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OZET

Safra Kanah Tas1 Olgularinda ERCP Tekrarimmin Nedenleri

Safra kanali taslari olduk¢a sik goriilen, semptom ve komplikasyonlar
diisiiniildiiglinde hem morbidite hem de mortalite acisindan 6nemli bir saglik
problemidir. Sarilik, kolanjit ve pankreatit gibi 6nemli sorunlara yol agabilmektedir.
Komplikasyon riskinin yiiksek olmasi nedeniyle asemptomatik dahi olsa saptanan
safra kanali taglarinin temizlenmesi 6nerilmektedir.

Safra kanali taglarinda en sik tercih edilen tedavi yontemi endoskopik retrograd
kolanjiyopankreatografidir (ERCP). ERCP, safra kanal1 tasi olgularinda 6nemli basar1
oranlarina sahiptir. Buna ragmen hastaya, tasa ve yerlesim yerine bagli nedenler
dolayistyla tasin ilk ERCP uygulamasinda ¢ikarilmasi her zaman miimkiin
olmamaktadir. Zor safra kanali tasi olan vakalarda tekrarlayan ERCP islemleri ve
biliyer stentleme gerekebilmektedir.

Bu ¢aligmada, koledok tas1 nedeniyle ERCP yapilan hastalarda koledok taginin ilk
ERCP ¢ikarilma basarisini saptamay1 ve yapilan ERCP’lerde basarisizligin nedenlerini
ortaya ¢ikarmay1 amagladik.

Calismamiza Ocak 2020-Aralik 2022 tarihleri arasinda Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Endoskopi Unitesi'nde ERCP yapilan hastalar dahil edilmistir.
Hastalara bu tarihler arasinda yapilan ERCP uygulamalarindan koledok tas1 nedeniyle
ERCP yapilanlar incelenerek klinigimizin koledok tasi nedenli ERCP basari oran1 ve
basarisizlik nedenleri arastirilmistir.

Bulgulara bakildiginda, ¢alismamiza koledok tasi nedeniyle 642 hastaya 863

ERCP uygulandig1 goriilerek dahil edilmistir. Klinigimizde koledok tasi nedenli



yapilan tiim ERCP’lerde basari orani %79,4 bulunmustur. Basarilt ERCP’lerde 6l¢iilen
tag caplarinin ortancasi 6 mm (min:0-max:40), basarisizlarda ortalama tas c¢api
16,41£11,012 mm ve koledok ¢ap ortalamalari basarili ERCP’lerde 14,22+5,058,
basarisizlarda 18,55+6,069 mm olarak Olciilmiistiir. Tas ve koledok caplar1 basarisiz

ERCP’lerde daha biiyiik olup istatistiksel olarak anlamli fark goriilmiistiir (p<0,05).

ERCP tekrar nedenleri siklik sirasina gore koledogun kaniilize edilememesi (%23),
impakte tas (%20,9), multipl tas (%12,8), biiyiik tas (%10,8), operasyona sekonder
anatomik bozukluk (%7,4), hastalarin tolere edememesi (%6,1), koledok darlig
(%6,1), operasyon dis1 anatomik bozukluklar (%4,1), yiiksek kanama riski (%4,1),
hastalarin  genel durum bozuklugu (%2,7), koledok kanalinda kateterin
ilerletilememesi (%1,4), kanama nedeniyle papillanin goriilmemesi (%0,7) olarak
stralanmistir.

Yapilan ilk ERCP’lerdeki basar1 orani %81,5 oldugu goriilmiistiir. Diger olgularda
tas ¢ikarilabilmesi i¢in en fazla 5 ERCP uygulamasina ihtiya¢ duyulmustur.

Sonug olarak, klinigimizde yapilan ERCP uygulamalarinin yarisindan fazlasi
koledok tas1 nedenli oldugu goriilmiistiir. Klinigimizin koledok tasi ¢ikarma basarisi
%80 civarinda bulunmustur. Tas caplart ortalama biiyiikliigii beklenilidigi gibi
basarisiz olunan ERCP uygulamalarinda daha yiiksek saptanmistir. Basarisizlik
nedenlerinin sikliklarini belirleyen ¢alismalar az oldugu goriilmiis olup ¢alismamizda
ilk ERCP’de tas ¢ikarilamama nedenlerinin sikliklar1 belirlenmeye caligilmigtir.

Anahtar Kelimeler: Koledok tasi, zor safra kanali tasi, endoskopik retrograd

kolanjiopankreatografi (ERCP).



ABSTRACT

The Reasons for Repeat ERCP in Cases of Bile Duct Stones

Bile duct stones are a very common and important health problem in terms of
both morbidity and mortality considering their symptoms and complications. They can
cause important problems such as jaundice, cholangitis and pancreatitis. Due to the
high risk of complications, it is recommended to clear bile duct stones, even if they are
asymptomatic.

The most preferred treatment method for bile duct stones is endoscopic
retrograde cholangiopancreatography (ERCP). ERCP has significant success rates in
cases of bile duct stones. However, it is not always possible to remove the stone in the
first ERCP application due to reasons related to the patient, the stone and the location.
In cases with difficult bile duct stones, repeated ERCP procedures and biliary stenting
may be required.

In this study, we aimed to determine the success of the first ERCP removal of
the choledochal stone in patients who underwent ERCP for choledochal stone and to
reveal the reasons for the failure of the ERCPs.

Patients who underwent ERCP at Gazi University Medical Faculty Hospital
Endoscopy Unit between January 2020 and December 2022 were included in our
study. Among the ERCP applications performed on the patients between these dates,
those who underwent ERCP due to choledochal stones were examined, and the success
rate of ERCP due to choledochal stone and the reasons for failure were investigated in

our clinic.

Xi



Considering the findings, 863 ERCPs were applied to 642 patients due to
choledochal stones and included in our study. The success rate was found to be 79.4%
in all ERCPs performed for common bile duct stones in our clinic. The median of the
stone diameters measured in successful ERCPs is 6 mm (min:0-max:40), and the mean
stone diameter in unsuccessful ERCPs is 16.41+11,012 mm, and mean common bile
duct diameters were 14.22+5.058 mm in successful ERCPs, 18.55+6.069 mm in
unsuccessful ERCPs. Stone and common bile duct diameters were larger in
unsuccessful ERCPs and a statistically significant difference was observed (p<0.05).

ERCP repeat causes are in order of frequency, failure to cannulate the common
bile duct (23%), impacted stone (20.9%), multiple stones (12.8%), large stone (10.8%),
anatomical disorder secondary to the operation (7.4%). ), patients' intolerance (6.1%),
choledochal stenosis (6.1%), non-operative anatomical disorders (4.1%), high
bleeding risk (4.1%), poor general condition of the patients (2%, 7), the catheter could
not be advanced in the common bile duct (1.4%), and the papilla was not seen due to
bleeding (0.7%).

