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OGRENME HEDEFLERI

m Hepatik ensefalopati (HE) tanimi ve goruntuleme (MRG) bulgularinin

klinik Gneminin anlasiimasi tanimlanmasi

m Neden olan patofizyolojik stireclerin m Akut ve kronik HE'nin serebral 6dem
anlasiimasi mekanizmalari ve buna iliskin MRG

m Serebral amonyak ve manganez gérintileme 6zelliklerinin anlasiimasi

birikimine bagli manyetik rezonans
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Hepatik ensefalopati (HE) akut-kronik karaciger yetmezligi ve/veya portosistemik sant nedenli ortaya cika-
bilen potansiyel olarak geri dénusli nérolojik disfonksiyon seklinde tanimlanabilir. Tekrarlayan HE ataklar
kot prognoz gostergesi oldugundan erken tani ve hizli tedavisi hayati 6nem tasir. En sik manyetik rezo-
nans gortntileme bulgulari arasinda simetrik globus pallidus ve substansia nigra T1 hiperintensitesi, akut
donemde perirolandik ve oksipital kortekslerin korundugu yaygin kortikal sisme diftizyon kisitliligi ve ayni
yerlerde FLAIR hiperintensite ile sulkal silinme sayilabilir.

Anahtar Kelimeler: Ensefalopati, globus pallidus, hiperamonyemi, magnezyum, MRG

baslanmas1 hayati 6nem tasir. Hastalarda santral
sinir sisteminde en sik “manganez”in sorumlu
tutuldugu, norotoksik ajanlarin birikimine bagli
olarak ancak noropsikolojik veya ndrofizyolo-
jik testlerle ortaya konulabilecek subklinik de-
gisikliklerden komaya kadar degisen genis bir
yelpazede noropsikiyatrik bozukluga dair klinik
bulgular mevcuttur. Hastalar altta yatan hasta-
lik seyri boyunca hiperamonyemiye bagh akut
dekompansasyon ataklar1 ile prezente olabilir-
ler. HE’yi geleneksel olarak altta yatan etiyo-
lojik nedene bagl olarak 3 grupta siniflandir-
mak miimkiindiir: Akut karaciger yetmezIigi ile
birlikte tip A, karaciger yetmezligi olmaksizin
portosistemik sant/bypassa bagli ortaya ¢ikan

GIRiS

Beynin toksik ve metabolik hastaliklar1 nis-
beten sik goriilmeyen ancak hizli ve dogru teda-
vi uygulanmadiginda ciddi norolojik sonuglara
neden olabilecek klinik durumlardir. Hepatik
ensefalopati de (HE) bu durumlardan biri ola-
rak akut-kronik karaciger yetmezligi ve/veya
portal-sistemik sant nedenli ortaya ¢ikan po-
tansiyel olarak geri doniislii beyin disfonksiyo-
nu seklinde tanimlanabilir. Sirozlu bir hastada
tekrarlayan HE ataklar1 hastaligin seyri ve has-
tanin yasam siiresi agisindan kotii prognoza iga-
ret eder. Bu nedenle HE nin klinikoradyolojik
olarak farkedilmesi ve uygun tedavinin hizlica
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tip B, karaciger sirozlu hastalarda goriilen tip
C. Tium tiplerde basta enfeksiyon olmak {ize-
re gastrointestinal kanama, diliretik doz asimi,
konstipasyon, elektrolit imbalansi, dehidrasyon
ve uygunsuz diyet gibi tetikleyici faktorler var-
dir [1-3].

