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Ozet

Analjeziklerin riskleri ve yararlar1 hakkindaki tartigmalar, analjezikler ilk ¢iktiklarindan beri
devam etmektedir. Arastirmacilar hem yeni hem de eskiden denenmis ve kontrol edilmis ilaglarin,
kontrendikasyonlar ve yan tesirler acisindan yeniden diizenlemelere maruz kalmalari ile
ilgilenmektedir. Bu derlemede, piyasaya giren birgok ilaca kargin halen yaygin olarak kullanilan
ve bu gruptaki diger ilaglarla degerlendirmek ve karsilastirmak acisindan standart olarak kullanilan
aspirinin, hepatotoksik etkisi sunulmaktadir. Ayrica viral enfeksiyonlar sirasinda aspirin
kullanilmas ile iliskili olabilecegi ileri siiriilen, yaglh karaciger dejenerasyonunun eslik ettigi bir
akut ensefalit olan Reye sendromu sunulmaktadir.

Anahtar sozciikler: Aspirin, salisilat, hepatotoksik etki, Reye sendromu

Abstract

Discussions about the risks and benefits of analgesics have been continuing since the first come
out of analgesics. Investigators are interested in new arrangements for contraindications and side
effects of both new and previously checked and controlled drugs. In this review, the hepatotoxic
effect of aspirin which is currently used widespread besides availability of many drugs in market
and also which is used as a standard to evaluate and to compare to other drugs is presented. In
addition, Reye’s syndrome; an acute encephalopathy accompanied with fatty liver degeneration
which suggested to be associated with aspirin usage during viral infections is presented.
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Giris

Kia kina kabugundan elde edilen kinin, agr1 ve ates giderici olarak kullanilan en eski
ilaclardan biridir. So6giit kabugu da senelerdir ayni amaglarla halk ilaci olarak
kullanilmisgtir. Aspirinin ana maddesi olan salisilik asit, sogiit kabugunun yapisinda
bulunan salisinin hidrolizi ile elde edilmistir. Salisilik asit, daha sonra baska dogal
kaynaklardan da elde edilmistir [1]. Aspirin (Asetil salisilik asit), kimyasal olarak saf ve
stabil bir formda ilk olarak 1897°de Bayer Laboratuarlari’nda Felix Hoffman tarafindan
elde edildi ve 1899°da bu yeni ilag Berlin’deki patent ofisine “Aspirin” ismi ile kayit
ettirildi. Preparatin belirgin analjezik, antiinflamatuvar ve antipiretik 6zellikleri, aspirinin
tiim diinyada hizla yayilmasina yol agt1 [2]. Devam eden arastirmalarin sayesinde aspirin,
hala farmakolojik olarak ilging ilaglardan biri olarak kalmistir. Diger ilaglarla
degerlendirmek ve karsilastirmak agisindan standart olarak kullanilmaktadir. Farmakoloji
uzmanlar1 ve klinisyenler aspirinin bir analjezik ve antiromatizmal ajan olarak yararlarini
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ve gilivenirligini 6vmektedirler. Ancak ilag yanlis kullanildiginda kiigiik ¢ocuklarda letal
ilag zehirlenmesine neden olabilir. Ayrica ciddi toksik bir potansiyelinin olmasi nedeniyle
stirekli olarak kisileri uyarmanin gerekliligini de vurgulamaktadirlar [3].

A. Aspirinin kimyasal yapisi

Salisilik asit (ortohidroksi benzoik asit) ¢ok irritan olmasi nedeniyle sadece topikal
kullanilir. Bununla beraber sistemik kullanim i¢in bu asidin g¢esitli tiirevleri
sentezlenmistir. Bu tiirevler iki biiylik gruba ayrilir. Karboksil grubunun siibstitiisyonu ile

elde edilen salisilik asit esterleri ve hidroksil grubunun siibstitiisyonu ile elde edilen
organik asitlerin salisilat esterleri. Ornegin: aspirin, asetik asidin bir esteridir [1-6][Sekil 1].
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Sekil 1: Salisilik asit ve asetil salisilik asidin (aspirin) formiilii [6].
Yapi-aktivite iligkisi

Salisilatlar etkilerini genellikle yapilarindaki salisilik asitle gosterirler. Karboksil ve
hidroksil gruplar1 {izerindeki siibstitiisyonlar birlesigin farmakolojik etkisini ve
toksisitesini degistirebilir. Benzoik asit, salisilik asidin birgok etkisini tagimaktadir; ancak
bu etki daha zayiftir. Benzen halkasi {izerindeki basit siibstitiisyonlarin etkisi yaygin
olarak ¢alisilmistir ve halen yeni salisilat tiirevleri sentezlenmektedir [2]. Aspirin, salisilik
asidin hidroksil grubunun siibstitiisyonu ile elde edilen tiirevlere bir 6rnektir. Salisilik asit
ve asetik asit anhidritinden elde edilir. Salisilik asidin hidroksil grubu asetillenir ve
boylece asetik asidin bir esteri olan aspirin elde edilir [1].

