiyatrik bozukluk saptanmayan karaciger nakilli hastalar ile saglikli
goniillii katilmcilarin BAO skorlar1 benzerdi ve her iki grubun ortanca BAO skoru 3.00
olarak saptandi (Tablo 3.9.).
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Tablo 3.9. Giincel KNG’de Psikiyatrik Bozukluk Saptanmayan Hastalar ile SGG
Arasinda HAM-D ve BAO Puanlarinin Karsilastiriimasi

GRUP
Giincel Psikiyatrik
Bozukluk Saptanmayan Saghkh Goniillii -
Karaciger Nakilli Katihmcilar (SGG) P

Hastalar

n Ortanca| IQR n | Ortanca IQR
HAM-D 38 1.00 3.00 60 1.00 3.00 0.644
BAO 38 3.00 6.00 60 3.00 5.00 0.124

*Mann-Whitney-U Test IQR: Interquartile Range

4.3.3. Paradoksik Psikiyatrik Sendrom

KNG’de 55 hastaya CVKT (yakinlarindan) gerceklestirilmisti. Bu hastalardan
2’sinde (%3.63) daha once Japonya’da tanimlanan Paradoksik Psikiyatrik Sendrom
gelistigi diisiiniildii. Ik hasta 64 yasinda, bayan, evli, 5 ¢ocuk sahibi, ortaokul mezunu
bir ev hanimiydi. Yaklagik 14 ay once KN operasyonu gerceklestirilmisti ve vericisi
eriskin kiziydi. Nakilden birka¢ ay sonra, kizi tamamen saglikli ve islevsel olmasina
ragmen kizinin saghigini bozdugu ile ilgili diisiinceleri kafasindan atamadigimi ve bu
duruma iizildiigiini belirtiyordu. Kizma karst yogun sugluluk duygular ile belirli
depresif duygudurumu mevcuttu (BSD Depresif Bozukluk). Hastanin TAS-20 total
puam 76 idi ve aleksitimik &zellikler tasiyordu. Ikinci hasta 33 yasinda, bayan, evli, 1
cocuk sahibi, ortaokul mezunu ev bir hanimiydi. Yaklasik 23 ay énce KN operasyonu
gerceklestirilmisti ve vericisi erigkin erkek kardesiydi. Erkek kardesinin tamamen saglik
ve islevsel oldugunu ve nakilden sonra ciddi bir komplikasyon gelismedigini
belirtiyordu. Nakilden birkac ay sonra kardesi tamamen iglevsel olmasina ragmen onu
yaraladigimi, sagligin1 bozdugunu ve zarar verdigini diisiiniiyordu. Isteksizlik, halsizlik
ve uykusuzluk tarifliyordu. Geceleri bazen kardesine karsi sugluluk diisiincesiyle
uyandigim1 ve bu duruma iizildiigini belirtiyordu. Goriismede yogun sugluluk
duygularyla belirli depresif duygudurumu mevcuttu. Hastanin TAS-20 total puani 52 idi

ve aleksitimik 6zellikler tasiyordu.
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4.4. Giincel Psikiyatrik BozukluKlar ile Degiskenler Arasindaki Tliski

4.4.1. KNG’deki Hastalarda Giincel Psikiyatrik Bozukluk Varhg ile
Sosyodemografik Ozellikler Arasmaki liski

KNG’deki hastalarda psikiyatrik bozukluk varligi ile sosyodemografik o6zellikler
arasindaki iligki Tablo 3.10 ve 3.11°de Ozetlenmistir. Tablolarda da gorildiigii gibi
kesitsel goriisme zamaninda giincel psikiyatrik bozukluk saptanan KC nakilli hastalarin
ortanca yasi 48, ortanca egitim siiresi 8 idi. Glincel psikiyatrik bozukluk saptanmayan
KC nakilli hastalarin ortanca yas1 46, ortanca egitim siiresi 8 idi. Karaciger nakilli
hastalarda giincel psikiyatrik bozukluk varligi ile yas (P=0.345) ve egitim siiresi
(P=0.231) arasinda istatistiksel olarak anlaml1 bir iligki saptanmadi.

KC nakilli 16 kadin hastanin 10’unda (%62.5), 44 erkek hastanin 12’sinde
(%27.3) SCID-5/CV goriismesine gore psikiyatrik bozukluk saptandi. Karaciger nakilli
hastalarda giincel psikiyatrik bozukluk varligi ile cinsiyet arasinda anlamli iligki
bulundu (p=0.028).

KC nakilli hastalarin 48’1 (%80) evli, 12’si (%20) diger olarak gruplandirildi.
Karaciger nakilli 48 evli hastanin 14’tinde (%29.2), evli olmayan 12 hastanin §’inde
(9%66.7) psikiyatrik bozukluk saptandi. Karaciger nakilli hastalarda psikiyatrik bozukluk
varligi ile medeni durum arasinda anlamli iligki belirlendi (p=0.022).

KC nakilli hastalarin 28’1 (%46.7) tam veya yar1 zamanli olarak diizenli bir
caligma hayatina sahipti, 32’si (%53.3) ise diizenli bir ¢aligma hayatina sahip degildi
(issiz, emekli, ev hanimi). Diizenli bir ¢alisma hayati olan 28 hastadan 10’unda (%35.7),
diizenli bir calisma hayati olmayan 32 hastanin 12’sinde (%37.5) gore psikiyatrik
bozukluk bulunmaktaydi. Karaciger nakilli hastalarda giincel psikiyatrik bozukluk
varligi ile ¢aligma durumu arasinda anlamli bir iliski saptanmadi (p>0.05).

KC nakilli hastalarin 36’s1 (%60) kentte yerlesim alanlarinda, 24’{ (%40) kirsal
yerlesim alanlarinda yasiyordu. Kirsal yerlesim alanlarinda yasayan 24 hastanin 9’unda
(%37.5), Kentte yasayan 36 hastanin 13’tinde (%36.1) psikiyatrik bozukluk saptandi.
Karaciger nakilli hastalarda giincel psikiyatrik bozukluk varlig1 ile yasadiklar1 bolge

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmadi (p>0.05).
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Tablo 3.10. KNG’deki Hastalarda Giincel Psikiyatrik Bozukluk Varlig: le
Sosyodemografik Ozellikler Arasmnaki liski-I

Giincel Psikiyatrik Bozukluk
Var Yok p*
n % n %
Erkek 12 27.3 32 72.7
Cinsiyet  Kadin 10 62.5 6 375 0.028
Evli 14 29.2 34 70.8
Medeni Bekar 8 66.7 4 333 0.022
Durum
Kiarsal 9 375 15 62.5
Yilsadlgl Kentsel 13 36.1 23 63.9 1.000
Bolge
Cahisan 10 35.7 18 64.3
Cahisma Calismayan 1.000
Durumu 12 375 20 62.5

*Ki- kare testi, KNG: Karaciger Nakilli Grup

Tablo 3.11. KNG’deki Hastalarda Giincel Psikiyatrik Bozukluk Varlig: le
Sosyodemografik Ozellikler Arasmaki Iligki-11

Giincel Psikiyatrik Bozukluk
VAR YOK pP*
Ortanca IQR Ortanca IQR
Yas
48 21 46 17
0.345
Egitim
8 3 8 6
0.231

*Mann-Whitney-U Test, KNG: Karaciger Nakilli Grup




4.4.2. KNG’deki Hastalarda Giincel Psikiyatrik Bozukluk Varhg fle Klinik
Ozellikler, Psikiyatrik Oykii ve Durumlarla ilgili Degiskenler Arasindaki iliski

KNG’deki hastalarin 55’inde canli vericiden (CVKT), besinde kadavradan KN
gerceklestirilmisti. Giincel psikiyatrik bozukluk saptanan 22 hastanin timii CVKT
gerceklestirilen hastalardi. Kadaverik KN gerceklestirilen bes hastada giincel psikiyatrik
bozukluk saptanmadi. Karaciger nakilli hastalarda psikiyatrik bozukluk varlig: ile nakil
tiirli arasinda anlamli bir iliski saptanmadi (p=0.148).

Karaciger yetmezligi etiyolojilerinde Hepatit B, C ve D virus enfeksiyonu olan
hastalar bir arada degerlendirildiginde KNG’deki hastalarin 34’tinde VHKH
bulunuyordu, 26 hastada VHDKH bulunuyordu. VHKH ile nedeniyle KN
gerceklestirilmis 34 hastanin % 23.5’inde (n=8), VHDKH nedeniyle KN
gerceklestirilmis 26 hastanin  %53.8’inde (n=14) SCID-5/CV gériismesine gore
psikiyatrik bozukluk saptandi. Karaciger yetmezligi etiyolojisi VHDKH olan hastalarda;
VHKH bulunanlara kiyasla daha yiiksek oranda giincel psikiyatrik bozukluk saptandi ve
bu fark istatistiksel olarak anlamliyd: (p=0.032).

Karaciger nakilli hastalarin altisinda nakil oncesinde hepatoselliiler karsinom
(HCC) es tanist mevcuttu. Nakil oncesinde HCC es tanisi bulunan hastalarin
%33.3’linde (n=2) , HCC es tanis1 bulunmayan 54 hastanin %37’sinde (n=20) gore
psikiyatrik bozukluk saptandi. Her iki grup arasinda psikiyatrik bozukluk varlig:
agisindan istatistiksel olarak anlaml bir iliski saptanmadi (p>0.05).

Karaciger nakilli hastalarin 14’iiniin 6zge¢misinde SCID-5/CV goriismesiyle
saptanmis ve/veya hastane sistemi ve/veya hasta kayit dosyalarindan teyit edilmis
psikiyatrik 6ykii mevcuttu. Psikiyatrik 6ykiisii bulunan 14 hastanin %71.4’iinde (n=10),
psikiyatrik 6zge¢misi bulunmayan 46 hastanin %26.1’inde SCID-5/CV gorlismesine
gore psikiyatrik bozukluk saptandi. KC nakilli hastalarda psikiyatrik bozukluk varlig
ile nakil 6ncesi 6zgegmislerinde psikiyatrik 6ykii bulunmasi arasinda istatistiksel agidan
anlamli iligki saptandi (p=0.006).

KC nakilli hastalarin 52’sinde nakilden sonra en az bir ciddi komplikasyon
Oykiisii mevcuttu; 8 hastada nakilden sonra ciddi bir komplikasyon bildirilmedi.
KNG’de giincel psikiyatrik bozukluk saptanan hastalarin tamaminda nakilden sonra en
az bir ciddi komplikasyon Oykiisii mevcuttu. Nakilden sonra ciddi bir komplikasyon
Oykiisii olmayan 8 hastanin higbirinde giincel psikiyatrik bozukluk saptanmadi.

Karaciger nakilli hastalarda psikiyatrik bozukluk varligi ile nakilden sonra en az bir
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ciddi komplikasyon Oykiisii bulunmasi arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki
saptand1 (p=0.022).

KC nakilli hastalarinrin nakilden sonra hastaneye yatis sayisi ile giincel
psikiyatrik bozukluk varligi arasinda (p=0.339) ve KC nakilli hastalarinrin nakilden
sonra hastaneye yatis sayisi ile HAM-D ve BAO skorlar1 arasinda bir iliski/korelasyon
saptanmadi (Sperarsman’s tho=-0.005 (HAM-D) ve 0.229 (BAO); P>0.05)

KC nakilli hastalarda karaciger yetmezligine neden olan fiziksel hastaligin
baslangig/ilk tani tarihinden nakil tarihine kadar gecen siire (KN Oncesi hastalikli gecen
stire) ile SCID-5/CV goriismesine gore saptanan giincel psikiyatrik bozukluk varlig:
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmadi (p=0.878).

