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TESEKKUR

Uzmanlik egitimim boyunca bilimsel olarak yetismeme 6nderlik eden, bilgi ve
deneyimleri ile bana destek olan, calismaktan onur duydugum degerli hocalarima

siikran duygularimi arz ederim.

Uzmanlik tezimi hazirlarken bana her asamada destek olan ve yol gosteren, tez

danismanim olan degerli hocam Yrd. Dog. Dr. Oguzhan Yildirim’ a tesekkiir ederim.

Uzun zamandir beraber ¢alistigim asistan arkadaglarima, hastalar takip ederken

bizlere yardimci olan hemsire ve yardimci saglik personellerine tesekkiir ederim.

Uzmanlik egitimim boyunca sonsuz 6zverileri ve sabirlariyla hep yanimda olan

aileme tesekkiir ederim.



OZET

Amag: Bu caligmada transplantasyon disi Endoskopik Retrograde Kolanjio-
Pankreatografi (ERCP) uygulanan hastalarin endikasyonlar1 ve sonuglarinin
degerlendirilmesi amaclandi.

Materyal ve Metod: Inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi’ne 2009 ile
2015 tarihleri arasinda klinik, laboratuvar, radyolojik olarak kolestaz bulgulari ile
basvuran ve ERCP yapilan tiim hastalar retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismamiza dahil edilen 890 hastanin yas ortalamasi 62,63 + 18,46
idi. Hastalardan 391 (% 43,9) kisi erkek, 499 (% 56,1) kisi ise kadindi. Calismamiza
katilan kisilere baktigimizda 273 (% 30,7) kisinin ultrasonografi bulgusunda
intrahepatik safra yollarinin normal oldugu, 527 (% 59,2) kisinin intrahepatik safra
yollarmin dilate oldugu saptanmuistir. Ultrasonografik olarak koledok ¢apina
baktigimizda ise ortalama koledok ¢apinin 11,77+4,04 mm oldugu bulunmustur.
Koledok ¢apt 7 mm ve altinda olanlari normal, 7 mm iizerini ise dilate olarak
smifladigimizda 55 (% 6,2) kisinin normal, 553 (% 62,1) kisinin ise dilate koledok
capina sahip oldugu saptanmistir. Calismamiza katilan hastalarin bagvuru anindaki
semptomlari sirastyla 734 (% 82,5) kisi karin agrisi, 62 (% 6,9) kisi bulanti, 13 (% 1,5)
kisi ise sarilik tariflemisglerdir. ERCP islemi sonras1 589 (% 66,2) kisi koledokolitiazis,
156 (% 17,5) kisi malignite, 37 ( % 4,2) kisi striktiir, 30 (% 3,4) kisi safra kacagi, 23 (%
2,6) kisi normal, 6 (% 0,7) kisi primer sklerozan kolanjit, 2 (% 0,2) kisi caroli hastaligi,
2 (% 0,2) kisi kist hidatik, 1 (% 0,1) kisi ise fasciola hepatica tanisi almustir.
Ultrasonografik olarak intrahepatik safra yollarinda dilatasyona gore gruplandirilmis
hastalarda koledok caplarinin farkliligina baktigimizda ise intrehepatik safra yollar
dilate olan hastalarin koledok ¢aplarinin da istatistiksel olarak anlamli bir sekilde artmis
oldugu bulunmustur.

Sonu¢: Bu calisma ERCP isleminin 6nemini ortaya koymus olup, safra yolu
iligkili hastaliklarin tanisi ile birlikte es zamanli tedavi imkan1 sunmasi1 nedeniyle uygun
endikasyonlarda oncelikli tercih edilmesi gereken bir yontemdir.

Anahtar Kelimeler: ERCP, Koledok, Koledokolitiazis



ABSTRACT

Aim: In this study, we aimed to evaluate the indications and outcomes of
patients who underwent Endoscopic Retrograde Cholangio-Pancreatography (ERCP)
without transplantation.

Material and Methods: All patients who was admitted in Inonu University
Turgut Ozal Medical Center with clinical, laboratory, radiologically cholestatic findings
and having undergone ERCP between 2009 and 2015 were evaluated retrospectively.

Findings: The mean age of 890 patients included in our study was 62.63 +
18.46. Of the patients, 391 (% 43.9) were male and 499 (% 56.1) were female. When
we looked at the patients, it was determined that intrahepatic bile ducts were normal in
273 (% 30,7) patients and 527 (% 59,2) patients had dilated intrahepatic bile ducts.
When we looked at choledochal diameter ultrasonographically, mean choledochal
diameter was found to be 11.77 + 4.04 mm. It was determined that 55 (% 6.2) patients
had normal and 553 (% 62.1) patients had dilated choledochal diameter when we
classified patients with a diameter of 7 mm or less as normal and those with a diameter
of upper 7 mm as dilated. When we looked at patients’ symptoms, 734 (% 82,5) patients
described abdominal pain, 62 (% 6,9) patients described nausea and 13 (% 1,5) patients
described jaundice. After ERCP procedure, 589 (% 66.2) persons were diagnosed as
choledocholithiasis, 156 (% 17.5) persons were malignancy, 37 (% 4.2) persons were
stricture, 30 (% 3.4) persons were biliary leakage, 23 (% 2,6) were normal, 6 (% 0.7)
were primary sclerosing cholangitis, 2 (% 0.2) were caroli disease, 2 (% 0.2) were
hydatid cyst and 1 (% 0.1) was fasciola hepatica. When we look at the difference in
choledochal diameters in patients grouped according to dilatation in intrahepatic biliary
ducts, choledochal diameters of patients with dilated intrahepatic biliary ducts were
found to increase statistically significantly.

Results: This study has shown the importance of ERCP procedure and it is a
method that should be prefered in appropriate indications because it offers the
possibility of simultaneous treatment with diagnosis of bile duct-related diseases.

Key Words: ERCP, Choledochus, Choledocholithiasis
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1. GIRIS VE AMAC

1.1. Giris

Safra yollar1 ve pankreas hastaliklarinda ERCP (Endoskopik Retrograd
Kolanjiyopankreatografi) yontemi ile diagnostik islemler ve kiire yonelik
midahaleler tip alaninda gittik¢e artan miktarda kullanilmaktadir. Egitimli ellerde bu
yontem bir¢cok hastanin semptomlarini ortadan kaldirmaktadir. Terapotik endoskopi
gastroenterolojinin 6ncii noktasindadir. Simdilerde rutin olarak yapilan endoskopik
prosediirler bir ¢ok vakada birka¢ yil dncesinde yaygin kullanim alani olan cerrahi
prosediirlerin yerini almistir. Siiphesiz en ©nemli ilerleme pankreatikobiliyer
endoskopi ile gelmistir ERCP ve EUS (endoskopik ultrasonografi)
gastroenterolojideki dominant prosediirlerdir ve bu durumun gelecek yillarda da
degismesi olas1 goziikmemektedir. Psodokist veya duvarsiz pankreatik nekrozlar
primer olarak endoskopik olarak tedavi edilmektedir, bu hastalarin kii¢iik bir kism1
cerrahi ile tedavi edilmektedir (1). Kolelitiazis veya safra taslari Amerika Birlesik
Devletleri'nde 20 milyondan fazla insani etkileyerek yillik 6,2 milyar dolar
harcanmasina neden olmaktadir (2). Ek olarak kolelitiazis ve komplikasyonlar: bir
cok hastada cerrahi miidahaleleri gerekli kilmaktadir, yillik 700.000 kolesistektomi
ameliyat1 yapilmaktadir. Semptomatik safra kesesi hastaliklar1 i¢in cerrahiye giden
bu kisilerin % 10-15’inde safra yolu tast bulunmaktadir. Bu durum yilda 70.000 ile
100.000 hastanin safra tas1 i¢in ileri tetkike ihtiya¢ duydugunu gosterir (3). ERCP ile
biliyer sfinkterotomi ve tas ekstraksiyonu genel safra taslarinda standart tedavi olarak
kullanilmaktadir (4). Endoskopik biliyer sfinkterotomiyi takiben safra taslarinin
%85-95’1 basit balon Kkateter veya tas toplama sepeti ile basarili bir sekilde
toplanabilmektedir (5).



1.2. Amag

Bu calismada transplantasyon dist ERCP yapilan hastalarin tanimlayici
verileri ortaya cikarilarak, hangi endikasyonla yatiglarinin yapildigi, ERCP &ncesi
yapilan radyolojik ve kan tetkikleri, ERCP sonrasinda hastalara konulan

tanilarin retrospektif olarak degerlendirilmesi amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Safra Yolu Anatomisi

2.1.1 Intrahepatik Safra Yolu

Normal bir yetiskin insanin karacigerinde intrahepatik safra yolu toplam 2
kilometre uzunlugundadir. Bu yapilar eylemsiz etkisiz yapilar olmamakla beraber
biliyer akis1 saglamakta ve hormonal sekresyonlar yapmaktadirlar. Safra sekresyonu
biliyer agacin kiigiik dallar1 olan safra kanalikiilleri seviyesinde baglamaktadir (6).
Intrahepatik safra yollar1 hepatositler arasinda bircok anatomik ara baglantilarla
beraber bir ag sebekesi olustururlar. Safra sivisi daha sonra safranin biiyiik
perilobiiler veya interlobiiler kanallara akmasini saglayan kiigiik terminal duktuslara
(Hering kanallar1) girer.

Interlobiiler safra duktuslar1 portal venin dallarini saran zengin anastomozlu
ag sebekesini olusturur. Bu kanallarin c¢apt Onceki kanallara gore biyliktiir ve
karaciger hilusuna ulastig1 zaman yapisinda diiz kas hiicreleri ihtiva ederler. Daha da
fazlas1 bu kanallar biiytdiik¢e epitel hiicreleri kalinlasir ve yapisinda bir¢ok elastik
lif ihtiva ederler. Bu duktuslar segmental dallar1 olusturmak iizere anastomozlar
yaparlar (12).

Insanlarin % 80 ile 85’inde bu segmental dallar karaciger sag yariminda
anterior (segment 5 ve segment 8) ve posteriror sektoral dallarina (segment 6 ve
segment 7) anastomozlar yaparlar. Kisilerin % 57’sinde bu iki sektoral dalin
birlesmesi ile sag hepatik duktus olusur. Sag hepatik duktus genelde kisadir (tahmini
9 mm uzunlugunda) (7). Karacigerin sol yariminda segment 2 ve 3 umbilical fissur
bolgesinde sol hepatik duktusu olusturmak tlizere anastomoz yaparlar. Segment 4’{in
sol hepatik duktusa anastomozu, kisilerin % 67’sinde umbilical fissurun sagindan tek
bir yol olarak olusur (7). Sol hepatik duktus genellikle sag hepatik duktustan daha
uzundur ve cerrahi olarak daha kolay ulasilabilir konumdadir. Kaudat lob (segment
1) hem sag hem de sol hepatik duktusu bosaltir. Kaudat lob arteriyel beslenmesini de
ayni zamanda hem sag hem de sol portal ven ve hepatik arterden alir (7). Sag ve sol
karaciger yarimi disinda belirli bazi karaciger patolojilerinde ortaya ¢ikan tigiincii bir

karaciger yarim1 mevcuttur; {i¢ hepatik venin de tikandigi, kan akiminin kaudata loba



yonlendirilip hipertrofisine sebep olan Budd-Chiari Sendromu gibi durumlarda

ortaya ¢ikar (8).

2.1.1.1. intrahepatik Safra Yollarinin Varyasyonlar
Onceden de bahsedildigi gibi insanlarin sadece % 57’sinde sag anterior ve

posterior sektoral dallar birleserek sag hepatik duktusu yapar (Sekil 1).

ra; -~
J , raa,
I [\ C.'_;__' k //'» |f‘l " ['_-, ,:’_—::":\___. — Il
\\ \,{/ A\| ( - 1
AST7% |_;l B12% |4
rag rae
_} N\ P )
rp :«:-—\\_\,‘\7;1 Ih },/'l I
| u —
I r P'4"“') {
;b 16% | 42
L% = LS 47
C20% & g
rae rag
\.
PNk PQ“\’\>: h
D6% z 3 ;
‘5_, 974 :;E 1%
D1 D2
o Vgl IV g gl
I F_'.L"‘;\\'.\ —‘/L/’//l) r !_
R e, N
y e rpe=— L

Sekil 1: Sektoral ve karaciger kanallarinin kavsaklarindaki degisiklikler.

ra; sag anterior, rp; sag posterior, Ih; hepatikten ayrilan

Insanlarin % 12’sinde sag anterior ve sag posterior dallar sag hepatik duktusu
olusturmadan direkt sol hepatik duktusa baglanirlar. Insanlarin % 20’sinde drenaj
direkt genel hepatik duktusa olur.

Sag karacigerde segmental anastomozlarda da varyasyonlar rapor edilmistir.
Ana sag segmental drenaj segment 5'te % 9, segment 6'da % 14 ve segment 8'de %
29" unda degiskenlik gosterir (7).



Sol karacigere baktigimizda ana varyasyon segment 4’iin ektopik drenajidir.
Drenajlarin % 2'sinin direkt olarak hepatik kanala drene oldugu ve % 27'sinin direkt
olarak segment 2'ye veya segment 3'e drene oldugu bildirilmistir. Bu durum, sol
lobektomi yapilirken segment 4 drenajini korumak igin dikkate alinmalidir (7).

Intrahepatik kanallarin ektopik drenajinin bir baska formu da sistik kanallarin

ve safra kesesinin iligkisindedir ( Sekil 2)

Sekil 2: Intrahepatik kanallarin sistik kanal icine drenajindaki degisiklikler.
RP; sag arka.
Sekil 2’de goriildiigli gibi, bu varyasyonlara kolesistektomi sirasinda dikkat

edilmesi gerekir (9).

2.1.2. Ekstrahepatik Safra Yollar:

Sag ve sol hepatik duktuslarin birlesmesi ortak hepatik duktusu olusturur.
Aksesor biliyer aparat safra kesesi ve sistik kanallardan olusur ve ortak hepatik
kanalla birleserek safray1 duodenuma drene eder. Bunlar ekstrahepatik safra yollarim

olusturur.



Karigma, karaciger hilusunun saginda, portal ven6z bifurkasyonun oniindeki

ve portal damarin sag dalinin kokiiniin istiindeki bolgede gergeklesir (Sekil 3)

Sekil 3: Ekstrahepatik biliyer sistemin anatomisi; (a) sag hepatik duktus, (b)
sol hepatik duktus (c) ortak hepatik duktus, (d) hepatik arter, (e) gastroduodenal
arter, (f) sistik kanal, (g) retroduodenal arter, (h) ortak safra kanali, (i) safra kesesi
boynu, (j) safra kesesi govdesi, (K) safra kesesi fundusu

Safra kesesi, safra yollar1 ve vaskiiler yapilar1 Glisson kapsiilii ile kusatan bag
dokusunun fiizyonu olan hiler plakas: ile sol karacigerin 4. segmentinin posterior

yiiziinden ayrilir (10).



2.1.3. Safra Kesesi ve Sistik Kanal (Safra Kanal)

Safra kesesi, sag karaciger lobunun alt yilizeyindeki bir fossada yer alan
piriform bir kese seklinde safra rezervuaridir. Porta hepatisin sag siniridan
karacigerin alt sinirma kadar uzanir. En genis kisminda 7 ila 10 cm uzunlugunda, 3
ila 4 cm genisligindedir ve 30 ila 50 ml arasinda safra tutulabilir. Safra kesesi
fundus, gévde, infundibulum ve boyundan olusur.

Fundus karacigerin serbest kenarindan 1 cm uzagina uzanir. Govdesi en genis
kismidir. Infundibulum, viicut ve boyun arasindaki ge¢is alanidir. Hartmann kesesi,
infundibulumun alt yiizeyindeki bir ¢ikintidir. Safra taglar1 buradan etkilenebilir ve
sistik kanalin tikanmasina neden olabilir. Boyun kismi infundibulumun darlagmis ve
sistik kanal1 birlestiren konik kesitidir.

Sistik kanal 3 ila 4 cm uzunlugundadir ve safra kesesinin boynunun
posteriorundan asagi inip solundan geger ve ortak biliyer duktusu (CBD) olusturmak
icin ortak hapatik duktus ile birlesir. Sistik kanalin mukozasi, Heister'in valfleri
olarak bilinen spiral kivrimlarla diizenlenmistir (11).

