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Seminar 7

HEPATORENAL
SINDROM
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TORIFi

Hepatorenal sindrom (HRS) qaraciyarin kaskin vo xronik xastaliklorinin bdyroklords
torotdiyi funksional doyisiklik olub, glomerulyar filtrasiyada azalma, Na+ vo su
tutulmasinda i1so artma ilo xarakterizo olunur. Boyroklords xostslik, morfoloji
doyisiklik, nefrotoksik tesir va ya boyrak funksiyasini1 pozan amillor (hipovolemiya,
obstruksiya vo s.) olmur. Belo xostolorin bdyroyini qeyri-sirrotik xostolors
kogiirdiikdo normal foaliyystini barpa edir.

HRS subklinik, xronik (kreatinin > 1,5 mq/dl, klerens < 40 ml/daq, sidik ifraz1 <500
ml/glin, hiponatremiya <130 mEq/L, sidikdo Na+ azalmasi <I0mEq/L) va kaskin
boyrak yetmozliyi (kreatinin > 3 mgq/dl, klerens < 20 ml/daq.) soklindo goriine bilir.
Sirrozda HRS toxminon 20-50% hallarda rast galir.

ETIOLOGIYASI

HRS térodon sobablori iki qrupa ayirmaq olar: asas va agwrlasdirict. Osas sobablor
adlandirilan qaraciyarin koskin va xroniki xastoliklori bilavasito HRS-o sobab olan vo
ya buna meyil yaradan amillordir. Xiisuson, koskin qaraciyar yetmozliyi, sirroz,
mexaniki sariliq, portal hipertenziya HRS-in on c¢ox rast golon sobobloridir.
Agirlagdirict amillor iso, subklinik vo ya stabil seyr edon xroniki HRS-i
dorinlogdirorok koskin formaya kegmaosino sobab olur. Spontan bacterial peritonit,
infeksiyalar, mado-bagirsaq qanaxmalari, refrakter assit, boylik hacmli parasentezlor,

portal vena trombozu HRS-i agirlaidiran sobablordir.

PATOGENEZI

Hesab edilir ki, hepatorenal sindroma xas olan iki osas funksional boyrok

doyisikliyinin (filtirasiya azalmasi va reabsorbsiya artmast) osasinda iki onomli

mexanizm durur: boyrak arteriyalarinin spazmi va béyrakdaxili tonzimin pozulmasi

(Sakil 1).
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$okil 1. Hepatorenal sindromun patogenezi
Boyrak arteriyalarmmin spazmi

Boyrok arteriyalarinin spazmini imumi vo yerli mexanizmlor térads bilir. Molumdur
ki, qaraciyor xostoliklorindo vazodilatator maddolorin (qlukaqon, nitric oksid-NO,
substansiya, P, va s.) zorarsizlogsmosi azalir ki, bu da periferik vazodilatasiyaya sobab
olur. Digar torafden portal hipertensiya vo assit sekvestrasiyaya sabob olur. Umumi
vazodilatasiya vo periton boslugunda sekvestrasiya dovredon ganin hacminin
azalmasina sobab olur. Bu iso, kompensator mexanizmlori aktivlogdirorok (simpatik
sistem, renin — anqiotenzin —aldesteron, antidiuretik hormon-ADH vo s.) bdyrok
damarlarinda spazm toradir, filtrasiyani azaldir vo reabsorbsiyani artiraraq effektiv
hocmi barpa etmoya ¢alisir.

Mexaniki sariligda atrial natriuretik pepdidin artmasi vo ekstrasellular mayenin
azalmas1 (2-3 hofto orzindo 3-4% , toxminon 3000 ml) digor faktorlarla birlikdo
dovredon gan hocminin ciddi sokildo azalmasina gotirib ¢ixarir.

Qan hocminin azalmasindan basqa, boyrokdo damar spazmi térodon ikinci mexanizm

boyrakdaxili  tonzimin  pozulmasidir. Yerli vazokonstruktor maddslor olan
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prostoqlandin (PG-E2) vo endotelinin (ET-1) vazodilatatorlara (NO) nozoron artmasi

renal spazma sorait yaradir.

Na+ va su reabsorbsiyasinda artma

Na+ vo su reabsorbsiyasinda artma hom {imumi amillorin, xiisuson aldesteron vo
ADH-mn, hom do, boyrokdaxili hossashiginin doyismosi ilo olagolondirilir.
Hepatorenal sindromda natriuretik hormonun artmasina baxmayaraq Nat+ ifrazi
artmir. Hesab edilir ki, bu boyroklordo natriuretik hormona hossasligin azalmasi ilo
olagodardir.