Karaciger nakilli hastarda, karaciger nakil karar1 alindiktan operasyona kadar
gecen siire (Bekleme Siiresi) ile SCID-5/CV goriismesine gore saptanan giincel
psikiyatrik bozukluk varlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmadi
(p=0.763)

KNG’deki hastalarda giincel Psikiyatrik bozukluk varlig: ile klinik 6zellikler,
psikiyatrik 6ykii ve durumlarla ilgili degiskenler arasinaki iligski Tablo 3.12. ve 3.13 ‘de

Ozetlenmistir.
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Tablo 3.12. Giincel Psikiyatrik Bozukluk Varligi Ile Klinik, Psikiyatrik Oykii ve

Durumlarla Ilgili Degiskenler Arasinaki Iliski-I

*ki- kare testi

Giincel Psikiyatrik Bozukluk
Var Yok p*
n % n %
Psikiyatrik Var 10 714 4 28.6
Ozgeemis  yok 12 26.1 34 739  |0.006
Viral Var 8 3.5 26 76.5
Hepatitler ile - 0.032
iliskili KC Yok 14 53.8 12 46.2
Hastahig -
HCC Es Var 2 33.3 4 66.7
Tamisi Yok 20 37.0 34 63.0  |1.000
Nakil Tiiri Canh 22 40.0 33 60.0
0.148
Kadavra 0 0.0 5 100.0
KN Sonrasi Var 22 42.3 30 Y
Ciddi
Komplikasyon VS 0 0.0 8 100.0 vz

Tablo 3.13. Giincel Psikiyatrik Bozukluk Varlig: Ile Klinik, Psikiyatrik Oykii ve

Durumlarla Ilgili Degiskenler Arasmaki iliski-11

Giincel Psikiyatrik Bozukluk
Var Yok p*
Ortanca IQR ort IQR
KN Oncesi
H“aStallkll Gecen 15,0 89 19,0 45 0.878
Siire (Ay) :
Bekleme Siiresi
(Hafta) 4,00 2 4,00 7 0.763
Nakilden Sonra
Yatis Sayis1 1,50 2 1,00 2 0.339

*Mann-Whitney-U Test, IQR: Interquartile Range
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4.5. Karaciger Nakilli Hastalarda Yasam Kalitesi Ile Tlgili Bulgular

4.5.1. Karaciger Nakilli Hastalar ile Saghkh Goniilliiler Arasinda Yasam

Kalitesi Diizeylerinin Karsilastirilmasi

Bir yildan uzun siire operasyon gergeklestirilmis KNG’deki hastalarin KF-36
Yasam Kalitesi Olcegi’nin; Fiziksel Fonksiyon, Fiziksel Rol Giigliigii, Emosyonel Rol
Giicliigii ve Sosyal Islevsellik alt 6lcek puanlart SGG’ye kiyasla istatistiksel olarak
anlamli derecede diistikti (p<0.05).

KNG ile SGG arasinda; KF-36 Yasam Kalitesi Olcegi’nin; Enerji (Vitalite),
Mental Saglik, Agr1 ve Genel Saglik Algisi alt 6lgek puanlari arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 3.14).

Tablo 3.14. Karaciger Nakilli Hastalar Ile Saglikli Goniillii Katilimeilarin Arasinda

Yasam Kalitesi Diizeylerinin Karsilastirilmasi

GRUP p*
KF-36 Alt olcekleri KNG SGG
Ortanca IQR Ortanca IQR
KF-36 Fiziksel 80.00 27.50 100.00 5.00 <0.001
Fonksiyon alt dl¢egi
KF-36 Fiziksel Rol 75.00 62.50 100.00 0.00 <0.001
Giiclugi alt olgegi
KF-36 Emosyonel Rol 66.67 66.7 100.00 0.00 | <0.001
Giiclugi alt olgegi
KF-36 Enerji (Vitalite) 70.00 30.00 70.00 20.00 0.872
alt olcegi
KF-36 Mental Saghk alt 76.00 36.00 72.00 18.00 0.504
olcegi
KF-36 Sosyal Islevsellik 75.00 37.50 100.00 12,50 | <0.001
alt olcegi
KF-36 Agr alt dlcegi 80.00 32.50 90.00 22.50 0.083
KF-36 Genel Saghk 65.00 30.00 70.00 27.50 0.088
Algsi alt olcegi

*Mann-Whitney-U Test, IQR: Interquartile Range, KNG: Karaciger Nakilli Grup, SGG: Saglikli Goniilliiler Grubu
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45.2. Giincel Psikiyatrik Bozukluk Saptanmayan Karaciger Nakilli
Hastalar ile Saghkh Goniilliller Arasinda Yasam Kalitesi Diizeylerinin

Karsilastirilmasi

Giincel psikiyatrik bozukluk saptanmayan karaciger nakilli hastalarla saglikli
goniilliiler arasinda sosyodemografik 6zellikler agisindan istatistikel olarak anlamli fark

bulunmuyordu (Tablo 3.15-3.16).

Tablo 3.15. Giincel Psikiyatrik Bozukluk Saptanmayan Karaciger Nakilli Hastalar ile
SGG Arasinda Sosyodemografik Ozelliklerin Karsilastiriimasi-I

Grup
KNG** SGG p*
n % n %
Erkek 32 84.2 44 73.3 0.313
Cinsiyet
Kadin 6 15.8 16 26.7
Medeni Evli 34 89.5 48 80.0 0.339
durum Bekar 4 105 12 20.0
Yasadg  Kirsal 15 39.5 26 433 0.867
Bolge Kentsel 23 60.5 34 56.7
Cahgma  Cabsan 18 474 35 58.3 0.393
Durumu ' cangmayan 20 52.6 25 41.7

*Ki- kare testi, KNG**: Karaciger Nakilli Grup’ta Giincel psikiyatrik Bozukluk Bulunmayan Hastalar,
SGG: Saglikli Goniilliiler Grubu

Tablo 3.16. Giincel Psikiyatrik Bozukluk Saptanmayan Karaciger Nakilli Hastalar ile
SGG Arasinda Sosyodemografik Ozelliklerin Karsilastiriimasi-1

GRUP
KNG** SGG
n ort IQR n ort IQR | P*
Yas 38 49 40 60 43 37 | 0.062
Egitim 38 8.00 8.00 60 9.50 | 5.00 | 0.589

*Mann-Whitney-U Test, KNG**: Karaciger Nakilli Grup’ta Guincel psikiyatrik Bozukluk Bulunmayan
Hastalar, SGG: Saglikli Goniilliler Grubu
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Giincel psikiyatrik bozukluk saptanmayan karaciger nakilli hastalarin KF-36
Yasam Kalitesi Olgegi’nin Fiziksel Fonksiyon, Fiziksel Rol Giicliigii ve Emosyonel Rol
Giicliigii alt Olgek puanlar1 saglikli goniillillere kiyasla istatsitiksel olarak anlamdi
oranda diisiik saptand1 (p<0.05). Dikkat ¢ekici bir bulgu olarak; Giincel psikiyatrik
bozukluk saptanmayan karaciger nakilli hastalarm KF-36 Yasam Kalitesi Olgegi’nin
Mental Saghk alt 6lgegi puanlart saglikli goniillii katilimcilara kiyasla istatsitiksel
olarak anlamli oranda yiiksek saptandi (p=0,008).

KF-36 Yasam Kalitesi Ol¢egi’nin Enerji (Vitalite), Sosyal Islevsellik, Agr1 ve
Genel SaglikAlgist alt 6lgegi puanlari arasinda her iki grup arasinda istatistiksel olarak

anlamli farklilik saptanmadi (p>0.05) (Tablo 3.17.).

Tablo 3.17. Giincel Psikiyatrik Bozukluk Saptanmayan Karaciger Nakilli Hastalar ile

Saglikli Goniilliiller Arasinda Yasam Kalitesi Diizeylerinin Karsilastirilmast

Grup
KNG** SGG
KF-36 Alt dlcekleri n Ortanca, IQR | n |Ortanca| IQR | P*
KF-36 Fiziksel 38 80.25 25.00 | 60 100.00 5.00 |<0.001
Fonksiyon
KF-36 Fiziksel Rol 38 75.00 50.00 | 60 100.00 0.00 |<0.001
Giicliigii

KF-36 Emosyonel Rol | 38 66.67 66.67 | 60 | 100.00 0.00 |<0.001
Giicliigii
KF-36 Enerji (Vitalite) | 38 80.00 25.00 | 60 70.00 20.00 | 0.126

KF-36 Mental Saghk 38 80.00 | 20.00 | 60 72.00 18.00 | 0.008

KF-36 Sosyal 38 87.50 25.00 | 60 100.00 | 12.50 | 0.085
Islevsellik

KF-36 Agr alt dlcegi 38 90.00 2250 | 60 90.00 22.50 | 0.755

KF-36 Genel Saghk 38 70.00 20.00 | 60 70.00 27.50 | 0.901
Algis1

*Mann-Whitney-U Test, IQR: Interquartile Range, KNG**: Karaciger Nakilli Grup’ta Giincel psikiyatrik
Bozukluk Bulunmayan Hastalar, SGG: Saglikl1 Goniilliiler Grubu
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4.5.3. Karaciger Nakilli Hastalar Icerisinde Giincel Psikiyatrik Bozukluk
Saptanan ve Saptanmayanlar Arasinda Yasam Kalitesi Diizeylerinin

Karsilastirilmasi

Giincel psikiyatrik bozuklugu bulunan karaciger nakilli hastalarin KF-36 Yasam
Kalitesi Olgegi’nin Fiziksel Fonksiyon alt dlgegi puanlari disindaki tiim alt &lgek
puanlart gilincel psikiyatrik bozuklugu olmayan karaciger nakilli hastalara kiyasla
istatsitiksel olarak anlamli oranda diisiik saptandi (p<0.005).

KF-36 Yasam Kalitesi Olgegi’nin Fiziksel Fonksiyon alt 6l¢egi puanlar1 iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik gostermedi (p=0,179), (Tablo 25).