Safra kesesinin arteryel beslenmesi sistik arterden kaynaklanir. Sistik arter bir
uc arter oldugu i¢in safra kesesi, iltihap veya arterin kesilmesi sonucu ortaya ¢ikan
iskemik hasar ve nekroza daha duyarhidir. Sistik arter sag hepatik, sol hepatik veya
ortak hepatik arterden kaynaklanabilir ve ortak hepatik kanalin Oniinde veya

arkasinda olabilir. Sekil 4 bu varyasyonlardan bazilarin1 gostermektedir.



Sekil 4: Safra kesesinin kan dolagimi varyasyonlari

Vendz drenaj, portal vene drene olan sistik venle olur. Karacigerin dogrudan
hepatik venlerine akan kii¢iik damarlar da vardir.

Safra kesesinin lenfatik drenaji, esas olarak, torakal kanala drene olan iki yolu
olusturan dort ayr1 giizergah ile devam eder. Dort giizergah, yalnizca inferior yola
akan alt ve dis haricinde, her iki yola da bosaltilmaktadir. Karacigere yayilabilir safra
kesesi kanseri vakalarinda bu durum 6nemlidir, ¢ilinkii her iki yolla da genis lenf
drenaji yapilir, bu durum radikal cerrahiyle tedaviyi zorlastirmaktadir.

Safra kesesi vagus siniri tarafindan anterior vagal trunkusun hepatik dali ile
innerve edilir. Safra kesesi, ayn1 zamanda sempatik sinir sistemi tarafindan ¢olyak
pleksus araciligiyla innerve olur. Sag frenik sinirdeki lifler hepatik pleksustan safra
kesesine de dagilabilir(12).

2.1.4. Luschka Duktusu

Luschka kanali, safra kesesi yataginda, duvarin disinda kiiciik bir safra
kanalidir. Insanlarm % 50'sinde mevcuttur (13). Bu kanal cerrahi olarak ¢ok
onemlidir ¢linkii kolesistektomi sirasinda yaralanabilir ve ligasyon yapilmadikca

safra fistiiliine neden olabilir. Yakin tarihli raporlar, laparoskopik kolesistektomi



sonrast Luschka kanalindan % 1.5- 2.0 oraninda bir safra kacag: insidansini ortaya

koymustur (13).

2.1.5. Ortak Safra Duktusu (Koledok Kanal)

Ortak safra kanali, sistik kanalin ortak hepatik duktus ile birlesmesiyle olusur.
Gittigi yol supraduodenal, retroduodenal, pancreatic ve intraduodenal olarak boliiniir.

Supraduodenal segment genellikle hepatoduodenal bagin serbest sinirinda
bulunur. Hepatik arterin sagindan ve portal venin Oniinden geger. Retroduodenal
segment duodenumun posteriorundan asagi iner ve sagdan sola hafif obliktir.
Pankreatik segment pankreasin basina yakindir; tamamen retropankreatik olarak
ilerleyebilir veya prankim boyunca da ilerleyebilir.

Koledok kanalinin c¢ap1 biliyer patolojinin bir goéstergesi olarak siklikla
kullanilir. "Normal" boyutu, 6lgmek icin kullanilan modaliteye bagli olarak
degigsmekle birlikte 4 ila 13 mm arasinda oldugu rapor edilmistir (13). Koledok
kanalinin ¢apini incelemek i¢in en yaygin yontem ultrasonografi olup 6 mm'ye kadar
bir c¢ap normal kabul edilir. Bazi1 kisiler bu degerin kontrast radyolojik
goriintiilemedeki 10 mm ile esdeger oldugunu diisiinmektedirler.

Koledok kanalinin arteriyel beslenmesi ii¢ bolimden olusur (14). Kanalin
supraduodenal segmenti esas olarak aksiyel bir kan akimi alir. Kan kaynagi,
retroduodenal arter, sag hepatik arter, sistik arter, gastroduodenal arter ve retroportal
arterden kaynaklanir. Ortalama olarak sekiz kii¢lik arter vardir, ana ikisi ortak safra
kanalinin yanindan 3 ve 9 yoniinde uzanir. Arteryal kan kaynaginin % 601 kanalin
duodenal ucundan gelmektedir ve % 38'i hepatik arterin sonundan gelmektedir.
Arteryel beslenmenin yalnizca % 2'si dogrudan ana karaciger govdesinden dogar.
Ikinci segment kanalin retropankreatik boliimiidiir ve retroduodenal arterden
beslenir. Bu arter duktus etrafinda mural pleksusu olusturan ¢ok sayidaki kii¢iik
arterleri besler. Ugiincii béliim zengin damar aglarindan olusan ¢evresindeki kan
damarlarindan beslenen hiler duktustur (12).

Koledogun kan akimini bosaltan venler arterlerle ayn1 isimdedir.

Ortak safra kanalinin lenf drenaji, hem alt hem de iist yol boyunca lenf

diigtimleri tarafindan yapilir (12).



2.1.6. Oddi Sfinkteri

Koledok kanali duodenumun ikinci boliimiinde pilordan yaklasik 8 cm uzakta
duodenum i¢ine girer. Site girisi bir papilla (biiyiik papilla) ile isaretlenmistir.
Konumu degiskendir; bireylerin yaklasik % 13'linde duodenumun ikinci ve tiglincii
boliimiiniin kavsaginda veya daha distalde bulunur (15). Mukozanin enine
katlanmasi genellikle papillay1r orter. Papilla, duodenumun liimeninde kiigiikk bir
meme basi veya bezelye benzeri yapi olarak tanimlanir (16).

Pankreasin Wirsung kanali, ortak safra kanalina katilir ve bireylerin yaklasik
% 85'inde ortak bir kanal olusturur. % 15'inde ayri olarak veya duodenum
mukozasiyla bir V baglantis1 yaparak agilirlar. Bireylerin % 4'inde, pankreasin
govdesi ve kuyrugu, Santorini kanali ile (pankreas divisum) kiigiik papillaya drene
olur. Bu durumda, pankreasin sadece ventral yiizii Wirsung kanalindan akar. Kiigiik
papilla, biiyiik papillanin proksimal ve hafif én tarafinda bulunur. insandaki Oddi
sfinkteri genel olarak siirekli bir diiz kas yapisi olup, bu bolim birkag parcaya

boliinmistiir (Sekil 5) (17).

2.1.7. Calot Ucgeni

Calot liggeni, medialde ortak hepatik kanal tarafindan, altta sistik kanal ve
tistte karacigerin alt yiizeyi ile sinirlandirilmis bir anatomik bolgedir. Sistik arter bu
ticgen igerisinden gider. Calot {liggeninde iki anomaliye rastlanabilir. Birincisi,
superior mezenterik arterden kaynaklanan aberrant bir hepatik arter, bireylerin %
16'sinda gortiliir. Bu kisilerin % 90'1inda Calot liggeninin medial sinirinda yerlesebilir.
Ikincisi, sag arka veya on sektorel kanallar Calot {icgeni boyunca gidebilir ve sistik
kanalla karigtirilabilir. Kolesistektomi sirasinda sistik arter, safra kesesi boynu ve

sistik kanal kesisimindeki sistik lenf nodu belirlenerek bulunabilir (18).
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Sekil 5: Koledokoduodenal kavsak. Sfinkter kasi yonelimsel olarak
daireseldir ve duodenum duvarinin Stesine uzanir. Pankreas kanali boyunca kiigiik

bir uzantisi vardir.
2.2. Safra Yolu Fizyolojisi

2.2.1. Safra Sekresyonu

Safra iki onemli gorevi yerine getirir. Yag emilimine katilir ve kolestrol
bilirubin, demir ve bakirin atilim1 i¢in araci olur. Safra asidi, safra sekresyonunun
ana ve aktif bilesenidir. Duodenum i¢ine salinirlar ve terminal ileumdan portal venoz
sistem ile verimli bir sekilde yeniden emilirler (19).

Safra kanalikiiler membran boyunca kanalikiiler bosluga hepatositler
tarafindan sekrete edilir. Salgilama siireci hem aktif hem pasiftir ve aktif siire¢ safra
akisin1 olusturmaktadir. Aktif salgilama iiriinleri birincil ¢oziinenler olarak bilinir ve
bunlar konjuge safra asitleri, konjuge bilirubin, glutatyon, steroid hormon
konjugatlar1 ve lokotrienlerden olusur. Filtrable c¢ozeltileri, ozmotik basing ile

indiiklenen pasif sekresyon ile fiiretilir ve bunlara ikincil soliitler denir. Bunlar
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agirlikli olarak plazma, glukoz, elektrolitler, diisiik molekiil agirlikli organik asitler
ve kalsiyumdur (12).

Karaciger tarafindan gelistirilen maksimum salgi basincit 30 ¢cm H,O dur.
Aclik durumunda, Oddi sfinkteri ortalama 12 ila 15 cm H,O dinlenme basincina
sahiptir. Sistik kanalin basimnct 8 cm HyO, safra kesesininki de 10 cm H,0O
oldugundan basinglar arasindaki fark safranin safra kesesine girmesini saglamaktadir
(20). Dolayistyla aglik sirasinda safranin hepsi konsantre olarak safra kanalinda kalir.

Hepatositler ve intrahepatik duktus hiicreleri tarafindan giinde 600 ml safra
tiretilir. Aglik sirasinda safra kesesine giren hepatik safra yaklasik % 97 su ve % 1-2
safra asidi ihtiva eder. Fosfolipitler, kolesterol, safra pigmenti ve elektrolitler geri
kalan1 olusturur (21). Hepatik safra, plazma ile izo-ozmolardir. Sodyum, klor ve
bikarbonat iyonlar1 neredeyse izotonik miktarda, su ile safradan emilir. Safra kesesi,
hepatik safra sivisinin i¢indeki suyun % 90’ 1n1 emebilir (22). Hepatik safra sivisina
gore safra kesesindeki safranin, safra tuzu, bilirubin ve kolesterol konsantrasyonlari
farklar1 10 kata kadar ¢ikabilir (22).

Safra kesesi yemek aclik sikliisiinde aclik esnasinda kismen doludur.
Yemekten sonra safra kesesi kasilir ve Oddi sfinkteri gevser, bu da duodenuma safra
verilmesine yol agar. Bu esnada safra kesesi iceriginin % 75’ini bosaltir. Ayni
zamanda hepatik safra, safra kesesini bypass eder ve direkt duodenuma bosalir.
Yemek sonrasi safra kesesi gevser ve oddi sifinkteri kasilir, bu durum bir sonraki
yemege kadar hepatik safranin tekrar safra kesesine aksini saglar. Kolesistektomi
yapilan bireylerde safra asitleri proksimal ince bagirsakta depolanir (17). Yemek
yenmesinden sonra, safra asitleri, enterohepatik dolasimin korunmasi i¢in ve safra

asitlerinin emilmesi i¢in distal ileumdan transport edilir.

2.2.2. Safra Reabsorpsiyonu

Safra asitlerinin yeniden emilimi enterohepaitk sirkiilasyon vasitasi ile
olmaktadir. Safra asitleri terminal ileumdan emilir ve portal sistem tarafindan
karacigere geri taginir. Bu durum, pasif ve aktif transseliller emilim ile
saglanmaktadir. En 6nemli mekanizma, enterositlerin apikal zarinda bulunan sodyum

baglimli tasiyici sistemdir; ileal safra asidi tasiyicisi (IBAT) olarak bilinir (23).
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Bagirsak bakterileri, distal ileum ve kalin bagirsakta safra asitlerini dekonjiige
eder; bu safra asitleri pasif olarak emilir (24). Kii¢iik bir miktar safra asidi feges ile
beraber atilir. Bu fecesle beraber kaybolan kisim yeni safra asidi iiretimi ile telafi
edilir. Saglikli bir yetiskinde hepatik safranin % 3’ilinden az1 yeni sentezlenen
kisimdir (12).

Portal sistemde safra asitleri albiimine baglanirlar. Albiiminin safra asidi
baglama kapasitesi safra asidi ¢esidine gore degisir. Trihidroksil safra asitleri i¢in bu
yaklagik % 75 iken dihidroksil safra asitleri i¢in % 98' dir. Sistemik sirkiilasyonda
safra asidi miktar1 karacigere giden kan miktar1 ile dogrudan iligkilidir, yemek
sonrast bu miktar artmaktadir. Total safra asitlerin plazma seviyesi, a¢lik durumunda

3-4 umol/L’ dir ve yemekten sonra iki, ii¢ kat artar (12).

2.2.3. Anormal Sekresyon ve Safra Tas1i Formasyonu

Kolesterol suda ¢oziinmez, ancak safra tuzlar1 ve fosfolipidlerin yardimiyla
safra iginde ¢Oziinlir hale getirilir. Dolayisiyla safra kolesterol konsantrasyonu
safradaki ¢Oziinlir formda tutabilecek maksimum miktar1 astiginda basitce safra
taslar1 olusur. Bu durum ya kolesterol sekresyonunun arttigi durumlarda veya safra
asitlerinin ve fosfolipidlerin sentezinin azaldigi ve enterohepatik sirkiilasyonda
meydana gelen kesintilere bagl azalmalarda meydana gelir. Sonug safra tasina
donecek olan safra kristalleridir.

Safra kolesterolii normalde {i¢ ana kaynaktan tiretilir: Hepatositlerde asetattan
sentez, ekstrahepatik dokudan karacigere kolesterol tasiyan diisik yogunluklu
lipoproteinler (LDL) ve diyet kolestroliinii karacigere tasiyan silomikronlar (25).

Ana kolesterol kaynagi karaciger sentezidir. Bu islem, hiz smirlayici
reaksiyon olan 3-hidroksi-3-metil-glutaril-koenzim (HMG-CoA) rediiktaz ile
enzimatik basamaklar dizisinden olugmaktadir (26). Obez insanlarda bu enzimin
aktivitesinde bir artis oldugu diisiiniilmektedir. Kolestrol safra i¢ine salindiginda
safra tuzlar ve fosfolipidlerin yardimi ile karigik migeller ve vezikiiller olusturur
(27). Migeller suda ¢oziinen polar gruplart digarida, suda ¢oziinemeyen nonpolar
gruplar1 igeride olan lipid agregatlaridir. Safra kesesinde kolesterol saturasyonu
arttikga, daha fazla kolesterol vesikiil formunda taginir (28). Kolesterol doygunluk

indeksi, safra tuzlarinin ve fosfolipidlerin dlgiilen konsantrasyonunun kolesterol
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konsantrasyonuna kiyasla belirlenir. Bu oran 1'den biiylikse, safra kolesterol
acisindan doymustur ve boylece kolesteroliin vezikiil halinde ¢dkmesi i¢in ortam
yaratilmis olur. Vesikiiller, micellerden 10 kat daha biiytiktiir ve fosfolipid bilayerler
igerir, ancak safra tuzlar1 igermez. Kolesterol saturasyonundaki artisla beraber daha
fazla miktarda ve daha kompleks vezikiiller olusurlar (29). Safra tasi olan hastalar
normal insanlarla karsilastirildiginda % 33 oraninda daha fazla kolesterol iceren
vezikiiller salgilarlar (30), bu vesikiiller agregrat ve kristalize olmaya daha
yatkindirlar (31). Bundan dolay1 safra asitlerinin azalmasi kolesterol sentezi artmasa
bile kolesterol doygunluk indeksini artirabilir ve safra taglarini olusturabilir. Bununla
birlikte safra tuzlarinin hiposekresyonu genelde goriilmez. Kararsiz vesikiiller
olustugunda bunlar supersature safranin iginde bir araya toplasirlar (32).
Kristalizasyon baslayarak, makroskopik safra taglarina doniisebilen kolesterol
monohidrat kristalleri meydana gelir (33).

Sindirimden sonra dinlenme doneminde, safra kesesi kismen kasilir, boylece
potansiyel olarak olusabilecek kiigiik kristalleri bosaltir. Safra kesesinin bu
temizleme islevi teoride safra stazini engeller ve kristallerin taslara doniismesini

onler (12).

2.2.4. Biliyer Yol Motilitesi

Normal safra akimi, safra kesesinin daralmasi ve Oddi sfinkterinin
gevsetilmesi ile olusur. Bu motor heraketlerin  kontrolii karmasiktir ve
uygulamasinda hem sinirler hem de hormonlar rol alirlar. Bu kontrol faktorlerinden

herhangi birinin bozulmasi dismotiliteye yol agabilir ve klinik bozukluklara neden

olabilir (12).