The success rate in the first ERCPs performed was 81.5%. In other cases, a
maximum of 5 ERCP applications were needed to remove the stone.

As a result, more than half of the ERCP applications performed in our clinic
were found to be caused by choledochal stones. The success of our clinic in removing
choledochal stones was found to be around 80%. As expected, the mean size of stone
diameters was higher in failed ERCP applications.It has been observed that there are
few studies that determine the frequency of the causes of failure, and in our study, we
tried to determine the frequencies of the causes of stone failure in the first ERCP.

Keywords: Choledochal stone, difficult bile duct stone, endoscopic retrograde

cholangiopancreatography (ERCP).
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1. GIRIS

Safra taglar1; gastrointestinal sistem hastaliklar1 i¢inde sik rastlanan, ¢gogunlukla
masrafli hastaliklardandir. Safra tas1 olgularinin ¢ogu <60 yas bireyler olup, %9 kadari
ise, 60 yas ve lizerinde olan kigilerdir. Safra tasi, kadinlarda erkeklere oranla daha ¢ok
(3/1 oraninda) goriilmekte olup, Amerika Birlesik Devletleri’'nde (ABD) 20-74 yas
araligindaki erkeklerin 6,3 milyonunda, kadinlarin ise 14,2 milyonunda mevcuttur.
Her y1l yeni vakalarin insidansi yaklagik 1.000.000, prevalansi ise yaklasik 20.000.000
kisi dolayindadir. Kolesistektomi sayilari, yillik 700.000°den fazladir. Sikliina
bakildiginda ABD, Avustralya, bazi Avrupa iilkelerinde daha sik (%10-15), Cin,
Rusya, Iran, Hindistan ve bazi1 Afrika iilkelerinde ise daha az (%]1-5) oldugu
goriilmektedir.[1]

Safra kanali taglart yaygin bir sorundur. Avrupa Gastrointestinal Endoskopi
Dernegi (ESGE), yetiskinlerin %10-15'inde safra kesesi tagi bulundugunu ve bunlarin
%18'ine kadar safra kanali tagina sahip olacagini tahmin etmektedir[2]. Ana kanal
taslar1 yillarca asemptomatik kalabilir, spontan olarak duodenum icine gegebilir veya
biliyer kolik ya da bir komplikasyonla kendini gosterebilir[3]. Safra kanali taglarindan
kaynaklanan komplikasyonlar arasinda tikanma sariligi, biliyer kolik, enfeksiyon
(kolanjit veya hepatik apseler) veya akut pankreatit yer alabilir. Safra kanali tas1 olan
hastalarin %25'inden fazlasinin zaman i¢inde semptom gelistirecegi diisliniildiigiinde,
semptomlardan bagimsiz olarak ESGE tarafindan safra kanali taglarinin temizlenmesi
onerilmektedir. Safra kanali taglarmi temizlemenin en yaygin yontemi Endoskopik

retrograd kolanjiyopankreatografidir (ERCP)[2].



ERCP endoskop ve X-Ray isinlarinin birlikte kullanimiyla kontrast madde
verilerek pankreas, safra kesesi ve karacigerin drenajini saglayan safra kanallarin
goriintiilenmesi  yontemidir. Hem ampulla vaterinin endoskopik sekilde
goriintiilenmesini hemde safra kanallar1 ile pankreas kanalinin kaniilize edilmesini
saglar. Boylece ayni seansta mide ve duedonum kadar, pankreatikobiliyer sistem
kanallar1 da goriintiilenebilir. Karaciger, safra kesesi, safra ve pankreas kanallarindaki
problemler, 6zofagus, mide, pankreas ve bilier kanal hastaliklar1 dahil olmak {izere
duodenal divertikiil ve fistiillerin tanis1 konulabilir. Uygulama esnasinda goriilen
sorunlardan bazilarinin tedavisi de yapilabilir[4].

ERCP invaziv bir yontem oldugundan dolay1 son zamanlarda pankreatobiliyer
hastaliklarin tanisi i¢in noninvaziv veya daha az invaziv olan Magnetik Rezonans
Kolanjiopankreatografi (MRCP) ve endoskopik ultrasonografi (EUS) daha c¢ok
kullanilmaktadir. Bu tetkikler ile tan1 konulamazsa veya tanisi konulan bir hastalik i¢in
girisimsel bir tedavi uygulanacaksa hastalara ERCP islemi uygulanmaktadir[5].

ERCP genellikle komplikasyon riskinin yliksek oldugu durumlarda kontrendikedir
ve bu nedenle riskler, prosediiriin potansiyel faydalarindan daha agir basar. Bununla
birlikte, sepsis ve kardiyorespiratuar disfonksiyonla iligkili akut siddetli kolanjiti
olanlar gibi komplikasyon riski yiiksek olan bazi hastalarda, siddetli kolanjite bagh
yuksek mortalite riski nedeniyle biliyer obstriiksiyonu gidermek i¢cin ERCP
yapilabilir[6]. Tas temizligi olmaksizin uzun siireli biliyer stentleme, %40 kolanjit
orani ve %15'e varan biliyer iligkili mortalite dahil olmak iizere 6nemli olumsuz sonug
riski tasir[7].

Safra kanali taslari, Birlesik Krallik'ta gergeklestirilen ERCP'lerin yaklasik
%50'sinin klinik endikasyonudur. ERCP'de bildirilen tas temizleme basarisi, %62.3 ile

> %96 arasinda degisen genis bir degiskenlik gostermektedir[2].



Tas sayis1 (>10), boyutu (>15 mm), sekli (fi¢1 seklinde) ve yeri (intrahepatik, sistik
kanal) gibi bir¢ok faktor tagin ¢ikarilmasi sirasinda zorluklara neden olabilir[8].
Yaptigimiz ¢alismada klinigimizde yapilan ERCP uygulamalarimizdaki ilk
seansta tag ¢ikarabilme oranimizi, tas ¢ikarilamayan olgularda nedenlerin bulunmasi
ve sikliklariin ortaya konmasi ve tas ¢ikarilamayan hastalarda tasi ¢ikarmak icin kag

ERCP yapildigin1 aragtirmay1 amacladik.



2. GENEL BiLGILER

2.1. Safra Kesesi ve Safra Yollar:

2.1.1. Safra Kesesi ve Safra Yollarinin Anatomisi

2.1.1.1. Safra Kesesi

Safra kesesi; karacigerde iiretilen safra sivisinin depolanip konsantre edildigi,
sekli armuta benzeyen ince duvarl bir organdir. Safra kesesi 7-10 cm uzunlugunda ve
3 cm genisligindedir. Hacmi yaklasik 30-60 ml civarindadir[9]. Ancak duvarinin
yiiksek genisleyebilme 0Ozelligi oldugundan dolayr 200-250 ml.’ye kadar

genisleyebilir[10].