Tablo 3.18. Karaciger Nakilli Hastalar Igerisinde Giincel Psikiyatrik Bozuklugu

Bulunanlar Ve Bulunmayanlar Arasinda Yasam Kalitesi Diizeylerinin Karsilastirilmasi

Giincel Psikiyatrik Bozukluk (KNG) p*
Var Yok
KF-36 Alt olcekleri Ortanca IQR Ortanca IQR

KF-36 Fiziksel 0.179
75.00 25.00 80.25 25.00

Fonksiyon alt dl¢egi

KF-36 Fiziksel Rol 0.007
50.00 50.00 75.00 50.00

Giiclugi alt olgegi

KF-36 Emosyonel Rol 0.005
33.33 33.33 66.67 66.67

Giiclugi alt olgegi

KF-36 Enerji (Vitalite) 0.006
55.00 30.00 80.00 25.00

alt olcegi

KF-36 Mental Saghk alt <0.001

blgegi 52.00 24.00 80.00 20.00

KF-36 Sosyal Islevsellik <0.001
62.50 25.00 87.50 25.00

alt olcegi

KF-36 Agr alt dlcegi <0.001
66.25 35.00 90.00 22.50

KF-36 Genel Saghk <0.001
52.50 25.00 70.00 20.00

Algisi alt olcegi

*Mann-Whitney-U Test, IQR: Interquartile Range
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45.4. KN Nakil Endikasyonu Viral Hepatitler ile Tliskili Karaciger
Hastaliklar1 Olan Alcilar ile Viral Hepatitler Disindaki Nedenlere Bagh Karaciger

Hastaliklar1 Olan Alicilarin Yasam Kalitesi Diizeylerinin Karsilastirilmasi

VHKH bulunan hastalarin KF-36’nin Mental Saglik (p=0.042) ve Genel Saglik
Algis1 (p=0.024) alt oOlgeklerindeki puanlart VHDKH olan hastalardan istatistiksel
olarak anlamli derecede yiiksek saptandi. KF-36’nin diger 6 alt dlgegindeki puanlar
(Fiziksel Fonksiyon, Fiziksel Rol Giigliigli, Emosyonel Rol Giigliigii, Enerji —Vitalite,
Sosyal Islevsellik, Genel Saglik Algis1) iki grup arasinda benzerdi (p>0.05).

Tablo 3.19. VHKH Olan Hastalar Ile VHDKH Olan Hastalarin Yasam Kalitesi

Diizeylerinin Karsilastirilmast

Viral Hepatitler ile fliskili KC Hastahg1

Var Yok p*
KF-36 Alt dlgekleri n Ortanca | IQR n Ortanca | IQR
KE-36 Fiziksel 34 85.00 | 20.00 | 26 75.00 | 25.00 | 0.075
Fonksiyon alt 6lcegi
KE-36 Fiziksel Rol 34 7500 | 50.00 | 26 62.50 | 75.00 | 0.830

Giiliigii alt 6lcegi

KF-36 Emosyonel Rol 34 66.67 66.67 26 66.67 66.67 | 0.969

Giiliigii alt 6lcegi

KF-36 Enerji 34 70.00 35.00 26 70.00 30.00 | 0.735
(Vitalite)

alt dlcegi

KF-36 Mental Saghk 34 80.00 32.00 26 60.00 36.00 | 0.042
alt olcegi

KF-36 Sosyal 34 81.25 | 25.00 26 75.00 | 25.00 | 0.204
Islevsellik

alt olcegi
KF-36 Agr alt dlcegi 34 80.00 30.00 26 80.00 35.00 & 0.891

KF-36 Genel Saghk 34 70.00 25.00 26 57.50 25.00 | 0.024

Algisi alt 6lcegi
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5. TARTISMA

Bu c¢alismada, ayaktan polikinik kontrollerine gelen, alkol ve madde kullanim
bozukluguna bagh karaciger hastaligi disindaki nedenlerle en az bir yil dnce KN olmus
hastalarin ruhsal bozukluk ve belirti sikligi, anksiyete-depresyon diizeyleri, ruhsal
bozukluk ve belirtiler ile ilgili risk faktorleri ve yasam kaliteleri incelenmistir. Ek olarak
saglikli gonilli popiilasyonla yasam kaliteleri karsilagtirllmis ve psikiyatrik
bozukluklarla yasam Kkalitesi iliskisi degerlendirilmistir. Boylece KN’nin nakilden
sonraki uzun donemde hastalarin yagsam kalitelerine, psikiyatrik durumlarina ve genel
islevselliklerine ne Ol¢lide yarar sagladigi psikososyal olarak degerlendirilmistir. Ayrica
daha o6nce ilk kez Japonya’daki bir hasta 6rnekleminde yiiksek oranda bildirilmis olan
Paradoksik Psikiyatrik Sendrom (PPS) Tiirkiye’deki hastalarda arastirilmig, boylece
nakilden sonraki siirece etki eden kiiltiirel etmenler farkl: bir kiiltiirde ve uzun dénemde
degerlendirilmistir.

Alkol ve madde kullanim bozukluguna bagli ruhsal bozukluklar bir karistirici
faktor oldugundan geg¢miste madde veya alkol kullanim bozuklugu 6ykiisii bulunan
velveya aktif madde veya alkol kullanim bozuklugu bulunan hastalar ¢aligmamizdan
dislanmustir. Literatiirde alkole bagli KC yetmezligi nedeniyle nakil olmus hastalarda
daha fazla psikiyatrik bozukluk saptandigi bir¢ok calismada bildirilmistir (48,86,87).
Ayrica Saglik Bakanligi’nin madde bagimliligi tani ve tedavi klavuzunda alkol kullanim
bozukluklari ile depresif belirtilerin birlikte bulunma olasiliginin % 35 kadar oldugu ve
hastalarin % 25-50 oraninda anksiyete bozuklugu kriterlerini karsiladig: bildirilmistir
(88).

Calismamiza katilan karaciger nakilli hastalar sosyodemografik olarak
degerlendirildiginde; katilimcilarin agirhikli olarak erkeklerden (%73.3) olustugu
goriilmektedir. Bravata ve arkadaslarinin uzun siire 6nce karaciger nakilli hastalarda
yasam kalitesini inceleyen 49 c¢alismay1r degerlendirdikleri derlemede (1999),
calismalara dahil edilen hastalarda ortalama %54’liik bir erkek cinsiyet yiizdesi oldugu
bildirilmistir (89). Her ne kadar ¢alismamiz dogrudan karaciger nakli operasyonu
gerceklestirilen hastalarin cinsiyet dagilimini inceleyen bir ¢aligma olmasa da; giiniimiiz
sartlarinda calismamizda bulunan erkek cinsiyet orani ile daha eski bir tarihte bildirilen
s0z konusu oran g6z oniline alindiginda calismamizdaki erkek cinsiyet agirligiin yurt

disindaki ¢aligmalara gore fazlaligr dikkat ¢ekicidir. Caligmamizda kadin sayisinin ¢ok
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daha diisiik oranlarda bulunmasi tilkemizde sosyokiiltiirel olarak erkeklere daha fazla
tedavi oOnceligi egilimi olmasi, kadinin toplumuzdaki yeri, cinsiyet esitsizligi ve
ayrimeiligi ile iligkili olabilecegini diisiindiirmiistiir. Bu alanda daha derinlemesine,
sosyokiiltiirel ¢alismalar yapilarak bu durumun incelenmesi bu konuyla ilgili daha

ayrintili bilgiler saglayacaktir.

5.1. Karaciger Nakli ve Psikiyatrik Belirti ve Bozukluklarla Tliskisi

Calismamizda nakil sonrasi kesitsel goriisme donemdeki (ortanca nakilli yasam:
62.5 ay) degerlendirmede KNG’de hastalarin %36,7’sinde (n=22), SCID-5/CV
goriigmesine gore psikiyatrik bozukluk saptadik.

Calismamizda karaciger nakilli hastalarda saptadigimiz giincel psikiyatrik
bozukluk orami literatiir ile uyumludur. KN sonrasi hastalarda saptanan psikiyatrik
bozukluk yayginliginin, arastirmanin yapildigi merkeze, nakil sonrasi arastirma
zamanina ve kullanilan tani kriterlerine gore degismekle birlikte genellikle %30-70
arasinda oldugu bildirilmistir (90). Benzer sekilde Fukunishi ve arkadaslarmin (2001)
gerceklestirdikleri takip ¢alismasinda, DSM-IV tan1 kriterlerine goére yaptiklari
degerlendirmelerle canli vericili eriskin karaciger alicilarinin %354’iinde psikiyatrik
bozukluk tespit etmisler ve post-operatif deliryal tablolar dislandiktan sonra
caligmamizdaki saptadigimiz orana ¢ok benzer sekilde %36.6 oraninda psikiyatrik
bozukluk saptamiglardir (51). Corruble ve arkadaglar1 (2011) gergeklestirdikleri
prospektif bir kohort calismada, BDO ile hastalarmin toplam% 33.6'sinda KN sonrasi
3. ayda hafif-orta siddette depresif semptomlar saptamiglardir (1).

Ek olarak caligmamizda, kesitsel gorlisme zamanlamasi acisindan yukarida
bahsettigimiz c¢aligmalardan farkli olarak karaciger nakilli hastalarm, nakilden sonra
daha uzun doénemdeki psikiyatrik durumlarin1 degerlendirdik (ortanca nakilli yasam:
62.5 ay) ve karaciger nakilli hastalarda nakilden sonra uzun dénemde de psikiyatrik
bozukluk sikliginin yiiksek oldugunu saptadik. Calismamizin sonuglar1 KN sonrasi
psikiyatrik bozukluk sikli§i a¢isindan Rothenhausler ve arkadaslarinin (2002)
calismasina benzerlik gostermektedir. Bu g¢alismada yazarlar KC nakilli hastalarda
nakilden sonra yaklasik 4. yilda ruhsal bozukluk sikligim1 DSM-III-R kullanarak
aragttimiglar ve  %22,7 oraninda gilincel  psikiyatrik bozukluk saptadiklarini
bildirmislerdir. KN’den sonra ge¢ donemde de hastalarin yiiksek oranda psikiyatrik

bozukluklar agisindan risk altinda olduklarini géstermislerdir (91).
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Calismamiz Tiirkiye’de karaciger nakli olan hastalarda yapilandirilmis klinik
goriisme uygulanarak ruhsal bozukluk sikligini arastiran ilk c¢alismalardan biridir.
Dokuz Eyliil Universitesi’nde gerceklestirilen bir uzmanlik tezi ¢alismasinda Can
(2010), KC naklinden sonra 12. Ayda ayaktan poliklinik kontrollerine bagvuran ve aktif
komplikasyonu bulunmayan 53 hastanin 11’inde (%20.8) giincel psikiyatrik bozukluk
saptamistir. Ayn1 ¢alismada 16 hasta prospektif olarak izlenmis ve nakilden sonra 12.
ayda SCID-1 goriismesine gore hastalarin 4’tinde (%25) giincel psikiyatrik bozukluk
saptamustir (12). S6z konusu ¢alismalardaki ve bizim ¢alismamizdaki oranlar gézoniine
alindiginda sonuglar literatiirle uyumludur ve hastalarin KN sonras1 ge¢ donemde de
psikiyatrik belirti ve bozukluklar agisindan risk altinda olmaya devam ettiklerine isaret
etmektedir. Bu bakimdan KN olan hastalar i¢in sadece nakil sonrasi yakin donemde
degil, nakil sonrasi ge¢ donemde de ve tedavinin her asamasinda diizenli psikososyal
degerlendirme ve kontrol saglanmas1 6nemlidir.

Literatiirde KN sonrasi yiiksek oranda psikyatrik bozukluk ve belirti saptayan
bircok calisma bulumaktadir. Ancak, KC alicililarinin solid organ alicilariyla
psikiyatrik bozukluklar acisindan kiyaslandigi calismalarda net bir fikir birligi
bulunmamaktadir.

