
1) Gülhane Askeri T›p Akademisi Aile Hekimli¤i Anabilim Dal›, Aile Hekimli¤i Uzman›, Yard. Doç. Dr., Ankara
2) Gülhane Askeri T›p Akademisi Aile Hekimli¤i Anabilim Dal›, Aile Hekimli¤i Uzmanl›k Ö¤rencisi, Asistan Dr., Ankara132

D
er

le
m

e

Derleme | Review Türk Aile Hek Derg 2010; 14(3): 132-138

doi:10.2399/tahd.10.132

Birinci basamakta karaci¤er fonksiyon 
testlerine genel yaklafl›m

General approach to liver function tests in primary care

Ümit Aydo¤an1, Yusuf Çetin Do¤aner2, Polat Nerkiz2

Özet

Standart biyokimyasal testler incelendi¤inde, karaci¤er fonksiyon

testlerinde asemptomatik hastalarda %1 ile %9 aras›nda de¤iflen

oranlarda yükseklik saptanm›flt›r. Karaci¤er fonksiyon testlerinde

hafif yükselmeler altta yatan ciddi bir hastal›¤›n habercisi olabile-

ce¤i gibi geçici iyi seyirli bir durumdan da kaynaklanabilir. Ayr›nt›-

l› de¤erlendirme; pahal› ve endifle yarat›c› tetkikler, belki de gerek-

siz karaci¤er biyopsisi, endoskopik retrograt kolanjiopankreatog-

rafi (ERCP) gibi invaziv giriflimlerle sonuçlanabilmektedir. Karaci¤er

fonksiyon testi yüksekli¤i olan hastalar› de¤erlendirirken baz› te-

mel prensiplere uymakta fayda vard›r. Semptomlar› de¤erlendirme

sürecinde öncelikle hastan›n öyküsü göz önünde bulundurulmal›-

d›r. Öyküde dikkat edilecek noktalar; hastan›n yafl›, cinsiyeti, gel-

di¤i/yaflad›¤› bölge, mesle¤i, efllik eden hastal›klar, ilaç öyküsü ve

aile hikayesini kapsamal›d›r. Alanin aminotransferaz (ALT) ve as-

partat aminotransferaz (AST) hepatoselüler hasar›, gama-glutamil-

transferaz (GGT) ve alkalen fosfotaz (ALP) kolestaz› gösterirken,

bilirubin her iki nedenle de artabilir. Albümin düzeyi ve protrom-

bin aktivitesi ise karaci¤erin sentez kapasitesini yans›tan testlerdir.

Karaci¤er hastal›klar›n›n ço¤unda bu iki grup test birlikte bozul-

mufl olabilir. Karaci¤erin histolojik yap›s› düflünüldü¤ünde, hepa-

tositler ile biliyer sistemin iliflkisi bu durumun bafll›ca nedenidir. Bu

enzimler karaci¤er ve safra yollar›na özgü de¤illerdir. ALT ço¤un-

lukla karaci¤er ve böbreklerde bulunup, kalp ve iskelet kas›nda da-

ha az miktarda mevcuttur. AST ise daha çok kalp kas›, iskelet kas-

lar›nda ve karaci¤erde bulunmaktad›r. GGT hepatosit ve safra epi-

tel hücreleri, renal proksimal tubuluslar, pankreas ve ince barsak-

lardan sentezlenmekte; ALP ise kemikler, ince barsaklar, böbrek ve

plasentadan sentezlenmektedir. 

Anahtar sözcükler: Asemptomatik hastalar, karaci¤er fonksiyon

testleri, öykü.