Qeyd etmok lazimdir ki, effektiv hocmin azalmasi, boyrokdo vazokonstruksiya kimi
patogenetik mexanizmlar xronik qaraciyar xastaliklorinde 6nomli rol oynayir. Kaskin
qaraciyar xastoliklorindo iso, bunlarla yanasi UIS vo endotelial zodelonmo proseslori

do boyrok yetmozliyinin bag vermosino sabob olur.
GEDISI VO KLINIKASI

Hepatorenal sindromun ii¢ gedis formasi qeyd edilir: subklinik, kaskin va xroniki.
Subklinik forma xronik qaraciyer xastoliklorinds rast golir vo kreatinin soviyyosi vo
klirensinin normal olmasina baxmayaraq, Dopler USM ilo bdyrok damarlarinda
spazm toyin olunur.

Kaskin forma va ya I tip HRS, boyrok funksiyasimnin koskin azalmasi ilo xarakterizo
olunur. Bu forma koskin xastoliklordo vo ya xroniki xostoliklorde agirlagdirict
amillorin tosiri naoticosinde meydana gorir. Sidik ifrazinin  koskin azalmasi,
azotemiya, kreatinin artmasi (>3 mgq/dl - 300 mmol/l), klirens azalmasi (<20mml/l)
sokilindo ortaya ¢ixir. Qaraciyor transplantasiyasi edilmozso I tip HRS-in prognozu
pisdir vo adaton 2 hofto orzinds xasto itirilir.

Xroniki forma va ya II tip HRS-do bOyrok funksiyalarmmin azalmasi daimi
xarakterlidir. Kreatinin artmast (>1,5 mgq/dl), klerensin azalmasi (< 40 ml/daq),
hiponatremiya (<130 mEq/L) vo sidikdo Na+ azalmasi (<10mEq/L) olamotlori
gorilinlir. Bu forma diuretikloro cavab versa do, xastolorin yasama miiddotini qisaldir
(1 illik yasami 20%, 5 illik yasami iso, 39% azaldir). Agirlasdirici faktorlar bu

formani dorinlogdirarok kaskin tipa ¢evira bilir.
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Siibha
Xronik qaraciyar xastalikleri
Kreatinin >1.5 mq/dl|
Na+ <130 mEq/I
Kigik garaciyar
Mugavimat indeksinin artmasi
Diganostik kriteriyalar

Osas kriteriyalar (miitlaq)
Qaraciyer xastaliyi, yetmazliyi ve/ve ya portal hipertenziya var
Kreatinin >1.5 mq/dl ve ya klirens <40 ml
Nefrotoksik dermanlar, sok, infeksiya ve ya hipovolemiya yoxdur
Proteinuriya <500 mq/dl ve bdyrak xastaliyi yoxdur
Diuretiksiz ve 1,5 | izotonik maye kdguruldukden sonra yaxsilagsma yoxdur

Olava kriteriyalar (varligi tesdiq edir, yoxlugu inkar etmir)
Sidik migdari <500 ml
Sidikde Na+ <10 mEq/I
Sidik osmolyarligi1 > plazma osmolyarligi
Sidikds ertrositler <10 g/s
Plazma Na+ <130 mEq/l

Sakil 2. Hepatorenal sindromun diagnostikasi

DIAQNOZU

Qaraciyor xostaliyi vo PH-olan xastolordo boyrok funksiyalarini yoxlamaq vo HRS-in
olub olmadigin1 miioyyanlosdirmok lazimdir. Xususan, sidik ifrazinin azalmas1 HRS-
o slibho yaradan on vacib klinik slamatdir.

HRS-in asas gostaricisi qanda kreatinin artmasidir (>1,5 mq/dl). HRS-in diagnozunu
doqgiqglosdirmok {i¢lin boyiik (olmast miitlogdir) vo kigik (olmasi sort deyil, lakin
olmamasi siibho yaradir) kriteriyalar toklif edilmisdir ($Sakil 2)

Qaraciyar xostoliyinin vo qlomerulyar filtirasiyada azalmanm varligi ilo yanasi

boyrakds xastalik va zodslonmanin olmamas1 HRS-in boyiik kriteriyalar: sayilir.

MUALICOSI

HRS-in miialicosinds ilk hadaf asas sababin va agwrlasdirict amillorin aradan
qaldiriimasidwr.  Ikinci  hadaf  boyrok — damarlarmmin  genislondirilmasi v

reabsorbsiyanin azaldilmasidir.
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Prinsip:
Renal vazodilatasiya
Splanxik vazokonstruksiya +hacm artirma * renal vazodilatator

Nefrotoksik dearmanlar, infeksiya va
s. aradan qaldirilir

1,5 lizotonik mahlul verilir
Terlipressin + albumin verilir
N-asetilsistein verilir
Dopamin + albumin + furosemid baslanir
Parasentez edilir

TIPS, Tx, Hemofiltrasiya ve ya dializ diigtnalur

Tocili Qc Tx

Sakil 3. Kaskin (I tip) hepatorenal sindromun miialicasi

Bunun {i¢iin miixtolif vasitolor — gqan hocmini artirma, sistemik vazokonstuksiya,
renal vazodilatatorlar, diuretiklor vo s. totbiq edilir. ©vazloyici miialico-dializ son
secim todbiridir.