Fukunishi ve arkadaglar1 (2001) ¢alismalarinda canli vericili KC alicilarinin
%54’tinde, canli vericili bobrek alicilarinin  ise %28’inde  psikiyatrik bozukluk
saptamiglar ve KC nakilli hastalarda bobrek nakilli hastalara gore daha fazla
psikiyatrik bozukluk yayginligi oldugunu tespit etmislerdir (51). Baranyi ve arkadaslar
(2013), Fukunishi ve arkadaslarinin (2001) ¢alismasinin aksine karaciger, kalp veya
akciger nakli olan hastalar arasinda solid organ nakli sonrasi genel zihinsel stres
yayginliginin - nakledilen organ tiriine gore anlamhi farklilik géstermedigini
savunmuslardir (52). Benzer sekilde Corruble ve arkadaslari (2011) karaciger nakli
alicilarinda saptadiklari depresif belirtileri, literatiirde daha once bildirilmis bobrek
nakli alicilar1 ve kalp nakli alicilarindaki saptanan depresif belirtilerle kiyaslamis ve
tiimiinde benzer oranlarda depresif belirtiler oldugunu savunmuslardir (1).

Calismamizdaki tiim hastalar immii-baskilayic1 tedavi aliyordu. Caligmamizda
immiinstipresif tedavi altinda KN’nin psikiyatrik bozukluk ve belirtilerle olan iliskisini
irdelememiz bir kisitllik olarak diistiniilebilir. Diger taraftan daha 6nce solid organ
transplantasyonu gergeklestirilen hastalarin ~ %31.7'sinde immiinsiipresif ilaglardan
(takrolimus, siklosporin, streoid) bagimsiz bir sekilde ve klinik olarak anlamli mental

stres bulundugu saptanmistir (52). Ek olarak bazi c¢alismalarda KC alicilarinda
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kullanilan immiin-baskilayict ilag ¢esidi ile ndro-psikiyatrik komplikasyonlar arasinda

bir iliski olmadigi bildirilmistir (92,93).

5.1.1. Psikiyatrik Bozulukluklarla 1liskili Sosyodemografik Risk

Faktorlerinin Incelenmesi

Calismamizda kadinlarda-erkeklere kiyasla (p=0.028) ve evli olmayanlarda
(bekar, dul, yalniz yasayan)-evlillere kiyasla (p= 0.022) SCID-5/CV goériismesine gore
istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek psikiyatrik bozukluk oranlar1 saptadik.
Boylece ¢alismamizda bir yildan daha uzun siireli karaciger nakilli hastalarda cinsiyet
ve medeni durum ile saptanan psikiyatrik bozukluklar arasinda istatistiksel olarak
anlamli iliski kurduk.

Blanch ve arkadaslar1 (2004) 12 aydan daha uzun siire 6nce KC nakli olmus 126
hastaya Hastalifa Psikososyal Uyum-Ozbildirim Olgegi (PAIS-SR) uygulamislardir.
Kadm cinsiyeti, kotii genel PAIS skorlarinin bulunmasi ile iliskili tek faktor olarak
saptamiglardir (55). Corruble ve arkadaslarinin (2011) gergeklestirdikleri prospektif
kohort calismada KC naklinden sonra Beck Depresyon Olgegi - kisa form ile
saptadiklar1 depresif belirtilerin; cinsiyet (kadinlarda daha yiiksek skorlar), KN sonrasi
3 aylik onemdeki hospitalizasyon durumu ve KN sonrasi 3. aydaki Durumluk-Siirekli
Kaygi Envanteri (STAI-S) skoru ile anlamli derecede iliskili bulundugu bildirilmistir
(1). Calismanin sonuglari cinsiyet ile kurdugu iligki agisindan ¢aligmamiza benzemekle
birlikte medeni durum ile iliski kurmamasi ¢alismamizdan farklidir.

Literatiirde karaciger naklinden sonra kadin cinsiyeti psikiyatrik bozukluk ve
belirtilerle iligkilendiren bir¢ok c¢alisma mevcuttur (47,48,55,94). Bu bakimdan
calismamizin sonucu literatiirle uyumludur. Bununla birlikte genel popiilasyonda
depresyonun epidemiyolojisiyle ilgili calismalarda genel olarak varilan ortak sonug;
depresyonun sikligmin ve yaygmliginin kadmlarda erkeklerden daha yiiksek oranda
bulundugu seklindedir. Konu ile ilgili ¢ok sayida ¢alismada kadinlarda major depresif
bozukluk riskinin erkeklerin 2 kati olarak bildirilmistir (95-98). KC nakilli hastalarda,
genel popiilasyona kiyasla kadin cinsiyetin psikiyatrik bozukluklarla iliskisine ag¢iklik
getirmek i¢in daha derinlemesine, diger karistrici risk faktorlerini de igeren, kontrollii
ve izlem galigmalarina ihtiya¢ oldugu goriilmektedir.

Literatiirde aksine goriis bildiren gorece daha az sayida ¢alisma olsa da (1) evli
olmayan KC alicilarinin nakil sonrasi depresif belirtililer yasama olasiliginin yiiksek

oldugu 2014 yilinda yayinlanmis bir derlemede bildirilmistir (86). Ek olarak genel
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popiilasyonda yapilan ¢alismalarda major depresif bozukluk ve medeni durum arasinda
iliski bulundugu bircok calismada bildirilmistir. Ulkemizde de major depresif
bozuklugun ayri yasayan, bosanmis ve dullarda en yiiksek oranda, evlilerde ise en
diisiik oranda oldugu saptanmustir (96,98). Tiim bu ¢alismalarin sonuglar1 gézoniine
alindiginda bulgularimiz bu noktada literatiir ile uyumludur.

Calismamizda sosyodemografik olarak hastalarin yas, egitim siiresi, yasadiklari
bolge (kirsal/kentsel) ve ¢alisma durumlari ile SCID-5/CV goriismesine gore Saptanan
giincel psikiyatrik bozukluk varligi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski
saptamadik.

Literatiir s6z konusu demografik veriler konusunda heterojendir. Cinsiyet ve
medeni durum ile psikiyatrik belirti ve bozukluklar iliskilendiren ¢alismalar nispeten
daha fazla olmakla birlikte aksi yonde goriis bildiren galismalar da mevcuttur (86).
Baranyi ve arkadaslarinin ¢alismasinda; Klinik olarak anlamli genel zihinsel sikintisi
olan solid organ alicilarinda sosyodemografik olarak yas, cinsiyet, medeni durum,
egitim siiresi ve/veya mesleki egitim ile anlamli iligski kurulamamistir (52). Blanch ve
ark. bir yildan uzun siireli KC nakilli hastalala yaptiklar1 ¢alismada uyguladiklari ¢ok
degiskenli regresyon modellerine gore, saglik hizmetine yonelik tutumlarin (uyumun)
kadinlarda, nakilden 6nce ¢alismayan ancak nakil aninda istihdam edilen hastalarda ve
diisiik sosyoekonomik siniftaki hastalarda; erkeklere, ¢alismayanlara ve daha yiiksek

sosyal siniftaki hastalara oranla daha zayif oldugunu saptamiglardir (55).
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5.1.2. KNG’deki Hastalarda Giincel Psikiyatrik Bozukluk Varhg ile Klinik
Ozellikler, Psikiyatrik Oykii ve Durumlarla ilgili Degiskenler Arasimaki Iliski

Calismamizda KC nakilli hastalarda giincel psikiyatrik bozukluk varligi ile nakil
oncesi 6zgecmislerinde psikiyatrik 0ykii bulunmasi arasinda istatistiksel olarak anlamli
iligki saptandi (p=0.006).

Bu iligki literatiirdeki bir¢ok ¢alisma ile uymludur. Baranyi ve arkadaslar1 (2013)
gerceklestirdikleri retrospektif kohortta; Transplant Evaluation Rating Scale (TERS)
araciligiyla saptanan psikososyal fonksiyonlarda diisik uyum gosteren nakil
adaylarimin, KN sonrasi zihinsel stres semptomatolojisini gelistirme riskinin daha
yiiksek oldugunu bildirmislerdir (52). Eftekar ve ark. gergeklestirdikleri, 2000 ile 2014
yillar1 arasinda yayinlanmig KN oncesi ve KN sonrasi degerlendirmeleri igeren 38
caligmay1 inceleyen derlemede, sonu¢ olarak dort risk faktorii tanimlamiglar:
duygudurum bozukluklari;, sosyal destek; madde kétiiye kullanimi ve alkol bagimlilig.
Bu faktorlerin, karaciger nakli sonrasi psikolojik ve fiziksel komplikasyonlarin
degerlendirilmesi ve Ongoriilmesine rehberlik edecek bir c¢erceve saglabilecegi
sonucuna varilmstir (86).

Calismamizda KC nakilli hastalarda gilincel psikiyatrik bozukluk varligr ile
KN’den sonra hayati risk olusturan ciddi komplikasyon bulunmas: arasinda istatistiksel
olarak anlamli iliski saptandi (P=0.022). KN’li hastalarda ortalama 109 aylik takip
sliresine sahip bir ¢alismada nakil sonrasi hastalik niiksii % 17 olarak saptanmustir (99).
2014 yilinda yayinlanan bir derlemede biliyer sizinti, ortak hepatik arter trombozu ve
anastomotik biliyer darlik gibi biliyer komplikasyonlar hastalarm  %32'sinde
izlenmistir. Derlemede incelenen ¢alismalarda %15-35 oraninda re-transplantasyon
gergeklestigi saptanmustir (10).

Komplikasyonlar nedeniyle fiziksel sagligin bozulmasma bagli olarak genel
sagligin ve ruhsal sagligin bozulmasi beklenen bir durumdur. Depresyon tibbi hastaligin
siddetinden etkilenebilir. Bununla birlikte tibbi hastaligin siddeti kontrol edildiginde
bile depresyon bulgulart olan hastalarin daha fazla tibbi komplikasyon yasadig
bildirilmistir (100,101). Miyokard infarktiisii sonras1 gelisen esik alt1 depresyonun bile
onemli bir mortalite nedeni oldugu saptanmistir. Depresyon; sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu, yas ve daha once gecirilmis enfarktiis dykiisii kontrol edildikten sonra bu
hastalarin sagkaliminda bagimsiz bir yordayici olarak bildirilmistir (102). Literatiirdeki
basta depresyon olmak {izere, psikiyatrik bozukluklar ile tibbi hastaliga bagh
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komplikasyonlar ve sagkalimi iligskilendiren mevcut goriisleri dikkate aldigimizda;
immiin-baskilayici tedavi alan ve birgok cerrahi, enfeksiyéz ve malign komplikasyon
riski bulunan KC nakilli hastalara tedavilerinin her asamasinda diizenli psikososyal
degerlendirme ve kontrol saglanmasinin 6nemi bir kez daha ortaya ¢ikmaktadir.

KC yetmezligi etiyolojilerinde Hepatit B, C ve D virus enfeksiyonu olan hastalar
bir arada degerlendirildiginde; VHKH nedeniyle nakil olan hastalarda; VHDKH
nedeniyle nakil olan hastalara kiyasla daha diisiik oranda giincel psikiyatrik bozukluk
saptadik ve bu fark istatistiksel olarak anlamliydi1 (p=0.032).