Summary

Routine examination of standard tests show elevated liver enzyme

levels, in %1 - %9 of asymptomatic patients. In addition to the

possibility of being a pioneer sign of an underlying disease, the

mildly elevated liver function tests may also originate from tran-

sient benign condition. Detailed evaluation can result in expensive

and anxiety-causing investigations, probably redundant liver biop-

sy or invasive interventions like ERCP. While evaluating the

patients with elevated liver function tests, it will be beneficial to

comply with some main principles. Firstly, the medical history

should be considered during symptom evaluation process. Age,

sex, region, occupation, comorbid diseases, drug history and fam-

ily history of the paint should constitute the main points of the

medical history. While ALT and AST point to hepatocellular injury

and GGT and ALP point to cholestasis, bilirubin levels can increase

in both conditions. Albumin levels and prothrombin activity are

the tests that reflect synthesis capacity of liver. In most liver dis-

eases, both group tests can be impaired together. When the his-

tological structure of the liver is considered, the relationship

between hepatocytes and the biliary system is the primary reason

of this condition. These enzymes are not specific to liver and bil-

iary tract. While it is mostly found in liver and kidney, ALT is found

in heart and skeletal muscle at lower amounts. AST, on the other

hand, is mainly found in the heart and skeletal muscles, and the

liver. While GGT is synthesized from hepatocytes, biliary epithelial

cells, renal proximal tubules, pancreas and small intestines, ALP is

synthesized from the bones, small intestines, kidneys and the pla-

centa.

Key words: Asymptomatic patients, liver function tests, history. 
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K
araci¤er, say›s›z endojen ve eksojen maddenin

detoksifikasyonu, çeflitli moleküllerin sentezi,

salg›lanmas› gibi birbirinden ba¤›ms›z birçok

fonksiyonu yapabilen bir organd›r. Bu nedenle genel ola-

rak karaci¤er fonksiyonlar›n› bir veya birkaç testle de¤er-

lendirebilmek son derecede zordur. Karaci¤erin fonksi-

yonu, birçok farkl› testin ve hatta klinik bulgular›n ayn›

anda ele al›nmas› ile de¤erlendirilmektedir.1

Standart biyokimyasal testler incelendi¤inde, asemp-

tomatik hastalar›n %1-9’unda karaci¤er fonksiyon testle-

rinde yükseklik saptanm›flt›r.2 Ülkemizde 5000 sa¤l›kl›

kiflide yap›lan bir çal›flmada ise serum ALT yüksekli¤i

%11, AST yüksekli¤i %5, GGT yüksekli¤i %6 oran›nda

saptanm›flt›r.3

Karaci¤er fonksiyon testlerinde hafif yükselmeler alt-

ta yatan ciddi bir hastal›¤›n habercisi olabilece¤i gibi ge-

çici iyi seyirli bir durumdan da kaynaklanabilir.4 Ayr›nt›-

l› de¤erlendirme pahal›, endifle yarat›c› ve belki de gerek-

siz invazif giriflimlere (karaci¤er biyopsisi, ERCP v.b.)

neden olabilmektedir.5,6 Bu nedenle öykü ve fizik muaye-

ne s›ras›nda flu ayr›nt›lara dikkat edilmelidir.4,5,7

• Efllik eden kronik hastal›k varl›¤› (diyabet, kalp hasta-

l›¤›, tiroid hastal›¤›, obezite vb.)

• ‹laç kullan›m› ve diyet özellikleri (vitaminler, alterna-

tif t›pta kullan›lan maddeler, alkol tüketimi vb.)

• Viral hepatit risk faktörleri (intravenöz ilaç kullan›m›,

homoseksüellik, pearcing, kan ürünleri transfüzyonu)

• Ailesel kronik hastal›k öyküsü (Wilson Hastal›¤›, he-

mokromatozis, otoimmun hastal›klar)

ALT ve AST öncelikle hepatoselüler hasar›, GGT ve

ALP ise kolestaz› gösterirken, bilirubin her iki nedenle de

artabilir. Albumin düzeyi ve protrombin aktivitesi ise ka-

raci¤erin sentez kapasitesini yans›tan testlerdir (fiekil 1).8

Aminotransferazlar
(Aspartat aminotransferaz [AST] ve 
Alanin aminotransferaz [ALT]) 