2.2.4.1. Safra Motilitesi

Safra kesesi motilitesi aglik sirasinda ve yemeklerden sonra safra akisini
diizenler. Safra kesesi doluluk orani, karacigerdeki safra salgilanma orani, safra
kesesinin aktif relaksasyonu ve Oddi sfinkteri tarafindan iiretilen safra kanalinin alt
ucundaki akima direng ile belirlenir. Aglik durumunda safra kesesi asamali olarak
safra ile doldurulur. Bu, safra sisteminde biiyiilk basing farklar1 yaratilmadan
basarilir. Safra kesesinin uyum gosteren yapisindan dolay1 safra kesesindeki safra

miktart artarken, intraluminal basing ¢ok az degisir (34).
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Safra kesesi, acglik boyunca uykuda kalmaz. Bagirsagin migratuar motor
kompleksi (MMC) ile iliskili kendi hareketlilik dongiisti vardir. Safra kesesi hacmi,
sindirimler arasi donemde degisir ve ikinci fazin sonunda maksimum kontraktil
kapasitenin % 30 ila 35'ini azaltir ve MMC'nin lgiincli fazinda bosalmaya devam
eder. Faz birde ve faz ikinin erken donemlerinde safra kesesi dolar ve siklus
tekrarlanir. Aclik sirasindaki bu kismi bosaltma ve yeniden doldurma siireci, safra
karistirmayi tesvik eder, camur ve mikrokalsifikasyon olusumunu onleyebilir (35).

Bir kisi beslenirse, bir sefalik tepki olusur. Pismis yemek kokusuna yanit
olarak insanlarda safra kesesi kontraksiyonu gozlemlenmistir ve kopeklerde de
benzer bulgular bildirilmistir. Yemek alinmasindan sonra (cogunlukla yag ve
aminoasitlere miiteakip) duodenumdan salgilanan ana safra kesesi kasici hormon
olan kolestokinin (CCK) hepatik safra akimini ve safra kesesi kontraksiyonlarini
artirr ve Oddi sfinkterinin kasilmasin1 azaltir. Bu olaylar safra kesesinden
duodenuma safra akisimi tesvik eder ve dinamik safra kesesi hacminin % 75'inden
fazlas1 endojen CCK uyarimi sirasinda atilir (36). Bu islem sirasinda safra kesesi
tonusu kisa siireler boyunca sabit kalir. Bu, postprandiyal donemde safra kesesinin
pasif ve hizli bir sekilde tekrar doldurulmasi, safra kesesindeki safra asiti havuzunun
devam etmesine yardimci olur ve bu olayda enterohepatik sirkiilasyondaki safra

tuzlar1 muhafaza edilir (37).

Safra kesesinin hareketliligi bagirsak hormonlar1 (cogunlukla CCK), biyoaktif
peptidler, sinirler (sempatik, parasempatik ve intrinsik) ve diger hormonlari
(progesteron) igeren bir dizi mekanizma ile kontrol edilir (37).

CCK, 1928'de Ivy ve Oldberg tarafindan tanimlanan safra kesesi motilitesini
kontrol eden ana hormondur. Bu hormon 33 aminoasitten olusur ve duodenumdaki I
hiicresi tarafindan iiretilir. CCK safra kesesi lizerindeki etkisini, safra kesesi diiz
kasindaki spesifik bir reseptore dogrudan baglanarak gosterir (38). Reseptoriin
spesifik bir antagonist olan loxiglumide tarafindan bloke edilmesi, CCK aracili safra
kesesi kasilmalarin1 tamamen durdurur (39). CCK’ ya bagli olan safra kesesi
kontraksiyonu kolinerjik veya adrenerjik blokojdan etkilenmez (40). CCK, safra
kesesi intramural pleksustaki vagal noéronlarda parasempatik ndrotransmitter gibi
davranabilir (41).
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Sekretin, gastrin ve motilin gibi diger bagirsak hormonlar1 ve peptidleri de
safra kesesi motilitesini etkileyen faktorlerdir.

Safra kesesi motilitesinin ndronal kontrolii heniiz tam olarak
anlasilamamistir. Vagus sinirden gelen kolinerjik uyari interdigestive (yemekler
aras1) ve sefalik fazlarda safra kesesi motilitesinde 6nemli bir rol oynar. Atropin
tedavisinden sonra insanlarda ve kopeklerde interdigestive safra kesesi hareketleri
durur (42). Ayrica, hastalarin trunkal vagotomiden sonra daha biiyiik bir aglik safra
kesesi hacmilerinin oldugu kaydedilmistir (43).

Sefalik ve gastrik fazlarda, sahte beslenme, CCK kan seviyelerinde bir artig
olmaksizin safra kesesi kontraksiyonuna neden olur (44) Bu durum atropin ve trunkal
vagotomi tarafindan engellenmektedir ve muskarinik reseptdrleri igeren bir kolinerjik
vagal innervasyona isaret etmektedir (44).

Interstisyel fazda, bircok calisma atropinin insanda ve kopekte CCK ile
stimiile edilmis safra kesesinde relaksasyona neden oldugunu gostermistir (45, 46).
Bu yanit esas olarak M1 reseptorleri vasitasiyla gerceklesir. M1 reseptor antagonisti
(telenzepin) inhibitor etkiye neden olur (47). Bu eylemde aracilik eden kolinerjik
lifler, vagus siniri i¢inde gider, ¢iinkii intraduodenal besinlere verilen safra kesesi
cevabi, truncal vagotomiyi takiben insanlarda ve kopeklerde ortadan kalkar (48).
Bununla birlikte, vagus sinirinin dogrudan elektrikle uyarilmasi, safra kesesi
kasilmasini arttirmaz veya CCK'nin alt esik seviyelerini arttirmaz. Bu, vagus sinirinin
safra kesesi motilitesinde yalnizca kiiciik bir rol oynadigini gosterir (12).

Sempatik sinir girdisinin safra kesesi motilitesi tizerine etkisi hakkinda tutarl
bilgiler yoktur. Sempatik uyarimin safra kesesi gevsemesine neden oldugu genel
olarak kabul edilmektedir. Kedilerde sempatik sistemin direkt olarak uyarilmasi safra
kesesi basincini etkilememesine karsin, norepinefrin ve izoprenalin domuzda safra
kesesi relaksasyonu yapmaktadir (49). Safra kesesinin hem a-adrenerjik hem de p-
adrenerjik reseptorlere sahip oldugu gosterilmistir (40). Daha sonraki calismalar,
safra kesesinin esas olarak B-adrenerjik reseptorlere sahip oldugunu ve safra kesesi
gevsemesine aracilik ettigini ve a-adrenerjik reseptorlerin (cogunlukla eksitator) -
adrenerjik reseptorleri bloke etmesinin haricinde etki gostermedigini ortaya
koymustur (50). Safra kesesi motilitesinin diizenlenmesinde nonadrenerjik
nonkolinerjik sinir liflerinin iliskisi ve nitrik oksit (NO) iiretiminin inhibisyonunun

safra kesesi tizerinde CCK etkisini artirdigina dair artan miktarda kanit vardir (51).
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Cayir kopeginde, safra kesesi sinirlerinin NO sentaz igerdigi ve CCK tarafindan
olusturulan safra kesesi kontraksiyonunu relakse ettigi bulundu (52). Cullen ve ark. ,
siiperoksitlerin, NO sentaz1 etkileyerek safra kesesi motilitesini arttirdigi ve safra
kesesinde siiperoksit temizleyici enzim varliginin, endojen siiperoksitin
temizlenmesiyle safra kesesi motilitesini diizenleyebilecegi sonucuna varmistir (53).

Hem o0strojen hem de progesteron reseptorleri safra kesesinin diiz kasinda
tanimlanmis olmasina ragmen, c¢oklu arastirmalar Ostrojenin safra kesesi
motilitesinde herhangi bir etkisi olmadigin1 géstermistir (54). Bununla birlikte, klinik
gozlemler bu hormonlarin safra kesesi motilitesinde onemli etkisinin oldugunu
onermektedir. Progesteronun safra kesesi motilitesi tizerindeki etkisini test eden
¢oklu caligmalarda 6nceden progesteron verildiginde safra kesesi inhibisyonu ve
kolesistokinin octapeptide (CCK-8) bagl kontraksiyonlarda azalma tespit edilmistir
(55).

Domuzlarda yapilan iki ¢alisma CCK’ ya cevap olarak bosalan safra
kesesinin bu cevabinin progesteron sonrasinda azaldigini, progesteronun kontraktil G
protein miktarini azalttigin1 ve relaksasyon saglayan G alpha molekiil miktarini
arttirdigii gostermistir (56). Disi seks hormonunun safra kesesi motilitesi iizerine
etkisi agik olmakla birlikte, safra kesesi hareketliliginin normal fizyolojisindeki rolii
hakkinda net bir bilgi bulunmamaktadir. Prostaglandinlerin de safra kesesi
motilitesinde rol oynadig1 iddia edilmistir. Arasidonik asit domuzlarda safra kesesi
kontraksiyonu olusturmustur ve bu etki prostaglandinlerin potent bir inhibit6rii olan
indometazin tarafindan engellenmistir (57). Insanlarda cesitli prostaglandin
uygulamalari ile safra kesesi kontraksiyonlar1 olusturulabilecegi gosterilmistir (58).
Bir baska calismada, indometazinin safra kesesi kontraksiyonunu inhibe edici
etkisinin prostaglandin sentezinin inhibisyonu ile iligkili oldugu ileri siiriilmistiir ve
biliyer kolik hastalarda agrinin hafifletilmesinde etkili oldugu ileri siiriilmiistiir (59).

Her ne kadar bir calisma CCK'nin AA'min salinimim artirabildigini
gistermesine ragmen, aspirinin tag olusumu iizerinde herhangi bir etkisi olmadigi
gibi, aspirin endojen safra kesesi prostaglandin sentezinde derin bir diisiise ragmen

kontraktilitede azalmay1 da saglayamaz (60).
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2.2.4.2. Oddi Sfinkteri Motilitesi

Oddi sfinkterinin {i¢ temel fonksiyonu vardir; duodenum igine akigin
diizenlenmesi, duodenumdan safra ve pankreas kanali refliisiiniin 6nlenmesi ve safra
kesesi dolumu. Insanlarda yapilan manometrik ¢alismalarda Oddi sfinkterinin 10
mmHg'lik bazal bir basinca sahip oldugu, kasilmalarinin dakikada 2 ila 6 kez oldugu
ve duodenal basincin 50 ila 140 mmHg {izerinde oldugu bildirilmistir. Bu kasilmalar
esas olarak antegrad yondedir (Sekil 6). Safra akisi genelde kontraksiyonlar arasinda,
safra kanalindaki basing bazal sifinkter basincini astiginda meydana gelir (61). Faz
kontraksiyonlar1 az miktarda safra ¢ikarir ve bdylece safra kanalini kristaller veya
debrislerden arinmis bir sekilde devamli agik tutar. Ayrica, duodenal igerigin safra
veya pankreatik kanallara geri akisini Onler. Oddi sfinkter bazal basincinin
modiilasyonu safra kesesinin dolmasina neden olur ve basincin azalmasi safra ve
pankreatik suyun duodenuma akmasina neden olur.

Aclik siiresince, Oddi sfinkteri, duodenal interdigestif aktiviteden farkli fakat
ayni zamanda siklik bir aktivite modeli sergilemektedir. Kasilma frekansi, duodenal
aktivitenin 3. evresinden hemen once yiikselir, boylece duodenal igerigin kanallara
geri akisina direng arttirilir. Beslenme sirasinda, sfinkter basincinda genel bir azalma
ile safra akis1 arttirilir. Insanlarda bu, bazal basincin azalmasi ve kontraksiyon
genliginde bir disiis ile karakterizedir (61). Bu degisiklikler direncte bir azalma
olusturur ve kanallardan duodenum igerisine akisi kolaylastirir. Safra kesesi gibi,
Oddi sfinkter hareketliliginin de kontrolii komplekstir, hem n&ronal hem de

hormonal yollart igerir (61).
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Sekil 6: Insanin Oddi sfinkterinden iicli limen kateteri kullanarak
manometrik kayit. Belirgin fazik kasilmalar, orta dercede bir bazal basinca
superimpoze olur. Kasilmalar antegrad (A), simultane (S) veya retrograd (R) olabilir.

Duodenal basing degisikliklerinden bagimsizdirlar.

Kolesistokinin, fazik kontraksiyonlar1 inhibe eder ve bazal basinci diisiiriir.
Etki mekanizmasi, nonadrenerjik, nonkolinerjik inhibitér ndronlarin uyarilmasi
yoluyla ortaya ¢ikmaktadir. Insanlarda sekretin sfinkterde baslangic uyarimma ve
ardindan gevsemeye neden olur. Gastrin, motilin ve oktreotid gibi diger hormonlar
ve peptidlerin Oddi sfinkterinin kasilmasini degistirdigi bildirilmistir (12).

Parasempatik innervasyon, sfinkterin ana ekstrinsik inervasyonudur.
Hayvanlardaki vagotomi deneyleri hem eksitator hem de inhibitor etkileri olan
karisik  sonuglar vermistir (62). Vagal uyarimi sfinkter kontraksiyonunu
indiiklemistir. Sempatik blokerler ve atropin verildikten sonra, vagal stimiilasyon,
sfinkteri rahatlatir; bu da, nonkolinerjik nonadrenerjik bir etki oldugunu diistindiiriir.
Bu sonuclar, sfinktere vagal innervasyonun esasen eksitator oldugunu
gostermektedir; Bununla birlikte, nonkolinerjik nonadrenerjik sinirler yoluyla altta
yatan bir inhibitdr etki de vardir. Sempatik blokaj tek basina Oddi sfinkterinin

aktivitesini etkilemez ve normal kosullar altinda sempatik sistemin 6nemli bir
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diizenleyici rolii olmadig1 diisiiniilmektedir. Intrinsik sinirlerin Oddi sfinkterinin
aktivitesinde 6nemli bir rolii oldugu diisiniilmektedir (12).

Son ¢alismalar, Oddi sfinkteri {izerinde etkili olan non-kolinerjik
nonadrenerjik sinirlerde inhibitér transmitter olarak NO'nun rolii oldugunu ortaya
koymustur. Sodyum nitroprussid gibi NO salicilar, hayvanlarda sfinkterin
gevsetilmesine neden olurken, NO sentazin L-arginin analoglariyla inhibisyonu,
transmural elektrik stimiilasyonu ile indiiklenen gevsemeyi azaltir (12).

Safra kesesinin elektriksel uyarimi kopeklerde Oddi sfinkter basincinda bir
diisiise neden olur (63). Insanlarda yapilan daha sonraki ¢alismalarda, safra kesesinin
dolmasinin, kontraksiyon genligini azaltarak ve bazal sfinkter basincini diigiirerek
akisa karst direnci azalttifini ve boylece safra akigini tesvik ettigini ortaya
koymustur. Safra kesesindeki bu gerilmeye Oddi sfinkterinin verdigi bu cevap safra
kesesi ile Oddi sfinkteri arasindaki ndronal baglantilarla gerceklesir. Bu baglantilar
ortak safra kanalina yapilan lokal anestezi ile ortadan kaldirilabilir.

Midenin distansiyonu Oddi sfinkterinin kontraksiyonuna neden olur ve
bdylece Oddi sfinkteri yoluyla olusabilecek duodenal igerigin safra kanalina geri
akigina karst direng olusturulur. Bu durum pilorik sfinkter refleksi olarak
tamimlanmistir. Bu yanit atropin ile ortadan kaldirilir; bu durum bize, kolinerjik
sinirlerin aracilik ettigini diisiindiiriir. Insan duodenumunun distansiyonu veya
hidroklorik asitle karsilasmasi1 sfinkterde spazma neden olur. Bu enterosfinkter

refleksi de atropin ile ortadan kaldirilir (12).

2.2.5. Biliyer Traktin Dismotilitesi

Safra kesesinin dismotilitesi bir¢ok calismada gosterilmistir ve safra tasi
olusumunda rol oynadig: diisliniilmektedir. Safra tag1 hastalarinda, ekzojen CCK'ya
veya yemek uyaranina yanit olarak bozulmus safra kesesi bosaltimi gosterilmistir.
Aclikla beraber residiiel safra kesesi volumiindeki artis motilite bozuklugunu isaret
eder. Total parenteral beslenme ile beslenen hastalar tizerine yapilan bir ¢alismada,
safra kesesi motilitesinin defektif oldugu, ¢amur ve mikro kristal olusumunun ise
arttigi gosterilmistir. Safra kristalleri devamli olugsmaktadir fakat bu kristallerin
atilimi safra taginin olusumunu engeleyen énemli bir mekanizmadir (64).