Literatiirde konuyla ilgili ¢alismalar heterojenite gostermektedir. Eftekar ve
arkadaglar1 (2016) yayinladiklar1 derlemede Hepatit C enfeksiyonu bulunan hastalarin
depresif belirtiler yasama olasiliginin yiikksek oldugunu bildirmislerdir(86). 2016’da
yapilan bir kohortta KN 6ncesi donemde, KC yetmezligi etyolojiye gore siniflandiginda
yasam kalitesinde en diisikk puanlar HCV alt grubunda izlenmis ve 6zellikle mental
saglik ve emosyonel rol boyutlarindaki puanlarda diisiis belirgin olarak saptanmistir
(61). Mattei ve arkadaslarmin (2017) vaka kontrol calismasinda nakil Oncesi
psikiyatrik olarak degerlendirilen, viral veya toksik nedenlere bagli KC yetmezligi
bulunan hastalarda daha sonraki donemlerde psikiyatrik bozukluk gelisme olasiliginin
anlamli sekilde daha yiiksek oldugu bildirilmistir (47).

Diger taraftan literatiirde aksi goriis bildiren ¢aligmalarin sayis1 da az degildir.
Norris ve arkadaslari (2002) gergeklestirdikleri bir calismada KN oncesi bagvuran
hastalar1 degerlendirmis; alkolik veya kolestatik karaciger hastali§i olan hastalarda
karaciger hastaliklarinin viral bir bileseni olan hastalardan daha yiiksek HAM-D
skorlar1 saptanmuslardir (48). Corruble ve arkadaslari (2011) Beck Depresyon Olgegi
skorlar1 ile Hepatit C enfeksiyonu arasinda iligki saptamamistir (1). Bazi ¢alismalar
viral hepatitin mental ve fiziksel bilesenleri etkileyerek diisiik yasam kalitesi ile ilgili
oldugunu bildirse de Yang ve ark. (2014) gerceklestirdikleri bir derlemede bu durumun
muhtemelen olumsuz saglik algis1 ve hasta demografisi ili iligkili oldugu goriisiinii
benimsemisleridir. Derlemede incelenen diger bazi ¢alismalarin ise nakil sonrasi yasam
kalitesini etkilemede etiyolojiler arasinda higbir fark olmadigi sonucuna vardigi
bildiririlmistir. Bu sonuglara neden olarak; kronik olarak bozulmus saglik standartlarina
sahip viral hepatitli hastalarda iyilesme algisindaki oznellikten kaynaklanabilecegini
diistinmiislerdir. Sonug olarak etiyolojinin SYK sonuglar1 ve mental saglik tizerindeki

etkisi hakkinda geliskili veriler bulundugunu bildirmislerdir (10).
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Bizim ¢aligmamizda da viral kokenli KC yetmezIligi bulunan KC nakilli
hastalarda daha diisiik giincel psikiyatrik bozukluk saptanmasinin birkag nedeni olabilir.
ilk olarak; Yang ve arkadaslarinin savundugu iyilesme algisindaki oznellik ile ilgili
olabilir. Bu goriisii destekler sekilde Martin-Rodriguez ve arkadaslari (2012)
gerceklestirdikleri bir ¢alismada genel saglik algist daha kotii olan KC alicilarinin, nakil
oncesi donemdeki ciddi karaciger hastaligi olan hastalarla benzer sekilde daha yiiksek
oranda anksiyete ve depresyon seviyeleri gosterdigini bildirmistir (103). Bu noktada
calismamiz Martin-Rodriguez ve arkadaslarimin ¢alismasina benzerlik gostermektedir.
Calismamizda KNG’de VHKH bulunan hastalarim KF-36’nin “’Genel Saglik Algist
(P=0.024) ve “Mental Saglik” (0.042) alt dlgeklerinde, VHDKH bulunan hastalara
kiyasla anlamli sekilde daha yiiksek (daha iyi) puanlar gosterdigini saptadik. Ayrica
KF-36’nin diger 6 alt 6lgeginde iki grup arasinda benzer puanlar saptadik. Bu goriisii
destekler sekilde calismamizda, KF-36’nin “’Genel Saglik Algisi’’alt 6l¢egi’nde;
giincel psikiyatrik bozukluk saptanmayan KC nakilli hastalar ile saglikli géoniilliiler
arasinda benzer puanlar (p=0,901) ve “’Mental Saglik’’ alt Olgeginde ise saglikli
goniillillerden daha yiiksek puanlar (p=0.008) saptadik. Benzer sekilde, KNG’de KF-
36’nin “’Genel Saglik Algis1 ©* alt dlgeginde; giincel psikiyatrik bozukluk saptanmayan
KC nakilli hastalarin, giincel psikiyatrik bozukluk saptanan hastalardan istatistiksel
olarak anlaml derecede daha yiiksek puanlar sergiledigini (genel saglik algilarinin daha
Iyi oldugunu) saptadik (p<0.001).

Ikinci olarak; yine Yang ve arkadaslarinin bahsettigi gibi hastalarin demografik
ve klinik ozellikleri ile tibbi durumlarindaki kanistirici faktorler sonuglar1 etkilemis
olabilir. Viral hepatitlerde saptanan psikiyatrik bozukluklarin hem primer enfeksiyonun
etkisiyle hem de antiviral tedavinin pro-influmatuar sitokinlerle iliskisi ile ilgili
olabilecegi 6ngoriisii birgok ¢aligmada bildirilmis ancak sonuglar ve patogenez ile ilgili
goriis birligi saglanamamistir. Antiviral tedavi nedeniyle psikiyatrik yan etkiler
goriilmiis olabilecegini bildiriren g¢alismalarin yaninda antiviral tedavi sonrasi pro-
enflamatuvar sitokinlerin azalmasi ile psikiyatrik yan etkilerin yatistigini onesiiren
calismalar da mevcuttur (104-106). Calismamizdaki hastalar nakil 6ncesi ve sonrasi
donemde antviral tedavi aliyordu. Bu durum KN’nin genel saglik algis1 ve psikiyatrik
bozukluklar ile iliskisinin nakil sonrasi baska karistirici faktorlerden etkilendigini
desteklemektedir. Benzer sekilde genel iyilik halini degerlendiren skalalarda VHKH
olan (KN olmamis) hastalarinn skorlarinin, saglikli kisilere kiyasla diisiik oldugu ve

basarili tedavi ile viral klerens saglananlarda, skorlarin yiikseldigi gosterilmistir [92].

74



Bu sonuglar, KN’ nin viral hepatitli hastalar1 sadece fiziksel agidan degil psikiyatrik
acidan da nasil etkilediginin belirlenmesi i¢in derinlemesine irdeleyen kontrolli izlem
caligmalarina ihtiya¢ oldugunu gostermektedir.

Ucgiincii olarak; ¢alismamizda KNG’de hastalarin ¢ogunlugunu viral kokenli KC
yetmezligi bulunan hastalar olustursa da (%56.7) HCV Enfeksiyonlu hasta orani azdir
(%5) HCV literatiirde en ¢ok suglanan viral psikososyal risk etkenidir (61,86). Sz
konusu daglim da sonuglarimizi etkilemis olabilir.

Dordiincii ve son olarak; metodolojik faktorler sonuglarimizi etkilemis olabilir.
Hasta se¢imindeki kac¢inilmaz yanhilik (6rn; agir hasta olan, Olgeklere uyum
saglayamayan veya Olen hastalarin diglanmasi vb) sonuglari etkileyebilir. Bu bakimdan
orneklemimizin tiim viral kokenli hastalar1 temsil etmedigi diisiintilebilir. Literatiirde
saptanan bu heterojeniteye Olcek temelli psikiyatrik degerlendirmelerin de katkida
bulunmus olmasi olas1 gériinmektedir.

Calismamizda KC nakilli hastalarda giincel psikiyatrik bozukluk varligi ile HCC
Es Tanis1 Bulunmasi, Nakil Tiirii (canli/kadavra),KN Oncesi Hastalikli Gegen Siire,
Bekleme Siiresi (nakil karar1 alindiktan sonra) ve Nakilden Sonra Yatis Sayisi
(hospitalizasyon) gibi klinik ve tibbi durumlarla istatistiksel olarak anlamli iligki
kurulamadi.

Corruble ve arkadaslarinin (2011) ¢alismasinda KN’den 3 ay sonra saptanan
BDO skorlar1; yas, egitim diizeyi, medeni durum, primer KC hastaligimn tanisi, tiitiin
ve alkol tiiketim Oykiisii, diabetes mellitus, arteriyel hipertansiyon, KN o6ncesi bekleme
listesinde gegen siire, dondr orijini, immiin-baskilayici ajanlar, KN sonras1 gelisen
diabetes mellitus, deliryum/ensefalopati, karacigerin biyolojik belirtegleri, KN sonrasi
altta yatan primer karaciger hastalifinin niiksii ve greft reddi ile iligkili bulunmamust.
Kisilik bozukluguyla ilgili yeterli literatir bilgisine ulagilamadigi bildirilmistir ve
literatiirdeki psikososyal risk faktorleriyle ilgili heterojenite ve karmasikliga isaret
edilmistir (1). Sonuglardaki bu heterojenite, KC nakilli hastalarda sosyodemografik ,
klinik ve tibbi durumlar ile psikiyatrik bozukluklar arasindaki iligkiyi saptamak i¢in
daha fazla izlem calismasi yapilmasinin ve psikiyatrik tanilarin psikometrik 6lgek
temelli degil yapilandirilmis klinik goriismeler araciligiyla konulmasinin 6nemini

gostermektedir.
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5.2. Karaciger Nakli ve Yasam Kalitesi Iliskisi

Yasam kalitesi, fiziksel saglik, psikolojik saglik, fonksiyonel durum, sosyal
iligkiler, ekonomik kosullar ve kisisel inan¢lardan etkilenen ¢ok boyutlu bir yapidir.
KN, nakil oncesi donemle karsilastirildiginda uzun vadeli yasam kalitesinde artis ve
fonksiyonel faydalar saglar (10,55,61,103,107).

Calismamizda KF-36 Yasam Kalitesi Olgegi’nin Fiziksel Fonksiyon, Fiziksel Rol
Giicliigii, Emosyonel Rol Giicliigii ve Sosyal Islevsellik alt dlceklerinde Karaciger
Nakilli Grup (KNG), Saglikli Goniilliler Grubu’na (SGG) gore istatistiksel olarak
anlamli derecede diisiik puanlar sergiledi (p<0.05). Agri, Enerji (vitalite), Mental Saglik
ve Genel Saglik Algisi alt 6lgeklerinde KNG ve SGG arasinda istatistiksel olarak benzer
puanlar saptandi.

Calismamizin sonuglar1 bu noktada da daha oOnce degindigimiz Yang ve
arkadaglarinin (2014) derlemesi ile uyumludur. S6z konusu derlemede, tiim organ nakli
hastalar1 i¢in, fiziksel fonksiyonun genel popiilasyondan daha kotii oldugu bildirilmis ve
ana neden olarak immiin-baskilayici tedaviyi suglanmistir. Bulgularimiz SYK’nin
mental ve fiziksel komponentlerinin saglikli popiilasyona kiyasla geride oldugunu

savunan ¢alismalari destekler niteliktedir (61).