Farmakokinetik ve metabolizma

Aspirinin farmakokinetigi genis bir sekilde incelenmistir. Mide suyunda asit ortamda
aspirin non-iyonize durumda oldugundan kolaylikla absorbe olabilir. Bu nedenle ilag
alindiktan 20 dakika gibi kisa bir siire sonra kandaki diizeyi, minimum etkin diizeyin
lizerine ¢ikar ve analjezik etki baglar. Absorbsiyon ince bagirsakta devam eder [4].
Absorbsiyondan sonra salisilatlar viicut dokularinin ve ekstraselliiler sivilarin ¢ogunda
dagilir. flacin biiyiik bir kisminin iyonize formda olmasindan dolayi, ilag kan-beyin
bariyerini yavasca gecer, plasentayi ise kolayca gecer [1]. Aspirin ve sodyum salisilatin
saglikli kisilerde dagilma hacmi ortalama olarak 160 mL/kg’dir. Alinan aspirinin biiyiik
bir kism1 gastrointestinal mukoza ve karacigerdeki esterazlar tarafindan hidroliz edildigi
i¢in cogunlugu sistemik dolasima salisilik asit olarak girer. Ornegin; 0,65 g’lik bir doz
alindiktan otuz dakika sonra total plazma salisatinin sadece %27’si asetillenmis sekilde
bulunur. Boylece hizli hidroliz sonunda aspirinin plazma konsantrasyonlart her zaman
diistiktiir [3]. Terap6tik dozlarda alinan aspirinin %80-90°1 plazma proteinlerine, 6zellikle
albumine baglanir. Oral olarak 600 mg dozda aliman aspirinin kanda maksimum 4
mg/dL’lik bir konsantrasyon saglayabildigi saptanmustir. Letal doz olan 20 gr aspirin ise,
peroral bir defa ahndiginda plazma diizeyi 75 mg/dL’ye yiikselir. [5]. Salisilatlarin
biyotransformasyonu bir¢ok dokuda gergeklesir, ama c¢ogunlukla hepatik endoplazmik
retikulum ve mitokondride meydana gelir. Salisilurik asit (glisin konjugati), eter ya da
fenolik glukuronid ve ester ya da acil glukuronid olusan ii¢ major metabolittir. Buna ek
olarak az bir fraksiyon; gentizik asit (2,5-dihidroksi benzoik asit), 2,3- dihidroksi benzoik
asit ve 2, 3, 5- trihidroksi benzoik aside okside olur. Salisilik asidin bir bagka metaboliti
olan gentizik asidin glisin konjugat1 olan gentisurik asit 1978 yilinda bulunmustur [1]
[Sekil 2].
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Sekil 2. Aspirinin metabolik yolaklari [5].

Salisilatlar baslica bobrek yolu ile atilmaktadirlar. Salisilatin eliminasyonu doza baglh
kinetik gosterir. Diisiik dozda verildiginde karacigerde %75 oraninda glisin ile birlesmek
suretiyle salisilurik aside doniisiir ve bobreklerden bu sekilde itrah edilir. %10’u serbest
salisilik asit, %5’1 salisilik asidin agil glukuronidi ve %10’u salisilik asidin fenol
glukuronidi ve %1’inden az1 gentizik asit seklinde atilmaktadir [4]. Bununla beraber
serbest salisilik asit atilimi hem doza, hem de idrar pH’sia bagl olarak degismektedir.
Alkali idrarda alinan ilacin %30’undan fazlas1 serbest salisilik asit seklinde atilirken, asit
idrarda %2’sinden az1 bu sekilde atilmaktadir [6]. Oral olarak uygulamadan sonra asetil
salisilik asidin yar1 omrii 15-20 dakikadir. Kandaki salisilik asit diizeyleri daha uzun siire
korunur. Ug gram’a kadar olan aspirin dozlarindan sonra yar1 émiir 2-3 saattir. Daha
yiiksek dozlarin uygulamasini takiben ki, bu romatizmal hastaliklarin tedavisinde siktir,
yar1 Omiir 15 saat veya daha fazladir [5].

