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OZET

Amag: Bu calismamizda, karaciger kist hidatigi nedeniyle klinigimize basvuran ¢gocuk

hastalarin klinik ve demografik 6zelliklerinin degerlendirilmesi amaglandi.

Materyal-Metod: Bu ¢alisma retrospektif tip I1I tanimlayici bir calismadir. Calismaya
1 ocak 2010-30 aralik 2022 yillar1 arasinda klinigimizde tan1 ve tedavileri yapilan 214
karaciger kist hidatik hastas1 dahil edilmistir. Hastalarin verileri geriye doniik tarandi.
Hastalar grup 1 (medikal tedavi) ve grup 2 (PAIR + Cerrahi) olmak iizere iki gruba
ayrildi. Hastalarin yas, semptomlari, tanilari, laboratuvar parametreleri, tan1 metodlari,

tedavi yontemleri ve sonuclar1 degerlendirildi.

Bulgular: Calismamiza %56’s1 (n=119) kadinlardan olusan toplam 214 hasta dahil
edildi. Hastalarin yas ortalamas1 11.05+3.83 y1l [range: 1-18] bulundu. Calismamizda
toplam 361 hidatik karaciger kisti saptandi. Hastalarin %68’inde (n=145) tek kist,
%18’inde iki kist (n=39), %6’sinda ii¢ kist (n=13) ve %8’inde ise dort ve lstii (n=17)
karaciger kisti saptandi. Hastalarin %86’sinda (n=184) izole karaciger kisti saptandi.
Yirmi hastada karaciger + akciger, 5 hastada karaciger + dalak, 2 hastada karaciger +
intraabdominal, 1 hastada karaciger + bobrek, 1 hastada karaciger + bobrek + beyin ve
1 hastada karaciger + rektus kasi kisti saptandi. Hastalarin %55’inde eozinofil,
%37’sinde direkt biliriibin, %28’inde ALT, %22’sinde AST, %]17’sinde GGT ve
%5’inde amilaz ytiksekligi saptandi. Kistin tipi basvuru aninda WHO siniflamasina
gore; %46°s1 CE 1, %11°1 CE 2, %15°1 CE 3A, %12 CE 3B, %11’1 CE 4 ve %51 CE
5 idi. Hastalarin %66.8’inde kistler sag tarafta, %21°1 sol tarafta ve %12.1°’1 hem sag
hem sol tarafta lokalize idi. Kistlerin %33.6’s1 (n=72) kii¢iik boyutlu (<5 cm), %45.3’1
orta boyutlu (5-10 cm) ve %21.1°1 (>10 cm) boyutlu idi. Ortalama kist boyutu ise
66.97+34.23 mm, [median= 60; range: 8-180]. Hastalarin %66°’s1 (n=142) non-operatif
takip edildi. Bu hastalarin %76’s1 albendazol tedavisi ile izlenmekteyken %24’
tedavisiz (watch & wait) izlendi. Watch & wait (CE 4-5) hastalar ¢ikarildiginda tedavi
ithtiyaci olan hasta sayis1 180 idi. Yiiz seksen hastanin %40’1na operatif ve %60’ 1na
non-operatif tedavi uygulandi. Yirmi sekiz hastaya PAIR yapildi. PAIR yapilan
hastalardan biri tedaviden fayda gormeyince daha sonraki siirecte hastaya agik cerrahi

yapildi. Bir hastaya bir yil arayla iki defa PAIR yapildi. Kirk dort hastaya cerrahi



(laparoskopi=7, laparotomi=37) yapildi. EMR ve EMR indeksinin sirasiyla, multiple
kist prediksiyonu i¢in egri altinda kalan alan 0.819 ve 0.820; cut-off degeri 0.86 ve
1.5; duyarlilbik 88% ve 88%, ozgiillik 64% ve 64% hesaplandi. GGT ve GGT
indeksinin sirastyla, biiyiik kist (>10 cm) prediksiyonu i¢in egri altinda kalan alan
0.757 ve 0.757; cut-off degeri 18 ve 74; duyarlilik 86% ve 85%, 6zgiilliik 63% ve 63%
hesaplandi. EMR Kkistin unilateral-bilaterallik durumunu tahmin edebilir. EMR, AUC:
0.80 ve cutt-off: 1.13 secildiginde duyarlilik %85 ve 6zgiilliikk %65 bulundu.

Sonug¢: Cocuklarda karaciger kist hidatiginin tedavisinde cerrahi yaklagim dnemlidir.
Tanida halen birtakim zorluklar vardir. Kist sayisi, kistin boyutu ve kistin lokalize
oldugu lob sayisinin prediksiyonunda laboratuvar kan sonuglari ve gelistirilen

indeksler yardime olabilir.

Anahtar Kelimeler: Albendazol, cocuk, karaciger kist hidatik, E.granulosus, PAIR.



ABSTRACT

Objective: In this study, it was aimed to evaluate the clinical and demographic

characteristics of pediatric patients who applied to our clinic for liver hydatid cysts.

Material-Method: This is a retrospective type III descriptive study. The study
included 214 liver hydatid cyst patients who were diagnosed and treated in our clinic
between January 1, 2010 and December 30, 2022. The data of the patients were
retrospectively collected. The patients were divided into two groups as group 1
(medical treatment) and Group 2 (PAIR + Surgery). The patients' age, symptoms,
diagnosis, laboratory parameters, diagnostic methods and treatment methods and

results were evaluated.

Results: A total of 214 patients, 56% (n=119) of whom were women, were included
in our study. The mean age of the patients was 11.05+£3.83 years [range: 1-18]. In our
study, a total of 361 hydatid liver cysts were detected. Single cyst in 68% (n=145), two
cysts in 18% (n=39), three cysts in 6% (n=13) and four or more in 8% (n=17) liver
cyst was detected. Isolated liver cyst was detected in 86% (n=184) of the patients.
Liver + lung cysts were detected in 20 patients, liver + spleen in 5 patients, liver +
intra-abdominal cysts in 2 patients, liver + kidney in 1 patient, liver + kidney + brain
in 1 patient, and liver + rectus muscle cyst in 1 patient. Higher eosinophils were found
in 55%, direct bilirubin in 37%, ALT in 28%, AST in 22%, GGT in 17% and amylase
in 5% of patients. The type of cyst is according to the WHO classification at the time
of application; 46% were CE 1, 11% CE 2, 15% CE 3A, 12% CE 3B, 11% CE 4 and
5% CE 5. In 66.8% of the patients, the cysts were located on the right side, 21% on
the left side, and 12.1% on both the right and left sides. The 33.6% (n=72) of the cysts
were small (<5 cm), 45.3% were medium-sized (5-10 cm) and 21.1% were large (>10
cm). The mean cyst size was 66.97+34.23 mm, [median= 60; range: 8-180]. The 66%
(n=142) of the patients were followed non-operatively. While 76% of these patients
were followed with albendazole treatment, 24% were followed without treatment
(watch & wait). When watch & wait (CE 4-5) patients were excluded, the number of
patients in need of treatment was 180. Of the 180 patients, 40% were treated
operatively and 60% non-operatively. Twenty-eight patients underwent PAIR. When

one of the patients who underwent PAIR did not benefit from the treatment, open



surgery was performed on the patient later on. Two PAIRs were performed on one
patient, one year apart. Forty-four patients underwent surgery (laparoscopy=7,
laparotomy=37). The area under the curve for the prediction of multiple cysts, the
EMR and EMR index, respectively, was 0.819 and 0.820; cut-off value 0.86 and 1.5;
sensitivity was calculated as 88% and 88%, and specificity 64% and 64%. The area
under the curve for the prediction of large cyst (>10 cm), the GGT and GGT index,
respectively, was 0.757 and 0.757; cut-off value 18 and 74; sensitivity was calculated
as 86% and 85%, specificity 63% and 63%. EMR can predict the unilateral-bilaterality
of the cyst. When EMR, AUC: 0.80 and cut-off: 1.13 were selected, sensitivity was
85% and specificity 65%.

Conclusion: Surgical approach is important in the treatment of hepatic hydatid cyst in
children. There are still some difficulties in diagnosis. Laboratory blood results and
developed indices can be helpful in predicting the number of cysts, the size of the cyst

and the number of lobes where the cyst is located.

Keywords: Albendazole, child, liver hydatid cyst, E.granulosus, PAIR.
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1. GIRIS
1.1 Giris ve Amag

Karaciger kist hidatigi (kistik ekinokokkos= CE) Echinococcus granulosus adli
parazitin karacigerde olusturdugu bir kisttir. Bu parazit, enfekte kopeklerin
diskilarindan insanlara bulasir. Insanlar enfekte yiyecek veya su yoluyla parazitin
yumurtalarini alirlar. Yumurtalar, bagirsaklarda kistlere dontisen larvalar iiretirler. Bu

kistler karacigerde biiyiiyebilir ve zamanla daha biiyiik boyutlara ulasabilir (1).

Karaciger kist hidatigi, diinya genelinde yaygin olarak gdriilen bir hastaliktir. En
sik goriildiigli yerler arasinda Orta Dogu, Akdeniz iilkeleri, Orta Asya, Cin, Giiney
Amerika ve Dogu Avrupa yer almaktadir. Enfeksiyon, kopeklerin varliginin yaygin
oldugu, hayvancilikla ugrasilan ve hijyen kosullariin zayif oldugu bolgelerde daha
yaygindir. Ayrica, hayvancilikla ugrasan kisilerde ve kopeklerle temasi olan kisilerde

enfeksiyon riski daha yiiksektir (2,3).

Karaciger kist hidatigi cogunlukla semptomsuzdur. Ancak, biiyiik boyutlara ulagsan
kistler, karaciger fonksiyonlarini etkileyebilir ve karin agrisi, istahsizlik, sarilik ve
karinda sislik gibi semptomlara neden olabilir. Karaciger kist hidatigi teshisinde
ultrason ve tomografi gibi goriintiileme yontemleri kullanilabilir. Ultrason, karaciger
kist hidatiginin teshisinde yaygin olarak kullanilan bir yontemdir. Ultrason, kistlerin
konumunu, sayisini, boyutunu ve duvar kalinligin1 belirleyebilir. Ayrica, kistlerin sivi

icerigi ve i¢indeki solid alanlar hakkinda da bilgi saglayabilir (4,5).

Karaciger kist hidatiginin {i¢ ana tedavi yontemi medikal, PAIR ve cerrahidir.
Baslangicta agik cerrahi miidahale karaciger kistlerinin tedavisinde kullanilirdi, ancak
albendazol gibi etkili kemoterapinin gelismesi PAIR'1 tercih edilen yontem haline
getirmistir. Bununla birlikte, cerrahi tedavi ekstrahepatik CE'nin tedavisinde hala
temel yontemdir. Albendazol adjuvan terapi ile birlikte PAIR cerrahi miidahaleden
daha az komplikasyon, daha yiiksek iyilesme orani ve daha diisiik niiks oram
gostermistir, bu nedenle karaciger kist hidatiginin tedavisinde sik¢a kullanilir.
Albendazol tek bagina kullanimi, kistin patlama riskinin daha yiiksek oldugu,
enfeksiyon ve alerjik reaksiyonlar gibi komplikasyonlarin ortaya c¢ikabilecegi

durumlarda tercih edilir. Bu yontem ayrica, birden fazla organda veya kiiciik, karmasik



olmayan kistleri olan hastalara uygun bir tedavi olarak 6nerilir. Asemptomatik hastalar
icin de uygun bir tedavi olarak diisiiniilmektedir. Bazi arastirmalar, sadece albendazol
ile tedavi edilen hastalarin %25'inde niiksiin meydana gelebilecegini gdstermektedir.
Hem niiks hem de spontan iyilesme potansiyel sonuglardir, ancak geng kistler ve geng
kisilerdeki kistler daha yiiksek metabolik aktivite nedeniyle albendazole daha duyarl
olabilirler (4,6,7).

Bu c¢aligmada, retrospektif bir kohort kullanarak, merkezimizde hangi tedavi
yonteminin uygulandigint ve CE'nin yerlesim yeri, kist sayis1 ve boyutu gibi

Ozelliklerin tan1 ve tedavi se¢imini nasil etkiledigini degerlendirmeyi amagladik.



2. LITERATUR VE GENEL BILGILER
2.1 Karaciger Anatomisi

Karaciger, sayisiz fizyolojik siire¢ i¢in kritik bir merkezdir. Bunlar,
makrobesin metabolizmasi, kan hacmi diizenlemesi, bagisiklik sistemi destegi,
biiylime sinyal yollarinin endokrin kontrolii, lipit ve kolesterol homeostazi ve mevcut
bir¢ok ila¢g dahil olmak iizere ksenobiyotik bilesiklerin parcalanmasini igerir (8).
Makro besinlerin islenmesi, pargalanmasi ve metabolizmasi, yukarida belirtilen
siirecleri yiiriitmek i¢in gereken enerjiyi saglar ve bu nedenle karacigerin en kritik
islevleri arasindadir (9,10). Ayrica, karacigerin glikozu beslenmeyle birlikte glikojen
formunda depolama ve a¢ kalmaya yanit olarak glukoneojenik yol yoluyla glikozu bir
araya getirme kapasiteleri kritik 6neme sahiptir. Karaciger lipidleri okside eder, ancak
fazla lipidi yag gibi diger dokulara salgilamak ve burada depolamak igin
paketleyebilir. Evrim boyunca bu hepatik fonksiyonlar dizisi tek bir organda, tiim
omurgalilarda korunan karacigerde toplanmistir. Gelisimsel olarak, bu organ, eksojen
sinyal gradyanlar1, hiicresel lokalizasyon ipuglart ve karmasik bir transkripsiyon
faktorleri hiyerarsisi tarafindan baglatilan karmasik bir farklilasma programinin bir
sonucu olarak ortaya ¢ikar. Olgun karacigerde tamamen geligen bu siiregler yagam i¢in
zorunludur. Herhangi bir sayida kaynaktan kaynaklanan karaciger yetmezligi (6rn.
viral enfeksiyon, asir1 beslenme veya onkolojik yiik) kiiresel bir saglik sorunudur