5.2.1. KNG’deki Giincel Psikiyatrik Bozukluk Saptanmayan Hastalar ile

SGG Arasinda Yasam Kalitesinin Karsilastirilmasi

Calismamizda KF-36 Yasam Kalitesi Olgegi’nin Fiziksel Fonksiyon, Fiziksel Rol
Giigliigii, ve Emosyonel Rol Giicliigii alt dlgeklerinde KNG’deki giincel psikiyatrik
bozukluk saptanmayan hastalar, SGG’ye gore istatistiksel olarak anlamli derecede
diisiik puanlar sergiledi (p<0.05). Sosyal Islevsellik, Genel Saglik Algisi, Agri ve Enerji
(vitalite) alt olgeklerinde KNG’deki giincel psikiyatrik bozukluk saptanmayan hastalar
ve SGG arasinda istatistiksel olarak benzer puanlar saptandi. Dikkat cekici bir sekilde
KF-36 Yasam Kalitesi Olcegi’nin Mental Saghk alt dlgeginde; KNG’deki giincel
psikiyatrik bozukluk saptanmayan hastalar, SGG’ye gore istatistiksel olarak anlaml
derecede yiiksek puanlar sergiledi (p=0,008).

Ek olarak ¢alismamizda, KNG’deki giincel psikiyatrik bozukluk saptanmayan
hastalar ile SGG’de sosyodemografik oOzellikler (cinsiyet, medeni durum, calisma
durumlari, yasadiklari1 bolge, yas, egitim) benzerdi (p>0.05). Bu durumun bulgularimizi

giiclendirdigi diisiiniilebilir.
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Drent ve ark. (2009) gergeklestirdikleri ¢aligmada bulgularimiza ¢ok benzer
sekilde karaciger nakli olan hastalar mental, sosyal ve fonksiyonel (rol giigliikleri)
saglik dahil olmak iizere tiim alanlarda biraz daha yiiksek SYK puanlar1 sergilemistir
ancak en biiyiik agik fiziksel islevlerde saptanmistir (63). Bu bulgular1 destekler sekilde
KN o6ncesi donemde de muhtemelen yaklasan nakil nedeniyle bekleme listesindeki
hastalarda da SYK’nin mental saglik komponentinin ortalama degerlere yakin oldugunu
bildiren ¢alismalar da mevcuttur (108).

Calismamizda KF-36’nin Mental Saglik Komponenti’nin Emosyonel Rol
Giicliigii hari¢ diger alt boyutlarinda; (Sosyal Islevsellik, Enerji -Vitalite) SGG ile
benzer olarak saptanmasi ve Mental Saghk alt dlcegi puanlarinin SGG’ye kiyasla
yiiksek olarak saptanmasi bahsettigimiz “iyilesme algisinda éznellik” ile ilgili olabilir.
Ayrica, bu bulgular KN’den sonra uzun donemde SYK’nin fiziksel boyutunun
psikiyatrik bozukluklardan bagimsiz olarak saglikli popiilasyondan geride kaldigini
gostermis ve literatiirii desteklemistir.

KN’nin yagam kalitesinin tiim boyutlarinda nakil 6ncesi doneme gore iyilesmeler
gosterdigi ve fiziksel fonksiyonlarin saglikli popiilasyona kiyasla daha geride kaldig
gOriisii yaygin olarak savunulmakla birlikte, ¢calismamizdan farkli olarak Mental Saglik
boyutunun saglikli popiilasyona kiyasla hala diisiikk kalmaya devam ettigini ileri siiren
caligmalar da mevcuttur (67,68,109,110). Tim bu bulgular1 degerlendirirken dikkate
alinmas1 gereken bazi metodolojik konular vardir. Gorece erken donemde yayinlanan
calismalarda, Mental Saglik boyutunda nakil sonrasi birinci yilda anlamli iyilesmeler
gbzlenmemis olmasi saptanan psikiyatrik bozukluk yaygimligi kadar major bir cerrahi
sonras1 gorece yavas seyreden rehabilitasyon, iyilesme siireci veya ilag yan etkilerine
bagli olarak devam eden psikolojik stres faktorleri ve “’hasta roliiniin’’ siirmesiyle de
iligkili olabilir. Ayrica yagam Kalitesi diizeylerinin saptanmasi ile ilgili ana kaygilardan
biri “altin standart” olabilecek bir aracin bulunmamasidir (61). Bu nedenle ¢alismalari
degerlendirirken SYK arastirmalarina eklenmesi zor olan ekonomik, kiiltiirel ve sosyal

faktorlerin g6z ardi edilmis olabilecegi de akilda tutulmalidir.

5.2.2. KNG’deki Giincel Psikiyatrik Bozukluk Saptanan Hastalar ile Giincel
Psikiyatrik Bozukluk Saptanmayan Hastalar Arasinda Yasam Kalitesi Iliskisi

Calismamizda KF-36’nin Fiziksel Fonksiyon alt oOlgegi disindaki tiim alt
Olgeklerinde KNG’deki giincel psikiyatrik bozukluk saptanan hastalar, giincel
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psikiyatrik bozukluk saptanmayan hastalara kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede
daha diisiik puanlar sergiledi (p<0.05).

Bulgularimiz bu noktada daha oOnce genel saglik algisinin psikiyatrik
bozukluklarla iliskisi konusunda bahsettigimiz gibi Rodriguez ve arkadaslarinin (2012)
calismasina benzerlik gostermektedir. Calismada, KC nakilli hastalar KF-36 Genel
Saglik Algisi altboyutu ile él¢iilen genel saglik algisi iyi ve kétii olmak tizere iki gruba
ayrilmisti.  Genel saglik algisi iyi olarak siniflandirilan 85 hasta, genel saglik algisi
kotii olarak siiflandirilan 83 hasta ve pre-nakil donemdeki 75 sirozlu hasta ¢calismaya
dahil edilmis ve hastalara HAM-D uygulanmisti. Spesifik olarak, genel saglik algisi
daha iyi olan karaciger nakli alicilari, daha kotii genel saglik algisi olan karaciger
alicilarina ve siroz hastalarina kiyasla anlamli sekilde daha diisitk (HAM-D) skorlar (iyi
ruhsal saglk) sergilemisti. Son iki grup arasinda farklilik tespit edilmemistir. Genel
saglik algis1 daha kotii olan transplant alicilari, nakil dncesi donemdeki ciddi karaciger
hastaligi olan hastalarla benzer anksiyete ve depresif seviyeleri gostermistir. Bu
bulgulara dayanarak, transplantasyondan sonra, esas olarak yorgunluk veya bas agrisi
gibi immiinosiipresif ila¢larin neden oldugu kronik yan etkiler ve yorgunluk gibi bazi
spesifik olmayan semptomlarin varligi nedeniyle bazi hastalarda affektif durumdaki
iyilesmenin tam olmayabilecegini ifade etmislerdir (103).

Genel saghk algisimin (her ne kadar KF36’nin Mental Komponent Bileseni
olarak bildirilse de) karaciger transplantasyonu sonrasi gidisattaki farkliliklari, nakil
oncesi ve sonrasi hastanin afektif durumuna gore ayirt edebilecek Olgiimlerden biri
oldugunu bildiren ¢alismalar mevcuttur (111,112). Ote yandan depresyon ve genel
saglik algis1 arasindaki iliskiyi inceleyen birgok ¢alismada, depresyonun bir sonucu
olarak da genel saglik algisinin bozuldugu ve bu neden-sonug iligkisini agiklamak i¢in
ise yeni galigmalara ihtiya¢ duyuldugu belirtilmektedir (113).

Bulgularimiz psikiyatrik bozukluklarin KC nakilli hastalarda, SKY’nin fiziksel
fonksiyon alt boyutu hari¢ tiim alt boyutlarin1 olumsuz etkiledigine isaret etmektedir.
KF-36’nin Fiziksel Fonksiyon alt boyutu psikiyatrik bozukluklardan bagimsiz olarak
saglikli katilimcilardan diisiik kalmaya devam etmistir. Tiim bu bulgular gbz Oniine
alindiginda literatiirde bahseldigi gibi basta immiin-baskilayici tedaviler olmak iizere
diger karistirici faktorlere isaret etmektedir. Bu bakimdan hastalarin fiziksel
aktivasyonu onemlidir nitekim fiziksel aktiviteye katilimin, karaciger nakli alicilarinda
genel popiilasyona kiyasla daha iistiin SYK sonuglart ile iligkili oldugu bildirilmistir
(10).
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5.2.3. KN Nakil Endikasyonu Viral Hepatitler ile iliskili Karaciger
Hastaliklar1 Olan Alicilar ile Viral Hepatitler Disindaki Nedenlere Bagh Karaciger

Hastaliklar: Olan Alcilarin Yasam Kalitesi Diizeylerinin Karsilastirilmasi

VHKH bulunan hastalarin KF-36’nin “’Mental Saghk’’ (p=0.042) ve ’Genel
Saglhk Algisi”’ (p=0.024) alt olgeklerindeki puanlarinin VHDKH olan hastalardan
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek oldugunu saptadik. Ek olarak KF-36’nin
diger alt Ol¢ek puanlarmin benzer oldugunu belirledik. Bu sonuglar daha once
bahsettigimiz  “iyilesme algisindaki oznellik” ve “genel saglik algisi” faktorlerinin
SKYyi giiclii sekilde etkilediklerini desteklemektedir.

Yang ve ark. yaptiklar1 derlemede bu goriise gerekge olarak; pre-operatif yasam
kalitesi puanlar1 diisiik olan hastalarda; yani alkolik veya viral hepatit ve pre-operatif
Child-Pugh C skoru olan hastalarda daha fazla iyilesme bildirildigini saptadiklarini
belirtmislerdir. Kronik olarak bozulmus saglik standartlarina sahip hastalarda “’iyilesme
algisinda 6znelligi’’ yansitabilecegi Ongoriisiinde bulunmuslardir. Ayrica etiyolojinin
SYK sonuglar1 {izerindeki etkisi hakkinda celiskili veriler bulunduguna isaret
etmislerdir (10).

Bu goriisii destekleyen bir ¢alisma da Goetzmann ve ark. (2007) akciger,
karaciger ve kemik iligi nakli olmus hastalar nakil 6ncesi ve nakil sonrasi 1. yilda
izlenmigler. Nakil Oncesi depresyonun nakil sonrasi genel yasam memnuniyetini
azalttig1 izlenmesine ragmen nakil 6ncesi anksiyetenin nakil sonrast daha yiliksek genel
yasam memnuniyetini 6ngordiigi bildirilmistir (3).

Daha once bahsettigimiz gibi ¢alismamizda VHKH nedeniyle nakil olan KC
alicilarinda VHDKH nedeniyle nakil olan hastalara kiyasla anlaml sekilde daha diisiik
oranda giincel psikiyatrik bozukluk bulunmasi da bu sonuglar1 desteklemektedir.

