NADIR KARACIGER HASTALIKLARI
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Karaciger hastaliklarinin cogu uzun sire belirti vermez. Hepatit ve karaciger yaglanmasi gibi
stk gortlen sorunlarin yaninda, daha seyrek gorilen bir hastalik grubu daha vardir. Bu yazida
nadir karaciger hastaliklari ele alinacak olup tanimi, en bilinen 6rnekleri ve tedavi olanaklari
kisaca agiklanacaktir.

Once tanim: Avrupa’da kullanilan él¢iite gére, her 2.000 kisiden en fazla birini etkileyen
hastaliklar nadir kabul edilir. Bugiin tanimlanmis alti binden fazla nadir hastalik vardir ve
bunlarin 6nemli bir bolima karacigeri ilgilendirir. Her biri tek basina seyrek goriilse de
toplam etkileri kiigtk degildir ¢inkl nadir hastaliklar, toplumda yaklasik her on yedi kisiden
birini yasaminin bir déneminde etkiler.! Yani nadir olan, hastaligin gériilme sikligidir. Bu
hastaliklarla yasayan kisi sayisi az degildir.

Nadir karaciger hastaliklarinin ortak bir 6zelligi ge¢ taninmalaridir. Belirtileri cogu zaman
belirsizdir ve pek ¢cok durumda da gortlebilir: yorgunluk, halsizlik, kasinti, hafif bulanti. Bu
nedenle uzun siire fark edilmeyebilir. Oysa bu hastaliklarin blyiik bolim, zamaninda
tanindiginda tedavi edilebilir. Bu yazida bu nadir karaciger hastaliklarindan en bilinen besi
anlatilacaktir.

Wilson hastaligi.2 Bakir, viicudun az miktarda ihtiya¢ duydugu bir mineraldir; fazlasi ise
zararhdir. Wilson hastaliginda ATP7B genindeki kalitsal bir bozukluk nedeniyle karaciger
bakiri yeterince atamaz ve bakir 6nce karacigerde, ardindan beyin ve gozlerde birikir.
Hastalik genellikle kirk yasindan 6nce, ¢ocukluk veya geng eriskinlik doneminde ortaya cikar.
Belirtileri arasinda karaciger iltihabi ve siroz; titreme, konusma bozuklugu ve davranis
degisikligi gibi sinir sistemi bulgulari yer alir. Gézde, korneanin kenarindaki kahverengi
“Kayser-Fleischer halkas!” tipik bir isarettir. Tani; kanda ve idrarda bakir diizeylerinin
Olclilmesi, goz muayenesi ve gerektiginde genetik test ile konur. Tedavide bakiri baglayip
vicuttan atan selator ilaglar ve bakirin bagirsaktan emilimini azaltan ginko kullanilir;
bakirdan zengin besinler kisitlanir. Tedaviye erken baslandiginda hasta normal bir yasam
surebilir.

Herediter hemokromatoz.? Bu hastalikta sorun demir birikimidir. Bagirsaklar gereginden
fazla demir emer; yillar icinde demir karaciger, kalp ve pankreasta birikerek hasara yol acar.
En sik gorilen tip, HFE genindeki C282Y degisikligine baglidir ve 6zellikle Kuzey Avrupa
kokenli toplumlarda yaygindir. Akdeniz ve Anadolu toplumlarinda bu klasik tip daha seyrek
gorulir; onun yerine genellikle daha hafif seyreden H63D degisikligi saptanir. Belirtiler
sinsidir: uzun stiren yorgunluk, eklem agrilari, zamanla seker hastaligi, ciltte koyulasma,
karaciger ve kalp sorunlari. Tani, basit kan testleriyle (ferritin ve transferrin satlirasyonu)
baslar ve genetik testle desteklenir. Tedavi basittir. Belirli araliklarla kan alinarak viicuttaki
demir fazlasi azaltilir. Siroz gelismeden tedaviye baslanirsa hastalarin cogu normal yasam
slresine ulasir.

Primer bilier kolanjit (PBK).* Bu hastalikta bagisiklik sistemi, karaciger icindeki ince safra
kanalciklarini hedef alir ve zamanla tahrip eder. En sik orta yas kadinlarda gorilir; hastalarin



yaklasik yizde doksani kadindir. Erken donemde genellikle belirti vermez; ilk bulgular
¢ogunlukla inatgl yorgunluk ve kasintidir. Tani, kanda “antimitokondriyal antikor” adi verilen
belirtecin saptanmasi ve safra yolu enzimlerinin yiiksek bulunmasiyla konur. Agizdan alinan
ursodeoksikolik asit hastaligin ilerlemesini yavaslatir; tedaviye erken baslandiginda karaciger
uzun yillar islevini koruyabilir.