Secilocok miialico alqoritmi HRS-in gedis formasindan asil1 olara doyisir.

Koaskin (I tip) HRS-do ilk ndvbado agirlagdirict amillori aradan qaldirmaq gorokir:
nefrotoksik dormonlarin kosilmasi, hocmin barpasi-1500 ml izotonik maye kogiirma,
infeksiya vo xolestazin miialicosi, qanaxmanin dayandirilmasi vo s. (Sakil 3). Bu
todbirlor faydasiz oldugda osas sobobin miialicosino baslamaq lazimdir. Qc
transplantasiyast ~ koskin qaraciyor yetmozliyi vo sirrozda HRS-in on effektiv
mialicosidir. Mexaniki sariligda bdyiikhocimli infuziyalar (3000-4000 ml) boyrayi
miivoqqoti yaxsilasdirsa da, effektiv diizolmo 6diin bagirsaga kecisindon 48 saat
sonra bas verir.

Tocili Qc Tx miimkiin olmayan hallarda ikinci hadof - boyrok damarlarim
geniglondirmo todbirlori baslanir. Bu moaqsadlo hacmi artirma, periferik (splanxik)

vazokonstruksiya va renal vazodilatasiya hoyata kegirilir.
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Prinsip:
Na+ va suyu azaltma
Diet + Diuretik

Yataq rejimi

Na+ azaldilmasi (<1 q)

Sprinolakton 100-400 mq/giin

Furosemid 160 mq/giin gadar (miivaqqati)
Agirlasdirict amillarin aradan galdiriimasi

Qc Tx

Sakil 4. Xroniki (II tip) hepatorenal sindromun miialicasi

Hocmi artirmaq iiclin maye kogiirmakls (1500 ml izotonik mshlul) yanasi osmotik-onkotik
dormanlar (mannitol, albumin) totbiq edilir. HRS-do iki qrup vazokonstruktorlar itifads
olunur: umumi (adrenomimetiklor olan dopamin, noradrenalin) vo yerli (vasopressin
analoqlari olan terlipressin vo ornipressin). Terlipressin+albumin vo
dopamin+albumin+furosemid birlosmosi vo on ¢ox tovsiyo edilon kombinasiyalardir.
Bunlara renal vazodilatator kimi N-asetilsistein vo pentoksifillin do slave edilo bilor. Bu
tadbirlora baxmayaraq, boyrok foaliyyeti barpa olunmazsa, portal hipertenziya va gorgin
assiti olan xastalordo QDPKY'Y edilir ki, bu da glomerulyar filtirasiyan1 75% yaxsilagdira
bilir.  Digor hallarda son vasito kimi hemodializ totbiq edilo biler. Lakin, digor kaskin
boyrok yetmozliklorindon forqli olaraq I tip HRS-do hemodializ yiiksok evvektiv deyil vo
agirlagmalara sobab ola bilir.

Ikinci tipda-xroniki seyr edan HRS-d> osas miialico prinsipi su va Na+ reabsorbsiyasini
azaltmaq va agwlasdirict amillorin profilaktikasidir (Sakil 4). Aldesteron antoqonisti —
sprinolakton (100-400 mg/giin) bu mogsadlo an ¢ox istifado edilon dormandir. Bu effect
vermadikds furosemid (160 mg haftods 2-3 dofs) do slave edils bilor.

Koskinlosmenin profilaktikast moqsadi ilo agirlagdirict amillorin qarsisini vaxtinda almaq vacib

sortdir. Boyiik parasentezlordo (>5000 ml) bdyrok yetmozliyinin profilaktikasi {i¢lin albumin vo ya

dekstran (¢rxarilan hor litir assito 8 q) kogiirmok lazimdir. Mexaniki sariliqda erken biliar drenaj,
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omoliyyatoni infuziyalar (3000-4000 ml), furosemid vo oral ursodezoksixol tursiisii HRS-i 6nloys

bilir. Refrakter assitdo QDPKY'Y assiti azaltmaqla yanasi boyrak foaliyyastini do yaxsilagdirir. Spontan

bacterial peritonitin profilaktikas: i¢iin (assitdo albumin 2 mgq/dl-don asagi olarsa) sefalosporin

antibiotiklorinin istifadesi hom do, koskin boyrak yetmozliyinin profilaktikasidir.
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