Hepatik ensefalopatinin patofizyolojik hiicre-
sel mekanizmalarinin bilinmesi hastaligin erken
ve ilerleyen donemlerdeki goriintiileme 6zellik-
lerinin de anlasilmasi agisindan gereklidir. Si-
rozlu bir hastada gelisen HE’de beyinde temel
olarak 2 hiicresel mekanizma sorumludur: Bun-
lardan ilkinde astroglial hiicrelerin tipik “Alz-
heimer tip 2 astrositozis” diye tanimlanan mor-
folojik degisimi ile birlikte néroinflamasyonun
bir belirteci olarak mikroglial hiicre aktivasyo-
nu ortaya ¢ikar. Digerinde ise hepatoserebral ve
spongioform dejenerasyona bagli serebellum-
da, bazal ganglionlarda ve derin kortikal taba-
kalarda izlenen ndronal hiicre 6liimii vardir. Bu
iki temel mekanizmanin disinda beyinde amon-
yak ve manganez birikimi, beslenme faktorle-
ri, sistemik-santral inflamasyon ve GABAerjik
sistem aktivasyonu HE’nin diger patofizyo-
lojik bilesenleridir. Bir kisim hastada izlenen
parkisonizm tablosundan bazal ganglionlarda
norotoksik bir metal olan manganez birikimine
bagh selektif dopaminerjik néron hasar1 ve re-
aktif gliozis sorumlu tutulmaktadir. Ayrica ¢o-
gunlukla tekrarlayan koma ataklar1 sonrasi alt
ekstremitelerde geligen spastik parezi veya pa-
ralizi kortikospinal traktlarin tutulumuna isaret
eder [3]. Buraya kadar anlatilan HE nin hiicre-
sel patofizyolojik mekanizmalarindan 6zellikle
noronal kayip ve manganez birikiminin, en sik
manyetik rezonans goriintilleme (MRG) bul-
gusunun iki tarafli, simetrik globus pallidus ve
substansia nigra T1 hiperintensitesi olacagini
tahmin etmek sasirtict olmamalidir (Resim 1).
Karaciger transplantasyonu sonrasi bu radyolo-
jik degisiklikler azalip hatta bir y1l gibi bir sii-
rede tamamen kaybolabilir. Bunun diginda yine
bahsedildigi lizere kortikospinal traktlarda ve
perirolandik korteksin derin tabakalarinda si-
metrik T2 hiperintensite izlenebilir. Ote yandan
akut HE semptomlarindan daha ¢ok artmis se-
rum amonyak seviyeleri sorumlu tutulmaktadir.
Sirozlu hastalarda karacigerde bozulmus amon-

yak metabolizmasi sonucu artan asiri amonyagi
uzaklagtirmak i¢in iskelet kasinda glutamin sen-
tetaz enzimini kodlayan genin aktivasyonuyla
alternatif bir yol olusturularak glutamin artirilir.
Beyinde artan amonyak seviyeleri glukoz oksi-
dasyonunu etkileyerek laktat seviyelerinde arti-
sa ve beynin enerji eldesinde yetmezlige neden
olur [2, 3]. Beyinde meydana gelen bu metabo-
lik uygunsuzluklar1 manyetik rezonans spekt-
roskopi (MRS) ile degerlendirmek miimkiindiir.
Kisa echo time siireli MRS’de, hiperamonyemi-
nin bir sonucu olarak HE’ nin siddetiyle dogru
orantili olarak glutamat ve glutamin piklerinde
progresif bir artis olurken, myo-inozitolde ter-
sine bir azalma goriiliir. Buna karsin yapilan
caligmalarda, norokognitif fonksiyonlarin bo-
zuldugu HE nin ileri evreleri haricinde kolin ve
N-asetil aspartat piklerinde bir degisiklik goriil-
memigtir [4].

Patofizyolojik mekanizmalar1 g6z 6niine alin-
diginda HE’yi, noronal aktivitenin diistiigii, glu-
koz ve oksijen dagitiminin sekteye ugradigi ve
beyin kan akiminin (CBF) etkilendigi metabolik
ensefalopati seklinde tanimlamak gerekir. Yapi-
lan ¢alismalar arasinda farkliliklar olmakla bir-
likte genel olarak tip B portosistemik santa bagl
HE’de CBF artis gosterirken, diger tip A (akut
karaciger yetmezligi) ve tip C (sirotik karaciger
yetmezligi) HE’lerde CBF’de azalma s6z konu-
sudur. Bu konuda yapilan radyolojik ¢aligmalar-
da arteriyel spin labeling perfiizyon MR teknigi
kullanilmig olup sonuglar, patogenezin tip spesi-
fik oldugunu géstermektedir [5].

Resim 1.

Elli yedi yasinda kronik karaciger
yetmezlikli kadin hasta epileptik ndbet nedeniyle
cekilen MRG'de globus palliduslarda (a) ve orta
beyin 6n kesimlerinde (b) substansia nigrada
muhtemelen manganez birikimine bagli simetrik
T1 hiperintensiteler. MRG: Manyetik rezonans
goruntileme.