Safra kesesi karacigerin alt (visseral) kisminda lobus quadratus’un sag
tarafinda yer alan sistik ¢ukurlukta (fossa vesicae biliaris) yerlesir. Ust kismindan
areolar bag dokusu yardimiyla karacigere sikica tutunmus sekildedir. Ayni bag dokusu
icinde bulunan c¢ok sayida kiiciik vendz ve lenf damariyla karaciger ile iliski
icindedir[9]. Safra kesesinin {ist kisminda periton bulunmayip alt kismi karacigerin

viseral yliziinii de 6rtmekte olan periton ile ortilmiistiir[11].

Safra kesesi anatomik oalarak 4 boliime ayrilir; fundus, korpus (govde),

infindubulum ve kollum (boyun)[9].

Safra kesesi gdvdesinin egimi yukari, arka tarafa ve ige dogru olacak sekilde
yonlenmektedir.. Ust kismi karacigerde bulunan safra kesesi fossasi ile, alt kismu ise
duodenumun 1. ve 2. kitas1 ve transvers kolonla komsuluk yapmaktadir. Safra

kesesinin boynu, dar bir kisim olan posterosuperior bdlgesidir. Porta hepatise dogru



doniip devaminda sistik kanala agilir. Safra kesesinde safra taglarinin en sik
yerlestikleri yer olan infindubulum boliimii, gévde ile boyun arasinda kalmis olan

bolgedir[12].

2.1.1.2. Sistik Kanal

Porta hepatis’te uzunlugu 3-4 cm, ¢ap1 ise 3 mm (3-13 mm arasinda degisebilir)
civarinda bir kanaldir. Bu kanal safra kesesini ortak hepatik kanala baglar. Sistik kanal
genellikle ortak hepatik kanalin sag kdsesinde sonlanarak koledok kanalinin yapisina

katilmaktadir[9].

2.1.1.3. Safra Yollar

Safra yollari, intrahepatik safra yollar1 ve ekstrahepatik safra yollar1 olacak
sekilde iki kisima ayrilir. Porta hepatis ayrim noktasini olusturmaktadir. Porta
hepatisin proksimalindeki yollar intrahepatik, distalindeki yollar ise ekstrahepatik

safra yollar1 olarak isimlendirilir[9].

2.1.1.3.1. Intrahepatik Safra Yollart

Safra, karacigerin ekzokrin salgisidir. Karaciger hiicrelerinde tiretilmekte olan
safra, hiicreler aras1 bosluga (safra kapillerleri) salgilanir. Bu safra kapillerinden
birkac¢1 birleserek karacigerin intralobuler kanalciklarini olusturular. Bunlar da ayni
sekilde birleserek periportal kanalciklart meydana getirerek interlobuler kanallara

acilirlar. Interlobuler kanallar da birbirleriyle birleserek segmental safra kanallarmi



meydana getirirler. Karacigerin her bir segmentinden birer adet segmental kanal ¢ikar.
Porta hepatis’e dogru yakinlastikca segmental kanallar da birleserek sayilar1 azalir.
Ancak bununla birlikte duvar kalinliklar ve genislikleri artar. Sonug olarak sag ve sol
ana hepatik kanallar ortaya ¢ikar. Sag hepatik kanal karacigerin sag lobu ile kaudat
lobun sag yarisin1 drene ederken, sol hepatik kanal ise karacigerin sol lobu, kuadrat

lob ve kaudat lobun sol yarisindaki safrasnin drenajini saglar[9].

2.1.1.3.2. Ekstrahepatik Safra Yollar1

Ekstrahepatik sag kanal kisa (yetiskinlerde 0,5-2 cm) ve neredeyse dikeyken,
sol kanal daha uzun (1,5-3,5 cm) ve daha yataydir ve IV. segmentin alt sinir1 boyunca
uzanir. Sag ve sol hepatik kanallar karacigerden ¢ikar ve porta hepatisin sag ucuna
yakin bir yerde birleserek ortak hepatik kanali olusturur(Sekil 2.1)[13]. Ekstrahepatik

safra yollarinin baslangi¢ kismini, ana hepatik kanal olusturmaktadir[12].

Ortak hepatik kanal kii¢iilk omentumun serbest olan kenarida olup portal venin
on kisminda ve hepatik arterin de sag tarafinda yer alimaktadr. Uzunlugu 2-4 cm
arasinda, ¢ap1 4 mm genisligindedir. Eriskin insanlarda de ortak hepatik kanal yaklasik
3 cm asagl dogru indikten sonra sag tarafindaki sistik kanal ile birleserek

koledogu(ortak safra kanali) olustururlar(Sekil 2.1)[12,13].

Koledok kanali yaklasik olarak 7-10 cm uzunlugunda ve capt 4-6 mm
kadardir[9]. Yetiskinlerde ultrasonla 6l¢iildiglinde liimen ¢ap1 7 mm'den fazla degildir
ve cap, ilerleyen yasla birlikte biraz artig gosterir. 60 yasin altinda ortalama 3,6 mm

iken, 80 yas sonrasinda ortalama 4 mm'ye kadar ¢ikabilir[13].



Biliyer Sistem

Sol Hepatik Kanal

Sag Hepatik Kanal

Karacijer Pankreas

Mide

Safra Kesesi

Sistik Kanal
Ortak Hepatik Kanal

Pankreatik Kanal
Koledok

Duodenum

Sekil 2.1: Safra kesesi, safra yollar1 ve anatomik komsuluklari[12]

Koledok, duodenum {ist boliimiiniin arkasindan gecer ve pankreas basinin arka
kismina gelir. Genellikle pankreas kanali ile birlesir ve sonrasinda duodenum 2. kitada
duodeni papilla major ile duodenuma acilir[10]. Koledok 4 parcada incelenebilir:
Supraduedonal boliim, retroduedonal boliim, pankreatik (retropankreatik) boliim ve
intraduedonal (intramural) boliim[9,12]. intraduedonal kisim denilen bélge duodenum
2. kism1 duvan igerisindedir ve ayrica bu kisim duktus pankreaticus ile birleserek
papilla duodeni major’a acilir. Bu son kismin papilla doudeni igerisindeki boliimii

genislemistir ve bu bolge ampulla vateri olarak isimlendirilir[12].

Ampulla vaterinin etrafinda “Oddi sfinkteri” denilen diiz kas lifleri bulunur.
Tiim sfinkter kas kompleksi genellikle duodenumun duvari igerisinde bulunur ve bu,
eriskinlerde yaklasik 15-20 mm uzunlugundadir. Bu bolge manometri ile dlgiilebilen
bir yiiksek basing alani icermektedir. Duodenum bos oldugu zaman Oddi sfinkteri
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kasili bir sekilde durur ve kanal kapali kalir. Sfinkter, koledogun kapali kalmasini
saglayarak, safranin safra kesesinde birikerek depolanmasi ve liizum halinde
duodenuma akitilmasi saglar ve duodenal igerigin de duktal sisteme geri kagisin1 da
engellemis olur. ERCP sirasinda ortak safra kanalina erisebilmek i¢in ampullar

sfinkterin {ist kisminin kesilmesi (sfinkterotomi) gerekebilir[9,12,13].