B. Salisilat hepatotoksisitesi

Birgok ilacin hepatik hasar olusturma yetenegi, ilag klinik kullanima girdikten birkag sene
sonra fark edilmistir. Ancak aspirin i¢in bu olay farkli gelismistir. Aspirinin klinik
kullanima girmesinden yaklasgik yetmis yil sonra, 1971 yilinda, hepatotoksik
potansiyelinin oldugu kabul edilmistir [7, 8]. Salisilatlara bagli hepatotoksisite ilk kez
1945 yilinda gorilmiistiir. Farkli dozlarda salisilat alan dort hasta i¢in hazirlanan raporda,
olusan karaciger hasari salisilat zehirlenmesinin sonuglarindan biri olarak tanimlanmistir.
Ancak bu ¢aligma yeterli ilgi gormemistir [9]. Salisilatin indiikledigi hepatik hasara ilgi,
klinik enzimolojinin gelismesiyle artmistir. Farklt hastalarda serum transaminaz
diizeylerinin aragtirilmasi, Nydick ve ark’min [10], romatik atesli (RF) hastalarin
%?25’inde artan serum transaminaz diizeylerini gosteren bir rapor hazirlanmasina yol
agmustir. Bunu takip eden yillarda, Manso ve ark’ da [11], 13 ve 23 yaslar1 arasinda
aspirin ya da sodyum salisilat tedavisi goren kisilerde, serum transaminaz diizeylerinin
yiiksekligini saptamiglardir. Romatik atesli ¢ocuklarin %50’sinden fazlasinin, glutamik
oksaloasetik transaminaz (GOT, ya da aspartat transaminaz (AST)) ve glutamik piruvik
transaminaz (GPT ya da alanin transaminaz (ALT)) serum diizeylerinde artis oldugunu ve
bunun aspirinin indiikledigi hepatik hasara neden olabilecegi sonucunu ¢ikarmiglardir.
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Birkag¢ yil sonra Drivsholm ve Madsen [12], salisilatlarin karaciger iizerindeki gozle
goriiliir etkilerinin sadece RF’li hastalarla sinirli olmadigini, ayn1 zamanda yiiksek dozda
salisilat alan ortopedik rahatsizligi olan kisilerde de GOT diizeylerinin yiikseldigini
gostermislerdir. Okumara ve ark. [13] ise, aspirinin ge¢misinde karaciger hasari olan
hastalarda hepatik hasar1 artirdigini bildirmislerdir. Bununla beraber ancak 1970°1i
yillarda salisilatlarin karaciger hasar1 olusturma o6zelligi yeterli ilgiyi gormeye
baglamistir. Russell ve ark. [14], yiiksek dozlarda aspirin alan juvenil romatoid artritli
(JRA) hastalardan 8’inde artan transaminaz diizeylerini tanimlamigslar ve hepatik hasarin
artan salisilat kan diizeyleri ile ilgili oldugunu bildirmislerdir. Bindokuzyiizyetmisbir ve
1980 yillar1 arasinda 250 hastay1 kapsayan 34 calismada, hepatik transaminazlarda
yiikselme oldugu bildirilmistir [7].

Salisilatin indiikledigi hepatik hasarin gériilme siklig

Gilinlimiize kadar aspirin ya da diger salisilatlarla tedavi sonucu hepatik hasar gelisen
olgularin {igte ikisini JRA’l1 hastalar kapsamaktadir. Romatik ates, romatoid artrit (RA)
ve sistemik lupus eritematosus’n (SLE) olan hastalar, olgularin %10-12’sini
kapsamaktadir. Diger romatik ve cesitli patolojik durumlara sahip kisiler ise kalan
yiizdeyi olusturmaktadir [7]. Populasyonlardaki gergek insidans bilinmemekte ancak
ABD, Ingiltere, Danimarka, Finlandiya, Israil, Tayland ve Japonya dahil bircok iilkede
hasta kayitlar1 bulunmaktadir [9]. Biitiin bu hastalardaki ortak nokta salisilat tedavisidir;
bu asetil salisilik asit, sodyum salisilat ya da kaolin salisilat olabilir [15].