(8,10).
2.1.1 Karacigerin Fonksiyonel Anatomisi

Karaciger, hepatositler, safra epitel hiicreleri (kolanjiyositler), stellat hiicreler,
Kupffer hiicreleri ve karaciger siniizoidal endotel hiicreleri dahil olmak {izere farkli
embriyolojik kokene sahip birkag hiicre tipinden olugur. Bu hiicre tiplerinin her biri,
hepatik fonksiyonu c¢oklu seviyelerde isbirligi i¢inde diizenleyen benzersiz
fonksiyonlara sahiptir (11). Hepatositler, karacigerin birincil epitel hiicre grubudur.
Karaciger hacminin ¢ogunu olustururlar ve karacigere atfedilen bir¢ok islevi yerine
getirirler. Kolanjiyositler, karacigerde en bol bulunan ikinci epitel hiicre grubudur ve
safra kanallarinin liimenini kaplayan hiicreler olarak daha geleneksel bir epitel islevine

sahiptir. Stellate hiicreler, sakin veya aktif durumda var olabilen dinamik bir hiicre



damlaciklarinda depolar; ancak, bu hareketsiz durumdaki diger islevler belirsizligini
koruyor. Karaciger hasari, yildiz seklindeki hiicrelerin aktivasyonuna yol agcar.
Aktivasyon iizerine, stellat hiicreler ¢ogalir ve asamali olarak A vitamini depolarini
kaybeder (11). Stellat hiicreler ayrica yarali karacigerde kollajenin birikmesinden ve
organizasyonundan da sorumludur. Bu siireg, karaciger hastaliinin son asamasina
katkida bulunan kritik bir patoloji olan siroza ilerleyebilen karacigerin skarlasmasina
katkida bulunur (10,12). Kupffer hiicreleri, karacigerin yerlesik makrofaj
popiilasyonudur. Bu hiicreler, portal dolagim yoluyla getirilen bir¢ok patojenik uyarani
tanir ve bir dizi katkida bulunan faktore bagli olarak karaciger yara iyilesmesinde pro-
veya anti-inflamatuar roller Ustlenebilir. Son olarak, karaciger siniizoidal endotel
hiicreleri, benzersiz 6zelliklere sahip 6zel bir endotel hiicre grubudur. Bu hiicreler
siniizoidal limende delikli elek plakalar1 olusturur. Bu yapi, insanlarda 50-180 nm
veya fare ve siganlarda 50-280 nm arasinda degisen boyutlarda gozenekler olusturur.
Bu organizasyon, belirli bariyer fonksiyonlarini korurken, plazma ve karacigerin hiicre
tipleri arasinda bu boyut smirlar i¢indeki proteinlerin ve partikiillerin degisimi i¢in

kritiktir (9,10,13,14).
2.1.2 Karaciger Makroskobik Anatomisi

Viicudumuzun en biiyiik salgi bezi olan karaciger, ¢ocuklarda viicut agirliginin
1/20’1ni, eriskinlerde ise 1/50’ini olusturur. Batinda diyafragmanin hemen altinda sag
st kadranin tiimii ve epigastrik bolgenin biiylik boliimiinde yerlesim gosteren
karacigerin sol ucu sol midklavikiiler hatta uzanir. Agirhigr 1200-1400 gr olan
karacigerin boyutlari; genisligi 25-30 cm, ytiksekligi 14- 16 cm ve on-arka uzunlugu
8-10 cm arasinda degigsmektedir (Sekil 2.1). Damar desteginden zengin, elastik ve
kolay parcalanabilen gevrek bir dokuya sahip oldugu i¢in riiptiire olma riski dalaktan
sonra en yiiksek olan organimizdir. Viicudun yapisina ve konumuna gore pozisyonu
degisen karaciger, 6zellikle solunum sirasinda inspirasyonda 3 cm asagi kayarken

ekspirasyonda 3 cm yukari ¢ikar (11).
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Karacigerin viicut yiizeyindeki projeksiyonu kabaca; batin 6n duvarmin {ist

boliimiinde sagda 5. kaburga seviyesinde sag meme ucunun 1 cm alti, solda 5.

interkostal aralikta sol memenin 2 cm alt1 ve sag lateralde 6n aksiller ¢izginin sag kosta

yay1 ile kesisme noktas1 arasinda kalan bir liggen olarak tanimlanabilir. Biyopsi islemi

ve fizik muayenede palpasyon agisindan olduk¢a ©Onemli olan bu pozisyon,

hepatomegali olusturan patolojilere bagli olarak degisebilir. Hepatomegalide

karacigerin sag kosta yayini 1-2 cm gegmesi sonucu organin alt kenar1 palpasyonla ele

gelir (8,10,11,14) (Sekil 2.2). Loblarina gore karaciger sekil 2.3’te verilmistir.
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Sekil 2.2: Karacigerin tomografik anatomisi
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Sekil 2.3: Karaciger loblar1
2.2 Kistik ekinokokkoz

Kistik Ekinokokkoz (CE), besi hayvanlarinin yetistirildigi bolgelerde oldukga
endemik olan zoonotik bir hastaliktir; kaynaklari kisith ortamlarda yasayan insanlari
etkileyen ciddi ve maliyetli bir halk sagligi sorunu olarak kabul edilir. CE, kopek
tenyast Echinococcus granulosus'un larva evresinden (metacestode) kaynaklanir ve
insanlar, enfekte kopeklerin diskisi yoluyla ¢evreye salinan yumurtalarin kazara
yutulmastyla enfeksiyon kaparlar (15—17). Endemik bolgelerde, diger faktorlerin yani
sira, kopek yemi i¢in kontamine i¢ organlarin yetersiz eliminasyonu ve insanlarla

kopekler arasindaki yakin temas gibi risk faktorleri, parazit bulagsmasini ve insan



enfeksiyonunu kolaylastirir. Insanlarda larva asamasi (kist) herhangi bir i¢ organda
yerlesebilir, biiyliyebilir ve ¢ogalabilir. Karaciger, CE vakalarinin yaklasik %60'm1
temsil eden en yaygin enfeksiyon bdlgesidir, bunu akcigerler (vakalarin ~%35') ve
diger yerler (vakalarin ~%>5'1) takip eder. KE'nin klinik belirtileri degiskendir ve
hastalarin semptom gelistirmeden birka¢ yil dnce subklinik hastaliga sahip olmasi
alisilmadik bir durum degildir. Semptom gelisimi 6ncelikle ya kistlerin biiylimesiyle
ya da bir kist komplikasyonuyla (yani yirtilma ve miiteakip enfeksiyon) iligkilidir.
Semptomatik vakalarda, yardimci antihelmintik tedavi ile birlikte veya tek basina

cerrahi rezeksiyon hidatik kistlerin tedavisinin temelini olusturur (5,18,19).
2.2.1 Etiyolojik ajan ve yasam dongiisii

Kistik ekinokokkoz (CE), konake1 i¢ organlarda sivi dolu bir kistin biiytimesi
ile karakterize edilen tenya Echinococcus granulosus'un larval asamasinin neden
oldugu zoonotik bir hastaliktir. E. granulosus'un yasam dongiisii (Sekil 2.4) bir ara
konak (genellikle koyun, keci, domuz, at vb. gibi toynaklilar) ve kesin bir konak
(genellikle kopekler veya diger kopekgiller) igerir. Alisilmis kesin konaklar, parazitin
yetiskin agsamasini barindirirken, ara konaklar, parazitin larva asamasini (metacestode)
barindirir. Kesin konakgilar, araci konagin barsaklarinda bulunan kist(ler)i yedikten
sonra enfekte olurlar; Kistin yutulmasini takiben, i¢erdigi protoskolikler kdpekgillerin
bagirsaginda salinir ve burada genellikle {i¢ proglottidden olusan yetiskin agsamasina
dontisiirler (15,20). Ortalama 4 ila 5 hafta sonra cinsel olgunluga ulasan proglottidler
veya yetiskin bir solucandan serbest yumurtalar, kopekgillerin diskis1 yoluyla cevreye
(6rnegin bir otlak) salinir; yumurtalar daha sonra ara konak¢i tarafindan yutulur ve
bagirsaklarda embriyolara (onkosfer larvalar1) doniisiir. Onkosfer bagirsak duvarina
niifuz eder (lamina propia), dolasim sistemine ulasir ve pasif olarak kan yoluyla farkl

i¢ organlara tasinir; burada onkosfer larvalari hidatik kistlere doniisiir (20).
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Keseli hayvanlar, tavsanlar, tavsanlar, kemirgenler, etoburlar, insan olmayan
primatlar gibi diger memeliler, alisilmamis ara konaklar olarak bulasma dongiistinde
rol oynayabilirken, insanlar parazit i¢in bir "¢ikmaz" olduklar1 i¢in anormal konaklar
olarak kabul edilir. Peru'da ergin form sadece kopeklerde izole edilirken larva evresi

koyun, keci, domuz, sigir ve Gliney Amerika deve kuslarinda bulunmustur (20).

E. granulosus'un larva evresi —hidatik kist— ii¢ katmanla g¢evrelenmis
unilokiiler s1v1 dolu bir kistidir: iki parazit kaynakli katman (bir i¢ ¢ekirdekli germinal
katman veya endokist ve bir dis hiicresiz lamine katman veya ektokist) ve bir
konak¢inin (lifli bir kapsiil veya perikist) enflamatuar bir reaksiyonu tarafindan
tiretilen konaktan tiiretilmis tabaka. Endokist, enfeksiyondan yaklasik 10 ay sonra,
kulugcka kapsiillerinin (yavru kistler) ve protoskolekslerin (hidatik kum)
olusturulmasindan sorumludur. Protoscolices, kist igeriginin karin/gégiis bosluguna
veya dolasim sistemine (ikincil kistik ekinokokkoz) salinmasindan sonra yeni kistlerin
olugmasindan sorumludur. Kist boyutu oldukca degiskendir ve genellikle 1 ile 15 cm

arasinda degisir (15,20-22).



Echinococcus cinsi Taeniidae familyasina aittir ve gegmiste alt1 tlir taninmistir
ve bunlardan dordii insan enfeksiyonuyla iliskilendirilmistir: E. granulosus,
Echinococcus multilocularis, Echinococcus vogeli ve Echinococcus oligarthrus.
Bunlar arasinda, CE'ye neden olan E. granulosus ve alveolar ekinokokkoza neden olan
E. multilocularis, tibbi ve halk saglig1 acisindan 6nemli iki tiir olurken, E. felidis ve E.

shiquicus insanlarda izole edilmemistir (20).

Esas olarak mitokondriyal DNA (mtDNA) analizine dayanan molekiiler
tekniklerin gelistirilmesiyle, G1 ila G10 olarak adlandirilan 10 farkli E. granulosus
genotipi taninmistir. Bununla birlikte, son birkag yilda, mitokondriyal filogenetigin bir
revizyonu, belirli genotipler arasinda daha yiiksek bir degiskenlik oldugunu ortaya
cikarmistir ve Echinococcus granulosus sensu lato cinsinin 4 yeni tiire gore yeni bir
siniflandirmasin1 6nermistir: Echinococcus granulosus sensustricto (G1 ila G3), E.
equinus (G4), E. ortleppi (G5) ve E. canadensis (G6 ila G10). Tiirlerin ¢ogunlugu
(aslan susu hari¢) kesin konake¢i olarak kopekgillere sahip olsa da, ara konake1
spektrumlari, cografi dagilimlari, yetigkin ve metasestod morfolojileri, gelisme hizlari,
antijeniteleri, bulasma dinamikleri, kemoterapotik ajanlara duyarhiliklart ve
patolojileri agisindan gesitli farkliliklar gdsterirler. Insan seviyesinde, enfekte kisilerde
bulunan en yaygin sus, koyun susu (G1); ancak diger suslarin neden oldugu insan

enfeksiyonu raporlari vardir (16,17).
2.2.2 Kistik ekinokokkozun epidemiyolojisi

E. granulosus enfeksiyonu riski, endemik bdlgelerde ¢gobanlarin biiyiik stiriilere
bakmalarina yardimci olmak i¢in kullanilan insanlar ve kopekler arasindaki
etkilesimlerle yiiksek oranda iligkilidir; bu nedenle yiiksek riskli popiilasyonlar, evcil
hayvan sahiplerini ve kdpeklerle sik temasi olan herkesi (Orn. gobanlar) igerir. insanlar
ve kopekler arasindaki bu yakin iliskiye ek olarak, belirli kiiltiirel inanglar ve
aligkanliklar, E. granulosus'un bulagsmasini1 desteklemeye katkida bulunabilir (23,24).
Kistik ekinokokkoz, 6zellikle koyun otlatmanin yaygin olarak uygulandigi Akdeniz,
giiney ve orta Rusya, Orta Asya, Avustralya, Afrika ve Giiney Amerika (Peru,
Arjantin, Sili, gliney Brezilya ve Uruguay) siktir. Peru'da, Orta ve glineydeki daglik
bolgelerde bildirilen KE prevalanst %3 ile %18 arasinda degismektedir. Diinyanin

endemik bolgelerinde, kesilen ciftlik hayvanlarinin ¢ig, enfekte i¢ organlarinin



kopeklere verilmesi uygulamasi, E. granulosus'un bulagmasini kolaylastirir. Kentsel
alanlarda, mezbahalara yakin ¢alisan veya yasayan kisilerde, kontamine i¢ organlara
erisimi olan kopekler tarafindan enfekte olan kisilerde hidatik hastaligin daha sik
goriildiigii bildirilmistir. Ilging bir sekilde, paraziti kontrol etmek igin mevcut
yontemlerin varlifina ragmen, CE prevalanst diinya ¢apinda artiyor gibi

gortinmektedir (18,25,26) (Sekil 2.5).
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Sekil 2.5: Endemik bolgeler
2.2.3 insan Kistik ekinokokkozu

Yumurtalarin insanlar tarafindan kazara yutulmasindan sonra, larva
asamasindaki parazit herhangi bir i¢ organa dagilabilir ve "birincil CE" olarak
adlandirilan birincil bir lezyona doniisebilir. Bazi spontan veya travmaya bagli kist
riptiirii vakalarinda, protoskolikler ve/veya kiigiik kistler salinir ve "ikincil CE"
olusturur, ¢ogunlukla bu, bir karaciger kistinin riiptiiriinii takiben abdominal CE'de
meydana gelir (21,27). Karaciger ve akciger sirastyla yaklasik %60 ve %35'i temsil
ederek en sik etkilenen organlardir; ancak bu 3:2 orani klinik serilere dayanmaktadir;
endemik {ilkelerde gergeklestirilen epidemiyolojik arastirmalar farkli bir iligki
gosterebilir; 6rnegin, 1997'de endemik bir bolge olan Peru'nun orta daglik bolgelerinde

gerceklestirilen Onceki bir ¢caligsma, karaciger:akciger enfeksiyonu oranini 3:1 olarak
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tanimlamistir (28); ve 2007'de Peru'nun bagka bir endemik bolgesinde yapilan yakin
tarihli bir saha aragtirmasinda karacigerin akciger kistlerine orami 5:1 olarak
bildirilmistir (29). Bu kayma, akciger kistleri olan kisilerde karaciger kistlerine kiyasla
deneyimlenen klinik belirtilerin gelisimindeki farkliliklarla agiklanabilir (yani akciger
kistleri olan denekler, karaciger kistleri olanlardan daha semptomatiktir), bu da akciger
kistleriyle iliskili olabilir. Kistler, akcigerlerin daha az elastikiyeti nedeniyle karaciger
kistlerinden daha hizli biiytiyebilir ve kitle ile ilgili semptomlar1 daha fazla iiretebilir.
Ek olarak, akciger enfeksiyonu ile ilgili semptomlar, karaciger enfeksiyonu ile ilgili
semptomlardan daha kétiidiir. Insanlar normalde ¢cocukluk déneminde enfekte olurlar,
ancak kiiclik kistler biiyiikk semptomlara neden olmadigindan enfeksiyonun ilk
asamasinda birka¢ yil asemptomatik kalirlar. Bununla birlikte, klinik belirti ve
semptomlar birkac yil sonra gelisir ve tutulan organ(lar)a, kist(ler)in organ igindeki
lokalizasyonuna, kist komplikasyonunun varligina (6rn. kist riiptiirii ve/veya sekonder
enfeksiyon), digerleri arasinda kist(ler)in sayis1 ve boyutu ve ¢cevre dokular tizerindeki
kitle etkisinin yarattigi baskinin boyutuna baghidir. Bu nedenle semptomlarin

baslangic1 birkag aydan birkag yila kadar degisir (22,30,31).
2.2.3.1 Akciger kistik ekinokokkozu