Ayrica KN 0Oncesi de saglik algisin1 yasam kalitesi ile iligkilendiren gorisler
mevcuttur. KN oncesi degerlendirilen 108 hasta ile yapilan bir calismada c¢oklu
regresyon analizleri, emosyonel semptomlarin (anksiyete ve depresyon) temel olarak
SYK’nin mental alt boyutu ile iligkili oldugu bulunmustur. Ek olarak, KC hastalignin
siddeti, biligsel durum, duygusal semptomlar ve destek kaynaklar1 gibi parametreler
degerlendirilip regresyon analizi yapildiktan sonra hastalik algis1 (endisesi) 'nin
SYK’nin fiziksel boyutu ile benzersiz sekilde iliskili olan tek degisken oldugu ortaya
konulmustur (108).
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Diger taraftan, daha once de bahsettigimiz hasta se¢imindeki kaginilmaz yan
tutmanin olmasi (6rn. agir hasta olan veya 6len hastalarin diglanmasi), metodolojisi
yeterli olmayan birgok kisa ve erken donemli ¢alismanin bulunmasi ve psikiyatristlerce
yapilandirilmis klinik gortisme uygulanmayan calismalarin bulunmasi, literatiirdeki
aragtirmalarin KN ile iligkili SYK artisin1 oldugundan daha olumlu gosterebilir. Tim

bunlar sonuglarin daha dikkatli bir sekilde yorumlanmasi gerektigini diisiindiirmektedir.
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KISITLILIKLAR

Calismamiz gozlemsel- kesitsel tiirde bir arastirma oldugu igin KC nakilli
hastalarda psikiyatrik belirti ve bozukluklar ile iliskili risk faktorleri ve yasam kalitesi
ile olan iliskisiyle ilgili neden-sonug iligkisi kurmasi agisindan yetersiz kalmasi baslica
kisithiligimiz1 olusturmaktadir. Ancak KC nakilli hastalarda psikiyatrik belirti ve
bozukluk yayginligi ile bunlarin yasam kalitesi ile iliskisi bakimindan saptadigimiz
bulgular literatiir ile uyumludur (1,3,10,11,48,51,52,55,86,103).

Merkezimize basvuran bir¢cok hastanin nakil 6ncesi takibi baska merkezlerce
yapildigindan nakil oncesindeki tibbi kayitlarina ulagmak teknik olarak miimkiin
olmamistir. Bu nedenle; son donem karaciger yetmezligine neden olan ’fiziksel
hastaligin baslangi¢/ilk tani tarihinden nakil tarihine kadar gegen siire’” hastalarin ve
yakinlarinin beyanina gore ve “’psikiyatrik 6zgecmis’” SCID/5-CV goriismesine gore
tanimlanmistir. Ayni sekilde nakil oncesi hastalarin hospitalizasyon durumlarin teyit
etmek teknik agidan miimkiin olmadigindan incelenmemistir; bu da ikinci kisitliligimizi

olusturmaktadir.

GUCLU YONLER

Literatiirde sikca rastlanan anket-posta tiirli caligmalara benzememesi, gegerli ve
giivenilir Olgeklerle, hatta yapilandirilmis SCID-5/CV  goriismesi ile desteklenmis
olmasi, nakil sonrasi erken donemlerde degil daha uzun donemde (ortanca nakilli
yasam: 62.5 ay) degerlendirme yapilmis olmasi ve tiim hastalardan g¢evre anamnezi

alinabilmis olmasi ¢galismamizin giiclii yonleri olarak diistiniilebilir.
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SONUC ve ONERILER

Calismamiz tilkemizde KN sonrasi donemde psikiyatrik bozukluk sikligini1 ve
yasam kalitesini arastiran ilk ¢alismalardandir. Calismamizda karaciger nakli sonrasi
ge¢ donemde (ortanca:62.5 ay) psikiyatrik bozukluk sikligi, alkol ve madde kullanim
bozuklugu ile iliskili psikiyatrik bozukluklar dislandiktan sonra bile azimsanmayacak
kadar yiiksek oranlarda saptanmistir (%36,7) . Bulgularimiz hastalarin KN sonras1 geg
donemde de psikiyatrik bozukluklar agisindan yiiksek risk altinda olmaya devam
ettiklerini gostermektedir. Calismamizda klinik ve sosyodemografik olarak; “kadin
cinsiyet, evli olmama (bekar, bosanms, yalmz yasiyan), 6zgecmiste psikiyatrik
oykii bulunmasi, nakilden sonra en az bir ciddi komplikasyon bulunmasi ve son
donem KC yetmezliginin viral etiyoloji disindaki hastaliklara bagh olmasi” KN
sonrast uzun donemde SCID-5/CV goriismesine gore giincel psikiyatrik bozukluk
varlig1 ile istatistiksel olarak anlamli derecede iliskili bulunmustur.

Caligmamiz Tiirkiye’de nakil hastalarinda Paradoksik Psikiyatrik Sendrom’u da
arastiran ilk calismalardandir. Ulkemizde Japon kiiltiiriindeki oranlara gore cok daha
diisiik oranlarda izlenmesi bu sendromun kiiltiire bagli olabilecegini diisiindiirmektedir.
Ote yandan bu sendrom hakkinda daha spesifik tanimlamalar getirebilecek, farkli
Kiilltirlerde daha fazla hasta ile yapilacak izlem aragtirmalarina gereksinim
bulunmaktadir.

Litertiirdeki bir¢ok c¢alisma ile uyumlu olarak c¢alismamizda da KC nakilli
hastalarda SYK’nin mental saglik ve genel saglk algisi boyutlarinin saghikli goniilli
katilimcilara benzerlik gosterdigi ancak SYK’nin uzun dénemde genel popiilasyondan
bazi boyutlarda hala geride oldugu saptandi.

Calismamizda dikkat ¢ekici bir sekilde KF-36’nin Mental Saghk’’ alt 6lgeginde
giincel psikiyatrik bozukluk saptanmayan KC nakilli hastalarin puanlari saglikli goniillii
katilimcilara gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksekti (p=0,008) ve “Genel
Saghk Algis1” alt 6lcegi puanlar saglikli goniilliilere benzerdi. Bu sonug, literatiirde yer
alan “iyilesme algisinda oznellik ve genel saglik algisi faktorleri nakilli hastalarda
yasam kalitesini etkileyebilir” goriisiinii destekledi. Ozellikle viral etiyolojiye sahip KC
alicilariin “’Genel Saglik Algisi’” ve “’Mental Saglik’’ alt boyutlarinin diger hastalara
gore daha yiiksek puanlar gostermesi ve bu hastalarda daha az giincel psikiyatrik

bozukluk saptanmasi bu goriisii desteklemistir.
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Calismamizda KF-36’nin Fiziksel Fonksiyon alt oOlcegi disindaki tiim alt
olgeklerde KNG’deki giincel psikiyatrik bozukluk saptanan hastalar, giincel psikiyatrik
bozukluk saptanmayan hastalara kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede daha
diistik puanlar sergiledi (p<0.05). Bu sonuglar Psikiyatrik bozukluklarin SKY’yi fiziksel
fonksiyon alt boyutu disinda tiim alt boyutlarda olumsuz etkiledigini gostermistir. Diger
taraftan bu durum literatiiriin isaret ettigi gibi SYK’nin fiziksel fonksiyon alt boyutunun
uzun dénemde de psikiyatrik bozukluklardan bagimsiz olarak saglikli poptilasyondan
geride kaldig1 goriisiinti desteklemistir.

SYK ile ilgili buldugumuz sonuglar, KN sonrasi uzun dénemli SYK’nin bazi alt
boyutlarinin tatmin edici oldugunu ancak bazilarinin saglikli popiilasyondan halen
geride oldugunu ve psikiyatrik bozukluklarin SYK’nin bir¢ok boyutunu olumsuz
etkiledigini gostermektedir. Sonuglarimiz psikiyatrik bozukluklar ile “genel saghk
algis1” arasindaki iliskiye de isaret etmektedir.

Literatiirde KC nakilli hastalarin psikososyal sagliklar1 ve bunu etkileyen
faktorlerle ilgili farkli goriisler bulunmaktadir. Ozellikle son dénemlerde yapilan
caligmalar viral hepatitler nedeniyle KN olan hastalarin nakil sonrasindaki psikososyal
sagliklart ve yasam Kkaliteleri hakkinda tartismaya neden olmustur. Metodolojik
sorunlar1 ortadan kaldirmak i¢in, bu konuda gecerli ve giivenli dlgeklerin kullanildigi,
ozellikle yapilandirilmis  klinik  goriismelerin - psikiyatri uzmanlari tarafindan
uygulandigi, karigtirict risk faktorlerini arastirmayr hedefleyen ve daha biiyiik
orneklemle yapilan uzunlamasina ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Sonug olarak; Karaciger nakli olan hastalar nakil sonras1i ge¢ donem de dahil
olmak tizere psikiyatrik bozukluklar agisindan yiiksek risk altindadir. Bu nedenle
nakilden sonra tedavinin her asamasinda multidisipliner yaklagimin korunmasi ve
hastalarin psikososyal durumlarimin diizenli olarak degerlendirilmesi gerekmektedir.
Bulgularimiz, psikiyatrik bozukluklarin hastalarin yasam kalitesini biiyiik O6lciide
olumsuz etkiledigini gostermektedir. Bu nedenle KC nakilli hastalarda psikiyatrik

bozukluklarin zamaninda ve uygun sekilde tedavi edilmesi 6nem arzetmektedir.
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EKLER

Ek-1. Etik Kurul Onay1

TC
INONU UNIVERSITESI
BILIMSEL ARASTIRMA VE YAYIN ETiGI KURULU
(Saghk Bilimleri Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu)

Oturum Tarihi Oturum Sayisi Karar Sayisi

07.05.2019 9 2019/9-8

Karar No: 2019/9-8 Saghk Bilimleri Girisimsel Olmayan Klinik Aragtrmalar Etik Kurulu
07.05.2019 tarihinde Tip Fakiiltesi Etik Kurul Salonunda toplandi. inénii Universitesi Dog. Dr.
Ahmet UNAL’In, sorumlu aragtirmaci oldugu; inénii Universitesi Prof. Dr. Sezai YILMAZ in,
inénii Universitesi Cengiz DARILMAZ i, yardimer aragtirmacilar oldugu; * Karaciger Nakli
Olan Hastalarin Psikososyal Durumlarimn ve Yasam Kalitelerinin Degerlendirilmesi *
baglikli gahismast Universitemiz Bilimsel Arastirma ve Yaymn Etigi Yonergesi agisindan uygun
olup-olmadig hususundaki basvurusuna iliskin raportér raporu gorilgiildil. Calisma Bilimsel
Arastirma ve Yaym Etigi Yonergesi agisindan degerlendirildifinde; ¢aliymanin etik agidan uygun
olduguna; oy birligi ile karar verilmistir,
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Ek-2. Katihma Bilgilendirilmis Onam Formu

Saymn katilimet;

Karaciger nakli olan hastalarin yasam kalitelerini inceleyen bir calisma yapmaktayiz. Bu, bir bilimsel aragtirmadir.
Aragtirmamizin adi “ Karaciger Nakli Olan Hastalarin Psikososyal Durumlarinin ve Yasam Kalitelerinin
Degerlendirilmesi ¢ dir.

Aragtirma; , Karaciger nakli olan hastalarin psikososyal Durumlari ve Yasam Kaliteleri konusunda yeni bilgiler
elde edilmesini amaglamaktadir.

Arastirmay1 kabul ettiginiz takdirde, inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim Dalinda gérevli Dog.Dr
Ahmet UNAL ve Dr. Cengiz DARILMAZ tarafindan degerlendirileceksiniz. Arastirma esnasinda klinisyenin ve siz
katilimcinin uygulayacagi/dolduracag: sosyodemografik veri formu, klinik dl¢ekler ve testler uygulanmis olacaktir.
Bunlar; Sosyodemografik Veri Formu, DSM V’e gore yapilandirilmis klinik goriigme Hamilton Depresyon
Degerlendirme Olgegi, Beck Anksiyete Olcegi, Kisa Form (SF 36) Yasam Kalitesi Olgegi.