Aminotransferazlar, vücutta birçok organ ve dokuda

yayg›n olarak bulunan hücre içi enzimlerdir. ALT önce-

likle karaci¤er ve böbreklerde bulunup, kalp ve iskelet

kas›nda daha az miktarda mevcut iken, AST daha çok

kalp kas›, karaci¤er ve iskelet kaslar›nda bulunur.5,8 Bu

nedenle karaci¤erden kaynaklanmayan nedenlerle de

yükselebilecekleri ak›lda tutulmal›d›r. Örne¤in AST, kas

nekrozu oldu¤unda art›fl gösterebilir. Bu durumda artm›fl

kreatin kinaz de¤erleri nedenin kas dokusu kaynakl› olup

olmad›¤›n› saptamada yard›mc› olur. Aminotransferazla-

r›n karaci¤erdeki fonksiyonlar›; aspartat ve alanin amino

asitlerinin α amino gruplar›n› α ketoglutarata dönüfltür-

mektir. Her iki enzimin de piridoksine (B6 vitamini) ge-

reksinimi vard›r. Alkolizm ve hemodiyaliz gibi B6 vita-

mini eksikli¤i oluflturan durumlarda gerçekte olduklar›n-

dan daha düflük saptanabilirler.1,7

ALT sadece hepatositin sitoplazmas›nda bulunurken,

AST %20 oran›nda sitoplazma, %80 oran›nda ise mito-

kondrilerde bulunur. Bunun önemi; karaci¤erin 3. bölge

(santral venlere yak›n olan bölge) hücreleri mitokondri-

den zengin hücrelerdir ve iskemik ve toksik hasarlara da-

ha duyarl›d›rlar. Bu nedenle de, iskemi ve toksik madde-

lere maruziyet durumlar›nda, AST, ALT’ ye oranla daha

fazla yükselme gösterir.1

Aminotransferaz yüksekliklerini de¤erlendirirken,

yüksekliklerine göre s›n›flayarak de¤erlendirmek kulla-

n›fll› ve kolay anlafl›l›r olaca¤›ndan, hafif yükseklikler (<5

kat art›fl), orta yükseklikler (5–10 kat art›fl) ve belirgin

yükseklikler (>10 kat art›fl) olarak s›n›fland›r›labilir.1,5,8

Hafif Dereceli Aminotransferaz Yükseklikleri

Günlük pratikte en s›k rastlanan biyokimyasal bozuk-

luklar asemptomatik hafif dereceli transaminaz yüksek-

likleridir. Semptomu olmadan laboratuar testi uygulanan

insanlar›n yaklafl›k %1-9’unda yüksek karaci¤er enzimle-

rine rastlan›r.1,5,9 Hafif derecede transaminaz yükseklikle-

rinde öncelikle testin tekrar edilmesi faydal› olacakt›r.1

Hafif dereceli yüksekliklerde hastal›k olmadan görülebi-

len de¤ifliklikler ve ekstrahepatik sebepler mutlaka düflü-

nülmelidir. Örne¤in egzersiz, kilo fazlal›¤› ve gebelik bu

tabloya yol açabilir. Ayr›ca hemoliz, kas hastal›klar›, çe-

flitli organ nekrozlar› ve iskemiler de karaci¤er d›fl› tran-

saminaz yüksekli¤i yapan nedenlerdendir.1

Bu sebepler d›flland›ktan sonra karaci¤ere ait hastal›k-

lar s›ras›yla gözden geçirilmelidir.1 Mutlaka ilaç, bitkiler
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ve alkol kullan›m› öyküsü al›nmal›d›r.1,9 Çal›flmalara göre

hafif dereceli aminotransferaz yüksekli¤inin en s›k sebe-

bi alkol veya alkole ba¤l› olmayan ya¤l› karaci¤erdir.1,5

Karaci¤er ya¤lanmas›nda; özelikle diabetes mellitus,

obezite, insülin direnci ve hipertrigliseridemi gibi risk

faktörleri ilk düflünülmesi gereken nedenlerdir.1 Ultraso-

nografi (US) tan›y› desteklemede yard›mc›d›r.