Akciger CE, cocuklarda siklikla asemptomatiktir ve kistin klinik belirtiler
olmadan hizl1 biiylimesine izin veren akciger parankiminin daha yiiksek esnekligi
nedeniyle uzun siire asemptomatik kalabilir (32). Akciger CE'nin klinik belirtileri daha
cok kist(ler) tarafindan cevre dokular {izerinde liretilen daha yiiksek basinglarla
iligkilidir (6rnegin, bronsiyal ve/veya plevral tahrige bagh gdgiis agris1 ve okstiriik
veya kist tarafindan akciger parankiminin sikismasi nedeniyle nefes darligl). Ek
olarak, karaciger kistlerinden farkli olarak, akciger kistleri kirilmaya ve dolayisiyla
yirtilmayla ilgili semptomlar gelistirmeye (6rn. hemoptizi veya kist iceriginin disari
atilmasi) daha yatkindir ve bu da klinik tabloyu karaciger CE'si olan deneklerde
gozlemlenenden daha hantal hale getirir. Bu 6zellik akciger CE'yi karaciger CE'den
daha morbid hale getirir ve bu nedenle saha arastirmalarinda gézlemlenen karaciger
akciger oranini 5:1'den 3:2'ye kaydirir (24,33). Akciger kistlerinin riiptiirii, kist
iceriginin salindigt yone bagli olarak, farkli klinik belirtilerin gelisimi ile
iligkilendirilmistir; Ornegin kist igerigi brons agacina salindiginda hastalarda

anafilaktik sok gelisebilirken, kist i¢erigi plevral bosluga salindiginda sekonder kist
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hidatik hastalig1 gelisebilir. Ayrica riiptiire kistler enfekte olabilir ve bu nedenle

gelisen pulmoner apse ile ilgili semptomlar gelistirebilir (34).
2.2.3.2 Karaciger Kkist ekinokokkozu

Daha once agiklandig1 gibi, CE'min klinik belirtilerinin gelisimi, dahil olan
organ veya organlara baghdir. Karaciger tutulumu durumunda, enfekte olanlar
genellikle uzun bir siire asemptomatik kalir ¢ilinkii karaciger kistlerinin biiylimesi
organin kendi yogunlugu ile yavaslar (35,36). Karaciger CE'nin klinik belirtileri,
spesifik ve spesifik olmayan olarak kategorize edilebilir. "Spesifik semptomlar",
oncelikle kistin organ i¢inde ve ¢evredeki yapilar lizerinde tirettigi bir kitle etkisi ile
iligkilidir ve bu nedenle anatomik temellidir. Bunlar sirasiyla hepatomegali, iist karin
kadraninda agri, portal hipertansiyon ve sirasiyla portal ven veya safra kanali
tikanikliginin neden oldugu kolestazi igerir. Karaciger CE ile iliskili "hastaliga 6zgii
olmayan semptomlar" sunlar1 igerir: hazimsizlik, kusma, sarilik, ates ve kilo kayba.
Son olarak, yiiksek morbiditeleri nedeniyle karaciger kistlerinden kaynaklanan iki
komplikasyondan bahsetmeye deger: kistin bakteriyel enfeksiyonu ve kist riiptiirii.
Kistin bakteriyel enfeksiyonu apse olusumuna neden olabilirken, kistin riiptiiri
protoskolikslerin ve/veya kiiciik kistlerin periton bosluguna salinmasina ve bazi
durumlarda kist icerigine karsi sistemik bir immiinolojik yanitin iirettigi anafilaktik
reaksiyon gelisimine yol acabilir. Ek olarak, riiptiir, kist icerigi safra agacina
dokiildiigiinde sekonder kistik lezyonlarin gelisimi ve sekonder kolanjit veya biliyer

obstriiksiyon ile iligkilendirilmistir (1,30,31,37).
2.3 Karaciger hidatik kistlerin yonetimi
2.3.1 Kistin dogal siireci

Ekinokokal kistin makroskobik ve mikroskobik yapisinin iyi bilinmesi, basarili
tedavisi i¢in ¢ok 6nemlidir. Daha da 6nemlisi, adventisyal tabaka veya perikistik doku
kistin bir parcasi olarak kabul edilir ve ¢ikarilip ¢ikarilmadigina dair bilgi, yapilan
ameliyati tanimlamaya yardimei1 olur. Kist biiyiimesinin ve gelismesinin anahtari, dig
ylzeyinde aseliiler lamine zar1 doseyen ve kistin i¢ igerigini, yani kist sivisini,
kendileri de protoskoleks iceren kulucka kapsiillerini iireten, bir hiicre kalinliginda

sinsityal bir tabaka olan germinal zardir (Sekil 2.6). CE yilda 1 ila 50 mm arasinda

12



biiylir, ancak aylarca ve yillarca statik kalabilir. Klinik sunumdaki kist boyutu 20 cm
kadar biiyiik olabilir, ancak daha yaygin olarak 5-10 cm'dir. Yetiskinlerdeki durumun
aksine, karaciger kistleri ¢ocuklarda akciger kistlerinden daha az goriiliir. Ayrica,
kombine karaciger ve akciger kistleri ¢ocuklarda yetiskinlerden daha sik goriiliir.
Karacigerde kistler en sik segment VII ve VIII'de goriiliir. Segment IV kistler safra
yollarin1 tutma agisindan en yiiksek riski tasirlar (31,33,37).

capsule

— containing
proto-
scoleces

//// Host tissue P Laminated layer

—_—
-

=== Adventitial layer Sty Germinal layer

Sekil 2.6: Kistin tabakalari srunetti E. et al.. Acta Tropica 2010, 114: 1-16.)
2.3.2 Klinik prezentasyon

Hepatik CE'nin klinik prezentasyonu, tesadiifen asemptomatik kistler, karin
sigligi, sag Ust kadran agrisi, sarilik veya safra agacina riiptiire bagli anafilaksi,
karaciger kapsiilii yoluyla peritoneal bosluga riiptiire sekonder akut baslangi¢li agr1 ve
diyafragm yirtilmasina sekonder plevral eflizyonu icerir. Komplikasyonlar arasinda
peritoneal yayilima sekonder asit, sekonder bakteriyel enfeksiyon ve intrabilier riiptiire
sekonder kimyasal kolanjit sayilabilir. Oykii ve muayenede patognomonik 6zellik

yoktur. Bu nedenle, 6zellikle yiiksek prevalansli bolgelerden gelen cocuklarda, tiim bu
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prezentasyonlarin ayirici tanisinda CE en basindan dahil edilmelidir (31,37) (Tablo
2.1).

Tablo 2.1: Karaciger kist hidatigi klinik prezentasyon

Semptomlar

Asemptomatik

Karm sisligi

Sag tist kadran karin agrisi

Kasinti

Sarilik

Peritonit

Plevral eflizyon veya asit
Intraabdominal bakteriyel enfeksiyon
Kimyasal Kolanjit

Anaflaksi

2.3.3 Goriintiilleme ve siiflandirma

CE, esas olarak goriintiileme teknikleri (ultrason, bilgisayarli tomografi) ile
teshis edilir. Karaciger CE i¢in, ultrason en yaygin kullanilanidir ve karaciger CE
tanisinda altin standart olarak kabul edilir; kistin komplikasyonlarinin sayisi, yeri, i¢
yapist ve varligi hakkinda bilgi verilmesi agisindan sirasiyla yaklasik %95 ve %90
duyarhilik ve ozgiilliige sahiptir. En iyi bilinenleri Gharbi ve DSO (sekil 2.7)
smiflandirmalar1  olan karakteristik ultrason bulgularma dayali olarak c¢esitli
siiflandirmalar  gelistirilmistir. Diinya Saglk Orgiitii tarafindan yaygin olarak
kullanilan ve tavsiye edilen bir sema, DSO Ekinokokkoz Gayri Resmi Calisma Grubu
tarafindan 6nerilen kistlerin gelisme agsamasina dayanan ve teshis, tedavi ve takipte bir
atilim temsil eden siiflandirmadir. Bu siniflandirmanin en 6nemli 6zelligi Kistik
Ekinokokoz kistlerinin “Aktif’ (CL, CE1, CE2), “Gegis” (CE3) ve “Inaktif’ (CE4,
CES5) olarak ayrilmasidir. Bu kategoriler, kistlerin ultrason goriintiilerini kistlerin
dogal seyri ve tedaviyi takiben dahil olma egilimleri ile iligkilendirerek elde edilmistir
(20,31,38,39). Gharbi siniflamasi ve DSO siniflamast radyolojik karsilastirmasi sekil

2.8’de, aciklamalari ise tablo 2.2’de verilmistir.
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Karaciger kist hidatiklerine Akciger kist hidatikleri de eslik edebileceginden
hastalar Akciger CE acisindan da tetkik edilmelidir. Akciger CE ig¢in 6zgiilliik
degismekle birlikte (%70 ila 90), akciger grafileri hala en ¢ok kullanilan tetkiktir.
Komplike olmayan akciger kistleri, baz1 radyolojik olarak normal akciger parankimi
ile ¢cevrelenmis homojen yuvarlak veya oval kitleler olarak goriiniirken, komplike
kistlerde niliifer veya meniskiis isareti goriiliir, bu belirti lamine ve perisist zar
aralarina hava girmesiyle olusan endokistin ayrilmasindan kaynaklanir. BT taramalari,
karmn ultrasonu ve akciger grafisinin sagladigi bilgilere ek olarak, kistik i¢erigin hacmi,
yogunlugu, kistin organ icindeki yeri ve derinligi ve organlarin daha iyi anatomik
olarak tanimlanmasi hakkinda ayrintilar saglar. Bununla birlikte, BT taramalar

endemik bdlgelerin ¢ogunda mevcut degildir (30,38).

Duvar belirsiz -Kist duvan var Septali Ayrilms ig Nonhomojen  yisifive
-Internal eko var kitle duvar
membran

Sekil 2.7: DSO siniflamasina gore karaciger KE ultrasonografi goriintiileri
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WHO-IWGE
CE1 CE2 ‘ CE3a CE3b CE4 CE5

T
GHARBI

Sekil 2.8: DSO — Gharbi siniflamas1 radyolojik karsilastirma

Tablo 2.2: DSO smiflamasi ve Gharbi siiflamasinin karsilastirmasi

DSO  Ozellikler Gharbi
CEl Unilokiile, basit (aktif) I

CE2 Multivezikiiler, multiseptali (petek isareti) (aktif) I
CE3a Ayrilmis veya yiizen membranli kist (‘niliifer' isareti) (degisken karakterde) II
CE3b Solid matriks i¢inde kiz kistleri (degisken karakterde) I

CE4 Heterojen, dejeneratif (inaktif) v
CES Kalsifiye duvar (inaktif) \'%

2.2.4 Serolojik testler

Esas olarak antikor tespitine dayanan kistik ekinokokkozun serolojik teshisi,
hiperendemik topluluklarda bile insan popiilasyonlar1 igin bir tarama teknigi olarak
zayif performans gostermistir. Bununla birlikte, klinik ortamlarda, ayni serolojik
testlerin duyarlih@ ve Ozgilligli artmistir. Bu fenomen, kist riiptiiri veya
enfeksiyon/apse gibi komplikasyonlarin varligi ve ardindan parazit antijenlerinin
salinmas1 gibi komplikasyonlarin varligiyla ilgili semptomlar nedeniyle saglik
tesislerine bagvuran hastalarin bunu yaptig1 bir secim yanliligi ile iligkilendirilmistir.
Bu nedenle, KE'nin immiinolojik tanisinin kullanilmasi yalmizca klinik ortamlarda
Onerilir. Sero-diagnostik antikor testlerinin gercek performansinin degerlendirilmesi,
calisilan popiilasyonlardaki farkliliklar nedeniyle zordur, ancak klinik ortamlarda ¢ogu
test %80 duyarlilik ve %90 veya daha az 6zgiillik araligindadir ve cerrahi serilerde

daha yiiksek degerler rapor edilir (40).

Kist yerlesimi ve serolojik testlerin 6zgiilligli ne olursa olsun, Onceki

calismalar karacigerdeki kistlerin akciger kistlerinden daha yiiksek antikor seviyeleri

16



iretecegini, dolayisiyla karaciger KE'de serolojik testlerin duyarliligini artiracagini
bildirmistir; ancak son yillarda spesifik IgG'leri tespit etmek icin gelistirilen serolojik
araclar, kist yerlesimi ve kullanilan antijen ne olursa olsun benzer sonuglar

vermektedir (41).

Hidatik kist sivis1 (HCF), %75 ila %95 arasinda degisen duyarliliklar1 bildiren
serolojik testlerin detaylandirilmasi i¢in en yaygin kullanilan antijendir; bununla
birlikte, HCF kullanan teshis tekniklerinin 6zgiilliigi, bildirilen yiiksek oranda ¢apraz
reaksiyon nedeniyle %50 ila %90 arasinda biiytik 6l¢iide farklilik gosterir. Daha yakin
zamanlarda, HCF'nin iki ana bileseni, antijen B ve antijen 5 daha yaygin olarak
kullanilmaya bagsland1 ve sentetik peptitleri veya bunlarin dizilerinden tiiretilen
rekombinant antijenleri elde etmek icin daha yeni teknikler kullanildi. Bu yeni
antijenler, oncekilerden daha iyi calisir ve popiilasyonlar arasinda daha fazla
tekrarlanabilir, boylece test giivenilirligini artirir ve daha 1yi standardizasyon saglar.
KE immiinodiyagnozu igin gelistirilen neredeyse tiim serolojik testler, antikorlarin
saptanmasini igerir; ancak, bu testlerin duyarliliklar1 ve 6zgiilliikleri 6nemli 6l¢iide
degisir. Duyarlilig1 yiiksek ancak 6zgiilliigii zayif olan testler arasinda sunlar yer alir:
Cassoni intradermal testi, kompleman fiksasyon testi (CFT), indirekt hemaglutinasyon
(IHA) testi ve lateks agliitinasyon (LA). Son yillarda, enzime bagli immiinosorbent
tahlili (ELISA), daha yiiksek duyarlilig1 ve 6zgiilligli ve mevcut antikor seviyesini

Olcme yetenegi ile klinik ortamlarda kullanim i¢in bu testlerin yerini almigtir (41,42).