Otoimmiin hepatit.> Bu hastalikta bagisiklik sistemi karaciger hiicrelerine saldirir. Her yasta
gorilebilir ve kadinlarda biraz daha siktir. Bazi hastalarda ani ve siddetli bir karaciger iltihabi,
bazilarinda ise yillar iginde sessizce ilerleyen bir tablo ortaya ¢ikar; yorgunluk ve sarilik sik
gorilen belirtilerdir. Tani, kanda belirli antikorlarin ve bagisiklik proteinlerinin yiksekligiyle
ve ¢ogu zaman karaciger biyopsisiyle konur. Tedaviye genellikle iyi yanit verir. Bagisiklig
baskilayan ilaglarla (kortizon ve benzerleri) hastalik kontrol altina alinir ve cogu hastada uzun
sureli remisyon saglanir.

Alfa-1 antitripsin eksikligi.® Alfa-1 antitripsin, karacigerde Uretilen ve akcigerleri koruyan bir
proteindir. SERPINA1 genindeki kalitsal bir degisiklik (en sik PiZZ tipi) bu proteinin kusurlu
Uretilmesine yol agar. Kusurlu protein karaciger hiicrelerinin icinde birikerek karacigere zarar
verir; ayni zamanda kanda yeterince bulunmadigi icin akcigerler korumasiz kalir. Béylece tek
bir gen bozuklugu iki organi birden etkileyebilir. Karaciger tutulumu yenidoganlarda uzamis
sarilik biciminde gorilebilecegi gibi, eriskinlikte siroza kadar ilerleyebilir; PiZZ tipini
tastyanlarin yaklagik yliizde 10-15’inde ciddi karaciger hasari gelisir. Akciger tarafinda ise
erken yasta amfizem (bir tiir KOAH) ortaya cikar ve sigara bu hasari belirgin bicimde
hizlandirir. Tani, kanda alfa-1 antitripsin diizeyinin 6l¢lilmesi ve genetik testle konur.
Karaciger hastaliginin kendisine 6zgl bir ilact henliz yoktur; tedavi destekleyicidir ve ileri
durumlarda karaciger nakli glindeme gelir. En 6nemli 6nlem, sigaradan kesin olarak uzak
durmaktir.

Ortak o6zellikler ve erken tani. Bu bes hastaligin ortak yonleri vardir. Karaciger geg belirti
veren bir organ oldugundan, bulgular ortaya ciktiginda hastalik ilerlemis olabilir. Buna
karsihk taninin ilk adimi gogu kez basit kan testleridir. Kalitsal hastaliklarda ailede bir kisiye
tani konmasi, kardes ve gocuklarin erken taranmasina ve hastalik ortaya ¢ikmadan 6nlem
alinmasina olanak verir. Kronik yorgunluk, aciklanamayan kasinti, gozlerde veya ciltte
sararma ya da kan tahlilinde saptanan yliksek karaciger degerleri tek basina panik nedeni
degildir; ancak bir hekime basvurmak igin yeterli sebeptir.

Sonug olarak, nadir karaciger hastaliklari seyrek goriilse de taninmasi ve tedavi edilmesi
mumbkiin hastaliklardir. Cogu, bugiin eldeki yontemlerle yillarca kontrol altinda tutulabilir.
Bu nedenle en 6nemli adim, bu hastaliklarin var oldugunu bilmek ve siipheli belirtilerde
erken degerlendirme yaptirmaktir.
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Figiir 1: Nadir karaciger hastaliklarinin 6zeti. Wilson hastaligi, herediter hemokromatoz,

primer bilier kolanjit, otoimmiin hepatit ve alfa-1 antitripsin eksikliginin 6zellikleri, etkilenen

organlar ve erken taninin 6nemi gosterilmektedir. Figlir Biorender.com programi yardimiyla

yapilmistir.
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Ailede tani konan kisilerde erken tarama énemlidir.

Kronik yorgunluk, agiklanamayan kasinti, gézlerde veya ciltte sararma ya da kan tahlilinde saptanan yiiksek karaciger degerleri
gibi belirtiler goriildigiinde hekim degerlendirmesi 6nem tasir.