Hafif dereceli transaminaz yüksekli¤i tespit edilen ki-
flilerde viral hepatit serolojileri de gözden geçirilmelidir
(HBsAg, anti-HCV, anti-HBc IgG). E¤er seroloji nega-
tifse otoantikorlar, seruloplazmin, serum transferin satü-
rasyonu ve ferritin düzeylerine bak›lmal›d›r. Bütün bu
testlerin negatif oldu¤u durumlarda ise tiroid testleri, an-
ti-endomisium ve anti-gliadin antikorlar› ve α-1 antiti-
ripsin düzeylerine bak›lmal›d›r. AST/ALT>1 ise karaci-
¤erde fibrozis veya siroz akla getirilmelidir.1

Orta ve Belirgin Dereceli Aminotransferaz 

Yükseklikleri

Aminotransferazlarda >5 kat art›fllar ço¤unlukla akut
geliflen olaylarda ve kronik olaylar›n akut alevlenmelerin-
de görülmektedir.3 Aminotransferaz seviyesinin >10 kat
art›fllar›nda daima akut bir karaci¤er hasar› düflünülmeli-
dir.1,9 Sadece aminotransferaz seviyesine bak›larak etiyo-
loji hakk›nda yorum yapmak hatal› sonuçlara yöneltebi-
lir. Enzim de¤erlerini en çok yükselten sebepler iskemik
ve toksik hasarlard›r (Tablo 1).1 Aminotransferazlar›n
yüksekli¤i veya düflüfl h›z› sebep olan hastal›klar›n prog-
nozu hakk›nda bilgi vermez.1,3

Aminotransferazlarda >10 kat art›fllarda öncelikle
akut hepatit yapan nedenler düflünülmelidir.8 Toksik he-
patitlerin tan›nmas› daima öyküye dayanmaktad›r. Has-
talar›n ald›klar› ilaçlar, mantar intoksikasyonu ve kullan-
d›klar› bitkiler çok iyi sorgulanmal›d›r.1,9

‹skemik ve hipoksik karaci¤er hastal›klar› hemen dai-
ma altta yatan kardiyovasküler bir hastal›k, sepsis veya
hipovolemi durumlar›nda görülür. Bu nedenle tan›nma-
lar› daha kolay olur.1,9

Akut viral hepatitlerde aminotransferaz düzeyleri sa-
r›l›k ortaya ç›kmadan önce yükselir ve her zaman da sar›-
l›k görülmez.1,9 Aminotransferaz düzeyleri A ve B hepa-
titlerinde C hepatitinde oldu¤undan daha yüksektir.1,9

Viral hepatit flüphesi olan durumlarda serolojik testlere
(Anti-HAV IgM, anti-HBc IgM, HBsAg ve anti-HCV)
baflvurulmal›d›r. Tüm bu testler negatif ç›ksa bile HCV
RNA bak›lmal›d›r. Çünkü anti-HCV ve HCV RNA po-
zitif olanlarda ALT, AST ve GGT anlaml› derecede yük-
sek bulunmaktad›r.1,7-9

Orta ve belirgin aminotransferaz yüksekli¤i yapabilen
di¤er bir major hepatit nedeni de alkolik hepatitdir. Al-
kolik hepatit tipik özelliklere sahiptir:1,5

• AST normalin 6 kat›n› geçmez.

• AST/ALT >1 (Ço¤unlukla da AST/ALT >2)

• GGT/ALP >2.5

Yukar›da belirtilen major akut hepatit sebepleri sap-
tanamad›¤› zaman minör sebeplere yönelmek gerekir.1,9

Serolojik yöntemlerle Epstein-Barr virüsü (EBV) ve sito-
megalovirüs (CMV) araflt›r›lmal›d›r. Ayr›ca otoimmün
hepatitlerin de %25-30’unun bafllang›çta akut hepatit
klini¤i tablosu gösterdi¤i unutulmamal› ve anti nükleer
antikor (ANA), anti düz kas antikoru (ASMA), karaci¤er-
böbrek mikrozom antikoru 1 (anti-LKM1) ve eriyebilen
karaci¤er antijen antikoru (anti-SLA) bak›lmas› istenme-
lidir.1,9 Ekstrahepatik biliyer t›kanmalarda da aminot-
ransferazlarda belirgin yükselme görülebilir. Bu hastalar-
da kolik a¤r› öyküsü ve ultrasonografi tan› koymay› ko-
laylaflt›r›r. 