Insanlarda Echinococcus larva kistleri ile enfeksiyon, spesifik bir antikor
yanittyla sonucglanir: Bazi hastalarda saptanabilir IgM, IgA ve IgE antikorlarinin eslik
ettigi IgG smifi. Son yillarda, arastirma merkezleri tretilen spesifik 1gG izotipini
degerlendirmis ve IgG1, IgG2 ve IgG3'iin dejenere veya kalsifiye kistlerle (WHO
siiflandirmasi kist tipleri 4, 5) iliskili oldugunu, IgG4'in varliginin ise aktif kist tipleri
ile iligkili oldugunu bulmuslardir (tip 1, 2, 3) (42).

2.2.5 Tedavi

WHO-IWGE uzman konsensiis grubu, tedavi ig¢in klinik kilavuzlar
olusturmustur, ancak randomize calismalarin yoklugundan, bunlar sadece tavsiye
olarak kalmaktadir. KE i¢in tedavi prosediirleri, etkinlik, etkililik, advers reaksiyon

orani, nikks orant ve maliyet gibi temel Ozellikler agisindan yeterince
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degerlendirilmeden son kirk yilda gelismistir. Su anda dort tedavi yontemi
kullanilmaktadir: (1) albendazol (ABZ) veya mebendazol (MBZ) ile medikal tedavi,
(2) PAIR (Ponksiyon, Aspirasyon, Protoskolisit ajan enjeksiyonu, Reaspirasyon), (3)
kisti ¢ikarmak i¢in cerrahi ve (4) inaktif, klinik olarak sessiz kistleri izleyip ve

beklemek (20).
2.2.5.1 Medikal Tedavi
2.2.5.1.1 Benzimidazoller

Benzimidazoller (albendazol, mebendazol), karaciger ve akciger kistleri i¢in
uygun kemoterapi saglayan tek ilaglardir. Son on yilda, mebendazol veya albendazol
ile ila¢ tedavisinin, komplike olmayan kiiciik kistleri olan hastalarda invaziv tedavi
seceneklerine bir alternatif saglayabilecegini ve bdylece tibbi tedavi yelpazesini
genisletebilecegini One siiren birkag¢ ¢aligsma yayimlandi. Bununla birlikte, bu bireysel
caligmalarin  timii kiiclikti ve kalitsal heterojenlik, uygun meta-analizlerin
yapilmasina engel olmustur (43,44). Bu yiizden bu konuda kullanigli meta-analizi
sonuclar1 elde edilmemistir. Alt1 tedavi merkezinden toplanan bireysel hasta
verilerinin yakin zamanda yaymlanan, havuzlanmis bir analizi, benzimidazollerin
genel etkinliginin abartildigini ileri siiriilmiistiir. Karaciger ve akciger kistleri i¢in, bazi
kist evrelerinde (6rn. kiigiik kistler) digerlerinden daha 1yi ¢alistiklar1 goriildiigiinden,
KE tedavisinde benzimidazollerin yerini belirlemek i¢in klinik deneylere ihtiyag
vardir. Benzimidazollerin uzun siireli kullanimimin yan etkilerinin oran1 ve dogast da
daha titiz bir aragtirmay1 hak ediyor (45,46). Baska bir ila¢ olan prazikuantelin de
KE'de kullanimi tartisilmaktadir, ancak etkinligine dair kanitlar tamamen eksiktir. Su
anda benzimidazol tedavisi, komplike olmayan karaciger kiigiik kistleri (<5 cm) veya
ameliyat edilemeyen hastalig1 olan veya altta yatan komorbiditeler nedeniyle cerrahiye
aday olmayan hastalarda ve ayrica ikincil bir KE'yi 6nlemek i¢in cerrahide kullanilan
tamamlayici bir tedavi olarak endikedir. Prospektif, kontrollii, randomize bir ¢alisma,
13/18'de protoskolekslerin canliligini azaltmak i¢in bir ve ii¢ aylik preoperatif
albendazol uygulamasinin etkinligini gostermistir (mikroskopi ile dogrudan gézlem ve
ayrica protoskolekslerin farelerin karin bosluklarina asilanmastyla 6l¢iilmiistiir) (%72)

ve vakalarin 16/18'1 (%92); ancak kemoterapi etkinligini belirlemek icin ameliyat
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oncesi veya es zamanli olarak tedavi edilen hastalar1 takip eden higbir prospektif

calisma yoktur (47).

Stojkovic ve arkadaslari, hepatik kist hidatik hastalig1 i¢in tek tedavi yontemi
olarak kullanilan benzimidazollere (albendazol veya mebendazol) KE'nin yanitin
gozden gecirmislerdir. Sadece ili¢ yaymlanmis RKC bulmuslardir; hepsi albendazol
kullantyor ve her birinin 30'dan az hastasi var. Benzimidazol etkinligine iliskin
literatiiriin geri kalan1 vaka serilerinden olusmaktadir. Albendazol, emilimi artirmak
icin yaglh yemeklerle birlikte verilen toplam giinliik 10-15 mg/kg/giin dozunda verilir.
Orijinal tedavi rejimi, ¢ok az uzun vadeli toksisite verisi oldugundan, 2 haftalik ilagsiz
araliklarla ayrilan 28 giinliik tedavi bloklar1 verdi. Siirekli tedavi iyi tolere edildiginden
bu artik gerekli degildir. Mebendazol, albendazolden daha az emilir ve daha az
etkilidir, ancak ikincisinin bulunmadigi veya tolere edilmedigi durumlarda bir
alternatiftir. Cocukluk c¢ag1 CE tedavisinde Go¢men ve arkadaslari mebendazol 50
mg/kg/giin dozunda ortalama 12 ay kullanmiglardir. ABD'de 13 ay siireyle 40
mg/kg/gilin mebendazol tedavisinden sonra ¢oklu karaciger kistlerinin goriiniimiinde
belirgin iyilesme bildirilmistir. DSO-IWGE'nin mebendazol igin tavsiye ettigi dozaj
rejimi, emilimi artirmak icin yagli yemeklerle birlikte verilen toplam giinliik 40-50
mg/kg/giin  dozudur. Benzimidazol tedavisinin ana yan etkisi karaciger
transaminazlarinin yiikselmesidir, ancak I0kopeni ve trombositopeni de rapor
edilmistir. Geri doniisiimlii sa¢ dokiilmesi vakalarin yaklasik %?2'sinde goriiliir

(31,43,45,47).
2.2.5.1.2 Praziquantel

Prazikuantel, olgun kistlere niifuz etmedigi veya kist biiylimesini
engellemedigi icin monoterapi olarak etkili degildir. Bununla birlikte, kist sizintisim
takiben parazit yayilmasini dnlemek i¢in bir protoskolisit olarak roliinii destekleyen in
vitro ve in vivo veriler vardir. Prazikuantel ayrica intrakistik albendazol seviyelerini
de yiikseltir. DSO-IWGE, yardimc: tedavi olarak prazikuantelin verildigi haftada bir
40 mg/kg dozu onermektedir. Klinik veriler, preoperatif kombinasyon tedavisinin
kullanimin1 desteklemektedir, ancak her iki ila¢ da giinlik olarak verildiginde,
preoperatif olarak albendazol art1 prazikuantel ile tedavi edilen daha fazla hasta, tek

basina albendazol ile karsilastirildiginda ameliyat sirasinda cansiz protoskolekslere
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sahipti (43,45). Londra Tropik Hastaliklar Hastanesi'nde (HTD) CE'li hastalarin
retrospektif bir incelemesi, ameliyat 6ncesi giinliik albendazol art1 giinliik prazikuantel
ile tedavi edilen hastalarda ameliyat sirasinda laboratuvarda bildirilen protoskoleks
canliligini giinliik albendazol alanlardakilerle karsilagtirmistir. Albendazol grubuna
(5/8, p <0.001) kryasla kombinasyonu (1/25) alan grupta 6nemli 6l¢lide daha az kist
canli protoskoleks igeriyordu. Perioperatif yardimci prazikuantel ilavesi, diger uzman
kist hidatik merkezleri tarafindan degisken derecelerde kullanilir ve bazilar1 bunu hig
kullanmaz, ancak bir klinik ¢caligmada daha fazla degerlendirmeyi hak eder. HTD'de
kullanilan rejim, ameliyat oncesi 14 giin ve ameliyat sonras1 14 giin boyunca 20
mg/kg/giin'liik iki esit doza bdliinmiis prazikuantel 40 mg/kg/giin'diir. Islem dncesi ve
sonras1 antiparaziter ilaglarin verilmesi gereken siirenin uzunlugu konusunda gercek
bir fikir birligi yoktur. WHO-IWGE konsenstisii, CE i¢in albendazol tedavisinin
uzunlugunun "genellikle ameliyattan bir giin dnce ile bir ay sonra arasinda degistigini"

belirtir (41,43,46,47). Kullanilan ilaglarin dozlar1 tablo 2.3’te verilmistir.

Tablo 2.3: ila¢ dozlar

Medikasyon Doz
Albendazol 10-15 mg/kg/giin
Mebendazol 40-50 mg/kg/giin
Praziquantel 40 mg/kg/giin

2.2.5.2 Skolisidal ajanlar

Ameliyatta bir skolisidal ajan kullanmanin amaci, yanhslikla kist boslugunda
birakilan veya ameliyat sirasinda dokiilen protoskoleksleri oldiirmek ve kalan
germinal membran kalintilarin1 6ldiirmektir. Kist kavitesi skolisidal ajanla temizlenir
ve bu asamada, eger perikist ¢ikarilmamissa, perikist i¢inde kalan kiigiik yavru kistleri
aramak icin dikkatli olunmasi gerekir. Kist boslugunu temizlemeye ek olarak, kisti
periton boslugundan izole etmek i¢in skolisidal ajana batirilmis pedler kullanilir.
Skolisidal ajanlar, kist i¢indeki hidatik materyali (hem protoskoleksler hem de
germinal membran) 6ldiirmek i¢cin PAIR veya diger perkiitan prosediirlerde kullanilir.

Kullanilan ajanlar arasinda hipertonik (%20 veya %30) sodyum kloriir (ameliyat veya
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PAIR), %3 hidrojen peroksit (ameliyat), %95 etanol (PAIR) ve %0,5 glimiis nitrat
(ameliyat) yer alir (31,37,46). Formalin artik kullanilmamalidir, ¢iinkii daha iyi
alternatifler vardir ve hasta i¢in oldugu kadar inhalasyon yoluyla kullanici i¢in de
tahrig edicidir. WHO-IWGE %20 sodyum kloriir dnermektedir. Hipertonik salin,
protoskoleksin tegiimenti boyunca lizise neden olmaya yetecek kadar ozmotik bir
gradyan tretir. Protoskolekslerin tamamen 6ldiiriilmesi, in vitro olarak %20 sodyum
kloriir ¢ozeltisi kullanilarak yalnizca 6 dakika sonra elde edilebilir. Bununla birlikte,
seyreltme nedeniyle, bunun yeterince uzun olmas1 muhtemel degildir ve WHO-IWGE
en az 15 dakikalik bir bekleme siiresi Onerir. Hipernatremi olasi bir komplikasyondur
ve izlenmesi gerekir. Hipertonik salin kullanimiyla bile kimyasal sklerozan kolan;jit
olusabileceginden, safra agaci ile baglantili kistlere skolisit ajanlar enjekte

edilmemelidir (25,43,46).
2.2.5.3 PAIR

En yaygin olanlari ponksiyon, aspirasyon, skolisidal ajan enjeksiyonu ve
reaspirasyon (PAIR) olan ¢esitli perkiitan yontemler tarif edilmistir. PAIR teknikleri,
kullanilan skolisidal ajana ve igne veya kateter kullanimina gore degisirken, digerleri
prosediirii modifiye etmis ve bir koaksiyel kateter sistemi kullanmistir. Bu se¢cimdeki
kilit faktor, mevcut bakim diizeyi ve girisimsel radyologun bireysel becerisidir.
Multidisipliner bir ekip toplantisinda gilincel goriintiilemenin tartisilmas: da dahil
olmak tizere titiz bir islem Oncesi planlama esastir. CE2 i¢in PAIR 6nerilmemektedir,
c¢linkii islem sirasinda delinmeyen yavru kistlerin kalicili1 nedeniyle niiks oran1 %48
ila %59 arasindadir (19,45). Cerrahi veya baska bir perkiitan prosediir tercih edilir.
Baz1 PAIR elestirmenleri veya CE icin diger PT'ler, kist stvisinin sizmasina ikincil
olarak anafilaksi veya yayilma riskinden bahseder. Neumayr ve arkadaslari, CE'nin
PT'sinde anafilaksi riskini gézden gegirmislerdir ve 5517 hepatik ve hepatik olmayan
KE kisti iizerinde 5943 prosediir belirlemislerdir. Prosediirlerin %0,03'{inde (yani
tedavi edilen kistlerin %0,04'1) o6ldiiriicii anafilaksi ve tedavilerin %]1,7'sinde (yani
tedavi edilen kistlerin %1,8'1) geri doniisiimlii alerjik reaksiyonlar meydana geldi.
Elbette anafilaksi perkiitan yontemlerle sinirli degildir ve cerrahi olarak veya travma

sonrast tedavi edilenlerde de goriiliir (3,19).
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2.2.5.4 Cerrahi tedavi

Amag paraziti (kist kokularini) etkisiz hale getirmektir; yayilim veya lokal
niiksle sonuglanabilecek kist igeriginin ylizeylerini en aza indirerek miimkiin oldugu
kadar c¢ok parazitik materyali ¢ikarilmalidir. Protoskolekslerin ve kist duvarinin
fragmanlarinin (germinal membran canliysa) operasyon sirasinda geride birakilirsa

kistlere doniisme ihtimali oldugu goriilmektedir (31,35,43).
Cerrahi tedavi endikasyonlari:

+ Biiyiik CE2 veya CE3b kistlerinin ¢oklu kiz vezikiiller perkiitan tedavi igin
uygun degildir. Cerrahi yapilmalidir.

—

Yiizeysel yerlesimli, yirtilabilen tek karaciger kistleri

-

PAIR mevcut olmadiginda kendiliginden veya travma sonucu yirtilabilen,
yiizeysel yerlesimli tek karaciger kistleri

PAIR mevcut olmadiginda enfekte kistler

Kist riiptiirii

Safra kanallarina fistiilii olanlar ve PAIR basarisizlig1 durumunda

Komsulugundaki hayati organlara baski uygulayan kistler

-+ + + &

Kanama

Pawlowski, kist yapisi i¢in terminolojiyi netlestirmis ve operasyon tipi ile

iliskilendirmistir. Operasyon tipleri asagida belirtilmistir:

+ Hepatik rezeksiyon: Perikist dahil tiim kisti bozulmadan ¢ikarilir

+ Perisistektomi: Cevreleyen sikistirilmis karaciger dokusu (perikist) ile birlikte
endokisti (lamine membran arti germinal membran ve Kkist igerigi olarak
tanimlanir) ¢gikarilir.