Oddi sfinkterinin dismotilitesi hem safra yolu hastaliklarinda hem de rekiirren

pankreatitlerde predispozan bir faktordiir (64). Bu iki hastalik grubu da Oddi
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sfinkteri ile ilgkili olabilir ve bu durumda Oddi sfinkterine miidahaleler ile tedavi
edilebilirler (65).

2.3. Endoskopik Retrograd Kolanjiyopankreatografi

2.3.1. Genel Ozellikler

ERCP endoskopik yontemlerle radyolojik 1s1nim sayesinde hepatik, biliyer ve
pankreatik yapilarin goriintiilenmesi ve de miidaheleler ile hastalara kiir saglayan bir
yontemdir. ERCP islemi ile ampulla vateri izlenebilir, biliyer kanallar ve pankreatik
kanal kaniilize edilebilir. Bu islem sayesinde mide, duodenum, panreatik ve safra
kanallar1 tek bir miidahele ile aym1 anda goriintiilenebilir ve bu bolgelerin

hastaliklarina ani miidaheleler yapilabilir (66).

Sekil 7: ERCP islemi

ERCP cerrahi girisimleri gereksizlestirecek bazi durumlarda kullanilabilecek
bir yontemdir. Kolesistektomi geg¢irmis bazi kisilerde koledok taslarinin eksizyonu,
inop pankreas kanserlerinde hastayr rahatlatici, koledok akisini saglayacak stent

midaheleleri 6rnek gosterilebilir (67). Son yillarda bu prosediirler i¢inde postop
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eksternal biliyer fistiiller, iatrojenik biliyer trakt yaralanmalar1 ve koledoka agilmis
kist hidadikten de bahsedilebilir (68). Bu teknik sayesinde hastalarin cerrahiye
kiyasla hastanede kalis siireleri kisalmakta, morbitide ve mortalitede distisler
saglanmaktadir. Bu durumun en 6nemli sebebi uygulamanin minimal invazif bir
islem olusudur.

Ote taraftan ERCP her ne kadar minimal invazif bir islem olsa da
uzmanlagsmasi zor, komplikasyonlar1 olan bir yontemdir. Ehemmiyet verilecek bir
konu da bu islemin ehil ellerce yapilmasi, yapan kisinin gerekli tecriibeye ve mesleki
bilgiye sahip olmasidir. Olusabilecek herhangi bir komplikasyona acil miidahele
yapilacak ¢ok disiplinli merkezlerce yapilmalidir (12).

2.3.2. ERCP Teknigi

Kisi radyolojik goriintiilime masasina yatar pozisyonda durur. Goriintiiliime
cihazlar1 ve floroskopi islemin yapilacagi yerde hazir olmalidir. Miidahale islemi
baslamadan onceki gerekli hazirliklar tamamlanmis ise miidahelede bulunulucak kisi
sol tarafina yatirilir. Monitdrizasyonu saglayan aygitlar kiginin pektoral bolgesine ve
parmagina takilir. Bu iglemlerin sebebi ise ERCP esnasinda kisinin vital degerlerinin
doktor ve yardimci saglik personeli tarafindan gozlenebilmesidir. Farengeal yapilar
duodenoskopik aletle gegilir. GIS yapilart 6zefagus, gatrik yapilar ve duodenum
gecis sirasinda kontrol edilir. Sonra duodenum ikinci kitaya varilir. Ampulla vateri
goriildiikten sonra (ekseriyetle ikinci kitanin medial duvarinda bulunur) periampiiller
alan tetkik edilir. Bu esnada endoskopa baston sekli verebilmek igin up-right hareketi
icra edilerek endoskop geriye dogru ¢ekilir. Bu islem sayesinde papillaya miidahele
edebilmek icin elverisli pozisyon verilmis olur. Endoskopa kateter sokularak diger
uctan ¢ikana kadar ileri gonderilir. Endoskopun agzindan ¢ikan kateter vasitasi ile
ampulla orifisine girilerek devam edilir. Girdikten sonra 1-2 milimetre itilir ve
kontrast akisi saglanir. Bu islem sonrasinda kanal floroskopi de incelenebilir hale
gelir. Bu ilk kontrast akigina test atig1 denir. Test atisindan sonra pankreatik ve biliyer
kanal kaniile edilerek bu yapilar izlenebilir hale getirilir. Eger sadece koledok kanali
ile ilgili bir islem yapilacaksa pankreatik yapilara kontrast madde gitmemesi i¢in
kaniilasyondan sonra kontrast madde verilebilir. Kateter i¢inden tel gecirilip telin

yoniiyle parelel olarak biliyer veya pankreatik duktus kaniile edilip selektif opak
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madde gecisi saglanabilir. Floroskopi izlenip kateterin lokalizasyonu ile ilgili siirekli

takip yapilmalidir (69, 70).

2.3.3. Diagnostik ERCP

Gerekli yapilar kaniile edildikten sonra kontrast madde akisi saglanir ve
anatomik yapilar floroskopi de incelenir. Bu sistem ile bir ¢ok hastalik teshisi
yapilabilmektedir.  Floroskopide anormal gdriinen bolgelerden  biyopsiler

yapilabilmektedir (71).

2.3.4. Terapotik ERCP

Yukarida anlatilan teshis koyucu iglemlere art1 olarak ERCP ile tedavi edici
islemler de yapilmaktadir. Kanali tikayan taglar ¢ikartilabilir, darlik olusturan yapilar
dilate edilebilir, malign darliklarda ise lazer ve radyofrekans islemleri yapilabilir,
papillatomi ile stent koyma islemleri yapilarak tedavi edici islemler uygulanabilir.

Yakin zamanda gelisen MRCP (magnetik rezonans kolanjiopankreatografi)
gibi yontemler sayesinde ERCP islemi teshis edici islemlerden ziyade tedavi edici

islemlerde kullanilmaktadir (71).

2.3.5. ERCP Endikasyonlari (72, 73)

2.3.5.1. Diagnostik Endikasyonlar

e Sebebi bilinmeyen sarilik ve kolestaz

e Karin agrilarinda bagka tetkiklerle sebep bulunamiyorsa

e Kolesistektomi sonrasi sikayetlerde

e Karaciger rezeksiyonu, travma, laparoskopik kolesistektomi sonrasi
gelisen safra kacaklarinda; kacak yerinin tespiti ve gereken durumda
stent yerlestirilmesinde

e Akut kolanjit

e Akut tagh kolesistit

e Radyolojik goriintiilemelerde safra yollarinda anormallik bulunmasi

e Oddi sfinkter manometrisi

e Pankreas kokenli oldugu diisiiniilen kronik iist kadran agrisi
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Agiklanamayan kilo kaybi, steatore

Aciklanamayan rekiirren pankreatit ataklari

Radyolojik olarak pankreasta anormallik tespit edilmesi halinde
degerlendirme amacl

Biliyer ya da pankreas kanalindan safra veya pankreatik sivi 6rnegi,
fircalama 6rnegi elde edilmesi amaciyla

AIDS, Inflamatuar barsak hastaligi, gibi hastaliklarda sklerozan

kolanjit tespitinde

2.3.5.2. Terapétik Endikasyonlar

Endoskopik Sfinkterotomi

Ampuller bélgeden biyopsi alinmast gereken durumlar

Pankreatik veya biliyer darliklarda ya da kanallara basilarda; drenajin
saglanmasi amaciyla stent yerlestirilmesi

Safra yolu taslarinin balon ya da basket ile temizlenmesi, mekanik
litotripsi

Endoskopik kist-gastrostomi

Pankreato-biliyer striktiirlere balon dilatasyonu

2.3.6. ERCP Kontrendikasyonlar (72, 73)

2.3.6.1. Mutlak Kontrendikasyonlar

Ozefageal ve farengeal bolge obstriiksiyonlar:
Aktif koagitilopati

Kontrast madde kullanimina bagl olusan anaflaktik reaksiyon

2.3.6.2. Rolatif Kontrendikasyonlar

Ozofagus ve/veya gastrik varisli portal hipertansiyon
Akut pankreatit (Tasa bagli olusan pankreatit vakalar: harig)
Myokard enfarktiisii ( yakin zamanda olan)

Ileri derecede kardiyak ve/veya pulmoner hastalik
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2.3.7. ERCP Komplikasyonlari (72, 73)

e Pankreatit (% 2-9)

e Papillotomi islemi sonras1 kanama ( %1-2)

e Kolanjit (% 1-3; opak madde safra kesesine basingli bir sekilde
verildiginde; geri drene olamamasina bagl olusabilir)

e Kolesistit (% 0.5; opak madde safra kesesine basingl bir sekilde
verildiginde; geri drene olamamasina bagli olusabilir)

e Septik sok (endoskopik materyallerin temizligi iyi yapilmazsa
olusabilir)

e Perforasyon (% 0.3- 0.6; 6zofagusun servikal boliimiinde,
0zofagogastrik bolgede, bulbusta veya papillotomi sirasinda
olusabilir)

e Methemoglobinemi ( lokal anestezige bagli olusabilir)

e Eksitus (% 0.1)

2.4. Safra Kesesi ve Safra Yollar1 Tash Hastaliklar:

2.4.1. Safra Kesesi Taslar1

2.4.1.1. Safra Kesesi Tas1 Patofizyolojisi

Safra taslar1 kolesterol taglari ve pigment taslar1 olarak siniflandirilir. Batili
iilkelerde kolesistektomi uygulanan hastalarin % 80 ila % 90’ inda kolesterolden
olusan taslar sorumludur (74). Normal safrada, kolesterol karisik miseller formunda
safra tuzlan ve fosfolipidlerin optimal konsantrasyonlar: ile ¢oziiniir sekilde durur.
Orantisiz konsantrasyonlarda safra asir1 doymus hale gelir ve asir1 kolesterol
monohidrat kristalleri halinde ¢dkelir. Bu kristaller, biliyer ¢amur olusturmak i¢in
safra kesesi miisin jeline bilirubinat ile gomiiliir ve sonunda safra kesesi tast haline
gelirler (75).

Siyah pigment taglari safra taslarinin az bir kismini olusturmaktadir. Bu taslar,
polimerlesmis kalsiyum bilirubinattan olusur ve kalsiyum ¢oziintirligiiniin artist,

konjuge olmayan bilirubin  miktarin  artist  ile  meydana  gelirler.
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Hemoglobinopatilerde kronik hemoliz, ineffektif eritropoez, siroz ve ileal hastaliklar
gibi asir1 konjuge olmayan bilirubin yaratan kosullar kisileri siyah pigment tasi
olusumuna yatkin hale getirir (76). Kahverengi pigment taslar1 ise genelde safra
kanalinda olusur. Bunlar, glukuronik asidi bilirubinden ayirmak i¢in b-glukuronidaz
salan bakteri enfeksiyonundan kaynaklanir. Bu islem, dekonjuge bilirubinin
¢ozlinlirliiglinlin azalmasina ve kahverengi pigment taglarinin olusumuna neden olur

(77).

2.4.1.2. Safra Kesesi Taslar1 I¢cin Risk Faktérleri (77)
Safra tas1 olusumu i¢in risk faktorleri modifiye edilebilir ve edilemez olarak
ikiye ayrilir:
Modifiye Edilemeyenler
e Kadin cinsiyet
e Genetik aile Oykiisii
e Yas
e Kadin cinsiyet
e Etnik ozellikler
Modifiye Edilebilenler
e Obezite
e Gebelik
e Yiiksek yagli, diisiik lifli diyet
e Uzamis aglik
e Ilaclar: OKS, Seftriakson, Klofibrat
e Diisiik fiziksel aktivite
e Hizli kilo kayb1 (> 1.5 kg/ hafta)
e Diigiik HDL, hipertrigliseridemi
e Metabolik sendrom
e Safra kesesi stazi

o Spesifik hastaliklar ( Siroz, Crohn Hastalig1)
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Cevresel faktorler ve genetik yatkinlik muhtemelen safra tasi olusumunda
interaktif rol oynamaktadirlar. inflamatuar immiin yanitlar, hastalarda kolesterol tas
olusumu duyarliligina katkida bulunabilirler (78).

Prevalanslara bakildiginda jeografik varyasyonlar ve etnik farkliliklar safra
kesesi taslarinda genetik Ozelliklerin rol oynadigimmi gostermektedir. Safra kesesi
taglarinin prevalansi aile iginde ve tasi olan ikiz hastalarin diger kardesinde artis
gostermektedir (79). Hepatik kanalikiil ve lipid metabolizmasi boyunca safra lipid
transportundan sorumlu genler tanimlanmstir (80).

Safra kesesi taslar1 olan bazi hastalarda bozulmus safra kesesi kontraktilitesi
kaydedilmistir. Safra kesesi disfonksiyonu safra kesesi taslarinin veya safra kesesi
diiz kasina asir1 miktarda kolesterol infiltrasyonuna bagli olarak gergeklesebilse de,
safra staz1 direkt olarak safra tasina da neden olabilmektedir (75). Safra kesesi stazi,
obezite, gebelik, hizli kilo kaybi ve uzun siireli aclik gibi safra yol tutumu risk
faktorlerine sahip hastalarda siklikla goriilmektedir. EK olarak, safra kesesi
dismotilitesi, ekstrakorporeal sok dalgasi litotripsi (ESWL) ile tedavi edilen
hastalarda tekrarlayan safra kesesi taslari i¢in bagimsiz bir risk faktorii gibi

goriinmektedir (81).

2.4.1.3. Safra Kesesi Taslarindan Korunma

Orta derecede fiziksel aktivite ve beslenme yonetimi (yiiksek lif alimi ve
doymus yag asitlerinin Oonlenmesi) safra tasi riskini distirebilir (82). Uzun siiren
total parenteral beslenme alan hastalarda giinliik olarak verilen kolesistokinin, kii¢iik
bir seride safra kesesi ¢amurunun olusumunu Onledigi gosterilmistir (83). Oral
ursodeoksikolik asitin (UDCA), hizli kilo kaybi sirasinda ve uzun siireli somatostatin
tedavisi gerektiren hastalarda safra tagini onlemeye yardimci oldugu gosterilmistir
(82). Ikincil korunma igin kolesistektomi bekleyen safra tas1 olan ya da ameliyat icin
uygun olmayan hastalarda, biliyer koliklerin onlenmesi veya komplikasyonlarin
onlenmesi icin UDCA gibi tibbi tedavinin kullanilmasin1 destekleyecek yeterli veri

mevcut degildir (82, 84).

2.4.2. Safra Yolu Taslar (Koledokolitiazis)
Safra yolu taslar1 safra kesisi taglarinin degerlendirilmesi sirasinda % 5 ile %

12 araliginda insidental olarak tespit edilebilir (85). Yalniz safra yollarinda agri ile
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bagvuran hastalarda mevcut safra kanali taglarinin asemptomatik olup olmadigini
saptamak zordur, ¢iinkii agr1 safra kesesi taslarindan veya safra kanali taslarindan
kaynaklanabilir. In situ kolanjiogram kateter kullanilarak yapilan bir calismada
hastalarin yaklasik {igte birinde taslarin kaybolmasindan alti hafta sonra safra
yollarinda spontan tas tespit edilmistir (86). Safra kanali taglarinin potansiyel ciddi
komplikasyonlar1 goz Oniine alindiginda, semptomlardan bagimsiz olarak spesifik

tedavi genel olarak endikedir (86).

2.4.2.1. Semptomatik Safra Yolu Taslarn

Semptomatik safra kanali tasi olan hastalar, tedavi edilmezlerse daha fazla
semptom veya komplikasyon gegirme riskleri yiiksektir. Miidahale sonrasi gozden
kacan veya tam olarak rezeke edilemeyen artik safra yolu tasi olan hastalarin
yarisindan fazlasinda 6 aydan 13 yila kadar olan takip siireleri boyunca rekiiren
semptomlar gelismistir, bu hastalarin % 25’ inde ise ciddi komplikasyonlar
gelismistir (87).

Sik goriilen klinik belirtiler ve bulgular agri, ates ve sariliktir. Batin
epigastriumu veya sag Ust kadrani ile sinirli olan biliyer agri en yaygin goriilen
bulgudur. Agn baslangigta agir veya hafif olabilmektedir. Ciddi vakalarda siklikla
acil tibbi miidahale gerekmektedir ve kardiyak veya potansiyel olarak yasami tehdit
eden olaylardan ayirt edilmelidirler. Seyrek olarak, hastalar agrisiz sarilik ve kilo
kayb1 ile pankreatobiliyer maligniteyi taklit eden semptomlar gosterebilirler. Akut
kolanjit ve akut pankreatit, hayati tehdit eden iki ciddi komplikasyondur (77).