Tablo 1. Transaminaz yüksekli¤inin s›k görülen nedenleri7

• Alkol 

• Nonalkolik ya¤l› karaci¤er 

• Kronik Hepatit B ve C 

• Otoimmün hastal›klar

• Hemokromatozis

• Wilson hastal›¤›

• Konjestif kalp yetmezli¤i ve iskemik hepatit

• Alfa-1 antitripsin eksikli¤i

• Çölyak hastal›¤›

• Endokrin hastal›klar

• Glikojen depo hastal›klar›

• Çizgili kas hastal›klar›

• ‹laçlar: NSA‹‹’ler, antibiyotikler, HMG-CoA Redüktaz inhibitörleri, 
antiepileptikler, anti-tüberküloz ilaçlar, bitkiler
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ALP (Alkalen Fosfotaz)

ALP bafll›ca karaci¤er ve kemikte aktif olmakla birlikte
ince barsak, böbrek, plasentadan da salg›lanmaktad›r.1,5,7,8

Yüksekli¤i fizyolojik ve patolojik olabilir (Tablo 2). Fizyo-
lojik yükselmeler; gebeli¤in 3. trimesterinde plasental sal›-
n›ma, ergenlerde büyüme dönemindeki osteoblastik akti-
viteye ba¤l›d›r.1,7-9 Karaci¤er kökenli ALP safra kanal epi-
telinin yüzeyinde bulunur. Kolestaz durumlar›nda enzi-
min sentezi ve sal›n›m› uyar›ld›¤› için seruma fazla miktar-
da geçifl gözlenir.1,9 Biriken safra tuzlar› da hücre yüzeyin-
den ALP’ nin sal›n›m›n› artt›r›r.9 Dolafl›mdaki yar› ömrü
yaklafl›k bir haftad›r.10 Bu özellikler ALP’ nin safra kanal›
t›kan›kl›klar›nda neden geç yükseldi¤ini ve rezolüsyon
sonras› yavafl düfltü¤ünü aç›klamaktad›r.7,9

‹zole ALP yüksekli¤i ile gelen hasta kafl›nt›, akolik gai-
ta gibi kolestaz belirtileri gösteriyor ise yükseklik karaci-
¤er kökenlidir.1 Asemptomatik olan hastalarda ise GGT
seviyesi yüksekli¤i karaci¤er patolojisini iflaret eder.1,5

5’nükleotidaz yüksekli¤i de ALP yüksekli¤inin ay›r›m›nda
kaynak olarak karaci¤eri gösterir.1,7 ALP yüksekli¤inde
hepatobiliyer nedenler dört kategoriye ayr›labilir:

• Safra yollar›n› etkileyen kronik inflamasyon (primer
biliyer siroz, primer sklerozan kolanjit v.b.)

• ‹nfiltratif süreç (neoplazi, tüberküloz, sarkoidoz v.b.)

• Kolestatik bozukluklar (ilaç hepatotoksitesi v.b.)

• Biliyer t›kan›kl›k (neoplazi, kolelitiazis v.b.)

Safra yollar›n› etkileyen kronik inflamasyon oluflturan
hastal›klardan primer biliyer sirozda (PBS); özellikle ka-
fl›nt› ve otoimmün hastal›kl› orta yafll› kad›n öyküsü yol
göstericidir. PBS’da antimitokondriyal antikor ve total
IgM seviyesi tayini önemlidir.11 Primer sklerozan kolan-
jit ise %70 inflamatuvar barsak hastal›¤› (özellikle ülsera-
tif kolit) ile birliktelik gösterir.12 Primer sklerozan kolan-
jit tan›s› için, anti-nötrofilik sitoplazmik antikor ve ko-
lonjiografi tan›mlay›c› testlerdir.9 PBS ve primer sklero-
zan kolanjit hastalar›nda serum bilirubin seviyeleri prog-
nostik öneme sahiptir.13,14