+ Sistektomi: Sadece endokisti ¢ikarilir.

Kapitonaj*, omentumla doldurulmasi (omentoplasti), dig tiip drenaji ve
marsupializasyon gibi diger tekniklerin 6zellikle olusturulan boslugu gidermek veya
yok etmek i¢in rapor edildigi bildirilmistir. (Kapitonaj - bir boslugu iceriden kapatmak

icin ¢oklu birbirine gecen dikislerin cerrahi teknigidir).

Sonug olarak, operasyon sec¢imi kistin Ozelliklerine, yerine ve cerrahin

deneyimine baglhidir, ancak miimkiinse CE, konusunda uzman merkezlerde
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yonetilmelidir. Cerrahi ve ger¢ekten de CE icin perkiitan teknikler hakkindaki
literatiiriin ¢cogu yetiskinlerdeki vakalarla ilgilidir ve bildirilen pediatrik deneyim
sinirlidir. Gahukamble ve Rakas, perisistektominin pediatrik uygulama i¢in uygun
oldugu sonucuna varirken, Khursheed ve arkadaslari kapitonaji agik bir yontemle (tiip
drenaj1) endokistin ¢ikarilmasindan sonra kalan perikist bosluguyla basa ¢ikmak i¢in
karsilastirmis ve acik yontemle tedavi edilen hastalarin daha hizli bir iyilesme
gosterdigi sonucuna varmustir (48). Omentoplasti ve kapitonajin kist kavitesinin
tedavisinde tiip drenajindan daha etkili oldugu sonucuna varan Celebi ve ark.
kullanilan asil cerrahi konservatif olma egiliminde olmasina ragmen, laparoskopik

teknikler kullanilarak CE'yi tedavi etme deneyimi de artmaktadir (20,30).

Kist hidatik cerrahisinin morbidite ve mortalitesi merkezler arasinda degisir,
ameliyat tipi ve intraabdominal komplikasyon oranindan etkilenen postoperatif
mortalite raporlart %0-7'dir. Anafilaksi veya septik soka bagli 6liimler bildirilmistir,
ancak spesifik komplikasyonlar arasinda eksternal biliyer fistiil, rezidiiel kavite
enfeksiyonu, CBD'de rezidiiel hidatik membran ve postoperatif kanama yer alir.
Sistobilier fistiil varligi ve kistin intrabilier riiptiiri morbiditenin bagimsiz
belirtecleridir. Daha diisiik niiks oranlariyla iligkili prosediirler, muhtemelen miimkiin
olan yerlerde uygulanmalidir ve bunlar, daha konservatif segeneklere (O6rn. basit
sistektomi) kiyasla radikal prosediirleri (perisistektomi + karaciger rezeksiyonu) igerir

(7,48-50).
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3. MATERIAL METOD
3.1 Hastalar ve Calisma Dizaym

Bu caligma retrospektif bir ¢alismadir. Calismaya 1 ocak 2010-30 aralik 2022
yillar1 arasinda klinigimizde tan1 ve tedavileri yapilan 214 karaciger kist hidatik hastas1
dahil edilmistir. Hastalarin verileri geriye doniik tarandi. Hastalar grup 1 (medikal
tedavi) ve grup 2 (PAIR + Cerrahi) olmak iizere iki gruba ayrildi. Hastalarin yas,
semptomlari, tanilari, laboratuvar parametreleri, tan1 metodlar1 ve tedavi yontemleri

ve sonuclar1 degerlendirildi. Etik kurul No: 48/17.01.2023.
3.2 Cahisma Kanit Diizeyi

Bu ¢alisma Tip III tanimlayici klinik ¢alismadir (Type III Descriptive Clinical
Trials).

3.3 Tani ve Tedavi Algoritmasi

Karin agrisi, sag iist kadranda kitle dolgunlugu olmasi, sarilik gibi hepatobilier
semptomlar bagvuran hastalarda tiim diinyada oldugu gibi klinigimizde de
ultrasonografi ile degerlendirildi. Ultrasonografide basit kist veya karaciger kist
hidatigi tespit edilen tiim hastalarda indirekt hemagliitinasyon testi, hemogram
parametreleri ve karaciger fonksiyon testleri ¢alisildi. Ultrasonografi ile kist hidatik
tanisi net konulmayan (basit kist veya solid lezyonlarla ayirici tan1 yapilamadiginda)
hastalara bilgisayarli tomografi (BT) ¢ekildi. Karaciger kist hidatigi tespit edildikten
sonra ek organ taramasi yapildi [Akciger kist hidatik i¢in akciger grafisi (gerektiginde
akciger BT), bobrek kist hidatik i¢in renal ultrasonografi gibi].

Karaciger kist hidatigi tanis1 konan tiim hastalar WHO IWGE klavuzuna gore
tedavi edildi. Tanilar1 sirasinda CE4 ve CE 5 tipi olan hastalara tedavi verilmeyip 2-4
ay araliklarla izle&bekle yontemiyle takip edildi. Medikal tedavi edilen hastalara 6-12
ay Albendazol tedavisi baslandi. Albendazol protokolii 3 hafta tedavi + 1 hafta ara
verilecek sekilde idi. Hastalar 2-4 ay araliklarla poliklinik kontrollerine ¢agrildi. Tiim
kontrollerde hastalar anamnez, fizik muayene, karaciger fonksiyon testleri analizi ve

ultrasonografi ile degerlendirildi. Takipleri siiresince kist hidatik riiptiirii gelisen tiim
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hastalara yatis yapilip konservatif tedavi verildi. Bagka bir cerrahi sirasinda insidental
saptanan kistlere miidahale edilmeyip takip protokoliine alinmistir. Albendazol
tedavisine ragmen progresyon gdsteren semptomatik hastalara PAIR veya gerektigi
durumlarda cerrahi yapildi. PAIR veya cerrahi planlanan hastalara cerrahi dncesi 1-3
hafta kadar albendazol tedavisi verildi. Cerrahi yapildiktan sonra da 1-3 ay kadar
albendazol tedavisine devam edildi. Gerektiginde niiks riski yiiksek hastalarda bu

tedavi 6 aya kadar uzatildi. Tedavi protokoliimiiz sekil 3.1’de 6zetlenmistir.

KARACIGER KIST HIDATIK (CE)
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Sekil 3.1: Tedavi protokiilii semast
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3.4 Dahil Edilme Kriterleri

0-18 yas arasi hastalar, kist hidatik tanis1 almis klinigimizde tan1 ve tedavileri

yapilmis olan ve geriye doniik verileri diizenli ve tutarli olan hastalar calismaya dahil

edildi.
3.5 Dislama Kriterleri:

>18 yas hastalar, geriye dontik verileri diizenli ve gilivenilir olmayan ve ilk
tanilar1 klinigimizde konulup sonraki siirecte takiplerinin baska hastaneden devam

eden hastalar ¢alisma dis1 birakildi.
3.6 istatistiksel Analiz

Tiim kategoriler i¢in tanimlayici istatistikler, frekans ve diger 6zellikleri i¢eren
hasta verileri i¢in istatistiksel analiz yapildi. Stirekli veriler ortalama + standart sapma
olarak ifade edildi. Verilerin normal dagilima uygun olup olmadigini belirlemek i¢in
siirekli degiskenler Shapiro-Wilk ve Kolmogorov-Smirnov testleri ile analiz
edildi. Strekli ve normal dagilim gosteren degiskenler Student T-testi kullanilarak
karsilastirildi. Veriler normal dagilmadiginda parametrik olmayan testler segildi.
Kategorik degiskenler ki-kare testi kullanilarak karsilastirildi. Duyarlilik ve 6zgiilliik
analizinde ROC analizi kullanildi. Verilerin korelasyonu pearson korelasyon testi ile
test edildi. Analizler SPSS Statistics for Windows, Version 24.0 (IBM Corp., Armonk,
NY, ABD) kullanilarak yapildi. Tiim p degerleri iki yonlii ve p < 0.05 istatistiksel

olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR
4.1 Genel Bulgular

Calismamiza %56’s1 (n=119) kadinlardan olusan toplam 214 hasta dahil edildi
(Sekil 4.1).

M Erkek

M Kadin

Sekil 4.1: Cinsiyet dagilim1

Hastalarin yas ortalamast 11.05+£3.83 yil [range: 1-18] bulundu. Yas dagilim
grafigi sekil 4.2°de verilmistir.

10 11 12 13 14 15 16 17 18

20
18
1

e e
o N B~ O

o N B O

Sekil 4.2: Yas dagilimu
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Hastalarin en sik basvuru sebebi karin agristydi (%70). Karin agrisin1 %50
oraninda istahsizlik ve %15 oraninda kusma takip etti. Hastalarin %10'unda ise akut

bir semptom saptanmadi (Tablo 4.1).

Tablo 4.1: Bagvuru semptomlari

Sikayetler N %
Karin agrisi 150 70
Ates 11 5

Istahsizlik 107 50
Kusma 32 15
Oksiiriik 1 5

Solunum gii¢ligi

Kasint1 4 2

Semptom yok 21 10

Calismamizda toplam 361 hidatik karaciger kisti saptandi. Hastalarin %68’inde
(n=145) tek kist, %18’inde iki kist (n=39), %6’sinda ii¢ kist (n=13) ve %8’inde ise
dort ve Ustli (n=17) karaciger kisti saptandi (Sekil 4.3).

H]l M2 W3 ¥4 m5 W6 m8 W9 m10

Sekil 4.3: Hidatik karaciger kistlerinin dagilimi
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Hastalarin %82.2’si (n=176) COVID-19 pandemisinden dnce bagvurmustur.

Yillara gore bagvuru sayilar sekil 4.4’te verilmistir.

45
40
35
30
25
20
15

10

2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022

Sekil 4.4: Yillara gore bagvuru frekanslar

Hastalarin %86’sinda (n=184) izole karaciger kisti saptandi. Yirmi hastada
karaciger + akciger, 5 hastada karaciger + dalak, 2 hastada karaciger + intraabdominal,
1 hastada karaciger + bobrek, 1 hastada karaciger + bobrek + beyin ve 1 hastada

karaciger + rektus kasi kisti saptand1 (Tablo 4.2).

Tablo 4.2: Senkron kistlerin lokalize oldugu organlar

Kistin Lokalizasyonu N %
Izole Karaciger 184 86
Karaciger + Akciger 20 9.3
Sag 14
Sol 4
Bilateral 2
Karaciger + Dalak 5 2.3
Karaciger + Intraabdominal 2 0.9
Karaciger + Bobrek 1 0.5
Karaciger + Rektus Kasi 1 0.5
Karaciger + Bobrek + Beyin 1 0.5
Toplam 214 100,0
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Hastalar tamaminda basvuru aninda indirekt Hemagliitinasyon Testi (IHA)

calisildl. Test hastalarin %17’sinde pozitiftif saptandi (Tablo 4.3).

Tablo 4.3: Indirekt Hemagliitinasyon Testi sonuglari

THA N %0
Negatif 178 83%
Pozitif 36 17%

Hastalarin %55’inde eozinofil, %37’sinde direkt biliriibin, %28’inde ALT,
%?22’sinde AST, %17’sinde GGT ve %5’inde amilaz yiiksekligi saptandi.

Calismamiza dahil edilen tiim hastalara tan1 aninda ultrasonografi cekildi.
Hastalarin %37.4’line bilgisayarli tomografi (BT) ve %5.6’sina magnetik rezonans

goriintiileme (MRI) ¢ekildi (Tablo 4.4).

Tablo 4.4: Radyolojik degerlendirme

Radyolojik Goriintilleme Metodu N %0

Ultrasonografi 214 100
Bilgisayarli Tomografi 80 374
Magnetik Rezonans Goriintiileme 12 5.60

Basvuru aninda WHO smiflamasina gore kistin siniflamast tablo 4.5°te
Ozetlenmistir. Buna gore kistlerin %46’s1 CE 1, %11°1 CE 2, %15°1 CE 3A, %12 CE
3B, %11°1 CE 4 ve %5’1 CE 5 idi.

30



Tablo 4.5: WHO simiflamasina gore hasta sayilari

WHO Simiflamasi N %0
« CEI 99 46%
< CE2 23 11%
z CE3A 32 15%
3
O  CE3B 26 12%
£ CE4 24 11%
<
= CE5 10 5%
Toplam 214 100%

Hastalarin %66.8’inde kistler sag tarafta, %211 sol tarafta ve %12.1°1 hem sag
hem sol tarafta lokalize idi. (Tablo 4.6).

Tablo 4.6: Kistlerin lober lokalizasyonu

Taraf N Y0

Sag Lob 143 66.8
Sol Lob 45 21.0
Bilateral 26 12.1
Total 214 100

Yiiz elli alt1 kistin segmenti net bir sekilde tespit edildi. Bunlarin i¢inde en sik

lokalizasyon segment 7 ve 8 idi (Tablo 4.7).

Tablo 4.7: Kistlerin segmenter lokalizasyonu

Segmentler N
Segment 1 4
Segment 2 9
Segment 3 8
Segment 4 17
Segment 5 19
Segment 6 28
Segment 7 37
Segment 8 34
Toplam 156
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Kistlerin %33.6’s1 (n=72) kii¢iik boyutlu (<5 cm), %45.3’1 orta boyutlu (5-10
cm) ve %21.1’1 (>10 cm) boyutlu idi. Ortalama kist boyutu ise 66.97+34.23 mm,
[median= 60; range: 8-180] saptandi (Tablo 4.8).

Tablo 4.8: Diinya saglik orgiitii kist boyutuna gore siniflama

Kist Boyutu N Y
Kiigiik (<5 cm) 72 33.6
Orta (5-10 cm) 97 45.3
Biiyiik (>10 cm) 45 21.1
Toplam 214 100

Hastalarin %6’sinda kist riiptiire olmustu. Kist riiptiirii gelisen hastalar interne

edilip destek tedavisi baslandi (Tablo 4.9).