2.4.2.2. Safra Yolu Tasinin Teshisi

Ileri teknolojiler daha yaygin olarak kullanilmaya baslamis olsa da, klinik
odakli bir yaklasim en ist diizeyde olmaya devam etmektedir. Atipik ve tipik
semptomlar klinikte mutlaka bilinmelidir. Yeni safra yolu goriintiileme teknikleri
safra yolu taslarinin teshisini kolaylastirmaktadir. Invaziv olmayan tekniklerde
komplikasyon riski minimum iken invaziv tekniklerde ise dogruluk orani
maksimumdur (77).

Anormal serum karaciger fonksiyon testleriyle birlikte kolanjit veya
pankreatiti olan hastalarda safra kanali tasi olma riski yiiksektir. ~Semptomatik

hastalarin % 90'indan fazlasinda serum alkalen fosfataz ve gamma-glutamil
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transpeptidaz diizeylerinde yiikselme saptanmistir (88). Agr1 yogunlugu, sarilik
derecesi ve biyokimyasal testlerin serum seviyeleri zamanla dalgalanabilir. Serum
bilirubin seviyesi tipik olarak 15 mg / dL'nin altindadir, ¢linkii gogu safra kanali tasi
aralikli ve tam olmayan safra yollar1 obstriiksiyonuna neden olur. Nadiren, serum
transaminaz seviyeleri akut viral hepatiti taklit ederek ¢ok miktarda yiikselebilir
(2000 IU / L'ye kadar cikabilir). Bununla birlikte, safra yolu taslari ile bu
transaminaz seviyeleri, viral sendromlarda oldugu gibi, birka¢ hafta boyunca yavas
yavastan ziyade birka¢ giin i¢inde hizla azalma egilimi gosterir (89). Bu Klinik
durumlarda, karaciger fonksiyon testleri paterninin ardigik takibi taniya yardimci
olabilir (89).

Transabdominal ultrasonografi (TUS) silipheli safra taslar1 i¢in en sik
kullanilan ilk teshis aracidir. Eger safra kesesi taglari mevcutsa, safra kesesi yeterince
gerginse ve luminal gaz veya obezite ile ortiili degilse, genellikle iyi goriintiilenir.
TUS, safra kanali taglarinin saptanmasi i¢in diisiikk duyarliliga sahiptir (% 25- % 60),
ancak cok yiiksek bir 6zgilligii vardir (90). Uygun klinik vakalarda safra tasi ve
biliyer dilatasyon gibi indirekt kanitlarin safra yolu tasi igin prediktif degeri vardir
fakat akut obstriiksiyonlarda safra yollar1 dilate olmayabilir. BT taramasi safra kanali
taglarinin saptanmasinda benzer derecede diisiik hassasiyete sahiptir ve Oncelikle
biliyer tikaniklig1 belgelemek, safra yollarinin diger nedenlerini (6rn. kitle lezyonu)
ekarte etmek ve karaciger apsesi gibi lokal komplikasyonlar1 saptamak i¢in kullanilir.
Manyetik rezonans kolanjiyopankreatografi (MRCP) ve endoskopik ultrasonografi
(EUS) endoskopik retrograd kolanjiyografi (ERCP) yontemine gore daha az invaziv
olmakla birlikte, safra kanali taglarin1 benzer dogrulukla tespit edebilirler. Yakin
zamanda, ¢ok detektorlii BT'nin, safra yolu taglarinin tespitinde, oral veya intravendz
kontrastla, aksiyel ve li¢ boyutlu goriintiilemelerin birlikte kullanimi, % 85- 97" lik
bir duyarliliga ve % 88- 96' lik bir 6zgiilliige sahip oldugu bildirilmistir (91). Bu
dogruluk MRCP ile karsilastirilmasina neden olsa da bu metot [1] bir seride %
15’1ere ¢ikan goreceli sik kontrast madde alerjisi; [2] belirgin sarilik olan veya
kolesistektomi olmuslarda suboptimal duktal opasifikasyonlar; ve [3] dzellikle oral
kontrast kullanilan durumlarda intrahepatik duktus dallarinin sinirli goriintiilenmesi
gibi sinirliliklara sahiptir (92).

ERCP, safra kanali taslarinin teshisi i¢in referans test olarak diistiniiliir ve

tedavi igin bir firsat saglar. Prosediirler ile ilgili potansiyel komplikasyonlar ve diger
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daha az invaziv metotlarin yayginlig1 ile beraber, giinlimiizde ERCP artik teshis

almig hastlarda terapo6tik amagl kullanilmaktadir (70).

2.4.2.3. Tekrarlayan Safra Yolu Taslar:

Safra yolu taslar1 15 yillik izlem boyunca yaklasik % 4 ile % 24 oraninda
tekrarlar (93). Taslar safra kesesi alindiktan sonra bile tekrarlayabilir. Bu taslarin ne
kadarinin ilk tedavisi sirasinda gézden kagmis rezidiie taglar oldugu bilinmemektedir.
Rekiirense ¢ogunlukla safra stazinin ve safra kesesindeki bakterilerin neden oldugu
diisiiniilmektedir. Ana kanal genislemesi (Cap 13 mm) ve periampuller divertikiil
varligl, muhtemelen artmig biliyer stazdan kaynaklanan tekrarlayan taglar i¢in risk
faktorleridir (94). Safra kesesi in situ kanser tanili hastalarda safra yollar1 darliklari,
papiller stenoz ve safra taslar1 gibi diizeltilebilen risk faktérlerinin tanimlanmasi ve

tedavisi tekrarlamay1 6nlemek igin gereklidir (77).

2.4.2.4. Endoskopik Terapi Sonrasi Safra Yolu Taslarinin Tespiti

Endoskopik biliyer sfinkterotomi sonrasi biliyer sistem hava ile dolar. Safra
yollari, taglarin eksizyonuna ragmen kalict olarak dilate kalabilir. Bu iki faktor
endoskopik tedavi sonrasi residiiel veya rekiirren taglarin tespitindeki dogrulugu
azaltir. MRCP’ nin hava ile dolu duktuslarda taglarin tespitinde siirhiliklart vardir
(95). Bu durumlarda, intraduktal endoskopik ultrasonografinin, ERCP ile baglantili
olarak, dilate kanaldaki taslar1 tek basina ERCP ile elde edilenden daha hassas olarak
tespit ettigi bildirilmistir (96).

2.4.3. Safra Yolu Taslarinin Tedavisi

2.4.3.1. Biliyer Endoskopik Sfinkterotomi

1974 yilinda ilk kez yapilmasindan bu yana, biliyer endoskopik sfinkterotomi
(BES), cerrahinin yerine safra kanali taslar1 igin standart terapi olarak yer edinmistir.
Safra kanali taglarinin yaklasik % 85 ila % 90' 1 BES sonrasi balon / sepet
ekstraksiyonu ile ¢ikarilabilir. Biiylik, ¢cok merkezli bir ¢alismada, % 5.4 pankreatit,
% 2 kanama, % 1 prosediirle iliskili kolanjit, % 0.5 kolesistit ve % 0.3 perforasyon

olmak {iizere toplam 2347 hastanin % 9,8’ inde BES komplikasyonlar1 gelismistir
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(97). Ortak kanal tas1 olan 1600 hastadan olusan alt grupta toplam komplikasyon
orani % 8 idi (97).

2.4.3.2. Zor Safra Yolu Taslarinin Tedavisi

Yaklasik olarak safra yolu taslar1 olan hastalarin % 10 ila % 15’ inde standart
BES ve balon-sepet yontemi ile taglar yerinden ¢ikartilamazlar. Bu taslar genellikle
1,5 cm’den biiyliiktiir ve genelde proksimaldeki yapilarda sikismislardir (98). Bu zor
safra taglari yonetmek i¢in alternatif terapiler denenmelidir.

Mekanik litotripsi taglarin parcalanmasi icin en basit ve en yaygin kullanilan
yontemdir. Litotriptor {initesi ya entegre bir cihaz ya da litotripsiyle uyumlu tel
sepetlere uygulanabilen sapli bir metal kiliftan olusan kurtarma cihazi olarak
tasarlanmistir. Yapilmis iki ¢alismada, mekanik litotripsi % 85 ila % 90 basariyla
safra kanalinin zor taslarmin g¢ikarilmasinda kullamilmistir (99, 100). Mekanik
litotripsi genellikle yalnizca 3 cm' den kiiciik taslarda basarilidir (99). Basarisiz
mekanik litotripsi i¢in en yaygin neden, taslarin yakalanamamasidir (6rnegin sepeti
acmak icin yetersiz alan).

Elektrohidrolik litotripsi sistemi ise diger bir metot olup, bir bipolar prob ve
bir sarj liretecinden olugmaktadir. Elektronik kivileim vasitasi ile ¢evredeki sivida
baslatilan sok dalgasi ile taglarin par¢alanmasi amaglanir. Elektrohidrolik litotripsi,
floroskopik veya direkt kolanjioskopik kilavuzluk ile yapilabilir. Direkt goriintiileme,
en yliksek etkinligi saglamak ve duktal yaralanmay1 6nlemek i¢in ve sondanin tas
yiizeyine yerlestirilmesine izin vermek i¢in tercih edilmektedir. Bu teknik, eslik eden
intrahepatik kanal taslart veya safra darliklarina sahip hastalarda yararh
goriinmektedir (101). Elektrohidrolik litotripsi i¢in kolanjiyoskopi kullanmanin bir
dezavantaji, iki operator ve kirilgan intraduktal bir miniskop kullanilmasi
gerekliligidir. Son zamanlarda, tek operatorlii kolanjiyoskopi, safra kanali taslarinda
elektrohidrolik litotripsi tedavisi i¢in kullanilmistir, 6n sonuglar cesaret vericidir
(102).

ESWL ise piezoelektrik, elektrohidrolik veya elektromanyetik sistemleri
kullanarak viicudun disindan kaynaklanan bir sok dalgasi iiretir. Enerji zayiflamasini
onlemek i¢in s1vi veya doku gerekmektedir. ESWL agrili oldugu icin, genel anestezi
veya daha az siklikla bilingli sedasyon gereklidir. Cogu safra kanal tasi, radyo opak
olmadigindan ve endoskopik retrograd kolanjiyo pankreatografide (ERCP) kontrast
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enjeksiyonundan Once floroskopi ile gorsellestirilmediginden, ESWL'den once
nazobiliyer tlip gerekebilir. Total tas temizlenmesi % 83 ila % 90 oraninda rapor
edilmistir (103). Cogu vakada, pargalanmis tasin c¢ikarilmasi igin birkag kez
endoskopik islemler gerekebilir.

Lazer litotripside belirli bir dalga boyundaki lazer 15181, tag par¢alanmasi igin
bir tas yiizeyine odaklanir. Bu iglem sirasinda, iyonlarin ve serbest elektronlarin gaz
halinde bir koleksiyonundan olusan salinimli bir plazma, dalga aracili tas
parcalanmasina neden olmak igin olusturulur. Lazer litotripsi, kolanjiyoskop
kullanilarak ~ veya  floroskopi  kilavuzlugunda dogrudan  gorsellestirilerek
gerceklestirilir.  Yeni nesil cihazlar, safra kanali duvarin1 ve taglart 1s1k
refleksiyonuna gére modelleyerek ayirt edebilir. Safra yolu dokusuna temas ettiginde
safra kanal hasarin1 O6nlemek igin lazer 1511 derhal durdurulur. Lazer litotripsi ile
safra kanali tas temizleme basari oranlar1 % 64 ile % 97 arasinda bildirilmistir (87).

Safra kanali taglarmin g¢ikarilmasi i¢in 6 ila 8 mm ¢apli balon kullanarak
yapilan endoskopik Dbiliyer orifis genislemesi teknigi (EBD), BES' inkiyle
karsilastirilabilir bir basar1 oranina sahiptir. Bununla birlikte, bu basar1 orani, daha
fazla ERCP seansi, mekanik litotripsinin daha sik kullanilmasi ve bazen kurtarma
BES'i gerektirmektedir. En 6nemlisi, iki meta-analizde, EBD ile pankreatit oraninin
BES'e gore anlamli derecede yiiksek oldugunu géstermistir (104, 105). Yetersiz bir
BES orifisini biiylitmek igin yardimci bir alet olarak genis ¢apli (12-20 mm)
genisleme balonunun kullanilmasit biiylikk veya zor safra kanali taglarinin
¢ikarilmasina yardimcr olabilir. Son zamanlarda yapilan 103 hastayir igeren ¢ok
merkezli bir ¢alismada, bu teknik % 92 basar1 oran1 ve % 7,6 komplikasyon oranina
sahipti, pankreatit oram1 % 2.2 olarak ¢ok diisiiktii. Bu diisiik pankreatit orani,
BES’ten sonra biliyer balon dilatasyonu sirasinda pankreatik orifisten uzak durulsun
diye ayr1 pankreatik ve biliyer orifislerin agilmasina baghdir. Bu kombine teknik
cekici goziikse de, uygulama igin ek klinik deneyim gereklidir (77).

Cerrahide iki ana teknik vardir laparoskopik ve acik cerrahi. Safra kesesi tasi
ve safra yollari tasi olan hastalarda tek islemde laparoskopik olarak kolesistektomi ve
safra yolu ekplorasyonu yapilarak tedavi edilirler. Uzman ellerde, tek kademeli bir
laparoskopik islemle, ERCP' ye kiyas edilebilir tas temizleme orani elde edebilir.
Transsistik yaklasim (taslar 8-10 mm i¢in) veya koledokoskopi ile dogrudan
koledokostomi (daha biiyiik veya coklu taslar i¢in) yapilabilir. Fakat laparoskopik
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safra yolu eksplorasyonu teknik yeterlilik isteyen bir prosediirdiir ve ¢ok az cerrah
tarafindan yapilabilir. Rapor edilen basart oranlar1 % 80 ile % 90 arasinda
degismekte iken, komplikasyon oranlar1 % 4 ila % 16 arasinda degismektedir (106).

Acik safra kanali eksplorasyonu genellikle endoskopik ve laparoskopik
yaklagimlar basarisiz oldugunda yapilir. Ek olarak, koledokoenterostomi veya
sfinkteroplasti yapilabilir. ikinci prosediir, 2 cm'den biiyiik taslar icin tercih edilir
(77).

Taglar tamamen endoskopik olarak ¢ikarilamadiginda, yeterli safra drenajini
saglamak ve sonraki terapileri beklerken tekrarlayan semptomlarin yani sira biliyer
sepsisi Onlemek icin safra stentleri yerlestirilmelidir. Alternatif olarak, cerrahiyi
engelleyen veya safra kanali taslarinin kesin tedavisi igin tekrarlanan endoskopik
miidahalelere sahip ciddi komorbid tibbi durumlari olan hastalarda, uzun dénemli
biliyer stent uygulanmaktadir (107). Ana hedef taglarin tekrar sikismasini engellemek
ve safra akist devamliligini saglamaktir. Buna ek olarak, uzun siireli stentleme, tas
par¢alanmasin1 tesvik edebilir, tas boyutunun azalmasina ve bazen taglarin
kendiliginden gecisine neden olabilir (108). Diiz stentlere gore dahili ve harici pigtail
stentler tercih edilmekte, ¢linkii daha az siklikta yer degistirirler ve safra acikligini
daha iyi korurlar. Diiz stentler biliyer striktiir ile iligkili taslar i¢in segici olarak
kullanilabilir. Bununla birlikte uzun dénem stentleme ii¢ yillik izlemde cogunlukla
kolanjitin sebep oldugu % 6 ila % 16 arasinda degisen mortalite oranlarina ve % 40’
a varan morbitide oranlarina sahiptir (109). Ozetle, uzun siireli stentleme, endoskopik
veya cerrahi prosediirler i¢in yiiksek risk altindaki veya kisa Omiir beklentisi olan

hastalar i¢in kesin bir terapi olarak diistiniilmelidir.