‹laçlara ba¤l› karaci¤er harabiyeti kolestatik tablo
gösterebilir. Serum ALP yüksekli¤i farkl› derecelerde
olabildi¤i gibi hiperbilirubinemi de efllik edebilir.15 S›k
kullan›lan ilaçlardan olan antihipertansifler (ACE inhibi-

törleri v.b.) ve hormonlar (östrojen v.b.) kolestaza neden
olabilen ilaçlara örnektir. Bu hastalarda karaci¤er ultra-
sonografisinde s›kl›kla de¤ifliklik gözlenmez.9

Ortak safra kanal› t›kan›kl›¤›na ba¤l› ALP de¤iflikli¤i
aminotransferaz seviyelerindeki pik ile birlikte olabilir.
Akut durumlarda tipik t›kanma belirtileri ve konjuge hi-
perbilirubinemi yüksekli¤i gözlenebilir. Baz› koledokoli-
tiazis vakalar›nda fluktuasyon gösteren ALP seviyelerine
normal serum bilirubin seviyeleri efllik edebilir. Bu hasta-
larda karaci¤er ultrasonografisi genifllemifl safra kanallar›-
n› gösterebilir, ERCP ise t›kan›kl›¤› açmada kullan›labilir.9

Anormal ALP seviyeleri metastatik karaci¤er kanseri,
lenfoma veya sarkoidoz gibi infiltratif hastal›klar›n gös-
tergesi olabilir. Bu durumlar›n baz›s›nda ALP seviyeleri
belirgin yükselmifltir ve karaci¤er tutulumunun tek bul-
gusu olabilir. Hastan›n öyküsünün herhangi bir hastal›¤›
düflündürmedi¤i bu vakalarda karaci¤er ultrasonografisi
son derece önemlidir. Ancak baz› hastalarda kesin tan›
için karaci¤er biyopsisine gerek duyulabilir.16,17 Hat›rlan-
mas› gereken di¤er bir nokta, karaci¤er ve kemik tutulu-
mu olmaks›z›n ALP seviyesinin yükselebilece¤idir. “Re-
gan izoenzimi” ad› verilen bu izoenzim de¤iflik kanser
türlerinde (örn. akci¤er) saptanabilir.18

GGT (Gama Glutamil Transferaz) 

GGT, hepatosit ve safra epitel hücrelerinden, renal
proksimal tubuluslardan, pankreas ve ince barsaklardan sa-

Tablo 2. ALP yüksekli¤inin s›k görülen nedenleri7

• Gebeli¤in 3. trimesteri

• Ergenler

Fizyolojik

Patolojik

• Selim, ailesel (barsak kaynakl› ALP yüksekli¤ine ba¤l›)

• Safra yolu obstrüksiyonu

• Primer biliyer siroz

• Primer sklerozan kolanjit

• ‹laca ba¤l› kolestazis (örn. anabolik steroidler)

• Eriflkin safra duktopenisi

• Metastatik karaci¤er hastal›¤›

• Kemik hastal›¤› 
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l›nan bir enzimdir.8,9 Karaci¤erden kaynaklanan hastal›klar-