Bu aragtirmaya katilmis olmanizdan dolayi sizden herhangi bir {icret istenmeyecek ve size herhangi bir 6deme
yapilmayacaktir.

Bu arastirmada; katilimeimin kimlik bilgileri her kosulda sakli tutulmak sarti ile sadece aragtirmanin verileri bilimsel
makale ve/veya toplantilarda yayimlanabilecektir.

Arastirma ve/veya katilimer ile ilgili, aragtirmanin devamliligini etkileyebilecek yeni bilgiler ve durumlar esnasinda
siz ya da yasal temsilciniz bu konuda bilgilendirileceksiniz.

Aragtirma hakkinda ek bilgiler almak i¢in ya da ¢aligma ile ilgili herhangi bir sorun ya da diger rahatsizliklariniz i¢in
0(422)341 06 60-1606 nolu telefondan Dog.Dr Ahmet Unal’a ve Dr. Cengiz Darilmaz ‘a 0 5534536291 nolu

telefondan 24 saat ulasabilirsiniz.

Arastirmanin herhangi bir asamasinda, arastirma ile ilgili yeni durumlar, katilimcinin uyumsuzlugu, tibbi ve etik
nedenler vb gibi nedenlere bagli olarak kendi rizaniz olmaksizin ¢alismadan ¢ikarilabilirsiniz.

Bu arastirmada yer almak tamamen sizin istek ve karariniza baglidir. Arastirmaya katilmay1 reddedebilir,
aragtirmanin herhangi bir asamasinda kendi isteginizle aragtirmay1 sonlandirabilirsiniz; bu durum herhangi bir cezai
sorumluluk gerektirmeyecek, tedavi hakkiniz1 etkilemeyecek ve size karsi herhangi bir olumsuzluk olarak kesinlikle
yansitilmayacaktir.

Arasgtirmanin siiresi 6 ay, katilimci sayisi 80 hasta olarak belirlenmistir.

ARASTIRMA KATILIMCI ONAMI

“ Karaciger Nakli Olan Hastalarin Psikososyal Durumlarinin ve Yasam Kalitelerinin Degerlendirilmesi” adli
arastirma ile ilgili tim bilgilendirme tarafima yapilmigtir.

Arastirma ile ilgili merak ettigim hususlar detayli olarak agiklanmig olup ve sordugum sorular tibbi veriler 15181nda
tarafima cevaplanmustir.

Arastirmanin her agamasinda mahremiyetimin korunmasi hususunda giivenimin tam oldugunu beyan ediyorum.

Arastirmanin herhangi bir agamasinda ister kendi istegim ile arastirmayi sonlandirabilecegimi, ister kendi istegim
diginda arastirma dis1 tutulabilecegimi herhangi bir kosul olmaksizin kabul ediyorum.

Arastirma ile ilgili tarafima ait olan verilerin, degerlendirmeye tabii olan 6lgek ve testlere verdigim yanitlarin
dogrulugunu teyid ediyorum. Bu sartlar altinda, s6z konusu arastirmaya kendi rizam ile higbir baski ve zorlama
altinda kalmadan katilmay1 kabul ediyorum.

Tarih: Katilimci Kurulus Gorevlisi Tamk
Bilgilendirmeyi yapan Ady, Soyad: Ady, Soyadi

Dr. Adi, Soyad1

imza: imza: imza:
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Ek-3. Sosyodemografik Veri Formu

Dosya No:
Isim: Tarih:
Yas: Tel No:
Cinsiyet: Adres:

Medeni durum: a) Evli() b) Bekar() c¢)Bosanmig() d) yalniz yasiyor ()

Sahip oldugu cocuk sayist:

Kimlerle Yasiyor: a) Cekirdek Aile b) Genis Aile c¢) Yalniz d) Diger

Yasadig Yer: a) Kirsal b) Kentsel

Egitim: a) Okur-yazar degil b) Ilkdgretim c) Lise d) Yiiksek okul

Meslek: a) Diizenli bir isi var b) Diizenli bir isi yok ¢) Emekli d) Calismiyor €) ev
hanimi

Calisabilme Durumu: Son 6 aydir a) Calismiyor b) Calisiyor

Kronik Hastalk: ( Karaciger nakilli hastalarin karaciger disinda bulunan kronik
hastaliklar1)

a) Var b) Yok

Varsa Tanilari...

DSMV ¢ gore psikiyarik tani:

Psikiyatrik Ozgecmis: a) Var b) Yok

Varsa...

Psikotrop ila¢ kullanimi: a) Var b) yok

Varsa: a) AD, b) Anksiyolitik ¢) AP d) Hipnotik ¢) DDD f) diger

Sigara: ...paket/giin y1l

Alkol kullanim bozuklugu: a) Var b) Yok

Alkol disinda madde kullanim bozuklugu: a) Var B) Yok

Hamilton Depresyon Degerlendirme Olgegi Sonucu:

Beck Ansiyete Olcegi Sonucu:

Kf-36 Yasam Kalitesi Olcegi:
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Ek-4. Alici1 Veri Formu

Nakil tarihi: Nakil Tiirii: a) Canlidan b) Kadavradan

Nakil Endikasyonu Olan Karaciger Hastahgi:

Nakil endikasyonuna neden olan karaciger hastaliginin baslangi¢ tarihi/ilk tani
tarihi’nden karaciger nakline kadar gecen siire : ... (ay)

Nakil karar1 alindiktan sonra operasyona kadar gecen siire : ...(hafta)

Nakil karar1 alindiktan sonra operayon tarihine kadar gecen siirede hastaneye
yatis:

a) Var b) Yok Varsa; Kag defa ...

Nakilden sonra ciddi komplikasyon: a) Var b) Yok

Varsa nedeni: a) Organ reddi

b) Enfeksiyon

c) vaskiiler komplikasyonlar

d) Biliyer komplikasyonlar

e) Diger ( Ilaca bagli yan etkiler, bobrek fonksiyonlarinda bozulma vb.)

Nakilden sonra hastaneye yatis: a) Var b) Yok

Varsa ; kac defa ...

Nedeni:
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Ek-5. Beck Anksiyete Olcegi

Asadida insanlann kaygili ya da endiseli olduklan zamanlarda yasadiklan bazi belirtiler veriimistir.
Lutfen her maddeyi dikkatle okuyunuz, Daha sonra, her maddedeki belirtinin BUGON DAHIL SON BIR (1) HAFTADIR sizi ne kadar rahatssz ewigini

vandakine uygun yere (x) isaretl koyarak belirleyiniz.

4
He Beni pek et- (::ﬁlldi ama Dayanmakta cok zor-
kilemedi i lanabildim landm

1. Bedeninizin herhangi bir
yerinde uyusma veya karin-
calanma

2. Sicak/ ates basmalar

3. Bacaklarda halsizlik, titreme

4, Gevseyememe

5. Cok kotii seyler olacak
korkusu

6. Bas donmesi veya sersemlik

7. Kalp garpintisi

8. Dengeyi kaybetme duygusu

9. Dehsete kapilma

10. Sinirlilik

11. Boguluyormus gibi olma
duygusu

12. Ellerde titreme

13. Titreklik

14. Kontrolii kaybetme korkusu

15. Nefes almada giiglilk

16. Oliim korkusu

17. Korkuya kapilma

18. Midede hazimsizlik ya da
rahatsizlik hissi

19. Bayginlhk

20. Yuziin kizarmasi

21. Terleme (sicakhga bagh
olmayan)

designed by Emrah SONGUR M.D.
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Ek-6. Hamilton Depresyon Olgegi

isim:

HAMILTON DEPRESYON OLCEGI

D]

2)

3)

4)

6)

N

8)

Tarih:
Depresif ruh hali (Keder, iimitsizlik, ¢aresizlik, degersizlik)

0- Yok

1= Yalmzca sorulan cevaplarken anlagihyor.

2-  Hasta bu durumlan kendiliginden soyliiyor.

3- Hastada bunlarin bulundugu yiiz ifadesinden, p d inden ve agl. d lagthyor.

4~ Hasta bu dur dan birinin kendisinde bulundugunu konus da sozli ve sozsiiz olarak
belirtiyor.

Sugluluk duygular

0- Yok

1= Kendi kendini kumyor, insanlan iizdigini samyor.

2-  Eski yaptiklanndan dolay1 sugluluk hissediyor.

3-  Simdiki hastalit bir cezalandirmadir. Sugluluk hezeyanlan,

4~ Kendisini suglayan va da itham eden sesler isitivor ve/ veya kendisini tehdit eden gorsel
halliisinasyonlar goriiyor.

intihar

0- Yok

1= Hayau yasamaya deger bulmuyor.

2-  Keske 6lmiis olsaydim diye diigtiniiyor veva benzeri diisiinceler besliyor.

3- Intihan dilsiiniiyor ya da bu diisiincesini belli eden davramiglar sergiliyor.

4~ Intihar girisiminde bulunmus. (Herhangi bir ciddi girisim 4 puanla degerlendinilir.)

Uykuya dalamamak

0-  Bu konuda zorluk ¢cekmiyor.

1-  Bazen yatiginda yanm saat kadar uyuyamadigindan yakimyor.

2~ Her gece uyuma giigliigi gekiyor. gece boyunca goziinii bile kirpmadigindan sikayet ediyor.

Geceyarisi uyanmak

0-  Herhangi bir sorunu yok.

1-  Gece boyunca huzursuz ve rahatsiz oldugundan sikayetgi.

2-  Gece yanst uyamyor. (Herhangi bir neden olmaksizin yataktan kalkmak 2 punla degerlendirilir.)

Sabah erken uyanmak

0-  Herhangi bir sorunu yok.

1 Sabah erkenden uyamyor ama sonra tekrar uykuya dahiyor.

2-  Sabah erkenden uyanip tekrar uyuyanuyor ve yataktan kalkiyor.

Cahgma ve aktiviteler

0- Herhangi bir sorunu yok.

1- Aktiviteleniyle. isivle ya da bog zamanlanndaki mesgulivetieniyle ilgili olarak kendini yetersiz
hissediyor.

2-  Aktivitelerine, isine ya da bos zamanlanndaki mesguliyetlerine karst olan ilgisini kaybetmis: bu
durum ya hastanin bizzat kendisi tarafindan bildirilivor ya da bagkalan onun kayitsiz, kararsiz,
miitereddit oldugunu belirtivor. (Isinden ve aktivitelerinden ekilmesi gerektigini dilgiiniyor.)

3-  Aktivitelerinde harcadi@ siire veva iiretim azahyor. (Hastanede yatarken her giin en az 3 saat,
servisteki iglerinin diginda aktivite gostermeyenlere 3 puan verilir.)

4- Hastah@mdan dolayi galismay1 tamamen biraknus. (Yatan hastalarda servisteki islerin diginda higbir
aktivite gostermeyenlere va da servis islerini bile vardimsiz yapamayanlara 4 puan verilir,)

Reterd. Diigiince ve da yav k rasyon yeteneginde bozulma, motor
aktivitede azalma)

0-  Diisiinceleri ve konugmas: normal.

1- ii§ da hafif dasyon hissediliyor.

2- Gorig da agik¢a dasvon hissediliyor.

3-  Gorigmeyvi yapabilmek ok zor.

4-  Tam stuporda.
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