2.4.4. Akut Kolanjit

Akut kolanjit veya safra yollarinin enfeksiyonu, safra yolu tikanikliginin bir
sonucu olarak ortaya ¢ikar. Klinik gidisat, hafif, kendi kendini siirlayan bir siirecten
acil miidahale gerektiren agir, hayat1 tehdit eden bir duruma kadar degismektedir.
Safra kanali taslar1 bati iilkelerinde akut kolanjitin en sik nedenidir (110). Aslinda,
onceki safra yolu miidahaleleri muhtemelen akut kolanjitin ikinci en sik nedenidir.
Akut kolanjit, safra yollar1 cerrahisindeki biliyer striktiir, ortotopik karaciger
transplantasyonu, primer sklerozan kolanjit veya AIDS ile iligkili kolanjiyopatiye

sekonder olarak ortaya ¢ikabilmektedir (77).
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2.4.4.1. Patofizyoljisi

Bakteriobilia, klinik kolanjit yoklugunda bile, safra kanali tas1 olan hastalarda
sik gortliir. Tipik olarak, bakterilerin ana giris yolu duodenumdan olmaktadir, portal
vendz ve periportal lenfatik sistemler, vakalarin az kisminda bakterilerin giris yolu
olarak hizmet etmektedir (111). Bakteriobiliyanin varliginda safra tikanikligi kolanjit
patogenezinde kritik bir rol oynamaktadir. Intraduktal basincin artis1 hepatoseliiler
sik1 baglantilara zarar vermekte, bu ise safradaki biliyer toksinlerin ve bakterilerin
kan dolasimina ge¢mesine neden olmaktadir. Bakteriyemi veya endotoksemi
olusumunun direkt olarak intrabiliyer basing ile korele oldugu, calismalarla
gosterilmistir (112). Biliyer tikaniklik safra stazini ve bakteri gelisimini arttirir ve

ayrica konak immiin savunma mekanizmalarina da zarar verebilir (113).

2.4.4.2. Teshis ve Klinik Manifestasyonlari

Charcot, 1877'de ates, sag lst karin agris1 ve sarilik tgliisiinii tarif etti; bu
ticlii, kolanjiti olan hastalarin % 56-70" inde goriliir (114). Hipotansiyon ve biling
degisikliginin (Reynold's pentad) ek klinik ozellikleri ile karakterize edilen daha
siddetli form nadirdir ve vakalarin sadece % 5-7' sinde goriiliir (115). Ates, hastalarin
% 90' inda bulunan en yaygin goriilen semptomdur. Yaslt ve bagisiklig1 baskilanmig
hastalar atipik semptomlar ve bulgularla bagvurabilir. Ates, 16kositoz ve anormal
karaciger fonksiyon testlerinin varligi hastaligin teshisi agisindan oldukca

diistindtrictdir (77).

2.4.4.3. Laboratuvar Testleri

Lokositoz ve yiikselmis C-reaktif protein seviyesi ve eritrosit sedimantasyon
hiz1 yaygin olarak bulunur, ancak nonspesifiktir. Karaciger fonksiyon testleri degisen
bir aralikta yiikselmistir. Pankreatik enzim yiikseklikleri ilave pankratiti
diistindiirmektedir.

Safra kiiltiirleri kolanjitli hastalarin % 80 ila % 100' iinde pozitiftir ve kan
kiltirleri % 21-71 arasinda pozitiftir (116). Escherichia coli, Klebsiella ve
Enterococcus' u igeren enterik gram-negatif organizmalar safradan siklikla izole
edilir; Stafilokok ve Streptokok seyrek olarak izole edilmektedir. Clostridium ve
Bacteroides gibi anaerobik bakteriler, daha once biliyer enterik cerrahi gegirmis,

yash veya agir hastaligi olan hastalarda polimikrobiyal enfeksiyonlarda daha sik
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izole edilmistir (117). Son donemde safra yollar1 cerrahisi gegiren ya da kalici
stentleri olan hastalar Enterococcus veya hastane kokenli Pseudomonas tiirleri,
metisiline direngli Staphylococcus aureus, vankomisine direngli Enterococcus veya

mantarlara daha fazla ev sahipligi yapmaktadir (118).

2.4.4.4. Goriintiileme Yontemleri
Goriintiilemedeki secenekler safra kanali taslarinin teshisi ile aynidir, ancak
akut kolanjiti olan hastalarda daha acilen yapilmalidir. Biliyer dilatasyon ve es

zamanl karaciger apseleri igin erken BT taramasi yapilmasi onerilir (77).

2.4.4.5. Kolanjitin Yonetimi

Erken teshis ve uygun tedaviyi hizlandirmak onemlidir. Tedaviye yanitta
yakin izlem ve yeniden degerlendirme, tedaviyi yonlendirmek igin 6nemlidir. Hafif
hastalig1 olan hastalar, baslangicta antibiyotikler ve destekleyici tibbi bakim da dahil
olmak tizere tibbi tedavi ile yonetilir. Tibbi tedaviye hizli cevap veren hastalar, safra
kanali taglar1 i¢in uygulamada, tercihen 24-48 saat i¢inde safra dekompresyonu ve /
veya kesin tedaviye tabi tutulmalidir. Ciddi veya ilerleyici hastaligi olan hastalar
tibbi tedaviye ek olarak acil safra drenaji gerektirir (119). Bu grup hastlarda safra

drenajinin saglanmasindaki gecikme 6liimciil sonuglara neden olabilir.

2.4.4.6. Medikal Tedavi

Baslangicta, yeterli hidrasyon, koagiilopati ve metabolik bozukluklarin
diizeltilmesi de dahil olmak {izere, antibiyotiklerin yani sira destekleyici terapi de
saglanmalidir. Tibbi terapi tek basina hastalarin yaklagik % 80" inde etkilidir. Klinik
semptomlar1 kontrol altina almak i¢in digerlerinde safra drenaji gereklidir (77).

Akut kolanjitten siiphelenildiginde, kesin olarak tespit edilmeden Once,
bakteriyemi ve sepsis kontrolii i¢in antibiyotikler erkenden verilmelidir. Ampirik
antibiyotik sec¢imi, konak faktorleri (bobrek fonksiyonu, alerjik reaksiyonlar),
hastaligin ciddiyeti, lokal duyarhliklar, hastane kokenli enfeksiyon ve daha dnce
yapilan safra miidahalesi veya cerrahinin varlig1 gibi ¢esitli hususlara dayanmaktadir.
Ampisilin/sulbaktam, piperasilin/tazobaktam, {igiinci veya dordiincii nesil

sefalosporinler, kinolonlar ve karbapenemler gibi yeterli safra atilimi olan genis
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spektrumlu antibiyotikler tercih edilir. Enterokokkal ve anaerobik kapsama sahip
antibiyotikler ileri yas, ciddi hastalik, safra stenti veya Onceden enterobiliyer
cerrahisi olan hastalara ilave edilebilir. Bununla birlikte biliyer obstriiksiyon
varliginda bir¢ok antibiyotigin safra ile atilimi da sekteye ugrar (116). Erken safra
dekompresyonu, 6zellikle siddetli hastalig1 olan hastalarda safra ve antibiyotiklerin
safra yoluna girmesini saglamak i¢in gereklidir. Mikroorganizmalar tanimlandiktan
ve duyarliliklar1 belirlendikten sonra, antibiyotikler tanimlanan mikro organizmayi
kapsayacak ve antibiyotige diren¢li mikro organizmalarin ortaya ¢ikmasini
onleyecek sekilde ayarlanmalidir. Antibiyotik tedavisinin siiresi, klinik yanit ve
bakteriyeminin varligina dayanmaktadir. Hafif siddetli hastalarda, antibiyotiklere
genel olarak 5-7 giin devam edilir. Pozitif kan kiiltiirii olan hastalar i¢in, 10 ila 14
giinlik antibiyotik tedavi siiresi Onerilir. Klinik yanitin ardindan intravenoz
uygulamadan oral tedaviye gecis genellikle uygundur. Safra drenajini takiben
antibiyotik tedavisinin optimal siiresi prospektif, randomize c¢aligmalarda iyi
tanimlanmamustir. Kiigtik bir retrospektif ¢alisma, biliyer drenaji takiben 3 giinliik bir
antibiyotik tedavi siiresinin, drenaj prosediirlerine derhal cevap veren se¢ilmis

hastalarda (atesin ¢6ziilmesi ile) etkili oldugunu bildirmistir (120).

2.4.4.7. Biliyer Drenaj

Biliyer dekompresyon kolanjiti olan hastalarda 6nemlidir. Dekompresyon,
endoskopik, perkiitan veya cerrahi yaklasimlarla veya multimodal terapi ile
yapilabilir (77).

Endoskopik yaklasim, duktal anatomiyi tanimlamak, es zamanli patolojiyi
(safra yollar1 darliklar1 veya koledok kistleri) tespit etmek, mikrobiyolojik 6rnek igin
safra toplamak, doku 6rneklemesi saglamak ve ¢ogu vakada kesin terapi yapmak da
dahil olmak {iizere bir¢ok fayda saglar. Siddetli kolanjitte, ERCP ile yapilan biliyer
dekompresyon ve safra kanali temizlemesi, safra kanalinin agik cerrahisinden daha
diisik morbidite ve mortalite oranlarina sahiptir. Prospektif, randomize bir
calismada, endoskopik islemin morbiditesi acik cerrahinin yarisiyd: (% 34'e kars1 %
66) ve endoskopik islemle mortalite oranlar1 agik cerrahi ile yaklagimin iigte biri idi
(% 10'a karst % 32) (121). Bu nedenle endoskopik biliyer dekompresyon tercih

edilen bir yontemdir ve perkiitan veya cerrahi drenaj, endoskopik tedavi teknik
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olarak imkansiz oldugunda veya basarisiz oldugunda bir alternatif tedavi olarak
distintilmelidir (77).

Perkutan transhepatik biliyer drenajda ultrasonografi veya floroskopi
esliginde biliyer dreanaj kateteri, akisi duodenuma olacak sekilde intrahepatik
duktuslara ve/veya ortak safra kanalina yerlestirilir. Uzmanlasmis merkezlerde,
perkiitan drenajin basar1 orani biliyer duktal genisleme olan hastalarda % 95 ila %
98' ¢ yaklasir ve safra dilatasyonu olmayan hastalarda % 70 ila % 80'dir (122). Olasi
ciddi komplikasyonlar arasinda sepsis, intraperitoneal hemoraji, peritonit ve
pankreatit yer alir (122). Perkiitan transhepatik biliyer drenaj genellikle endoskopik
biliyer drenajin basarisiz oldugu veya Onceki gastrik bypass ameliyat1 ile biliyer
anatomisinde degisim olan hastalar i¢in uygulanabilir.

Acik veya laparoskopik olarak safra kanali incelemesi yapilabilir. Agir
hastalarda, islem siiresini kisaltmak icin en basit prosediir (6rn., T-tlip yerlesimi)

yapilmalidir. Kesin terapi segenegi daha sonra uygun oldugunda yapilabilir (77).

2.5. Safra Yollar1 ve Pankreas Kanserleri

2.5.1. Safra Yollar1 Kanserleri (Kolanjiokarsinom)

Kolanjiokarsinom, intrahepatik veya ekstrahepatik safra  kanal
epitelyumundan kaynaklanan bir neoplazidir (123). Spesifik bir kanser olan Hilar
kolanjiyokarsinom, 1965 yilinda Klatskin tarafindan tanimlanmis ve bu anatomik
bolgede ortaya c¢ikan kolanjiyokarsinom siklikla Klatskin tiimorleri olarak
adlandirilmigtir (124). Kolanjiyokarsinomlar gastrointestinal tiimérlerin % 3’{inii
olusturmasina ragmen primer karaciger timorlerinin en sik goriilen ikinci timoriidiir

ve insidanst gittikge artmaktadir (77).

2.5.1.1. Simiflamasi
Kolanjiokarsinom anatomik yerlesimine gore intrahepatik ve ekstrahepatik

olarak siniflandirilir.
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Sekil 8: Kolanjiokarsinomun anatomik siniflamasi

Sag ve sol hepatik duktuslarin birlesmesini igeren kanserler dahil
ekstrahepatik tip, kolanjiyokarsinomalarin % 80-90' indan, intrahepatik tip ise
kolanjiyokarsinomlarin = % 5-10' undan sorumludur. Intra ve ekstrahepatik
kolanjiyokarsinomlar1 ayiran anatomik smir ise ikinci derece safra yollardir.
Ekstrahepatik kolanjiyokarsinomlar ayrica bizmut smiflandirmasina gére tip I’den
IV’e (tip I, timor hepatik kanali biliyer konfluensden uzak, tip II, timor biliyer
konfluens igerir, tip Illa, timor biliyer konfluensi ve sonrasini igerir; Sag hepatik
kanal, tip IIIb, tiimor biliyer konfluens ve sol hepatik kanal igerir; tip TV, multifocal
timor ve artt hem sag hem de sol karaciger kanallarini igerir) boliinebilir (Sekil 8).
Ekstra ve intrahepatik kolanjiokarsinomlarin daha alt siniflandirilmasi, makroskopik
goriiniislerine  dayanarak tanimlanmugtir.  Ekstrahepatik kolanjiyokarsinomlar
sklerozan, nodiiler ve papiller fenotipi gosterirler ki sklerozan veya periduktal infiltre
eden tip en sik goriilen kanser tipidir. Periduktal dokularin infiltrasyonu ve fibrozuna
bagli halka seklinde safra kanali kalinlasmasi ile karakterizedir. Intrahepatik
kolanjiyokarsinomlar, kitle olusturan, periduktal infiltrasyon yapan, Kitle
olusturmasmin yaninda periduktal infiltrasyon yapan ve intraduktal olarak alt
smiflara ayrilir; bu siniflamanin prognoz ile iliskili oldugu gosterilmistir (125).
Histolojik olarak adenokarsinom en sik goriilen patolojik form olup, vakalarin %
90'm1 olusturur. Diger histolojik tipler papiller adenokarsinom, intestinal tip

adenokarsinom, seffaf hiicreli adenokarsinom, signet ring cell karsinomasi,
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adenoskuamoz karsinom, skuamdz hiicreli karsinom ve yulaf hiicreli karsinomu
icerir (126).

Batil1 iilkelerde, kolanjiyokarsinomalarin ¢ogunda tani yasi 65 ve tlizeridir, 40
yasin  altinda  nadiren  teshis  konur  (127). Genel  populasyonda
kolanjiyokarsinomalarin % 52-54'i erkek hastalardir; bununla birlikte, mortalite
verileri erkeklerle karsilastirildiginda kadinlarda daha yiiksek bulunmustur (128).
Kolanjiyokarsinoma prevalansinda 1rksal ve etnik gruplar arasinda farkliliklar
bildirilmistir (129). Global olarak bakildiginda en yiiksek prevalans Giineydogu Asya
tilkelerinde goriilmiistiir.

Cogu hastada, kolanjiokarsinom tanimlanabilen bir etyoloji olmadan
gelismektedir. Bununla birlikte, kolanjiyokarsinom ig¢in baz1 risk faktorleri
mevcuttur. En sik bilinen risk faktorlerinden biri primer sklerozan kolanjittir. Primer
sklerozan kolanjiti bulunan hastalarda kolanjiokarsinom prevalanst % 5-15’dir.
Primer sklerozan kolanjitte kolanjiookarsinom i¢in yillik insidans oran1 % 0.6 ila %
1.5°dir (130). Cogu hastada primer sklerozan kolanjit tanis1 konduktan sonra ilk 2.5
yil igerisinde kolansiyokarsinom teshisi konulur ve prospektif caligmalarda
kolanjiyokarsinom gelisen hastalarin % 37'sinde bu durumun primer sklerozan
kolanjit tanis1 konulduktan itibaren ilk yilda gergeklestigi bildirilmistir (131).
Hepatobiliyer parazitler, kolanjiokarsinoma i¢in diger risk faktortidiir. Opisthorchis
viverrini ve Clonorchis sinensis tiirleri ile kolanjiokarsinom gelisimi arasinda
kuvvetli bir iliski gdsterilmistir (132). Ozellikle kolanjiokarsinoma prevalansinin en
yiiksek oldugu bolgelerden biri olan Dogu Asya'da bu parazitler endemiktir.
Koloniyokarsinoma icin Asya iilkelerinde Bati iilkelerinden daha sik goriilen bir
baska risk faktorii hepatolitiyazistir. Hepatolitiyazisli hastalarda kolanjiokarsinom
insidans oranlar1 % 10 olarak bildirilmistir (133). Kolanjiyokarsinoma i¢in ilave risk
faktorleri Caroli sendromu, konjenital hepatik fibroz ve koledok Kistleridir ve

bunlarin hepsi kolanjiyokarsinom i¢in % 10 ila % 15 risk tasir (77).

Cogu kolanjiyokarsinoma ileri agsamaya kadar klinik olarak sessiz kalir.
Hastalar semptomatik hale geldiginde, klinik tablo tiimoriin anatomik yerlesimi
tarafindan belirlenir. Ekstrahepatik kolanjiyokarsinomanin baskin klinik 6zelligi,
biliyer tikanmadir ve agrisiz sarilik ile sonuclanir, hastalarin % 90'min bagvuru

semptomudur (134). Intrahepatik kolanjiyokarsinoma, ¢ogu durumda sag iist
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abdominal bolgede intrahepatik bir kitle olarak agriya, kaseksi ve halsizlik gibi
timore bagli diger semptomlara neden olmaktadir. Hastalarin yaklagik % 10" unda
kolanjit mevcuttur (126).