Klinik ozellikler

Hepatik hasarin klinik belirtileri azdir. Bazi hastalarda karaciger hasarimi diisiindiirecek
hicbir semptom goriilmez [7,9]. Salisilatlarin indiikledigi hepatotoksisitenin semptomlari
arasinda bulanti, kusma, istahsizlik, karmn siskinligi ya da agr1 goriillmektedir [8, 16].
Yaklagik olarak hastalarin %3-4’linde hepatomegali, sarilik, ensefalopati ya da
koagiilopati gibi siddetli semptomlar goriilmektedir [7].

Biyokimyasal ézellikler

Salisilat hepatiti bazen asemptomatik olabilir ve sadece plazma aminotransferaz
aktivitesindeki hafif yiikselme ile teshis edilebilir [7]. Transaminazlara ait degerler hafif
yiikseldigi gibi 1000 tiniteye kadar da yiikselebilir. Yiikselen GOT degerinin ticte biri 100
[U/ml’nin altindadir. Degerlerin %45°’1 300-500 IU/ml arasinda, %10’u ise 1000
IU/ml’den yiiksektir. Genelde GOT diizeyi, GPT diizeyinden yiiksek olmaktadir [15].
1940°’lh yillarda aspirin alan bazi hastalarda siddetli hipoprotrombinemi oldugu
kaydedilmistir. Aspirinin diizenli ve yiiksek dozda kullanimiyla hipoprotrombinemi ile
birlikte hemoraji goriiliir [9].

Hasarin tayini

Hepatik hasarin olusumunda ilacin kandaki diizeyinin 6nemli bir etkisi vardir [8, 17].
Russel ve arkadaslar1 [14], kan salisilat diizeyleri 35 mg/dl’den yiiksek 32 hastadan
8’inde hepatik hasar gelistigini bulmuslardir. Rich ve Johnson [18], hepatik hasar gelisen
6 hastanin hepsinde kan salisilat diizeylerinin 25 mg/dl’den yiiksek oldugunu
gostermislerdir. Diger raporlarda da hepatik hasar gelismis hastalardaki yliksek kan
salisilat diizeylerine dikkat cekilmektedir. Hepatotoksisitesi olan hastalarda serum
salisilat diizeyleri 10 mg/dL - 60 mg/dL arasinda goriilmektedir [15]. Aspirin kullanilma
stiresinin de karaciger hasar1 olusumunda 6nemli bir rolii vardir. Hepatik hasar gelisen
hastalarin hepsi alt1 glinliik, birka¢ haftalik ya da daha uzun siireli zaman dilimlerinde
ilact kullanmiglardir. Bu hasar giinlerce yiiksek terapdtik dozlarin (>50 mg/kg, en az bir
hafta) kullanilmas: ile gelisen kiimiilatif bir olaydir [7, 19]. Kiimiilatif etki ya da toksik
metabolitlerin birikimi fark edilebilir karaciger hasarma neden olmaktadir [15, 20].
Aspirinin karaciger lizerindeki yan etkilerine olan duyarlilik, tedavisi yapilan hastalik
tarafindan etkilenmektedir. Hemen hemen hepatik hasarla ilgili kayitlarin hepsi JRA, SLE
ya da RF’li hastalar1 kapsamaktadir. Boyle hastaliklart olan kisiler yiiksek dozda
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salisilatlarla tedavi olduklar i¢in kan salisilat diizeyleri de yiiksek olmaktadir. Bagka
hastaliklara sahip kisilerin daha diisiik kan salisilat diizeylerine egilimi vardir. Ayrica
yiiksek dozlarda aspirin; saglikli goniillillerde, romatizmal ya da diger kollajen
rahatsizlig1 olmayan hastalarda da hepatik hasara yol agabilir. Fakat hasar; JRA, SLE ya
da RF’li hastalarda digerlerine goére daha belirgindir [8, 17, 21]. Bu hastaliklara sahip
kisilerin daha duyarli olmalarini etkileyen faktorlerden biri de hipoalbuminemidir.
Hipoalbuminemide, normale oranla bagli olmayan (serbest) salisilat diizeyinde artis olur.
Boylece hepatik hasar olugsma sansi artar. Ancak bu olast faktoriin rolii heniiz ispat
edilememistir. Birka¢ aragtirmaci da hepatik hasara neden olan romatizmal hastaliklarin
salisilatlarin toksik etkisini artirabilecegini sOylemektedir. Romatizmal hastaliklarin,
toksik metabolitlerin olugsumunu artirarak hepatik hasari artirabilecegi diistiniilmektedir.
Bununla beraber salisilatlarin metabolik transformasyonlar1 ve hepatik hasarlari
arasindaki iligki kanitlanamamustir [22]. Yapilan birkag ¢alisma yas faktoriiniin de hepatik
hasar duyarlilig: tizerinde etkili olabilecegini diisiindiirmektedir [8, 17]. Bernstein ve ark.
[23], ayrica Miller ve Weissman [24], on bir yasindan kii¢iik ¢cocuklarda hepatik hasar
gelisme insidansinin daha yiiksek oldugunu gostermislerdir. Athreya ve ark. [25],
kadinlarda salisilatin indiikledigi hepatik hasar olusturma egiliminin erkeklere oranla
daha yiiksek oldugunu belirtmislerdir. Ancak bu diislince diger c¢alismalarda
desteklenmemektedir [15]. Farmakokinetik faktorler o©nemli olabilir. Salisilat
metabolitlerinin eliminasyonu doza bagimhidir ve eliminasyon yiiksek dozlarda artabilir
[9, 26]. Toksisite biiyiik ihtimalle plazma proteinlerine bagli olmayan konsantrasyonla
ilgilidir [7, 9].