da GGT, ALT ile birlikte artar. GGT biliyer sistem hasta-

l›klar›n›n en duyarl› belirteci olmas›na ra¤men çok spesifik

de¤ildir.5 Vücut kitle indeksi 30’dan büyük olanlarda nor-

malden %50 kadar daha yüksektir, sigara kullan›m› GGT

düzeylerini %10 kadar artt›rabilir.8 Yükselmifl seviyeleri

pankreas hastal›¤›, miyokard infarktüsü, böbrek yetmezli¤i,

kronik obstruktif akci¤er hastal›¤› (KOAH), diyabet, alko-

lizm göstergesi olabilir (Tablo 3).7,9

GGT yüksekli¤i izole bir bulgu ise veya GGT yüksekli-

¤i normalin üst s›n›r›n›n 2 kat›n› aflmas›na ra¤men transa-

minazlar normal s›n›rlar içerisinde veya minimal yüksekse

akla ön planda safra yollar› hastal›klar› gelmelidir. Bu hasta-

larda ultrasonografi ve bilgisayarl› tomografi, safra yolu has-

tal›¤›n›n düzeyini göstermekte yararl›d›r.3

Transaminazlar›n yüksekli¤ine (AST/ALT >2) efllik

eden GGT art›fl› alkolik karaci¤er hastal›¤›n› düflündürür.7

Bu hastalarda GGT seviyeleri belirgin yüksek (>10 kat) iken

ALP seviyeleri normal veya çok hafif de¤iflmifltir (GGT/

ALP > 2.5).9 Alkolik olmayan karaci¤er hastal›¤› olanlar›n
%50’den fazlas›nda GGT seviyeleri 2–3 kat artm›flt›r. Kro-
nik hepatit C enfeksiyonu bulunanlar›n %30 kadar›nda ise
üst s›n›r›n yukar›s›nda saptanm›flt›r.19,20 Karbamazepin, si-
metidin, furosemid, heparin, isotretinoin, methotreksat,
oral kontraseptifler, fenitoin, fenobarbital, valproik asit gibi
ilaçlar› kullananlarda bazen normalden 2–5 kat daha yüksek
bulunabilir.7,8

Tablo 3. GGT yüksekli¤inin nedenleri7

• Hepatobiliyer hastal›k (s›kl›kla di¤er karaci¤er enzim anormallikleri 
ile birlikte)

• Alkolizm

• KOAH

• Böbrek yetmezli¤i

• Diyabet

• Miyokard infarktüsü

• ‹laçlar (örn. karbamazepin, fenitoin, barbitüratlar) 

• Panreas hastal›¤›

fiekil 1. Karaci¤er hastal›¤›nda laboratuvar bulgular›.8
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Albümin 

Albümin sentezi karaci¤erin önemli fonksiyonlar›n-
dan biridir. Günlük ortalama 10 g salg›lan›r. Progresif
karaci¤er hastal›¤›ndaki albümin seviyesi düflüklü¤ü azal-
m›fl sentezin göstergesidir. Albümin seviyeleri; beslenme
durumu, katabolizma, hormonal faktörler, üriner ve gas-
trointestinal kay›plara ba¤l›d›r.7 Albümin düzeyindeki
azalma kronik karaci¤er hastal›klar›n›n iyi bilinen bir
bulgusudur. Karaci¤er sirozunda buna globulin düzeyin-
deki art›fl›n da efllik etti¤i dikkati çeker.8

Bilirubin 

Bilirubin hemoglobinin retiküloendotelyal sistemde
(RES) y›k›lmas› ile oluflur. Oluflan ürün indirekt (non-
konjuge) bilirubindir ve albumine ba¤lanarak karaci¤ere
tafl›n›r. Karaci¤erde üridin difosfat-glukuronil transferaz
(UDP-glukuronil transferaz) enzimi arac›l›¤›yla suda çö-
zünür olan direkt (konjuge) bilirubin haline dönüfltürü-
lür ve safra kanal›na at›l›r.

Bilirubin yüksekliklerini iki ana bafll›kta incelemek
gerekir. ‹ndirekt (non-konjuge) hiperbilirubinemi ve di-
rekt (konjuge) hiperbilirubinemi.

‹ndirekt (Nonkonjuge) Hiperbilirubinemi

Total bilirubinin %85’inden fazlas› indirekt bilirubi-
nin oluflturdu¤u durumlard›r. ‹ndirekt bilirubin art›fl› te-
mel olarak iki mekanizmayla gerçekleflir; bilirubin üreti-
minde art›fl ve bilirubin metabolizma bozukluklar›.7-9

Yetiflkinlerde indirekt hiperbilirubineminin en s›k se-
bepleri hemoliz ve Gilbert Sendromu’dur.7,9 Hemoglo-
bin düzeyleri, retikülosit say›m› ve haptaglobin seviyele-
ri ölçülerek hemoliz d›fllanabilir. Gilbert Sendromu top-
lumun yaklafl›k %5’ini etkileyen ve UDP-glukuronil
transferaz enzimindeki farkl› genetik defektlere ba¤l›
oluflan bir hastal›kt›r.7,9 Bu kiflilerde serum bilirubin dü-
zeyleri nadiren %6 mg’› geçer ve di¤er karaci¤er fonksi-
yonlar›nda ve ultrasonografide anlaml› bir patoloji sapta-
namaz.9 Uzun süren açl›k durumlar›nda bilirubin düzey-
leri artabilir. Hastal›¤›n spesifik bir tedaviye gereksinimi
yoktur.