Ultrasonografi, kolestaz veya Kkaraciger fonksiyon bozuklugunun
degerlendirilmesi i¢in segilen ilk basamak goriintiilleme yontemlerinden biridir. Fakat
kolanjiyokarsinomun tespiti i¢in, sadece sinirli bir degere sahiptir. BT preoperatif
evrelemede ve vaskiiler yapilarin degerlendirilmesinde yardimci olabilmektedir.
Fakat intraduktal yayilimin degerlendirilmesi ve lenf nodu ve peritoneal
metastazlarin  tespitinde etkisi  diisiiktiir. Glinimiizde, manyetik rezonans
kolanjiyopankreatografi (MRCP) ile MR, kolanjiyokarsinoma ig¢in mevcut en iyi
goriintiileme yontemleridir. Tiimdr yayilimi, safra ve karaciger parankim anatomisi
ve intrahepatik  metastazlarla  ilgili  bilgi  saglarlar.  Kolanjiyografi,
kolanjiyokarsinomun degerlendirilmesinde en Onemli testlerden biridir (135).
Kolanjiografi, endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi (ERCP), MRCP veya
perkiitan transhepatik kolanjiyografi (PTK) yoluyla yapilabilir. MRCP invaziv
olmayist ve diger hepatik yapilar hakkinda bilgi saglayisi avantajlarina sahip iken
ERCP ve PTK safra kanalindan biyopsi alma ve safra tikanikligina terapdtik
miidaheleler yapabilme avantajlarina sahiptir. Goriintiileme yoOnteminin secimi,
timoriin bulundugu yere de baglidir; distal ekstrahepatik kolanjiyokarsinoma, ERCP
tarafindan optimal olarak degerlendirilir. Endosonografi, bolgesel lenf nodlarinin ve
safra agacinin daha ileri derecede degerlendirilmesini saglar, boylece evreleme i¢in
daha fazla bilgi elde edilir. Diger malignitelerde goriildiigii gibi, kolanjiyokarsinom
hiicrelerinde  [18F]  -2-deoksi-glikoz ~ (FDG)  birikebilir, bu  nedenle
kolanjiyokarsinomlar pozitron emisyon tomografisinde sicak noktalar olarak goriiliir.
Miisindz kolanjiokarsinomlarin bir istisnast vardir, ¢linkii FDG'yi biriktirmedikleri
gosterilmistir (136).

En fazla c¢alisilan serum tiimor belirtegleri, karbohidrat antijeni 19-9 (CA 19-
9), karsinoembriyonik antijen (CEA) ve karbonhidrat antijeni 125 (CA-125)’dir.
CEA ve CA-125, spesifik degildir ve diger gastrointestinal ve jinekolojik
maligniteler veya kolanjit ve hepatolitiyazis gibi diger safra kanali patolojilerinde de
yiikselebilir (77).

Ekstrahepatik kolanjiokarsinom i¢in tedavi secenegi cerrahi tedavi ile

ameliyatta rezeksiyonudur. Rezektabilite orant % 65 gibi yliksek bir oranda
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bildirilmesine ragmen, kiiratif rezeksiyon oranlart % 50'in altindadir (137).
Kolanjiyokarsinomlarin rezeke edilememe kriterleri, karaciger kanallarinin sekonder
safra yollar1 seviyesine ikili olarak tutulmasi, kontralateral portal ven dalinin
kapatilmasi ile bir karaciger lobunda atrofi veya kontralateral ikincil safra yollar1
tutulumu olan bir karaciger lobunda atrofiyi igerir. Bilateral portal ven dalinin
kapatilmasi veya major portal ven tutulumu cerrahi rezeksiyon igin klasik bir
kontrendikasyondur (138). Intrahepatik metastazlar kétii prognozla iliskilidir; ¢ogu
cerrah bu hastalar1 rezeke edemeyecegini diisiinmektedir. Lenf nodu tutulumu
tartigmalidir. Sonuglara bakildiginda lokal lenf nodu tutulumunun etkisi oldugu
bildirilmemistir. Bu nedenle, birgok cerrah lokal lenf nodu metastazlarina ragmen
rezeksiyona devam etmislerdir. Fakat uzak lenf nodu tutulumu cerrahi
kontrendikasyonu olusturur. Kiiratif rezeksiyon ile, hiler tiimorler i¢in % 30 ila % 41,
intrahepatik tiimorler i¢in % 31 ila % 63 ve ekstrahepatik kolanjiyokarsinomlar igin
% 27 ila % 37 toplam 5 yillik sagkalim oranlari rapor edilmistir (77).
Kolanjiokarsinomdaki morbiditenin ana nedeni, kolestaz, kolanjit ve pruritus
da dahil komplikasyonlardir. ERCP yoluyla endoskopik tedavi, cerrahi veya perkiitan
yaklagimlar da dahil olmak iizere, safra drenajinin restorasyonu igin ¢esitli tedavi
secenekleri mevcuttur. Cerrahi biliyer bypass ile endoskopik stent yerlestirmenin
karsilastirilmasinda, malign kolestaz tedavisinde benzer etkinlik gosterilmistir, ancak
mortalite, tedavi ile iligkili erken komplikasyonlar ve hastanede kalis siiresinin

endoskopik tedavide daha iyi oldugu gosterilmistir (139).

2.5.2. Pankreas Kanseri

Avrupa'da, pankreas kanseri, her iki cinsiyetteki kanserin yaklasik % 2,6'sin1
olusturan 10. en sik goriilen kanser ve her y1l 65.000 dliimle kansere bagli 6liimlerin
sekizinci nedenidir. Insidansi yasla birlikte artmaktadir. Pankreas kanseri en dliimciil
kanserlerden biridir ve bes yillik sag kalim oranlari % 5’in altindadir. Yiiksek
mortaliteyi belirleyen en 6nemli durum teshis sirasinda ¢ogu hastanin metastatik
evrede olmasidir. Son yillarda sag kalimla ilgili dise dokunur bir gelisme
saglanamamustir (77).

Pankreas kanseri ve periampuller kanserin nedenleri bilinmiyor. Cesitli risk
faktorleri tespit edilmistir. En belirgin olarak tespit edilen risk faktorii sigara igmek

olup vakalarin yaklasik % 25-30'unu olusturabilir (140). Diyet (yiiksek yag ve
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protein, diisiik meyve ve sebze tiiketimi), kahve tiikketimi, alkol, meslek ve diabetes
mellitus, pernisiydz anemi, kronik pankreatit, safra tasi hastaliklar1 ve gecirilmis
gastrik cerrahi gibi durumlar diger risk faktorleri arasinda gosterilebilir. Bunlarin
arasinda kronik pankreatit ve eriskin baslangich seker hastaliginda, pankreas kanseri
riskinin arttign agik kanit olarak gosterilebilir. Sadece kronik pankreatit, kanser
riskinde 5-15 kat artma ile iligkilidir (141).

Cesitli ekzokrin pankreas tiimorleri mevcut olmakla birlikte, en yaygin olani
duktal adenokarsinom olup tim tiimérlerin % 90'indan fazlasini olusturmaktadir.
Cerrahi rezeksiyon serilerinde, % 80-90 oraninda pankreas basinda lokalizedir. Lenf
nodu metastazi yaygm olup primer timoriin 2 cm’den az oldugu durumlarin bile
% 40-75’inde mevcuttur. Perinéral infiltrasyon ve vaskiiler invazyon rezeksiyon
orneklerinde sik gortiliir (77).

Pankreasin gesitli ekzokrin tiimorleri vardir ve nadir olduklari i¢in genellikle
uzman patolojik yorumlamaya ihtiyag duyarlar. Ser6z ve miisindz tiimorler,
intraduktal miisindz tiimor ve solid-psddopapiller timér gibi bazilarinin prognozu
pankreatik adenokarsinoma gore ¢ok daha iyidir (142). Bazi endokrin tiimorler
insiilinoma, glukagonoma ve gastrinoma gibi karakteristik sunumlara sahiptir.

Pankreas kanserinin ii¢ temel belirtisi agri, kilo kaybi1 ve sariliktir. Mide
bulantisi, istahsizlik, halsizlik ve kusma da yaygindir. Kalict st  agrist
retroperitoneal infiltrasyon ile ve genellikle inkiirabilite ile iliskilidir. Siddetli ve hizl
kilo kaybi, kotii prognoza isarettir ve bu durumdaki hastlarin tiimorleri genelde
rezeke edilemez (143). Sarilik nispeten erken evrede olusabilecegi i¢in bu semptomla
gelen hastalarda tiimor erken evrede yakalanabilmekte sagkalim oranlari1 daha yiiksek
olabilmektedir. Bunun aksine, pankreas godvdesi ve kuyrugunda kanseri olan
hastlarda sarilik genellikle hepatik veya hiler metastazlara baglidir ve bu nedenle
inoperabiliteyi gosterebilir. Pankreas kanserli hastalarin ¢ok az bir kisminda pankreas
tahribatina bagli diyabet gelisebilir, bu hastlarda bozulmus glukoz toleransi
hastaligin semptomlar1 arasindadir. Cok nadiren migratuar tromboemboliler
semptom olarak ortaya ¢ikabilmektedir (77).

Pankreatik karsinom tanisi icin spesifik bir kan testi bulunmamaktadir.
Anormal karaciger fonksiyon testleri safra yollarmin tikanikligini (herhangi bir
nedenle) karaciger metastazlarindan ayirt edemez. En yararli baslangig tetkiki,

pankreas timoriiniin yani sira genislemis safra yollarin1 belirleyebilen abdominal
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ultrasonografi  gibi  goriinmektedir. Pankreatik karsinomun saptanmasinda
ultrasonografinin sensitivitesi % 80-95 oranindadir (144). Fakat pankreas govde ve
kuyruk tiimorlerinde BT gibi diger tan1 yontemlerine nazaran etkisi azdir. BT ve MR
her ikisi de primer tiimorii saptamada ve ekstra pankreatik dokulara olan yayilimi
gostermede giivenilir radyolojik yontemlerdir. Ozellikle arteryal ve portal kontrast
fazli helikal tarayicilar1 kullanarak yapilan kontrastli BT, olgularin % 80-90'inda
rezektabiliteyi dogru olarak ongoriir (145). Bununla birlikte BT, potansiyel olarak
rezeke edilebilir kiigiik tiimorleri tanimada az sensivitiye sahiptir ve bu durumlarda
alternatif teshis yontemlerinin diistiniilmesi gerekebilir. ERCP, ampuller tiimdrlerin
dogrudan gosterilmesinde ve biyopsiyle tanisinda onemli bir yerdedir. ERCP,
stentleme yoluyla sarilik ve buna bagh kasinti semptomlarinin hafifletilmesinde ve
sitoloji veya histoloji i¢in numune almada ciddi bir kullanim alanina sahiptir. EUS
kiigiik tlimorlerin saptanmasinda ve major vaskiiler yapilarin invazyonunda oldukca
duyarli bir yontemdir. EUS’ un kii¢iik tiimdrlerin saptanmasinda spiral BT, MR veya
pozitron emisyon tomografisinden iistiin yonleri vardir (146).

Pankreas kanseri tedavisi, semptomlar1 gidermek i¢in uygulanan palyatif
ameliyat, iyilesmeyi amaclayan rezeksiyon cerrahisi ve sariliklarin hafifletilmesi i¢in
endoskopik veya perkiitan safra stentlemesinden olusur. Kemoterapi ve radyoterapi,

palyatif tedaviler gibi ameliyatla birlikte adjuvan olarak kullanilabilir (77).
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3. MATERYAL VE METOD

Bu calisma icin Inénii Universitesi Bilimsel Arastirma ve Yayn Etigi Kurulu’

undan 2017/3-8 karar numarasi ile onam alinmustir.

3.1. Hasta Secimi ve Degerlendirme
Inonii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezin’e 2009 ile 2015 tarihleri
arasinda karin agrisi, bulanti, kusma, sarilik vb. sikayetlerle basvurmus ve bu

bagvuru sonunda ERCP uygulanmis tiim hastalara yapilan bir ¢aligmadir.

Veriler hastane kayitlarindan retrospektif olarak toplanmistir. Toplamda 1200
hasta taranmig olup verilerin eksikligi nedeniyle bir miktar hasta ¢alisma disina
aliip, verileri istenilen miktarda olan 8§90 hasta caligsmaya kabul edilmistir. Verilerin
yeterli miktarda olup olmadigina Kkarar verilerken gerekli miktarda biyokimyasal
verinin olmasi, radyolojik goriintiilemelerin yapilmis olmasi ve biitiin hastalara
ERCP iglemi yapilmis olmasi ile bu kriterler belirlenmistir. Karaciger nakli sonrast
yapilan ERCP prosediirleri ¢alisma dis1 kabul edilmistir. Veriler toplanirken hasta
mahremiyeti goz Oniinde tutulmus, c¢alisma boyunca hastalarin verileri Helsinki

Bildirgesi’ne uygun olarak baska kurum ve kuruluslarla paylagilmamaistir.

Veriler Inonii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi hasta kayit sistemi olan

ENLIL sisteminden alinmustir.

3.2. ERCP Islemi Oncesi Hazirhk ve ERCP islemi

ERCP isleminden 6-8 saat Once ag¢ birakilan hastalara midazolam
(Dormicum) 5 mg ve pethidine (Aldolan) 30 mg islem Oncesinde 1v yoldan verildi ve
gereginde ek dozlar uygulandi. islem sirasinda hastalar pulsoksimetre ile takip edildi.

ERCP islemi bu konuda deneyimli en az bir tane uzman doktor ve 2 tane

hemsireden olusan bir ekip tarafindan gerceklestirildi.
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3.3. ERCP islemi Sonras1 Gézlem

4-6 saatlik takibin ardindan ayaktan diagnostik ERCP yapilan hastalar
taburcu edildi. Terapotik ek endoskopik islem uygulanan hastalar ise 24 saat
hastanede yatirilarak izlendi. Hastalarin karin agris1 basta olmak tizere herhangi bir
sikayet olusmas1 durumunda hastanaye basvurmalar1 dnerildi. Komplikasyon gelisen

hastalarin yatislar1 devam ettirilerek takip ve tedavi edildi.

3.4. islemlerde Kullanilan Cihazlar

Calismamizda ERCP islemi sirasinda videoduedenoskopi icin Olympus
marka TJF-Q180V model cihaz endoskopik elektrokoterizasyon i¢cin ERBE ICC 200
Cut/Coag cihazi kullanildi. Radyolojik goriintiilleme Philips BV 300 model C kollu
rontgen cihazi ile yapildi. Sfinkterotomi igin Boston Scientific 5,5 F, 30 mm’ lik
sfinkterotomlar, balon kateter olarak Endomed marka 16 mm ¢apinda 200 cm’ lik 3
liimenli kateter, basket kateter olarak Cook marka 28 mm c¢apinda 220 cm’ lik kateter
kullanildi. Klavuz tel olarak Boston Hydra Jaguwire marka 0,035 in x 0,50 cm angle
tip klavuz tel kullanildi. Pankreatik stent olarak Cook marka 5F’ lik 3 cm, 5 cm ve 7

cm ‘lik stentler tercih edildi.

3.5. Istatistik

Toplanan veriler SPSS 22 paket programina kaydedilmistir. Nicel verilerin
analizinde, verilerin normal dagilima uygunlugunu kontrol ederken Kolmogorov-
Smirnov testi kullanilmis olup normal dagilan verilerde Student T testi, normal
dagilmayan verilerde Mann-Whitney U Testi kullanilmistir. Nitel verilerin analizinde
ki-kare testi, verilerin korelasyon analizinde ise Pearson korelasyon analizi

kullanilmistir.
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4. BULGULAR

Calismamiza dahil edilen 890 hastanin yas ortalamasi 62,63 + 18,46 idi.
Hastalardan 391 (% 43.,9) kisi erkek, 499 (% 56,1) kisi ise kadind1 (Tablo 1).
Calismamiza katilan kisilerin biyokimyasal parametrelerine baktigimiz zaman ise
AST ortalamas: 191,81+276,36, ALT ortalamas1 214,69+228,44, ALP ortalamasi
284,87+242,03, GGT ortalamast 431,06+406,07, Total Bilirubin ortalamasi
5,01+5,38, Direkt Bilirubin ortalamasi 3,35+3,97, Amilaz ortalamas1 412,53+837,98,
Lipaz ortalamasi 786,61+2144,86, CRP ortalamas1 6,19+10,2, WBC ortalamasi
10,47+4,71 olarak bulunmustur (Tablo 2).