Tablo 4.9: Kist hidatik riiptiir durumu

Kist Riiptiirii N %
Var 13 6.1
Yok 201 93.9

Hastalarin %66’s1 (n=142) non-operatif takip edildi. Bu hastalarin %76’s1
albendazol tedavisi ile izlenmekteyken %24’1i tedavisiz (watch & wait) izlendi. Watch
& wait (CE 4-5) hastalar c¢ikarildiginda tedavi ihtiyaci olan hasta sayis1 180 idi. Yiiz
seksen hastanin %40’ma operatif ve %60°na non-operatif tedavi uygulandi. Yirmi
sekiz hastaya PAIR yapildi. PAIR yapilan hastalardan biri tedaviden fayda gérmeyince
daha sonraki siirecte hastaya acik cerrahi yapildi. Bir hastaya bir y1l arayla iki defa
PAIR yapildi. Kirk dort hastaya cerrahi (laparoskopi=7, laparotomi=37) yapildi.
(Tablo 4.10).
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Tablo 4.10: Tedavi durumu

Tedavi Protokolii N % %
Non-operatif 142 66% 100%
Medikal tedavi (Albendazol) 108 50% 76%
Tedavisiz izlem 34 16% 24%
Operatif (+Albendazol) 72 34% 100%
PAIR 28 13% 39%
Cerrahi 44 21% 61%
Laparoskopi 7
Laparotomi 37
Laparoskopiden Laparotomiye gegis 1
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4.2 Karsilastirmah Gruplarin Analizi

Hastalar non-operatif takip edilen (Grup 1= Albendazol + wait &watch) ve
girisimsel islem yapilan (Grup 2=PAIR + cerrahi) olarak iki gruba ayrildi. Gruplar,
hastalarin demografik 06zellikleri, laboratuvar ve radyolojik bulgular1 ve Kkistin

Ozellikleri acisindan karsilastirildi.

Grup 1 ve grup 2 arasinda yas, cinsiyet, temel laboratuvar degerleri ve IHA
pozitifligi acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05, her bir

ozellik igin).

Kistin lokalize oldugu lob, multiple organ tutulumu durumu, kist sayis, kistin
riiptiir durumu ve niiks gibi kistin genel 6zellikleri karsilastirildiginda gruplar arasinda

istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05, her biri i¢in).

Grup 1’de ortalama kist boyutu 60.05+£30.81 mm ve grup 2’de ortalama kist
boyutu 100.114£30.51 mm saptandi (p=0.000). Grup 1’°de kistlerin %51°1 <5 cm, %45°1
5-10 cm araliginda ve %4’ >10 cm saptandi. Grup 2’de <5 cm hig kist saptanmazken,
kistlerin %46°s1 5-10 cm araliginda ve %54’ >10 cm idi. Kistin boyutu agisindan

gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fart saptandi (p=0.000).

Sonug olarak ¢alismamiza dahil edilen tiim hastalar degerlendirildiginde; I[HA
negatifligi insidanst %20, soliter organ tutulumu insidans1 %86, soliter kist insidans1
%068, kist riiptiirii insidans1 %6 ve ortalama niiks insidans1 %2 saptandi, cerrahi niiks
insidanst %3 saptandi. Ortalama takip siiresi 72 ay olup aligma siiresi boyunca

mortalite gozlenmedi.

Grup 1 ve 2 arasindaki karsilagtirmalar tablo 4.11’°de 6zetlenmistir.

34



Tablo 4.11: Non-operatif ve operatif grup 6zelliklerinin karsilastirilmasi

*(uxo), *(n, %) Grup 1 (n=142) Grup 2 (n=72) Toplam (n=214) p
£ | Yas o’ 10.843.8 12.03+3.53 11.05+3.83 >0.05
*gn Cinsiyet #

g Kiz 80 56% 42 58% 122 56% >0.05
A Erkek 62 449 30 42% 92 44%

Eozinofil (10e3/uL.) * 1.27+0.93 1.28+0.89 1.27+£0.93 >0.05

Bilirubin (mg/dL)* 0.35+0.21 0.37+0.21 0.35+0.21 >0.05

Amilaz (U/L) * 72.22429.65 76.35+£33.34 73.24+31.13 >0.05
§ ALT (UL) " 34.47+£29.81 40.31+£32.65 36.65+31.57 >0.05
g AST (U/L) * 44.86+36.33 45.12+37.98 44.97+37.12 >0.05
= |seTm 56.88+32.37 58.36+33.03 57.13+32.94 >0.05

IHA sonucu #

Pozitif 25 18% 11 15% 36 17% >0.05
Negatif 117 82% 61 85% 178 83%

Lokalizasyon #

Sag lob 95 67% 48 66% 143 67% e
Sol lob 30 21% 15 21% 45 21%
Bilateral 17 12% 9 13% 26 12%

Organ tutulumu #

Izole karaciger 119 84% 65 90% 184 86% >0.05
Multiple organlar 23 16% 7 10% 30 14%
Kist sayis1 #
5 Tek 95 67% 50 69% 145 68% >0.05
g Multiple 47 33% 22 31% 69 32%
:ZN; Kist boyutuna gore *
é <Sem T2 51% 0 0% 72 34% 0.000
% 5-10 cm 64 45% 33 46% 97 45%
>10 cm 6 4% 39 54% 45 21%
Kist boyutu (mm) * 60.05+30.81 100.11+30.51 66.97+34.24 0.000

Kist riiptiirii #

Yok 135 95% 66 92% 201 94% >0.05
Var 7 5% 6 8% 13 6%

Niiks #

Yok 140 99% 70 97% 210 98% >0.05
Var 2 1% 2 3% 4 2%
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Bir hastaya PAIR yapilip kist icine dren takild: ancak safra kagagi 3 ay boyunca
devam etmesi iizerine ERCP yapilip sfinkterotomi yapildi. ERCP ile es zamanl
nazobilier drenaj yapildi. Hasta nazobilier drenajdan fayda gordii ve drenden safra
gelenleri tedricen azalip bir siire sonra kesildi. Kirk dort hastaya cerrahi yapildi. Otuz
alt1 hastaya laparotomi yapilirken 7 hastaya laparoskopi yapildi. Laparoskopi yapilan
hastalarin birinde, kiste sekonder peroperatif anaflaksi gelismesi lizerine laparatomiye
gecildi. Sekiz hastada introperatif kistobilier fistiil saptandi. Tiim fistiiller onarildi.
Toplamda 68 hastada kapitonaj, 4 hastada omentopeksi ve 6 hastada kistostomi
yapildi. Agik cerrahi yapilan iki hastanin dreninden yaklasik 3 ay boyunca safrali
akintis1 vardi. Bu hastalarin biri opere gastrosizis + kolesistektomi yapilan hasta idi.
Bu hastaya tekrardan laparotomi yapildi. Diger hastaya da ERCP yapildi. Sonug olarak
miidahale edilen hastalar iginde (PAIR+cerrahi) kistobilier fistiil insidans1 %22,
anaflaksi insidans1 %2, cerrahi niiks insidans1 %3 ve reoperasyon (Clavien-Dindo > 3)

insidans1 %6 saptandi (Tablo 4.12).

Tablo 4.12: PAIR + cerrahi grubunda komplikasyon analizi

Komplikasyonlar durumu N %0
Anaflaksi 1 2%
Kistobilier fistiil 8 11%
ERCP ihtiyaci 2 3%
Nazobilier kateter uygulamasi 1 2%
4 6%

Clavien-Dindo (>3)
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4.3 Korelasyon Analizleri

Yas, kist boyutu ve kist tipi ile pozitif yonde diisiik diizeyde korelasyon
gostermektedir (p=0.000, r=0.242; p=0.002, r=0.215; sirasiyla sekil 4.5 ve 4.6) [Tablo

4.13].

Tablo 4.13: Korelasyon Analizleri -1

1 2 3 4
Yas (1) r
p
Kist boyutu (mm) (2) r 242
p .000
Toplam kist sayis1 (3) r 000 -.054
P .999 430
Tip (4) r 215 039 038
p .002 .569 577
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Sekil 4.5: Yas ve kist boyutu korelasyon grafigi
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Sekil 4.6: Yas ve kist tipi arasindaki korelasyon grafigi

Kist boyutu ile direkt biliriibin arasinda pozitif yonde orta diizeyde (p=0.000,
r=0.496; sekil 4.7), GGT ile arasinda pozitif yonde orta diizeyde (p=0.000, r=0.543;

sekil 4.8) korelasyon saptandi. Toplam kist sayis1 ile amilaz arasinda pozitif yonde

hafif diizeyde (p=0.016, r=0.410; sekil 4.9) ve eozinofili ile arasinda pozitif yonde orta
diizeyde (p=0.000, r=0.718; sekil 4.10), eozinofil/monosit oran1 (EMR) ile pozitif
yonde orta diizeyde korelasyon saptandi (p=0.000, r=0.748; sekil 4.11) [Tablo 4.14].

Tablo 4.14: Korelasyon Analizleri -2

bgiirri‘:';:n ALT AST GGT Amilaz Eozinofii EMR®
Kist boyutu r 496 130 034 543 -299 .063 -014
(mm) p  .000 299 789 .000 .086 606 910
Toplam kist r -.158 065 .087 .048 410 718 748
Say1st p 233 604 489 766  .016 .000 .000

*“EMR: Eozinofil / monosit oranidir.
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Sekil 4.8: Kist boyutu ile GGT korelasyon grafigi
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Sekil 4.10: Toplam kist sayist1 ile eozinofili korelasyon grafigi
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Sekil 4.11: Toplam Kkist sayisi ile eozinofil / monosit orani korelasyon grafigi

Korelasyon grafikleri incelendiginde;
4+ Kist boyutu acisindan en yiiksek tanisal degere sahip prediktif model; kist
boyutu ile GGT arasinda saptandi (p=0.000, r=0.543). Bu model 6zellikle orta
boyut ve yliksek boyutlu kist boyutu tahmin etmede kullanilabilir.

Formiil; Kist boyutu (mm) = {(0.17 x GGT degeri) + 71} = GGT index
4+ Toplam kist sayis1 agisindan en yiiksek tanisal degere sahip prediktif model;
toplam kist sayisi ile eozinofil/monosit oran1 (EMR) arasinda saptandi

(p=0.000, r=0.748).

Formiil; Toplam Kkist sayis1 = {(0.76 x EMR) + 0.85} = EMR index
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4.4 ROC Analizleri

Eozinofil /monosit oran1 ile EMR indeksinin kistin soliter mi multiple m1
oldugunu tahmin edebilir. Bunun i¢in yaptigimiz ROC analizi sonucunda, EMR ve
EMR indeksinin sirastyla, multiple kist prediksiyonu i¢in egri altinda kalan alan 0.819
ve 0.820; cut-off degeri 0.86 ve 1.5; duyarlilik 88% ve 88%, ozgiilliikk 64% ve 64%
hesaplandi (Tablo 4.15). ROC grafigi ve referans hat sekil 4.12’de verilmistir.

Tablo 4.15: ROC Analizi -1

EMR EMR indeksi
AUC .819 .820
Std. hata .052 .052
p-value 0.000 0.000
95% CI lower 718 718
95% CI upper 921 921
Cut-off 0.86 1.5
Duyarlilik 88% 88%
Ozgiilliik 64% 64%
ROC Curve

1,0
Source of the
Curve

~EMRINDEX
—— EOSMONORATIO
0,84 Reference Line

0,69

Sensitivity

=]
e
1

0,24

0,0 T T T
o0 02 04 06 0.8 10

1 - Specificity
Diagaonal segments are produced by ties.

Sekil 4.12: ROC Grafigi -1 [soliter/multiple kist]
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GGT ile GGT indeksi kistin boyutunu ve/veya kistin biiyiik kist (>10 cm) olup
olmadigini tahmin edebilir. Bunun i¢in yaptigimiz ROC analizi sonucunda, GGT ve
GGT indeksinin sirasiyla, biiytik kist (>10 cm) prediksiyonu i¢in egri altinda kalan
alan 0.757 ve 0.757; cut-off degeri 18 ve 74; duyarlilik 86% ve 85%, 6zgiilliik 63% ve
63% hesaplandi (Tablo 4.16). ROC grafigi ve referans hat sekil 4.13’te verilmistir.

Tablo 4.16: ROC Analizi -2

GGT GGT indeksi
AUC 157 757
Std. hata .082 .082
p-value 0.009 0.009
95% CI lower .598 .598
95% CI upper 917 917
Cut-off 18 74
Duyarlilik 86% 86%
Ozgiilliik 63% 63%
ROC Curve
10
Source of the
Curve
= ggtindexi
—GeT
0,56 Reference Line
z 06
@ 0,4
0,24
o0 I T T T T
0,0 02 04 06 08 10
1 - Specificity

Sekil 4.13: ROC Grafigi -2 [Biiytik kistler i¢in >10 cm]
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EMR kistin unilateral-bilaterallik durumunu tahmin edebilir. EMR, AUC: 0.80
ve cutt-off: 1.13 secildiginde duyarlilik %85 ve 6zgiilliikk %65 bulundu (Sekil 4.14).

ROC Curve
1,0

0,67

Sensitivity

0,44

0,0 T T T
0,0 nz2 04 06 0a 10

1 - Specificity

Sekil 4.14: ROC Grafigi -3 [Bilateral kistler icin]

Ozetle, Kist boyutu arttik¢a laboratuvar yansima olarak GGT yiikselir. Kist
sayist arttikca EMR ytikselir. Kistin lokalize oldugu lob sayist arttikca (bilateral) EMR

yiikselir.
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5. TARTISMA

Karaciger hidatik kistleri, basta Echinococcus granulosus olmak {izere
Echinococcus tiirlerinin larva evresinin neden oldugu parazitik enfeksiyonlardir. Bu
hastalik 0zellikle endemik bolgelerde 6nemli bir saglik sorunu olusturmaktadir.
Siklikla yetigkinleri etkilemekle birlikte, degisen klinik belirtiler ve tan1 ve tedavide
zorluklarla birlikte cocuklarda da ortaya cikabilir (1,6,51). Bu ¢alisma, ¢ocuklarda
karaciger hidatik kistlerinin retrospektif bir analizini, epidemiyolojiyi, klinik
prezentasyonu, tani yontemlerini ve tedavi stratejilerini degerlendirmeyi

amacglamaktadir.

Kistler, kistlerin ve konakg¢inin bagisiklik sisteminin yavas bliylimesi ve
gelismesi nedeniyle yillarca tespit edilemeyebilir. Bliyiikliigline ve konumuna bagh
olarak, kistler sonunda yakindaki yapilara baski uygulayarak karin rahatsizligi ve
agriya neden olabilir. Epigastrik ve/veya sag hipokondriyak agri, bulanti ve kusma
siklikla goriliir (1,2,52). Tiiz ve arkadaslarinin gergeklestirdigi calismada, karaciger
kist hidatigi olan hastalarin %54'ii karin agris1 sikayetiyle basvurmustur (53). Pradhan
ve ekibi ise karm agris1 insidansin1 %78 olarak rapor etmistir. Ayrica, Pradhan ve
arkadaslarinin ¢aligmasinda hastalarin %79'unun istahsizlik sikayetiyle geldigi tespit
edilmistir (54). Bizim gerceklestirdigimiz ¢alismada ise en sik basvuru nedeni %70
oraninda karin agrisi olarak kaydedilmistir. Karin agrisini, hastalarin %50'sinde
istahsizlik ve %15'inde kusma izlemistir. Hastalarin %10'unda ise akut bir belirti

saptanmamaigtir.