Hasarin mekanizmasi

Salisilatin indiikledigi hepatotoksisitenin mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir [7, 8,
27]. Hepatik hasarin mekanizmasi idiosenkraziden ¢ok intrinsik toksisite olarak
goriilmektedir [9]. insanlarda aspirin yaklasik yirmi dakikalik bir yarilanma 6mriine
sahiptir. Bu siirenin sonunda aspirin salisilata doner [15]. Bununla beraber kaolin salisilat
ve sodyum salisilat da hepatik hasar1 indiikleyebilir [28]. Olusan toksik reaksiyon doza ve
kan diizeyine baghdir ve ¢ogunlukla romatizmal hastalig1 olan sahislarda goériilmektedir
[7,8, 19].

Tedavi

Biitiin bu problemlerin yaninda arastirmacilar salisilatlarin bag dokusu hastaliklarinin
tedavisinde 6nemli oldugunu vurgulamaktadirlar. Dikkatlice yapilan klinik ve laboratuar
calismalarla transaminaz aktivitesinin Olgliilmesi ve serum salisilat diizeylerinin
belirlenmesi gereklidir. Asemptomatik transaminaz yiikselisleri olan birgok hastada
salisilat dozunun azaltilmasi, serum transaminaz diizeylerinde normalizasyona neden
olur. Semptomlar var oldugunda ve baska anormallikler bulundugunda salisilat
tedavisinin bitirilmesi tavsiye edilir [7]. Yiiksek plazma salisilat konsantrasyonu olan
hastalarda salisilat eliminasyon hizini artirmak i¢in hemodiyaliz ya da hemoperfiizyon
oOnerilebilir. Hastalarin biiyiik bir kismi tamamen iyilesir, fakat kaydedilen dliim vakalari
da olmustur [15, 29].

C. Reye sendromu

Reye sendromu, 6liim orani yiiksek, etiyolojisi bilinmeyen ve nadir goriilen bir hastaliktir
[9, 30]. Yagh Kkaraciger dejenerasyonunun eslik ettigi bir akut ensefalittir [4, 31].
Karaciger fonksiyon bozuklugu, hipoglisemi, asidoz ve ensefalopati ile karakterize edilir.
Genellikle 6nce influenza’ya benzeyen hafif bir hastalik seklinde ¢ocuk ve genclerde
goriiliir. [32, 33]. Viral enfeksiyonlar sirasinda aspirin kullanilmasi ile Reye sendromu
olugmasi arasinda bir iligki oldugu ileri siiriilmiisse de, bu nokta tartigmalidir. Bununla
beraber ABD.’de aspirin miistahzarlarinin iizerine, bu ilacin sugicegi ve influenza olan
cocuklar tarafindan doktora danisilmaksizin kullanilmamasini belirten bir uyarinin
konulmasi, Mart 1986°dan itibaren zorunlu tutulmustur [29].
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Goriilme stklig