2.1.2. Safra Kesesi ve Safra Yollarinin Fizyolojisi

2.1.2.1 Safra ve Salgilanmasi

Safra, birincil islevi suda ¢oziinmedikleri icin lipitlerin sindirimine ve
emilmesine yardimci olmak olan karaciger tarafindan siirekli olarak iiretilen alkali bir
stvidir[14]. Karacigerden yaklasik 600-1200 ml/giin safra sivist salgilanmaktadir.
Safra bir sindirim salgis1 olmakla birlikte ayn1 zamanda metabolik son {iriinlerin de
atildigr bir sividir. Safranin igerisinde safra tuzlari, safra pigmentleri (bilirubin,
biliverdin), kolesterol, fosfolipid (lesitin) ve plazma elektrolitleri bulunur.
Hepatositlerde iiretilen safra s1vis1 kiigiik safra kanalikiillerine salgilanir. Interlobuler
septumda terminal safra kanallarima dokiiliir. Safra sivisi sirayla daha biiyiik olan
kanallara dogru akarak ortak hepatik kanala ve ortak safra kanalina ulasir. Epitel
hiicrelerince tiiretilen sulu bir salgi da safra kanallar1 boyunca safraya eklenir. Bu salg1
sekretin ile uyarilir. Safranin miktarmi %100’e varan oranda artirabilir. Bu salgi
sodyum ve bikarbonat iyonlar1 igermekte olup mideden gelen asidi nétralize etmede

gorev alir[15].



Safranin bes ana islevi vardir:

e Yag emiilsifikasyonu yoluyla yagin sindirimine yardimei olma,

e Yag ve yagda eriyen vitaminlerin emilimi,

¢ Bilirubin ve asir1 kolesteroliin atilimu,

e Mideden gelen kimusun asidik pH'in1 nétralize etmek i¢in duodenumda alkali
bir s1v1 saglama,

e Yutulan gidada bulunan mikroorganizmalara karsi bakterisidal aktivite

saglamaktir[16].

2.1.2.2 Safra Asitleri

Primer safra asitleri olan kolik asit ve kenodeoksikolik asit (CDCA)
karacigerde kolesterolden sentezlenir, glisin ya da taurin ile konjuge edilir ve safra
icine sekrete edilir. Deoksikolat ve litokolati iceren sekonder safra asitleri, primer safra
asitlerinin bakteriyel metabolitleri olarak kolonda olusturulur. Bununla beraber,
litokolik asit deoksikolik asite gore kolondan ¢ok daha az etkin olarak absorbe edilir.
Diisiik konsantrasyonda bulunan diger bir sekonder safra asiti, kenodeoksikolik asitin

bir steroizomeri olan ursodeoksikolik asittir (UDCA)[3].

Bu safra tuzlari, bagirsakta lipitlerin emiilsifiye edilmesi siirecinde 6nemlidir.
Lipitler sindirim sisteminde serbest yag asitlerine ve monogliseritlere metabolize
edildiginden, daha sonra yiizey aktif madde gorevi goren safra tuzlarindan olusan
migeller halinde paketlenirler. Safra tuzlari, amfipatik yapilar1t nedeniyle bunu
yapabilirler. Hidrofilik kisimlar1 suyla etkilesime girerek onlar1 ¢oziinlir hale

getirirken, hidrofobik kisimlari lipitleri merkezde tutar. Hidrofilik kisimlar ayrica



negatif yiiklidiir, bu da onlar1 diger safra tuzlarindan uzaklastirir ve lipitleri kiiclik ve
kolay sindirilebilir tutar. Migellerin yapisinda kolesterol ve fosfolipidler de bulunur.
Safra tuzlari, ince bagirsagin distal ileumunda yeniden emilir ve enterohepatik dolagim

ad1 verilen bir yolla karacigere geri dondiiriiliir[14].

2.1.2.3 Safra Kesesi Calisma Mekanizmasi

Safra kesesinin gorevi, gerektigi durumlarda kullanilmak {iizere safrayi
konsantre ederek depolamaktir. Koledokta bulunan Oddi sfinkteri normal sartlarda
kapalhdir ve karaciger tarafindan siirekli salgilanmakta olan safranin sistik kanal
aracilifiyla safra kesesine dogru yonelmesini saglar. Safra kesesi yemek aralarinda ve
gece boyunca olan aglik sirasinda safra asitlerini depolar. Safra kesesinin hacmi
maksimum 30-60 ml’dir. Buna ragmen 450 ml safray1r konsantre ederek

depolayabilir[15].

Safra tuzlari, bilirubin, kolesterol, lesitin safra kesesinde 5-20 kez konsantre
edilir. Kalsiyum haricinde sodyum, klor ve bikarbonat gibi elektrolitler ise devamli
olarak safra kesesi mukozasindan absorbe edildigi icin safra kesesi safrasinda
yogunlasmazlar. Su ve iyonlar, epitel hiicreleri, hiicrelerarasi kanal, bazal membran
yoluyla kapillerlere taginir. Safra kesesi soydumu aktif transport (sodyum-potasyum
pompasi) ile absorbe eder. Sodyumun aktif transportla tasinmasi sirasinda olusan
elektriksel potansiyel klor ve bikarbonatin transportunu saglar. Hiicrelerarasi alandaki
bu yiiksek iyon yogunlugu osmotik basinci artmasina neden olarak suyun da safra
kesesi liimeninden emilmesine sebep olur. Karaciger safrasinin pH degeri 8.0-8.6
olmasina ragmen safra kesesi safrasinin pH degeri ise 7.0-7.4’e diiserek daha asidik
bir hale gelir[15].
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Hepatik safra, elektrolit igerigi kan plazmasina benzeyen izotonik bir sividir.
Safra kesesi safrasinin elektrolit igerigi, inorganik anyonlarin, kloridin ve bikarbonatin
cogunun safra kesesi epitelinden reabsorpsiyonu ile uzaklastirilmis olmasindan dolay1
hepatik safradan farklidir. Suyun reabsorpsiyonunun bir sonucu olarak, safranin total
eriyik konsantrasyonu hepatik safrada 3-4 g/dL iken safra kesesi safrasinda artarak 10-

15 g/dL’ye ulasir[3].