Norotoksik ajanlarmn birikimi, beyinde belli
yerlerde olusturduklari hasarlar ve metabolik
degisikliklerden baska HE’nin en sik klinik
bulgularindan birisi de beyin 6demidir. Akut
karaciger yetmezligine bagli HE’de (tip A)
norolojik bozulmanin en 6nemli etkenlerinden
biri olan beyin 6demi, intrakraniyal basing arti-
st ile beyin herniasyonuna neden olabilir. Kro-
nik HE’de ise diisiik dereceli bir beyin 6demi
vardir ancak intrakraniyal basing artmaz. Akut
HE’de siklikla sitotoksik 6dem olduguna inani-
lirken, kronik HE’de diisiik dereceli vazojenik
6dem vardir. HE’de baskin 6dem paterni olarak
kan beyin bariyerinin bozulmasina bagl int-
ravaskiiler alandan interstisyuma su geg¢isi ile
karakterize salt vazojenik 6demden ya da hipe-
ramonyemiye bagli hiicre i¢i bozulmus glukoz
oksidasyonu ve enerji temini sonrast membran
pompasinin sekteye ugramasina bagl hiicrenin
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su alip sismesi ile karakterize salt bir sitotok-
sik 6demden bahsetmek dogru degildir. Biri
digerini tetikleyebildiginden ilerleyen dénem-
de HE’de mikst tip yani her iki 6demin birlikte
goriildigii paternden bahsetmek yanlis olmaz
[6]. Akut HE’de bu olaylarin difiizyon agirlikli
(DAG)-goriiniir diflizyon katsayist (ADC) go-
riintiilemedeki karsiliklar1 ise sOyle olacaktir:
Bilateral serebral kortekste ozellikle ozellikle
insula ve singulat korteksi i¢ine alan, derin gri
cevher yapilarini da tutan ancak oksipital kor-
teks ile perirolandik korteksin ise korundugu di-
fiizyon kisithilig1 (Resim 2). FLAIR sekansta ise
bu kortikal yapilarda 6deme bagli sisme ve sul-
kuslarda silinme (efasman) goriilecektir (Resim
3). Perirolandik sahalarin ve oksipital korteksin
korunmasi hipoksik iskemik ensefalopatiden
ayrimda 6nemli bir bulgudur [7, 8].

Resim 2. Yirmi sekiz yasinda kadin hasta, karaciger sirozu zemininde akut HE. insula ve singulat
kortekste FLAIR sekansta (a) simetrik 6demli gériinime bagh hiperintensite, DAG ve ADC'de (b, c)
difuzyon kisitlihigi, oksipital korteksin ve baska bir dtizlemden gecen DAG'de (d) perirolandik korteksin
korunduguna dikkat ediniz. HE: Hepatik ensefalopati, DAG: Difuzyon agirlikli gérinttleme, ADC:

Goranar difuzyon katsayisi.

Resim 3. Elli bir yasinda erkek hasta, konvilziyon nedeniyle gériintileme. MRG'de T2 ve FLAIR'da
(a, b) difuz 6dem nedeniyle silinen sulkuslar, DAG ve ADC'de (c, d) talamuslarda ve gri-beyaz cevher
bileskelerinde sitotoksik 6deme bagh difizyon kisithiliklari. MRG: Manyetik rezonans goérintuleme,
DAG: Diftizyon agirlikli gérinttleme, ADC: Gorunir diflizyon katsayisi.
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Sayfa 1

Hepatik ensefalopati de (HE) bu durumlardan biri olarak akut-kronik karaciger yetmezligi ve/
veya portal-sistemik sant nedenli ortaya ¢ikan potansiyel olarak geri doniislii beyin disfonksiyonu
seklinde tanimlanabilir.

Sayfa 1

Hastalarda santral sinir sisteminde en sik “manganez”in sorumlu tutuldugu, nérotoksik ajanlarin
birikimine bagli olarak ancak néropsikolojik veya norofizyolojik testlerle ortaya konulabilecek
subklinik degisikliklerden komaya kadar degisen genis bir yelpazede ndropsikiyatrik bozukluga
dair klinik bulgular mevcuttur.