Amerika Birlesik Devletleri’nde 1980 yilinda, goniillii bir aragtirma grubunun yaptigi bir
calismada on sekiz yasin altindaki bireylerde prevalans, yiiz binde 2-3.7 arasinda
bulunmustur [33]. Daha sonraki yillarda viral enfeksiyonlar sirasinda aspirin
kullanimindaki belirgin azalma ile birlikte Reye sendromunun goriilme sikliginin azaldigi
ve goriilme yasinin daha ileri yaslara kaydig: bildirilmektedir [34, 35]. Yakin zamanda
yapilan aragtirmalarda, Reye sendromlu ¢ocuklarda salisilat kullaniminin %100°e yakin
oldugu gozlenmistir. Influenza benzeri hastalizn olan hasta gruplariyla ile
karsilastirildiginda Reye sendromlu ¢cocuklarda salisilat kullaniminin daha yiiksek oldugu
goriilmektedir [34, 36, 37].

Dozaj

Reye sendromlu hastalarda kullanilan aspirin dozu degiskendir. Bircok hastada tavsiye
edilen doz asilmamistir [38]. Reye sendromlu 130 hastada serum salisilat konsantrasyonu
ortalama 123 mg/L’dir. Olen 21 hastada ise konsantrasyon ortalama 150 mg/l
bulunmustur [9]. Reye sendromlu birgok hastada gozlenen salisilat konsantrasyonu
genellikle kabul edilen toksik araligin iginde bulunmasa da, bu normal
konsantrasyonlarda da salisilat hepatiti goriilen raporlar bulunmaktadir [39]. Reye
sendromlu hastalarda salisilatlarin yarilanma omrii uzayabilmekte, ama bunun nedeni
bilinmemekte ve genetiksel olarak tanimlanan yavas metabolize olusu bir olasilik olarak
ortaya ¢ikmaktadir [35, 36].

Mekanizmalar

Reye sendromunun etiyolojisi bilinmemektedir. Ancak enfeksiyona ya da cevresel
toksinlere bir cevap oldugu diisiiniilmektedir. Subakut salisilat intoksikasyonu ile bir¢ok
benzerligi olmasina ragmen, bir¢ok kisi salisilati hastalik nedeni olarak kabul etmektedir.
Her iki kosulda da mitokondriyal bir hasar bulunmaktadir [37]. Yas, salisilatlarin
toksisitesine kigisel duyarlilik ve zaman biiylik olasilikla onemli faktorlerdir. Eldeki
kayitlara dayanarak bu ilaglarin metabolik ve hepatotoksik yan etkilerine, gengler
yetigkinlere gére daha duyarlidirlar. Salisilat hepatitinin gelismesi i¢in en azindan birkag
giinliik salisilat kullanimi s6z konusudur ve Reye sendromu vakalarinin biiytik bir kismi
icin de aym sey gecerlidir [32, 40].

Klinik belirtiler ve tedavi

Reye sendromu genellikle iist solunum yollarinda viral enfeksiyon, influenza ya da
varicella’ya benzeyen, dikkate deger olmayan 6n hastalik ile kendini gosterir. Birkag¢ giin
sonra bu durumu kusma, deliryuma varan mental bozukluk, hiperventilasyon, koma ve
konvulsiyonlar takip eder. Hasta genellikle atessizdir. Biyokimyasal anormallik olarak
hafif yilikselen plazma aminotransferaz aktivitesi, protrombin zamanmin uzamasi,
hipoglisemi, artan kan amonyak konsantrasyonlar1 ve asidoz goriiliir. Ayn1 diizensizlikler
siddetli salisilat hepatiti ve ensefalopatili intoksikasyonda da tanimlanmustir [39, 40].
Reye sendromunun spesifik tedavisi yoktur. Yapilacak sey serebral 6demin engellenmesi,
hipoglisemi ve diger metabolik anormalliklerin diizeltilmesi seklindeki semptomatik
tedavidir [41, 42].

Hastaliktan korunma

Daha iyi bakim, biyokimyasal anormalliklerin diizeltilmesi ve serebral 6demin tedavi
edilmesi sonucunda ABD.’de Reye sendromu ile meydana gelen o6liimler %80’den
%20’ye diismiistiir. Iyilesenlerin yaklasik olarak yarisinda siirekli norolojik ya da
psikiyatrik bozukluklar bulunmaktadir. Hepatik lezyon kisa zamanda ve tamamen iyilesir.
Aspirin kullanimindan uzak durulmasi, Reye sendromunun goriilme sikligim biiyiik
Ol¢iide azaltabilir [43, 44].
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