Tablo 2.1: Safra kesesi ve karaciger safrasimin bilesimleri[15]

Safra Kesesi Safrasi Karaciger Safrasi
Su %89 %97
Kati Madde %11 %3
Safra Tuzlan 6,1 gr/dl 1,1 gr/dl
Bilirubin 0,3 gr/dl 0,05 gr/dl
Kolesterol 0,7 gr/dl 0,14 gr/dl
Lesitin 0,3 gr/dl 0,03 gr/dl
Yag Asitleri 0,8 gr/dl 0,12 gr/dl
Kalsiyum(Ca*?) 23 mmol/L 5 mmol/L
Sodyum(Na™) 130 mmol/L 145 mmol/L
Potasyum(K™) 12 mmol/L 5 mmol/L
Bikarbonat(HCO3") 10 mmol/L 28 mmol/L
Klor(CI") 25 mmol/L 100 mmol/L
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Aglik sirasinda, Oddi sfinkteri, ana safra kanalindan duodenum igine safra
akimma kars1 yiiksek basingli direng bdlgesi olusturur. Bu tonik kontraksiyon
duodenal igerigin pankreatik ve safra kanallar1 igine refliisiinliin 6nlemesine ve safra
kesesinin dolmasinin saglanmasina hizmet eder. Nervus vagus, asetil kolin salgilayan
enterik sinir sistemindeki lifler ve gastrin gida alimindan hemen (birkac dakika) sonra
baslayan safra kesesinin aralikli ve daha az kasilmasina ve Oddi sfinkterinin biraz
gevsemesine neden olur. Safra kesesinin bosalmasini kontrol eden temel faktor,
yaglarin ve aminoasitlerin alinmasina yanit olarak duodenal mukozadan salinan peptid
hormon kolesistokinindir (CCK). CCK; safra kesesinin giiclii kontraksiyonuna, Oddi
sfinkterinin direncinin azalmasima ve biliyer icerigin duodenum igine akisinin
artmasma yol acar. Yemekten yaklasik 30 dakika sonra 6zellikle yagdan zengin
besinlerin duodenuma ge¢mesiyle safra kesesinin bosalmasi hizlanir. Vagal uyar1 ve
sekretin hormonu da CCK etkisini giiclenmesini saglarlar(Sekil 2.2). Duodenum
duvarlarinda peristaltik hareketlerin ilerlemesi esnasinda Oddi sfinkterinde giiclii bir
gevseme ortaya cikar. Bundan daha az etkili olsa da CCK ve safra kesesi
kontraksiyonlar1 ile meydana gelen peristaltik dalgalarin oddi sfinkterine ulagsmasi da
gevsemeye sebep olan diger bir nedendir(Sekil 2.2). Sindirimin ilk saatinde safra
kesesi, iginde bulunan safranin 2/3’{inii bosaltir ve sindirim boyunca da kasili durumda
kalir. Boylece sindirim siiresi boyunca karaciger safrasi safra kesesinde depolanmaz.
Safra kesesi epitelinden mukus salgilanir ve bu mukus safra kesesi safrasinin

viskozitesini artirir[3,15].
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Sekil 2.2: Karacigerden safra yapimini, safra kesesi kasilmasim ve Oddi sfinkterinin gevsemesini
uyaran faktorler[15]

Major etkili faktorler kesik cizgilerle gdsterilmistir.

2.1.3. Safra Taslar1

2.1.3.1. Epidemiyoloji ve Tarihgesi

Safra taslar1 bat1 lilkelerinin ¢ogunda oldukca yaygindir. Birlesik Devletlerde
cesitli seriler, 40 yas iistii kadinlarin en az %20’sinde ve erkeklerin %8’inde ve 65 yas
iistii kadinlarin %40 kadarinda safra taslarin1 géstermistir. Birlesik Devletlerde en az
25 milyon kiside safra tas1 oldugu ve her yil yaklasik 1 milyon yeni kolelitiazis vakasi
gelistigi tahmin edilmektedir. Ultrason ¢alismalari, yetiskin Avrupalilarda ortalama
yayginlik oranlarmi %10-15 ve Afrika ve Asya popiilasyonlarinda %3-5 olarak

gostermektedir[3,17].
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Ulkemizde Beyler ve arkadaslarmin, ultrasonografi (USG) kullanarak
yaptiklari bir ¢aligmada yaslar1 20-73 aras1 degisen 1457 kadin, 731 erkek katilimcidan
elde edilen verilerde safra kesesi tast sikliginin kadinlarda %7, erkeklerde %3,5 oldugu
goriilmiistiir. Yine bu calismada safra taginin kadinlarda 60-70 yaslarinda, erkeklerde

ise 40-50 ile 60-70 yaslarinda pik yaptig1 bulunmustur|[18].

Diinyada safra tas1 hastalig1 ilk kez eski Misir’lilarda raporlanmis. Safra tas
hastaliginin ilk tedavisi ise Cin (Shennong Bencao Jing) ve Hindistan kaynaklarinda
rapor edildigi goriilmiistiir. Giinlimiizde de baz1 Cin tedavilerinin halen mevcut oldugu
bilinmektedir. Ilk yapilan kolesistektomi operasyonu 1882 senesinde Almanya’nin

Berlin sehrinde yapilmistir[1].

2.1.3.2. Risk Faktorleri

Safra tag1 olusumunda bilinen baslica risk faktorleri; 5 F belirtisi (Female, Fat,
Forty, Family history, Fertile) olarak bilinen kadin cinsiyet, fazla kilolu olma, 40
yasindan biiyiik olma, aile Oykiisii ve dogurganlik ile birlikte oral kontraseptifler,
obezite, hizl1 kilo kayb1 (gastrik bypass), yagli beslenme, diyabetes mellitus, uzun
stireli aclik, total parenteral nutrisyon (TPN) uygulanmasi, ileal rezeksiyon, hemolitik
durumlar, karaciger sirozu, safra kanali stazi (biliyer striktiir, konjenital Kkistler,
pankreatit, sklerozan kolanjit) yapan durumlar, inflamatuvar barsak hastalig1 (IBH),

vagotomi, hiperlipidemi, hamileliktir(Tablo 2.2)[1,19].
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Tablo 2.2: Safra Tas1 Olusumu i¢in Risk Faktorleri[3]

Kolesterol Taslarn

1. Demografik/ genetik faktorler: Prevalans Kuzey Amerikan Kizilderililerinde,
Sili Kizilderililerinde ve Sili Ispanyollarinda en yiiksek, Kuzey Avrupa ve Kuzey
Amerika’da Asya’dan daha fazla, Japonlarda en azdir; ailesel yatkinlik; herediter
ozellikler

2. Obezite: Normal safra asit havuzu ve sekresyonuna ragmen kolesteroliin biliyer
sekresyonunda artma

3. Kilo kayb1: Doku kolesteroliiniin mobilize edilmesi biliyer kolesterol
sekresyonunda artiga yol agarken safra asitlerinin enterohepatik dolasimi azalir.
4. Kadin cinsiyet hormonlari:

a) Ostrojen, hepatik liporotein reseptorlerini uyarir, diyetteki kolesteroliin
uptake’ini ve biliyer kolesterol sekresyonunu arttirir.

b) Dogal ostrojenler, diger Ostrojenler ve oral kontraseptifler safra tuzu
sekresyonunu ve kolesteroliin kolesterol esterlerine doniisiimiinii azaltirlar