Karaciger en sik etkilenen organdir ve vakalarin yaklasik %75'ini olusturur,
bunu akcigerler ve dalak izler. Son zamanlarda tan1 yonteminde ve tibbi ve girisimsel
tedavide ilerlemeler kaydedilmesine ragmen, cerrahi tedavinin temel dayanagi olmaya
devam etmektedir. Aspirasyondan radikal rezeksiyona kadar ¢esitli cerrahi teknikler

savunulmustur (52).

Cocuklarda kist hidatik insidansi, cografi konum ve yasam sartlarina bagh
olarak degismektedir. Kist hidatik hastaligi, diinya genelinde endemik olarak
goriilmekle birlikte, ozellikle hayvancilikla ugrasan ve kopeklerle yakin temasin

oldugu bolgelerde daha sik rastlanir. Bu bolgeler arasinda Akdeniz iilkeleri, Orta
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Dogu, Dogu Avrupa, Giiney Amerika ve bazi Afrika iilkeleri bulunmaktadir. Siklig1
endemik bolgelere gore degismekle beraber 50-100 vaka /100.000 gortilmektedir (3).
Afrika kitasindaki Uganda, Kenya ve Sudan gibi {ilkelerde kist hidatik prevalansinin
%3.5 oldugu goriilmiistiir. Cin'de ise bu oranin %2.1 oldugu rapor edilmistir. Giiney
Amerika'da, Peru, Arjantin ve Brezilya gibi tilkelerde prevalans oraninin %5 ile %10
arasinda degistigi kaydedilmistir. Turkiye'de ise, kist hidatik prevalansinin %1.05
olarak belirlenmistir (2,3,5,55). Ozellikle 2008-2010 verilerine gore ililkemizde her yil
yaklastk 200 vaka tespit edilmektedir. Bu c¢alismada COVID-19 pandemisi
sonrasindaki donemi ¢ikardigimizda bizim hastanemize basvuran vakalar {ilkemizde

goriilen vakalarin %5-10’unu olusturdugunu goérmekteyiz.

Kist hidatik goriilme siklig1, cinsiyetler arasinda Onemli bir farklilik
gostermemektedir. Tiryaki ve arkadaslarinin yaptig1 101 vakalik bir ¢alismada, kiz ve
erkek oranimnin 0.8 oldugu tespit edilmistir (56). Aygiin ve arkadaslari ise kiz ve erkek
arasindaki oranim 0.9 oldugunu belirlemislerdir (57). Oztiirk ve arkadaslar tarafindan
yapilan bir baska calismada, kiz ve erkek oraninin esit, yani 1 oldugu kaydedilmistir
(58). Bizim gergeklestirdigimiz calismada ise, kiz ve erkek arasindaki oranin 1.2
oldugu goriilmistiir. Farkli ¢caligmalar arasinda gézlemlenen bu degiskenligin, sosyo-
kiltiirel diizey ve cografya kosullarindan kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir. Bu
durum, insanlarin yasam tarzlari, cografi bolgelerin farkl iklim ve ¢evre kosullar1 ve
bu kosullarin etkisi altinda kalan insanlarin maruz kaldigi risk faktorleri gibi
faktorlerle iliskilendirilebilir. Bu nedenle, farkli bolgelerde yapilan g¢alismalarda
ortaya c¢ikan sonuglarin, s6z konusu faktorlerin her birindeki farkliliklar nedeniyle

degiskenlik gostermesi muhtemeldir.

Hastalarin biiyiik bir kisminda (vakalarin yaklagik %40 ile %80'i arasinda),
sadece tek bir organda yer alan ve tek bir kistik lezyonla karakterize olan kist hidatik
hastalig1 goriilmektedir. Kist hidatik vakalarinin %70'inde, karaciger etkilenmekte
olup, sag lobun sol loba gore daha fazla etkilendigi gézlemlenmistir. Akciger ise kist
hidatik hastaligindan ikinci en sik etkilenen organdir ve vakalarin yaklasik %20'sini
olusturmaktadir. Bununla birlikte, kist hidatik hastaligi, karin veya plevral bosluklar,
bobrek, dalak, kemik, beyin, goz, yumurtalik, testis ve pankreas gibi viicuttaki hemen

hemen her organ ve yapida yerlesebilme potansiyeline sahiptir (2,4,5,21,59).
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Oztorun ve arkadaslar tarafindan 2021 yilinda gergeklestirilen bir calismada,
toplamda 205 kist hidatik hastasi incelenmistir (60). Bu ¢alismada, hastalarin 169'unda
karacigerde kist hidatik tespit edilmis olup, izole karaciger kist hidatigi oran1 %75
olarak belirlenmistir. Karaciger kist hidatigine en sik eslik eden durum, %20 oranla
akciger kist hidatigi olmustur. 2022 yilinda Israil'de Sheves ve arkadaslarinin yaptigi
bir calismada, karaciger kist hidatiklerinin %70'1 izole karaciger kist hidatigi olarak
saptanmistir (55). Aym yil Hindistan'da gerceklestirilen Mandal ve arkadaslarinin
vaka serileri ¢alismasinda ise, izole karaciger kist hidatik insidansi %83 olarak
bulunmustur (61). Oztiirk ve arkadaslari, izole karaciger kist hidatigi insidansin1 %67
olarak tespit etmislerdir (58). Yine 2022 yilinda Hindistan'da Pradhan ve arkadaslari,
cocuklarda karaciger kist hidatigi iizerine bir ¢alisma yapmislardir (54). Bu ¢alismada,
tim vakalarin %78'inde karacigerde lokalize kist hidatik oldugu saptanmuistir.
Vakalarin yarisinda tek tutulum yeri karacigerdi. Olgularin %21.4'tinde hem karaciger
hem de akciger tutulumu goriilmiis ve sadece bir hastada (%7.1) karaciger tutulumuna
ek olarak pelvik hidatik kist tespit edilmistir. Bizim ger¢eklestirdigimiz ¢calismada ise
214 hastada toplam 361 hidatik karaciger kisti saptanmistir. Hastalarin %68'inde
(n=145) tek kist, %18'inde iki kist (n=39), %6'sinda ii¢ kist (n=13) ve %8'inde ise dort
ve iizeri (n=17) karaciger kisti bulunmustur. Hastalarin %86'sinda (n=184) izole
karaciger kisti mevcuttur. Yirmi hastada karaciger + akciger, 5 hastada karaciger +
dalak, 2 hastada karaciger + intraabdominal (pelvik), 1 hastada karaciger + bobrek, 1
hastada karaciger + bobrek + beyin ve 1 hastada karaciger ve rektus kasi kisti tespit
edilmistir. Calismamizda izole karaciger kist hidatigi insidanst daha yiiksek

saptanmistir.

Literatiirdeki ¢alismalara gore, hidatik hastalik vakalarinin %20 ila %34'tinde
eozinofili bildirilmistir ve bu durumun kist riiptiirii ile iligkili olabilecegi
diisiiniilmektedir. Ozellikle komplike kistlerde eozinofili, énemli bir laboratuvar
bulgusu olarak kabul edilmektedir. Hidatik hastaligin teshisi, esas olarak radyolojik
goriintiileme sonuglarina dayanmaktadir; ancak epidemiyolojik veriler, klinik bulgular
ve serolojik testler de taninin dogrulanmasinda yardimci olmaktadir. Bu yontemlerin
kombinasyonu, hidatik hastaligin tanisinda yiiksek bir tespit orani1 saglamaktadir.
Serolojik testlerin pozitif sonuglari, taniy1 desteklemekte olup negatif sonuglari ise

hastalig1 kesin olarak dislamamaktadir (5,49,62,63). Tiiz ve arkadaslari, 2022 yilinda
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yayimladiklart ve 10 yillik deneyimlerini paylastiklar1 bir c¢aligmada, hastalarin
%47'sinde Indirekt Hemagliitinasyon Testi (IHA) pozitifligi ve %39'unda eozinofili
tespit edilmistir (53). Baska bir ¢alismada, IHA pozitifligi %18 olarak kaydedilmistir
(64). Yiicesan ve arkadaglarinin gergeklestirdigi bir caligmada ise, IHA pozitifligi %16
olarak bulunmustur (65). Calismamizda hastalarin tamamina basvuru aninda Indirekt
Hemagliitinasyon Testi (IHA) calisildi. Bu test, hastalarin %17'sinde pozitif olarak
saptandi. Laboratuvar incelemelerinde hastalarin %55'inde eozinofil, %37'sinde direkt
bilirlibin, %28'inde alanin aminotransferaz (ALT), %22'sinde aspartat aminotransferaz
(AST), %17'sinde gamma-glutamil transferaz (GGT) ve %5'inde amilaz yiiksekligi
tespit edildi. Her ne kadar baska ¢alismalarda kist hidatik hastalarinda eozinofil ve
GGT yiiksekligi ifade edilmis olsa da kist sayisi, kistin lokalize oldugu organ ve veya
lob sayist ile kistin boyutu agisindan herhangi bir iliskiyi ortaya koyan ¢aligma yoktur.
Kist boyutu acisindan en yiiksek tanisal degere sahip prediktif model; kist boyutu ile
GGT arasinda saptand1 (p=0.000, r=0.543). Bu model 6zellikle orta boyut ve yiiksek
boyutlu kist boyutu tahmin etmede kullanilabilir. GGT ile GGT indeksi kistin
boyutunu ve/veya kistin biiyiik kist (>10 cm) olup olmadigini tahmin edebilir. Bunun
icin yaptigimiz ROC analizi sonucunda, GGT ve GGT indeksinin sirasiyla, biiyiik kist
(>10 cm) prediksiyonu i¢in egri altinda kalan alan 0.757 ve 0.757; cut-off degeri 18 ve
74; duyarlhilik 86% ve 85%, Ozgiilliik 63% ve 63% hesaplandi. Toplam kist sayis1
acisindan en yiliksek tanisal degere sahip prediktif model; toplam kist sayisi ile
eozinofil/monosit orant (EMR) arasinda saptandi (p=0.000, r=0.748). EMR kistin
unilateral-bilaterallik durumunu tahmin edebilir. EMR, AUC: 0.80 ve cutt-off: 1.13
secildiginde duyarlilk %85 ve 6zgiillik %65 bulundu. Ozetle, Kist boyutu arttikga
laboratuvar yansima olarak GGT yiikselir. Kist sayis1 arttikca EMR yiikselir. Kistin
lokalize oldugu lob sayisi arttik¢a (bilateral) EMR yiikselir.

Kara ve arkadaglarinin 2018 yilindaki dikkat ¢ekici ¢alismasinda, karaciger kist
hidatiklerinin %45'inin sag lobda, %40'min sol lobda ve %15'inin ise her iki lobda yer
aldi@s tespit edilmistir (66). Ote yandan, Tiiz ve ekibinin yiiriittiigii calismada kistlerin
evrelemesi incelendiginde, %52'sinin tip 1, %14"lUinlin tip 2, %26'smin tip 3 ve
%4 'intn ise tip 4 ve 5 siniflaria dahil oldugu ortaya ¢ikmistir (53). Ayrica, Tiiz ve
arkadaslar kistlerin biiyiik bir kisminin, (%50'den fazlasinin) sag lobda, %28'inin sol

lobda yer aldiginm1 belirtmislerdir. 2020 yilinda gergeklestirilen Mandal ve ekibinin
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calismalarinda ise, karaciger sag lobda goriilen kist hidatiklerin oran1 %83 olarak
kaydedilmistir (61). Masood ve arkadaslar1 da laparoskopik ve agik yoOntemlerle
yapilan karaciger kist hidatik tedavilerine dair randomize kontrollii bir ¢alisma
yiirtitmiglerdir. Bu ¢aligmada kistlerin %67'sinin sag lobda yer aldig1 ve %70'inin tip
CE 1 kist oldugu tespit edilmistir (67). Bizim gerceklestirdigimiz ¢alismada ise,
basvuru esnasinda WHO siniflamasina gore kistlerin siniflandirmasi incelenmistir.
Buna gore kistlerin %46's1 CE 1, %11'i CE 2, %15'1 CE 3A, %12'si CE 3B, %11'i CE
4 ve %5'1 CE 5 smiflarinda bulunmaktadir. Hastalarin %66,8'inde kistler sag tarafta,
%?21'inde sol tarafta ve %12,1'inde ise hem sag hem sol tarafta yer almaktadir.
Calismamizin su anki asamasinda elde ettigimiz sonuglar, literatiirdeki Onceki
caligmalarla paralellik gostermektedir. Bu durum, mevcut bilgilerin ve yontemlerin
dogrulugunu destekler niteliktedir. Ayrica, calismamiza dahil edilen hasta sayisinin
literatiirde sunulan ¢alismalara kiyasla daha yiiksek oldugunu belirtmek gerekir. Bu
yiiksek hasta sayisi, calismamizin giivenilirligini ve genel kabul gormiis bilgilere

saglam bir katki sunma potansiyelini artirmaktadir.

Tiiz ve arkadaslar1 2018 yilinda gergeklestirdikleri ¢alismada, 57 olgu iizerinde
yapilan incelemelerde ortalama kist boyutunun 66 mm oldugunu belirtmislerdir (53).
Sheves ve arkadaslarinin 2023'teki caligmalarinda ise 66 olgu incelenmis ve ortalama
kist boyutu 68 mm olarak tespit edilmistir (55). Masood ve arkadaslarinin 2022
yilindaki ¢alismasinda 60 olgu lizerinde yapilan degerlendirmede ortalama kist boyutu
88 mm olarak bulunmustur (67). Oztorun ve arkadaslarimim 2021 yilinda
gerceklestirdigi calismada, 205 olgu incelenmis ve ortalama kist boyutu 86 mm olarak
tespit edilmistir (60). Oztiirk ve arkadaslarinin 2006 yilindaki ¢alismasinda 49 olgu
izerinde yapilan incelemede ortalama kist boyutu 105 mm olarak belirlenmistir (58).
Karabulut ve arkadaslarinin 2014 yilindaki ¢alismasinda ise 114 olgu incelenmis ve
ortalama kist boyutu 83 mm olarak bulunmustur (68). Aygiin ve arkadaslarinin 2020
yilinda yayimlanan ¢alismasinda, 56 olgu {lizerinde yapilan degerlendirmede ortalama
kist boyutu 60 mm olarak tespit edilmistir (57). Ran ve arkadaslarinin 2020 yilinda
Cin'de gerceklestirdigi calismada, radikal ve konservatif cerrahi uygulanan hastalar
karsilastirilmig, 112 olgu incelenmis ve ortalama kist boyutu 86 mm olarak
belirlenmistir (7). Bizim ¢calismamizda ise kistlerin %33,6's1 (n=72) kii¢iik boyutlu (<5
cm), %45,3"i orta boyutlu (5-10 cm) ve %21,1'1 biiyiik boyutlu (>10 cm) olarak
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saptanmigtir. Ortalama kist boyutu 66,97+34,23 mm [median= 60; range: 8-180]
olarak bulunmustur. Sonug¢ olarak, literatiirdeki c¢aligmalarin sonuglari arasinda
ortalama kist boyutlarinda farkliliklar goriilmektedir. Bu farkliliklar, ¢alismalarin
yapildig1 cografi bolgeler, hasta popiilasyonlar1 ve yontemlerden kaynaklanabilir.
Bizim g¢alismamizin sonuglari, literatiirdeki diger calismalarla karsilastirildiginda

benzer bir seyir izlemektedir.