Sayfa 2

Buraya kadar anlatilan HE’ nin hiicresel patofizyolojik mekanizmalarindan 6zellikle néronal kayip
ve manganez birikiminin, en stk manyetik rezonans goriintiileme (MRG) bulgusunun iki tarafls,
simetrik globus pallidus ve substansia nigra T1 hiperintensitesi olacagini tahmin etmek sasirtici
olmamalidir. Karaciger transplantasyonu sonrasi bu radyolojik degisiklikler azalip hatta bir y1l gibi
bir siirede tamamen kaybolabilir.

Sayfa 3

Norotoksik ajanlarin birikimi, beyinde belli yerlerde olugturduklari hasarlar ve metabolik degisik-
liklerden bagka HE’nin en sik klinik bulgularindan birisi de beyin 6demidir.

Sayfa 3

Akut HE’de siklikla sitotoksik 6dem olduguna inanilirken, kronik HE’de diisiik dereceli vazojenik
O0dem vardir.

Sayfa 3

Akut HE’de bu olaylarin difiizyon agirlikli (DAG)-goriiniir difiizyon katsayisi (ADC) goriintiile-
medeki karsiliklar1 ise sOyle olacaktir: Bilateral serebral kortekste 6zellikle 6zellikle insula ve sin-
gulat korteksi i¢ine alan, derin gri cevher yapilarini da tutan ancak oksipital korteks ile perirolandik
korteksin ise korundugu diflizyon kisitliligi. FLAIR sekansta ise bu kortikal yapilarda 6deme bagli
sisme ve sulkuslarda silinme (efasman) goriilecektir.



Calisma Sorulari
.

1. Hepatik ensefalopati (HE) ile ilgili yanlis ifade asagidakilerden hangisidir?
a. Subklinik degisikliklerden derin komaya kadar degisen klinik bulgu olusturabilir.
b. En stk MR bulgusu beyinde simetrik beyaz cevher T1 hiperintensitelerdir.
c¢. Hiperamonyemi akut HE’deki semptomlardan sorumludur.
d. Beyinde en sik biriken norotoksik ajan manganezdir.
e. Tedavi ile HE’nin MR bulgular: gerileyebilir.

2. Hepatik ensefalopatinin, hipoksik iskemik ensefalopatiden ayriminda énemli MR bulgusu
hangisidir?

a. Diflizyon goriintiilerde perirolandik ve oksipital kortekslerin korundugu yaygin bilateral

kortikal sinyal artis1 ve ADC’de sinyal kayb1

b. Sulkal efasman

c. Kortikal difiizyon kisithilig

d. Bazal ganglionlarda diflizyon kisitlilig1

e. Talamuslarda difiizyon kisitlilig

3. Hepatik ensefalopatinin MRS bulgularindan en dogru ifade edilen hangisidir?
a. Kolinde artis, NAA’da azalma, laktatta azalma
b. Laktat ve myoinozitol artig1
c. Kreatinin artis1, kolinde azalma, NAA’da artis
d. Glutamat ve glutamin piklerinde artig
e. Kolin ve glutamin piklerinde azalma

4. Hepatik ensefalopati (HE) ile ilgili en dogru ifade hangisidir?
a. Akut HE’de siddetli beyin 6demine bagli intrakraniyal basing artis1 ve herniasyon goriilebilir.
b. Kronik HE’de yaygin ve siddetli beyin 6demi vardir.
¢. Bozulmus glukoz oksidasyonuna bagli hiicresel sisme ile karakterize vazojenik 6dem
gortliir.
d. Insular ve singulat korteksler birsekilde ddemden korunur.
e. Sulkus mesafelerinin geniglemesi MRG’deki klasik 6dem bulgusudur.

5. Hepatik ensefalopatinin (HE) MR bulgularindan olmayan hangidir?
a. Simetrik bazal ganglion T1 hiperintensiteleri
b. Perirolandik korteksin derin tabakalarinda T2 hiperintensite
c. Kortikospinal yolaklarda simetrik T2 hiperintensite
d. DAG’de frontoparyetal ve temporooksipital kortikal parlaklik ve ADC’de sinyal kayb1
e. FLAIR sekansta sulkal efasman
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