5. Yasin ilerlemesi: Kolesteroliin biliyer sekresyonun artmasi, safra asit havuzu
miktar1 azalmasi, safra tuzlarinin sekresyonunun azalmasi

6. Safra kesesi hipomotilitesi staz ve camur olusumuna yol acar

a) Uzamig parenteral niitrisyon

b) Aglik

c¢) Gebelik

d) Okterotid gibi ilaglar

7. Klofibrat tedavisi: Kolesteroliin biliyer sekresyonunun artmasi

8. Safra asit sekresyonunda azalma

a) Primer biliyer siroz

b) CYP7A1 geninde genetik defekt

9. Fosfolipid sekresyonunda azalma: MDR3 geninde genetik defekt

10. Cesitli nedenler

a) Yiiksek kalori, yagh diyet

b) Spinal kord hasar1

Pigment Taslar1

. Demografik/genetik faktorler: Asya, kirsal alan

. Kronik hemoliz

. Alkolik siroz

. Pernisy6z anemi

. Kistik fibrozis

. Kronik biliyer kanal enfeksiyonu, parazit enfeksiyonlari
. Yasin ilerlemesi

. Ileal hastalik, ileal rezeksiyon ya da bypass

O JON DN B~ W —

Kadin cinsiyet, dogurganlik ve aile Oykiisiinde safra tasi hastali§i olmasi

kolesterol safra taglarinin olusumu ile giiclii bir sekilde iligkilidir.
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Obezitenin yant sira dislipidemi  (6zellikle hipertrigliseridemi ile
hiperlipoproteinemi tip IV ve diisiik HDL kolesterol), hiperinsiilinemi-insiilin direnci
veya agikar tip 2 diyabet gibi metabolik sendroma katkida bulunan diger faktorler,
safra tas1 gelisimi i¢in risk faktorleridir. Ayrica safra tasinin kendisi de metabolik

sendromun bir komplikasyonu oldugu varsayilmaktadir.

Ostrojen tedavisi, hem gebelik énleme veya hormon replasmani i¢in kullanilan

kadinlarda hem de prostat kanseri i¢in kullanan erkeklerde riski artirir.

Spesifik diyet faktorleri arasinda, kisa siireli yiiksek kolesterol ve yliksek
karbonhidrath diyetler, safra tas1 riskinin artmasiyla iliskilendirilmis ve yaygin olarak
goriilen bolgelerde baklagil alimi, doymamis yaglar, kahve ve iliml alkol tiiketimi
riski azalttig1 goriilmiis. Ayrica fiziksel aktivitenin hem erkekler hem de kadinlar i¢in
semptomatik safra tas1 hastalig1 riskini azalttig1 ve kilo vermekten bagimsiz oldugu
bulundu. Ote yandan, hizli aktif kilo kaybi ve kilo déngiisii, safra tas1 gelisme riskini

giiclii bir sekilde artirir. Bu nedenle, agirlik azaltmalar haftada 1,5 kg't gegmemelidir.

Dislipideminin tedavisinde kullanilan fibratlar, kolesterol ve safra asidi
sentezini engeller ve safraya kolesterol sekresyonunu arttirir. Bununla birlikte,
klofibrat prototipinin aksine, daha yeni fibratlarla yapilan tedaviler sirasinda sadece

nispeten kiiciik bir yiizde de safra tas1 gelisir[17].

2.1.3.3. Patofizyolojisi ve Ozellikleri

Safra taslar1 anormal safra igerigi nedeni ile olusurlar. Iki ana tipe ayrilirlar;
kolesterol taglar1 toplamin %480’ini, pigment taglart ise geriye kalan %20’yi
olusturur[3].
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2.1.3.3.1 Kolesterol Taglar1

Kolesterol taslarinin 2 subtipi vardir. Bunlar piir (%90-100 kolesterol)
kolesterol taslar1 ve mikst (%50-90 kolesterol) kolesterol taslaridir. Piir taslar,
genellikle tek, boyutu >2,5 cm, beyazimsi renkte, mikst taglar ise, siklikla kiiciik,

multipl, degisik sekil ve renktedirler[1].

Kolesterol safra taslarinin olusumundan sorumlu olan birka¢ olay vardir.
Bunlar; safradaki kolesterol siipersatiirasyonu, kolesterol kristallerinin anormal
derecede artmis niikleasyonu, safra kesesi hipomobilitesi, intestinal hipomotilite,

genetik faktorlerdir[1,17].

Kolesterol supersatiirasyonu: Kolesterol aslinda suda ¢ozlinemez. Kolesterolii
cozebilmek i¢in ikinci bir lipidin varligina gereksinim duyan migellerin ya da
vezikiillerin i¢ine akigkan dagilimi gerekir. Kolesterol ve fosfolipidler, safra igine tek
lamelli ¢ift katmanl vezikiiller seklinde sekrete edilir, safra asitlerinin etkisi ile safra
asitleri, fosfolipidler ve kolesterolden olusan miks migellere dontstiiriiliir.
Kolesteroliin ¢okelmesi, kolesterol ¢oziliniirliigii asildiginda meydana gelir (kolesterol
doygunluk indeksi >1). Molar safra tuzu-kolesterol-fosfolipid yiizdelerini gdsteren
ticlii faz diyagramlari(Sekil 2.3), kolesterol kristallerinin diistik fosfolipid:kolesterol
oranlarinda ve rolatif diisiik fosfolipid ve yliksek safra tuzu konsantrasyonlarinda
olustugunu gosterir. Daha sonra ¢ok katmanli vezikiiller birlesir ve kat1 kristaller
halinde toplanabilir. Bu nedenle, safradaki kolesteroliin asir1 doymasi, kolesteroliin
asir1 salgilanmasindan veya safra tuzlarinin veya fosfolipidlerin hiposekresyonundan
kaynaklanabilir[3,17]. Bu kritik asama, kolesterol ile doymus anormal bir safra ile
sonuglanan safra lipid oranlarmin degistirilmesini igerir. Doymus veya diger biliyer

lipidlere gore fazla kolesterol igeren safra, safra tasi olusumu i¢in 6n kosuldur ve
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litojenik olarak adlandirilir. Asir1 doymus safra termodinamik olarak kararsizdir ve
¢okebilir[20]. Bu obezite, yiiksek-kalorili ve kolesterolden zengin diyet ya da ilaglarla
(6rn; klofibrat) iligkili olarak, hepatik kolesterol sentezinin hiz kisitlayici enzimi
HMG-CoA rediiktazin artmis aktivitesinden ve kandan kolesteroliin artmig hepatik

alim1 nedeniyle ortaya ¢ikabilir[3].

100 80 60 40 20 0
Safra tuziari (% mol)

Sekil 2.3: Ana safra kesesi lipidlerinin ii¢lii faz diyagrami[17]

Kolesterol, fosfolipidler ve safra tuzlarmin karigimlari olan karisik migeller Faz 1’de bulunur. Daha
yiiksek miktarlarda kolesterol veya daha diisiik miktarlarda fosfolipitler ve/veya safra tuzlari, kolesterol
kristaline yol agabilen tek lamelli ve ¢ok lamelli vezikiiller ile karakterize edilen yar1 kararl bilesimler
(Faz 2 ve 3) verir.