‹ndirekt hiperbilirubinemi yapan daha seyrek neden-
ler aras›nda Crigler-Najjar Sendromu (Tip 1 ve Tip 2),
doku içi büyük hematomlar ve inefektif eritropoez (Fan-

koni anemisi, Blackfan Diamond Sendromu ve Miyelo-
displastik Sendrom) say›labilir.

Direkt (Konjuge) Hiperbilirubinemi 

Total bilirubin düzeyinin %50’sinden fazlas›n›n di-
rekt bilirubin taraf›ndan oluflturuldu¤u durumlard›r. Te-
mel mekanizma hepatik ekskresyondaki kal›t›msal ya da
kazan›lm›fl bozukluktur.7 Ancak direkt bilirubin seviyesi-
nin artmas› için ekskresyon kapasitesinin en az yar›s›n›
kaybetmesi gereklidir.

Direkt bilirubin yüksekli¤ine efllik eden anlaml› ami-
notransferaz yüksekliklerinde akut viral hepatitler veya
toksik/iskemik karaci¤er hasar› akla gelmelidir. Otoim-
mün hepatitlerde de benzer tablonun görülebilece¤i
unutulmamal›d›r. Direkt hiperbilirubinemi ile birlikte
artm›fl alkalen fosfataz seviyeleri ise kolestatik bir tablo-
yu örne¤in kolestatik ilaç reaksiyonlar›n› düflündürmek-
tedir. Bazen, ayn› biyokimyasal tablo, daha önce tan› ko-
nulmam›fl otoimmün kolestatik hastal›klar›n (primer bi-
liyer siroz, primer sklerozan kolanjit) geç dönem bulgu-
su olabilir.9

Biliyer obstrüksiyon de¤iflik düzeylerde direkt hiper-
bilirubinemiye neden olabilir. De¤iflimin ciddiyeti obs-
trüksiyonun süresine, derecesine ve karaci¤erin fonksi-
yonel rezervine ba¤l›d›r. Biliyer obstrüksiyon ani bafllan-
g›çl› ve tipik bulgularla (sa¤ üst kadran a¤r›s›, bulant›)
seyredebilece¤i gibi, sessiz bir seyir de gösterebilir. Tan›
koymak ve t›kan›kl›¤› belirlemek için karaci¤er ultraso-
nografisi gereklidir.9

Otozomal resesif olarak tan›mlanan Dubin Johnson
ve Rotor Sendromlar› da nadiren görülen ve direkt hi-
perbilirubinemi ile seyreden selim seyirli hastal›klard›r.

Protrombin Zaman› 

Koagülasyon faktörlerinin sentezi (faktör 8 hariç) ka-
raci¤erin önemli fonksiyonlar›ndan birisidir. Protrombin
zaman›; protrombinin, Faktör 2, 5, 7, 10’a gereksinim du-
yarak trombine çevrilme oran›n› ölçer. Bu nedenle kara-
ci¤erin sentez kapasitesini yans›t›r. Belirtilen faktörlerin
gama karboksilasyonu için ise K vitaminine ihtiyaç vard›r.
Protrombin zaman› K vitamini eksikli¤inde, varfarin te-
davisinde, karaci¤er hastal›¤› ve tüketim koagülopatisinde
uzayabilir. 
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Uzam›fl protrombin zaman›n›n, hepatoselüler hastal›-
¤a m›, yoksa ya¤ malabsorpsiyonu ile giden kronik koles-
taza m› ba¤l› oldu¤unu anlamak önemlidir. Bu iki duru-
mu ay›rman›n pratik yolu hastaya K vitamini verilmesidir.
Vitamin K uygulamas›, patoloji ya¤ malabsorpsiyonuna
ba¤l› ise protrombin zaman›n› azalt›rken, intrinsik karaci-
¤er hastal›¤›na ba¤l› patolojilerde bir de¤ifliklik yapmaya-
cakt›r.7
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