Karaciger kist hidatiklerinde kist riiptiirii insidansi, mevcut literatiirde farkli
oranlarda rapor edilmektedir. Kist riiptiirli insidansi, ¢alisma popiilasyonuna, bolgesel
faktorlere, kist boyutuna ve hastalarin klinik 6zelliklerine bagli olarak degisebilir (50).
Genel olarak, kist riiptlirii insidansi %5 ila %40 arasinda degisen oranlarda
bildirilmistir (2,20,59). Kist riiptiirii, karaciger kist hidatiklerinin en 6nemli ve en
tehlikeli komplikasyonlarindan biridir. Riiptiir, peritoneal bosluga, bilier sistem
icerisine veya komsu organlara yayilabilir. Bu durum, hastalarda siddetli alerjik
reaksiyonlara, sepsis, sok ve hatta 6liime yol agabilir (20,21,23). Tiiz ve arkadaslari
kist riiptiirii insidansini1 %18 olarak rapor etmislerdir (53). Bagka bir ¢alismada kist
riiptiirii insidans: kist hidatik riiptiir insidans1 %16 olarak not edilmistir (69). Ilgili
caligmada kist riiptiirii ile bagvuran hastalarda semptomlarin daha uzun siire devam
ettigi saptanmistir. Aygiin ve arkadaslar1 hastalarin %21’inde riiptiir saptamistir (57).
Bizim ¢alismamizda ise hastalarin %6’°sinda kist riiptiire gelisti. Kist riiptiirii gelisen

hastalar interne edilip konservatif izlendi.

Kist hidatik yonetimi ve tedavisi, organ tutulumunun derecesine, kist sayisina,
kistik-safra baglantisinin varligina veya yokluguna ve ikincil bakteriyel enfeksiyon ve
kanama gibi diger faktorlere baglidir. Tedavinin nihai amaci, germinal tabakanin
cikarilmasidir. Miidahale planlanan hastalara, peri-operatif veya peri-girisimsel
profilaksi -optimal olarak cerrahi perkiitan tedaviden en az 3 giin dnce baslanmali ve
komplike olmayan vakalarda tedaviden sonra 3-8 hafta, komplike vakalarda 3-6 ay
devam edilmelidir. WHO, cerrahi yapilacaksa islemden 3 hafta once andazol
baslanmasi Onerilir ve islemden yaklasik 3-6 ay sonrasina kadar tedaviye devam
edilmesi dnerilmektedir. Bu tedavi rejiminin niiks insidansini azalttigini ortaya koyan
caligmalar mevcuttur (43,59,69). Bizim klinigimizde de hastalar WHO’ nun IWGE

klavuzuna gore tedavi edilmektedir.
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Birka¢ ¢alismada, albendazol tek basina veya mebendazol veya prazikuantel
ile kombinasyon halinde analiz edilmistir. Franchi ve arkadaglarinin ¢aligmasinda,
albendazol ile tedavi edilen kistlerin 134/640 (%20,9) vakada niiks ettigi, mebendazol
tedavisi ile tedavi edilen oranin ise 37/289 (%12,8) oldugu goriilmiistiir (70). Keshmiri
ve arkadaslari, albendazol tedavisinden sonra sadece bir vaka (1/11; %9,1) ve
mebendazol tedavisinden sonra 1/17 (%5,8) niiks oldugunu bildirmislerdir (71).
Shams-UI-Bari ve arkadaslarina gore, albendazol tedavisi almayan hastalarda niiks
oran1 %16,6 (6/36) iken, albendazol tedavisi alan hastalarda niiks bildirilmemistir (p <
0.01) (72). Bu nedenle, albendazol tedavisi, mebendazol tedavisine gore daha az
niiksle iliskilendirilmistir. Bu nedenle, ¢alismamizda, kist hidatik hastaliginin tedavisi
i¢in cerrahi islem gerekiyorsa dncesinde veya medikal tedavi i¢in kullanilacaksa en az
1-3 hafta boyunca albendazol tedavisi uygulanmaktadir. Bu tedavi, cerrahi miidahale
oncesinde veya medikal tedaviye baslamadan Once hastaligin tekrarlanmasini

onlemede etkili bir profilaksi saglar.

Su anda, albendazol c¢ogunlukla diger miidahalelerin yaninda ek olarak
kullanilmaktadir. ~ Albendazoliin  monoterapi  olarak  kullanimi  ¢ogunlukla,
enfeksiyonlar ve alerjik reaksiyonlar dahil olmak iizere komplikasyonlara yol
acabilecek bir kistin riiptiirii riskinin daha yiiksek oldugu vakalarda segilir. Ek olarak,
bu yontem birden fazla organda kist veya kiiclik, komplike olmayan kistlerde saklidir.
Asemptomatik hastalar icin de uygun bir tedavi oldugu Onerilmektedir. Bazi
arastirmalar, yalnizca kemoterapi ile tedavi edilen hastalarin %25 kadarinda niiksiin

meydana gelebilecegini gostermektedir (6).

Adjuvan tedavi olarak albendazol ile PAIR, tek basina cerrahi miidahaleye gore
daha az komplikasyon, daha yiliksek kiir oranlar1 ve daha diisiikk niiks oranlari
gostermistir ve bu nedenle siklikla hepatik Kist hidatikte kullanilmaktadir. Bir
calismada, 46 hastanin dahil edildigi ve %38'inde andazol monoterapisinin
uygulandigr bildirilmistir. Ayn1 ¢alismada, hastalarin %98'inde albendazol rejimi
tedavisi pair veya cerrahi ile birlikte verilmistir. Ilgili calismada hastalarin %40'1na
cerrahi miidahale yapilmis ve anaflaksi insidanst %3 olarak rapor edilmistir (55).
Oztorun ve arkadaslari tarafindan yapilan ve sadece cerrahi ile PAIR yapilan hastalarin

dahil edildigi ¢alismada cerrahi insidans %65 ve PAIR insidansi ise %35 olarak
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kaydedilmistir. Oztorun ve arkadaslar1 niiks insidansim %6.5 ve kistobilier fistiil
oranin1 %7.5 olarak kaydetmistir (60). Oztiirk ve arkadaslar1 calismalarinda hastalarin
%96’sma cerrahi ve %4’iine PAIR yapildigin1 ve niiks insidansinin %4 oldugunu
belirtilmistir (58). Karabulut ve arkadaglarinin calismasinda, toplam 114 hastanin
82'sine (%72) operasyon ve 32'sine (%28) perkiitan tedavi uygulandigi bildirilmistir.
Bu hastalar arasinda, toplam 4 (%35) hastada niiks (opere), 3 hastada kist enfeksiyonu
(opere), ve 3 hastada uzamis safra drenaji (1'1 perkiitan tedavi) tespit edilmistir (68).
Ayrica, operasyon geciren 5 (%6) hastada peroperatif safra kanali ile iliski
goriilmiistiir. Aygilin ve arkadaglarinin yaptig1 caligmaya toplam 41 karaciger kist
hidatik hastas1 dahil edilmistir. Bu ¢alismada hastalarin %37'sine cerrahi + medikal
tedavi ve %10'una PAIR+medikal tedavi uygulanmustir. Ilgili calismada hastalarin
%¢6'sinda kistobilier fistiil tespit edilmis ve anaflaksi hastalarin %3'tinde goriilmustiir
(57). Sadece cerrahi yapilan hastalarin oldugu bir ¢caligmada niiks %3 ve kistobilier
fistiil ise %6 saptanmistir (7). Tiiz ve arkadaslarinin ¢alismasinda, hastalarin %78'ine
cerrahi ve %9'una PAIR uygulandigi rapor edilmistir. Bu calismada %9 niiks orani
kaydedilmistir (53). Kaman ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada ise hastalarin %49'una
cerrahi ve %23'iine PAIR yapilmis ve niiks insidans1 %8 olarak saptanmistir (69).
Baska bir calismada, hastalarin %45'ine medikal tedavi, %25'ine cerrahi ve %30'ununa
PAIR tedavisi uygulandig bildirilmistir. Bu ¢alismada, niiks oran1 %5, anafilaksi oran
%7 ve kistobilier fistiil oran1 %7 olarak tespit edilmistir. Literatiirde, cerrahi tedavi
orant %?25-80 arasinda degigsmektedir ve cerrahi niiks oran1 %0-10, kistobilier fistiil
orani %0-7, anafilaksi oran1 ise %0-7 civarinda rapor edilmistir. PAIR insidansi ise
ilgili ¢aligmalarda rapor edildigi iizere, merkezlerdeki girisimsel radyolojinin olmasi
durumuna gore degiskenlik gosterdigi diistiniilmektedir. Hastalarin %66’s1 (n=142)
non-operatif takip edildi. Bu hastalarin %76’s1 albendazol tedavisi ile izlenmekteyken
%24°1i tedavisiz (watch & wait) izlendi. Watch & wait (CE 4-5) hastalar ¢ikarildiginda
tedavi ihtiyact olan hasta sayis1 180 idi. Yiiz seksen hastanin %40’mna operatif ve
%60’1na non-operatif tedavi uygulandi. Yirmi sekiz hastaya PAIR yapildi. PAIR
yapilan hastalardan biri tedaviden fayda gérmeyince daha sonraki siiregte hastaya agik
cerrahi yapildi. Bir hastaya bir yil arayla iki defa PAIR yapildi. Kirk dért hastaya
cerrahi (laparoskopi=7, laparotomi=37) yapildi. Merkezimizde kistobilier fistiil

insidanst %22, anaflaksi insidansi %2, cerrahi niiks insidanst %3 saptanmuistir.
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Calismamizin bu asamasinda elde edilen verilerin literatiir ile benzerlik gostermekle

beraber cerrahi insidansin literatiirden daha diisiik oldugu goriilmektedir.

Bildigimiz kadariyla, ¢ocuklarda karaciger kist hidatigi ile iliskili
komplikasyonlarin degerlendirilmesinde Clavien-Dindo siniflamasini kullanan sadece
bir yaym bulunmaktadir. Oral ve arkadaglar1 2011 yilinda 156 karaciger kist hidatik
hastasinin verilerini retrospektif olarak analiz etmislerdir. Oral ve arkadaslarinin
cerrahi miidahale ile tedavi ettigi 156 karaciger kist hidatigi hastasinin
komplikasyonlari, Clavien-Dindo siniflamasina gore siniflandirmistir. Tedavinin ilk 6
ayinda hastalarin %12,1'inde 1. derece komplikasyonlar, %7,4Uinde 2. derece
komplikasyonlar ve %7,3"inde 3. derece komplikasyonlar goriilmiistiir. Derece Illa,
IVa veya IVb komplikasyonlar1 rapor edilmemistir. Birinci yilin sonunda, incelenen
15 hastanin %9,6'sinda derece Il komplikasyonlar ve hastalarin %1,2'sinde derece I11b
komplikasyonlar tespit edilmistir. Incelenen 17 yil boyunca ragmen 6liim vakasi
kaydedilmistir. Calismamizda Clavien-Dindo > 3 insidans1 %6 saptanmis ve takip

siiresi boyunca mortalite kaydedilmemistir.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

1.

10.

11

Calismamiza %56’s1 (n=119) kadinlardan olusan toplam 214 hasta dahil edildi.
Hastalarin yas ortalamasi 11.0543.83 yil [range: 1-18] bulundu.
Calismamizda toplam 361 hidatik karaciger kisti saptandi. Hastalarin
%68’inde (n=145) tek kist, %18’inde iki kist (n=39), %6 sinda ii¢ kist (n=13)
ve %8’inde ise dort ve listii (n=17) karaciger kisti saptandi.

Hastalarin %86’sinda (n=184) izole karaciger kisti saptandi. Yirmi hastada
karaciger + akciger, 5 hastada karaciger + dalak, 2 hastada karaciger +
intraabdominal, 1 hastada karaciger + bobrek, 1 hastada karaciger + bobrek +
beyin ve 1 hastada karaciger + rektus kasi kisti saptandi.

Hastalarin %55’inde eozinofil, %37’sinde direkt biliriibin, %28’inde ALT,
%22’sinde AST, %17’sinde GGT ve %5’inde amilaz yiiksekligi saptandi.
Kistin tipi bagvuru aninda WHO siniflamasina gore; %46’°s1 CE 1, %11°1 CE
2,%15’1 CE 3A, %12 CE 3B, %11°1 CE 4 ve %5’i CE 5 idi.

Hastalarin %66.8’inde kistler sag tarafta, %21°1 sol tarafta ve %12.1°1 hem sag
hem sol tarafta lokalize idi.

Kistlerin %33.6°s1 (n=72) kiigiik boyutlu (<5 cm), %45.31 orta boyutlu (5-10
cm) ve %21.1°1 (>10 cm) boyutlu idi. Ortalama kist boyutu ise 66.97+34.23
mm, [median= 60; range: 8-180].

Hastalarin %66’s1 (n=142) non-operatif takip edildi. Bu hastalarin %76’s1
albendazol tedavisi ile izlenmekteyken %24°1i tedavisiz (watch & wait) izlendi.
Watch & wait (CE 4-5) hastalar ¢ikarildiginda tedavi ihtiyact olan hasta sayis1
180 idi. Y1z seksen hastanin %40’ 1na operatif ve %60’ 1mna non-operatif tedavi
uygulandi.

Yirmi sekiz hastaya PAIR yapildi. Kirk dort hastaya cerrahi (laparoskopi=7,
laparotomi=37) yapild.

EMR ve EMR indeksinin sirasiyla, multiple kist prediksiyonu i¢in egri altinda
kalan alan 0.819 ve 0.820; cut-off degeri 0.86 ve 1.5; duyarlilik 88% ve 88%,
ozgiilliik 64% ve 64% hesaplandi.

. GGT ve GGT indeksinin sirastyla, biiyiik kist (>10 cm) prediksiyonu i¢in egri

altinda kalan alan 0.757 ve 0.757; cut-off degeri 18 ve 74; duyarlilik 86% ve
85%, ozgiilliik 63% ve 63% hesaplandi.
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12. EMR kistin unilateral-bilaterallik durumunu tahmin edebilir. EMR, AUC: 0.80
ve cutt-off: 1.13 secildiginde duyarlilik %85 ve 6zgiilliikk %65 bulundu.

Cocuklarda karaciger kist hidatiginin tedavisinde cerrahi yaklasim oOnemlidir.
PAIR+Albendazol tedavisi giivenli bir segenektir. Tamda halen birtakim zorluklar
vardir. Kist sayisi, kistin boyutu ve Kkistin lokalize oldugu lob sayisinin

prediksiyonunda laboratuvar kan sonuclari ve gelistirilen indeksler yardimci olabilir.
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