Kolesterol asir1  doygunlugunun ana nedeni, safra tasi hastaliginin
epidemiyolojisine uygun olarak yasla birlikte artan kolesteroliin asir1 salgilanmasidir.

Hipersekresyon, hepatik kolesterol metabolizmasindaki anormalliklerden, yani
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hepatik alimin artmasindan, artmis de novo sentezden ve/veya safra asitlerine veya

kolesterol esterlerine doniigsiimiin azalmasindan kaynaklanabilir[17].

Kolesterol kristallerinin anormal derecede artmis niikleasyonu: Onemli bir
mekanizma, litojenik insan safrasinda oldukg¢a artmis olan kolesterol monohidrat
kristallerinin  niikleasyonudur.  Safrada kolesterol monohidratin  hizlanmig
niikleasyonu, ya proniikleasyon faktorlerinin fazlaligi ya da antiniikleasyon
faktorlerinin eksikligi nedeniyle olabilir. Miisin ve miisin olmayan belirli
glikoproteinler, 6zellikle de immiinoglobulinler proniikleasyon faktorler olarak
goriiniirken, Al ve AIl apolipoproteinler ve diger glikoproteinler antiniikleasyon
faktorler olarak goriiniir. Kolesterol monohidrat kristal niikleasyonu ve kristal
biliylimesi muhtemelen miisin jel katmanin i¢inde olusur. Vezikiil birlesmesi sivi
kristallerin olusmasina yol acar, bunlar da solid kolesterol monohidrat kristalleri olarak
niikleasyon olusturur. Kolesterol molekiillerinin, asir1 doygun tek lamelli ya da

multilamelli biliyer vezikiillerinden direkt niikleasyonu ile kristaller stirekli bliytir[3].

Safra kesesi hipomotilitesi: Kristal mikrolitlerin olugsmasi ve biiylimesi ve bu
mikrolitlerin birleserek safra tasi olusturmasi i¢in zamana ihtiyag¢ vardir. Safra kesesi
stazi, buna katkida bulunur[1]. Saghkli bireylerde asir1 doymus safra siklikla
bulunmakta olup olusan mikro kristallerin yemek sonrasi kasilmalar sirasinda safra
kesesinden etkili bir sekilde atildig1 varsayilir. Kolesterol safra tasi hastalarinda,
sindirimler arasi safra kesesi bosalmasinda degisiklik gézlemlenmis ve safra kesesi
bosalmasi tam olmayan hastalarda toplam lipid konsantrasyonlarinin arttig1 bulunmus.
Bozulmus safra kesesi hareketliligi, diabetes mellitus, TPN, hizli kilo kayb1 gibi
kolesterol safra taslar1 i¢in c¢esitli risk gruplarinda olan hastalarda yaygin olarak

gortlir[17].
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Sekil 2.4: Kolesterol safra tagi olusumunun patofizyolojisi[3]

Intestinal hipomobilite: Intestinal hipomotilite nedeniyle, intestinal mikro-
organizmalara (bakteriler) daha uzun siire maruz kalma, daha hidrofobik sekonder
safra tuzlarina gore, dekonjuge ve dehidroksile safra tuzlarinin daha biiyiik oranda
olusmasini saglar. Yani, bakteriler araciligi ile, primer safra tuzlarindan sekonder safra
tuzlar1 olusumu artar. Sekonder safra asiti olan deoksikolatin artmis orani, safra asidi
biyosentezinde hiz kisitlayici enzimin etkili bir down regiilatoriidiir. Artmis intestinal
kolesterol absorbsiyonu nedeni ile de, safraya, kolesterol hipersekresyonunu da

artirie[17].
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Genetik faktorler: LXR (Liver X Receptor) stimiile edilmesi, safraya kolesterol
sekresyonunun artmasina neden olarak safra tasi olusumuna katkida bulunur. FXR
(Farnesoid X Receptor) stimiilasyonu ise, safra asitlerinin sentezinde azalmaya, safra
tuzu salgilanmasinda artmaya, intraselliiler safra asit havuzunda azalmaya neden
olmaktadir. Bu nedenle, FXR agonistleri, safrada safra asit sekresyonunu arttirmakta

ve tas olusumunu, bu mekanizmayla azaltmaktadirlar[1].

MUCIN genleri miisin sekresyonundan, Lith genleri de miisin akiimiilasyonu
ve kolesterol kristalizasyonundan sorumlu olup safra tas1 olusumunu

kolaylastirmaktadirlar[1,21].

CYP7A1 geninde homozigot durum hiperkolesterolemi ve safra taglari ile

birlikte oldugu goriilmiistiir[3].

2.1.3.3.2. Pigment Taglar1

Pigment taglar1 renkleri ve mikroskopik yapisina gore siyah ve kahverengi

taglar olmak iizere 2’ye ayrilir.

Siyah taslar cogunlukla 1 cm’den kii¢iik, dis goriiniisii diizensiz olan ancak i¢
yapist homojen taglardir. Siyah pigment taslari, ya saf kalsiyum bilirubinattan ya da
kalsiyum ve miisin glikoproteinleri i¢eren polimer benzeri komplekslerden olusur.
Bunlar, kronik hemolitik durumlar1 (safrada artmis konjuge bilirubin ile), karaciger
sirozu, Gilbert sendromu ya da kistik fibrozu olan hastalarda daha siktir. ileal hastalig,
ileal rezeksiyonu ya da ileal bypassi olan hastalarda da safra kesesi taglar1 genellikle
siyah pigment taslaridir. Ileal hastalik durumlarinda bilirubinin enterohepatik

resirkiilasyonu patogeneze katkida bulunur.
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Karaciger /
Sol hepatik kanal =

Intrahepatik safra \

kanal1 taslar Ekstrahepatik safra

(hepatolitiazis) kanal taslar

Esas olarak (koledokolitiazis)

kahverengi pigment Primer taslar esas

ve kolesterol taglar olarak kahverengi

igerir pigment taslari,
sekonder taslar ise
kolesterol taglaridir.