Tablo 1: Calismaya Katilan Kisilerin Cinsiyet Dagilimlar:

Gegerli Kiimiilatif
Kisi (n) Yizdelik (%) Yizdelik (%)  Yiizdelik (%)

Erkek 391 43,9 43,9 43,9
Kadn 499 56,1 56,1 100
Toplam 890 100 100
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Tablo 2: Calismaya Katilan Kisilerin Laboratuvar Bulgular

En Diisiik En Yiiksek Standart

Kisi (n) Deger Deger Ortalama  Sapma
AST (U/L) 869 8 4892 191,81 276,36
ALT (U/L) 868 6 2865 214,69 228,44
ALP (U/L) 849 38 2181 284,87 242,03
GGT (U/L) 840 6 3536 431,06 406,07
Total Bilirubin 863 0,18 38,2 5,01 5,38
(mg/dL)
Direkt Bilirubin 858 0 30,4 3,35 3,97
(mg/dL)
Amilaz (U/L) 763 10 7228 412,53 837,98
Lipaz (U/L) 730 0 21388 786,61 214486
CRP (mg/L) 641 0 99,6 6,19 10,2
WBC (U/L) 849 3,1 36,7 10,47 4,71

AST: Aspartat Transaminaz ALT: Alanin aminotransferaz ALP: Alkalen fosfataz GGT: Gama
Glutamil Transpeptidaz CRP: C Reaktif Protein WBC: White Blood Cell (Beyaz Kiire)

Calismamiza katilan kisilere baktigimizda 273 (% 30,7) kisinin ultrasonografi
bulgusunda intrahepatik safra yollarinin normal oldugu, 527 (% 59,2) kisinin safra

yollariin dilate oldugu ortaya ¢ikmustir (Tablo 3).
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Toblo 3: Calismaya Katilan Kisilerin Intrahepatik Safra Yollarimn Ultrasonografi

Bulgulan
Gegerli Kiimiilatif
Kisi (n) Yiizdelik (%)  Yiizdelik (%) Yiizdelik (%)

Gegerli  Normal 273 30,7 34,1 34,1

Dilate 527 59,2 65,9 100

Toplam 800 89,9 100
Kayip 90 10,1
Toplam 890 100

Keza hastalarimizda koledok ¢apina baktigimizda ise ortalama koledok
capmin 11,77+4,04 mm oldugu bulunmustur (Tablo 4). Calismamiza katilan kisilerin
koledok caplarmi 7 mm ve altini normal, 7 mm tizerini dilate olarak simifladigimizda
55 (% 6,2) kisinin normal, 553 (% 62,1) kisinin ise dilate koledok ¢apina sahip
oldugu ortaya cikarilmistir (Tablo 5). Calismamiza katilan kisilerin koledok ¢aplari
ile yaslar1 arasinda anlamli bir korelasyon bulunmustur (P<0,001 r= 0,214 ).
Calismamiza katilan hastlarin basvuru bulgularina bakacak olursak hastlarin 734 (%
82,5)’ti semptomlarin tariflerken karin agrist oldugunu séylemislerdir, 62 (% 6,9)’si
ana semptom olarak bulanti sikayetine sahip olduklarin1 sdylemislerdir, 13 (% 1,5)

kisi 1se ana semptom olarak sarilik tariflemislerdir.
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Tablo 4: Cahismamiza Katilan Kisilerin Ultrasonografide Goriilen Koledok Caplar:

Ortalamasi
En Diisiik En Yiksek Standart
Kisi (n) Deger Deger Ortalama Sapma
Ultrasonografi 608 5 32 11,77 4,04

KoledokCap (mm)

Hastalarin ultrasonografideki safra kesesi sonuglarna baktigimizda ise 434
(% 48.,8) kiside tas, 194 (% 21,8) kiside opere safra kesesi, 107 (% 12) kiside
kolesistit, 51 (% 5,7) kiside normal safra kesesi bulgulari, 3 (% 0,3) kiside polip, 2
(% 0,2) kiside safra kesesinde kitle, 1 (% 0,1) kiside apse, 1 (% 0,1) kiside porselen
kese, 1 (% 0,1) kiside bilioma, 30 (% 3,4) kiside kontrakte safra kesesi

ultrasonagrafik olarak gortilmiistiir (Tablo 6).

Tablo 5: Calismamiza Katilan Kisilerin Koledok Caplarima Gore Dagilimhlar:

Gegerli Kiimiilatif
Kisi (n) Yiizdelik (%)  [Yiizdelik (%) |Yiizdelik (%)
Gegerli  Normal 55 6,2 9 9
Dilate 553 62,1 91 100
Toplam 608 68,3 100
Kayip 282 31,7
Toplam 890 100

Hastalarin ERCP islemi sonrasinda aldiklar1 tanilara bakacak olursak 589 (%
66,2) kisi koledokolitiazis tanisi, 156 (% 17,5) kisi malignite tanisi, 37 (% 4,2) kisi
striktiir tanis1, 30 (% 3.4) kisi safra kagag: tanisi, 23 (% 2,6) kisi normal, 6 (% 0,7)
kisi primer sklerozan kolanjit tanisi, 2 (% 0,2) kisi caroli hastaligi tanisi, 2 (% 0,2)
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kisi kist hidatik tanisi, 1 (% 0,1) kisi ise fasciola hepatica tanis1 almistir (Tablo 7).

Tablo 6: Cahsmaya Katisan Kisilerin Ultrasonografi (USG) Tetkikinde Safra Kesesi
ve Safra Yollarina Yonelik Bakida Aldiklar1 On Tanmilar

Gegerli Yiizdelik Kiimiilatif

Kisi (n)  Yiizdelik (%) (%) Yiizdelik (%)

Gegerli  Tas 434 48,8 52,7 92,7
Opere Kese 194 21,8 23,5 76,2
Kolesistit 107 12 13 89,2
Normal 51 5,7 6,2 95,4
Polip 3 0,3 0,4 95,8
Kesede Kitle 2 0,2 0,2 96
Apse 1 0,1 0,1 96,1
Porselen 1 0,1 0,1 96,2
Kese
Bilioma 1 01 01 96,4
Kontrakte 30 3,4 3,6 100
Safra Kesesi
Toplam 824 92,6 100

Kayip 66 7,4

Toplam 890 100

Ultrasonografideki  intrahepatik  safra  yollarinda dilatasyona  gore
gruplandirilmis  hastalarda koledok ¢aplarmin farkliligina baktigimizda ise
intrehepatik safra yollar1 dilate olan hastalarin koledok c¢aplarinin da istatistiksel

olarak anlamli bir sekilde artmis oldugu bulunmustur (P<0,001).
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Tablo 7: Calismaya Katilan Kisilerin ERCP'de Aldiklari Tanilarin Dagilim

Gegerli Kiimiilatif

Kisi (n)  Yiizdelik(%) Yiizdelik (%) Yiizdelik (%)

Gegerli  Koledokolitiazis 589 66,2 69,6 69,6
Malignite 156 17,5 18,4 88,1
Normal 23 2,6 2,7 90,8
Safra Kacagi 30 3,4 3,5 94,3
Caroli Hastalig 2 0,2 0,2 94,6
Striktiir 37 4,2 4.4 98,9
PSK 6 0,7 0,7 99,6
Kist Hidatik 2 0,2 0,2 99,9
Fasciola Hepatica 1 0,1 0,1 100
Toplam 846 95,1 100
Kayip 44 4,9
Toplam 890 100

ERCP islemi sirasinda safra yollarinin tas hastaligi tanisi alan kisilerde
cinsiyet dagilimia baktigimizda 226 (% 38,4) kisinin erkek, 326 (% 61,6) kisinin
ise kadin oldugu ortaya ¢ikmustir.
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Tablo 8: ERCP isleminde Koledokolitiazis Tamis1 Alan Hastalarin Cinsiyete

Gore Dagilim

Gegerli Kiimiilatif

Kisi (n)  Yiizdelik (%) Yiizdelik (%)  Yiizdelik (%)

Erkek 226 38,4 38,4 38,4
Kadin 363 61,6 61,6 100,0
Toplam 589 100,0 100,0
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5. TARTISMA

Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi (ERCP), 1968'de Dr. McCune,
Shorb ve Moscovitz tarafindan tamitildi. Bu girisim endoskopinin, ortak safra
kanalin1 (CBD) ve pankreatik kanali gorsellestirmek igin kullanildig: ilk andir. On
sonuclar, hastalarin % 50'sinde duodenuma ulasmada basarisizlik oranlartyla koti
sonug verdi ve diger % 50’sinde ise ampulla vateriyi kaniile etmekte basarisiz olundu
(147). Takip eden birka¢ yilda duodenoskopta yapilan ¢esitli teknik iyilestirmeler
daha yiiksek basari oranlarina ulagilmasina imkan sagladi. Duodenoskop, tek bir yan
goriis mercegiyle yeniden tasarlandi ve daha biiyilkk bir calisma kanalinin
entegrasyonu ile uzatildi (148). Koledok kanalinin ve pankreatik kanalin ilk
endoskopik goriintiilemesinden itibaren 6 yil iginde ampuller sfinkterotomi ile
koledokolitiyazisin endoskopik tedavisine baslandi. Sfinkterotomiden sonra iki
basaril tag gegis yontemi tanimlanmis ve terapotik bir prosediir olarak ERCP degeri
belirlenmistir (149).

Yapilan bir calismada 696 hastaya 805 tane ERCP prosediirii uygulanmis
olup bu hastalara ERCP isleminden memnuniyetleri soruldugunda 530 tanesi
memnun olduklarint séylemislerdir (150). Bu durum bize ERCP isleminin hasta
memnuniyetine ciddi katkilari oldugunu gostermektedir.

Karaciger fonksiyon belirteglerinde veya kolestaz gosteren belirteglerde
yiikseklikle beraber seyreden kolestaz sariligi ERCP yapilmasina neden olan en
biiyiik durumlardir (151). Keza bizim ¢alismamizda da ortalama karaciger fonksiyon
degerleri ve kolestatik degerler yiiksek bulunmustur. Yapilan bir ¢alismada ERCP
prosediirii i¢in en sik endikasyon siipheli safra yollar1 taglar1 olarak bulunmustur
(152). Bu veri bizim galismamizda bulunan ERCP sonunda en sik alinan tanilarda
589 kiside bulunan koledokolitiazis verisi ile uyumludur ve tiim bu veriler ERCP’nin
major rol aldigi alanin koledokolitiazis oldugunu gostermektedir. Fakat ERCP’nin
hala major sorunlarindan en 6nemlisi residiiel safra taslaridir (153). Bu sorunlari
mevcut olmasina ragmen ERCP ve endoskopik sfinkterotomi, tas nedeni ile meydana
gelen akut siipiiratif kolanjit vakalarinda en 6nemli yiiksek tan1 ve tedavi yontemi
olma unvanini korumaktadir (154).

ERCP ayni1 zamanda kanserli olgularin tanisinda da yer almaktadir. Kanserli

olgularin, 6zellikle pankreas kanserinde cerrahi oncesi degerlendirmede ERCP’nin
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yaygin kullanim alani vardir (155). Bizim ¢alismamizda ise 156 (% 17,5) hastada
ERCP sonucu maligniteyle uyumlu raporlanmustir.

Bu durumlara ek olarak ERCP’ nin Kist hidatik, bilioma, fasciola hepatica,
hemobilia gibi bir¢ok karaciger hastaliginda da kullanim alanlar1 mevcuttur (156,
157). Bizim g¢alismamizda ise ERCP sonunda bir hastada faschiola hepatica, iki
hastada ise kist hidatik tanilar1 elde edilmistir.

ERCP prosediiriiniin basar1 seviyeleri yliksek olmakla birlikte % 79,6 ile %
94,6 degerleri arasinda degismektedir (158). ERCP sirasinda olasan kaniilasyon
basarisizliginin sebeplerine bakacak olursak; safra yollarinin duodenumun ve
papillanin kitle nedeni ile tikanmasi, enflamasyon sebebiyle papillada striktiir, papilla
anomalileri, Billroth 2 veya Rouxen-Y rekonstriksiyonu yapilmis gastrektomi
mevcudiyeti sayilabilir (159). Prekat sfinkterektomi isleminin kendine miinhasir
komplikasyonlar: olsa da ERCP islemi sirasinda olusan perforasyonun en onemli
sebebi olan sfinkterektomi tam kapali olmayan, darlik bulunan papillada
uygulandiginda kaniilasyon oranlarmi artirmaktadir (160). Basarisiz kaniilasyon
problemini azaltacak bir¢ok prosediir ortaya atilmigtir. Duodenal darlikli olgularda
balon dilatasyon veya anti enflamatuvar tedavi etkin olabiliyorken, intradivertikiiler
papilla mevcudiyetinde klip destekli ERCP faydali olabilmektedir (161). Son
zamanlarda ortaya atilan ‘bebek endoskopi’ prosediirii sayesinde duodenoskop ile
calisma kanalinin icinden ¢ok ince baska bir endoskop gecirip, safra ve pankreas
kanallarinin izlenmesi miimkiin kilinmaktadir (162).

Yapilan bir ¢alismada serum alkalen fosfataz, total bilirubin, direkt bilirubin,
amilaz ve lipaz seviyeleri biliyer pankreatitli hastalarda sirasi ile % 80,8, % 83,9, %
81,6, % 78,8, % 79,7 pozitif prediktif degerleri alacak sekilde istatistiki olarak
anlamli bir bi¢imde yiiksek bulunmustur (163). Bizim ¢alismamizda da bu degerler
yiiksek bulunup ERCP i¢in prediktif degerler olarak kullanilmalar1 olasidir.

Yapilan baska bir c¢alismada ise ultrasonografik olarak koledok kanal
capindaki genislemenin safra taslar icin prediktif olarak degerli bir belirte¢ oldugu
(OR: 5,56 p<0,001) ve bunun intrahepatik safra yollar1 ile korelasyonunun mevcut
oldugu bulunmustur (164). Bizim ¢alismamizda benzer bir korelasyon oldugu ve bu
degerlerin kuvvetli birer prediktif deger oldugu ortaya konulmustur (p<0,001).

Yapilan baska bir calismada ise koledok ¢ap1 ile yas arasinda anlamli bir

korelasyon bulunmamigken (P=0,811)(165) bizim ¢alismamizda anlamli bir
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korelasyon bulunmustur. Bu durum bizim c¢alismazin literatiir ile daha uyumlu
oldugunu gosterir.

Calismizda safra kesesi ve safra yollar1 tagh hastaliklarinin kadinlarda daha
¢ok oldugu bulunmustur. Calismamizda elde ettigimiz bu bulgu literatiirle uyumlu
olup safra kesesi ve safra yollar taglarinin kadinlarda daha ¢ok goriildiigii bilgisi

literatiir bilgileri arasinda yer almaktadir.
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6. SONUC

ERCP biliyer kolestaz ve pankreatik stazla giden durumlarda yaygin
kullanilan bir prosediirdiir. Onemi cerrahiye gére azalan mortalite ve morbidite
oranlarina binaen giin gegtik¢e artmaktadir ve bilim camiasinda bu prosediire verilen

Onem artmaktadir.

Biz bu calismamizda ERCP yapilmis hastalarin genel semptomlarini,
biyokimyasal ve radyolojik parametrelerini retrospektif olarak hastane kayitlarini
inceleyerek degerlendirdik. Buldugumuz bilgiler ERCP nin tan1 ve tedavide etkin

olarak hastanemizde kullanildigin1 géstermektedir.

ERCP’nin gelisime acik bir alan oldugunu yeni tekniklerin gelisiminden
anlamaktayiz. Bununla beraber yeni tetkik ve tekniklerin gelisimi igin ERCP
sirasinda olusan zorluklarin bilinmesi, hangi hastalarda kullanildiginin tespiti ve

radyolojik goriintiilemelerle korelasyonunun belirlenmesi gerekmektedir.

Bilim karsilikli hipotezlerin carpismasi ve sorunlara yonelik yeni ¢oziimlerin
bulunmasi ile ilerler. Fakat bu bilimsel ilerlemenin saglanabilmesi i¢in mevcut
durumun tespiti dnemli bir dayanak noktasidir. Biz ¢alismamizin bu gibi konulara
onciiliik edecegini ve daha ileride yapilacak olan yeni c¢alismalara kaynak teskil

edecegini diistinmekteyiz.
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