Safra kesesi taslarn
(kolesistolitiazis)
Kolesterol (veva sivah
pigment) taslars igerir

Sekil 2.5: Yerlesim yerine gore safra taslarimin 6zellikleri[34]

Kahverengi taslar kolay kirilan, oval ve genellikle koledok kanalinda primer
olarak olusan taglardir. Kahverengi pigment taslari, konjuge olmamis bilirubin
kalsiyum tuzlari ile degisik miktarda kolesterol ve proteinden olusur. Safra icinde tas
olusturmak tiizere ¢Oken konjuge olmamis, ¢dziinemeyen bilirubinin varliginda
olusurlar. Coziinebilen bilirubin mono ve diglukronidlerinin  fazlasinin
dekonjugasyonu, endojen B-glukuronidaz aracili olabilir fakat spontan hidroliz ile de
olabilir. Bazen, safra kronik olarak bakteri ile enfekte oldugunda da bu enzim {iretilir,
boyle taglar da kahverengidir. Pigment tas1 olusumu, 6zellikle Asya’lilarda belirgindir

ve genellikle safra kesesindeki ve safra agacindaki enfeksiyonlar ile iliskilidir[3,18].
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2.1.3.4. Klinik ve Semptomlari

2.1.3.4.1. Kolelitiazis

Safra kesesi taslar1 ¢ogunlukla semptomlara neden olmamaktadir. Vakalarin
%80’inde klinik olarak sessiz olup, yaklasik %20 vakada ise, 15-20 yil sonra
semptomlar goriiliir[22]. Cesitli abdominal semptomlar1 safra taslarinin varligiyla
iligkilendirmeye calisan, safra kesesi tasi olan hastalarla ilgili {i¢ biiyiikk calismada
(547, 1081 ve 3608 denekten olusan), hastalarin yaklasik iicte ikisi tamamen
asemptomatik oldugu goriildii. Diger c¢alismalarda safra taslarinin, safra tasi olan

hastalarin %80-90'inda hicbir belirtiye neden olmadig: goriildii[23].

Asemptomatik olan hastalarin bu sekilde kalmasi muhtemeldir. Yapilan bir
calismada kolelitiazisi olan 135 hastanin sadece 14'linde (%10) 5 y1l sonra semptomlar
goriilmiistiir. Asemptomatik olan kolelitiazis hastalarinin yillik yeni komplikasyon
veya ciddi semptom gelistirme oranlar1 %1,3-4 arasinda degismektedir. Ayrica, oran
zamanla azalmakta olup baslangictan 10 yil sonra, yillik oran 90,7 ye

diismektedir[23].

Safra kesesi taslar1 genellikle sistik kanal ya da koledoga dogru hareketlerinin
ardindan inflamasyon veya obstriiksiyon gelismesine bagli olarak semptomlar
olustururlar. Safra tas1 hastaliginin en spesifik ve karakteristik semptomu siirekli ve
siklikla uzun siireli bir agr1 olan biliyer koliktir. Sistik kanalin ve koledogun tas ile
obstriiksiyonu, tekrarlayan biliyer kontraksiyonlarla rahatlamayan intraliiminal basing
artisina ve organin gerilmesine neden olur. Biliyer kolik terimi yanlis bir isimdir,
clinkii sistik kanal tikanikligindan kaynaklanan agr1 hastalarin gogunda (%57-94) kolik

yerine sabittir. Biliyer kolik agrisi, kanalin spazmodik kasilmasindan degil, sismis
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safra kesesinin duvarindaki siirekli artan gerilimden kaynaklandigindan, siirekli
agrinin siklig1 sasirtict degildir. Sonugta meydana gelen visseral agri; epigastriumda
veya sag Ust kadranda, siklikla interskapular bolge, sag skapula ya da omuza yayilan,
karakteristik olarak siddetli, devamli agr1 veya dolgunluk seklindedir. Hastalarda

agriyla birlikte bulanti-kusma olabilir[3,18,23].

Diger bulgulann siskinlik, gegirme, yaghh yemeklere intolerans ve

hazimsizhiktir[1,23].

2.1.3.4.2. Akut Kolesistit

Akut kolesistit, %90’dan fazla vakada safra kesesi taslari ile birliktedir. Sistik
kanalda tasin bulundugu ve tikanikligin gerisinde deinflamasyon gelistiginde ortaya

cikar[24]. Inflamatuvar yanit ii¢ faktdr tarafindan uyarilabilir:

e Intraliiminal basing artis1 ve distansiyon bagli mekanik inflamasyon sonucunda
safra kesesi mukoza ve duvarinda iskemi

e Lizolesitin (safrada fosfolipazin lesitin {izerine etkisine bagli) ve diger lokal
doku faktorlerinin salinmasina bagli kimyasal inflamasyon ve

e Akut kolesistitli hastalarin  %50-80’inde rol oynayabilen bakteriyel

inflamasyon.

Bu hastalarda safra kesesi safrasimmin kiiltiiriinde en sik izole edilen
mikroorganizmalar Escherichia coli, Klebsiella suslari, Streptococcus suslari ve

Clostridium suslaridir[3].
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Akut atak siklikla asirt veya yaglh bir yemegi takiben presipite olur ve
epigastrium veya sag hipokondriuma lokalize olup 12-18 saati agkin bir siire i¢inde
yavas yavas azalan bir agr ile karakterizedir. Kusma hastalarin %75’inde mevcuttur
ve vakalarin yarisinda degisken oranda rahatlama saglar. Ates tipiktir. Sag iist
kadranda abdominal hassasiyet ve Murphy bulgusu siklikla mevcuttur ve genellikle
defans ve rebound hassasiyet ile birliktedir. Vakalrin %15’inde palpabl safra kesesi

mevcuttur. Sarilik %25 oraninda goriiliir[24].

Amfizematoz kolesistit akut kolesistitin yaygin goriilmeyen bir formu olup
olgularinin %1’°inde meydana gelmektedir. Safra kesesinde gaz olusumuna sebep olan
bakteriler (Clostiridium perfiringens vb) tarafindan olusan enfeksiyonlar ile meydana

gelir. Mortalite ve morbiditesi oldukga yiiksektir[25].

2.1.3.4.3. Kronik Kolesistit

Tekrarlayan biliyer kolik ve akut kolesistit ataklari, safra kesesinde, fibrozis,
kontraksiyon ve duvar kalinlagsmasimna yol agar. Sikatrizasyon sonucunda kese
fonksiyonunu yitirir. Baz1 hastalarda 6ncesinde bir akut kolesistit atagi vardir ve
sonrasinda kronik kolesistit gelisir, digerlerinde ise akut kolesistit olmadan direkt
olarak kronik kolesistit belirir. Hasta, gegirme, siskinlik hissi, yagh gidalara karsi
intolerans ve sag iist kadran agrisindan yakinir. Sag iist kadranda ve epigastrium
bolgesinde kramplarla seyreden karin agrisi, zaman zaman sag skapiiler ve
interskapiiler bolgeye yayilir. Agr araliklar1 cogunlukla birkag¢ giin ile birkag sene

olabilir[26].
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2.1.3.4.4. Koledokolitiazis

Primer koledokolitiazis dogrudan safra agacinda olusan taslar1 ifade ederken,
sekonder koledokolitiazis safra kesesinden go¢ eden taslar1 ifade eder. Primer taglar
genellikle kahverengidir ve esas olarak kalsiyum bilirubinattan olusur. Sekonder
koledokolitiazis tag1 kompozisyonu, kolelitiazisinkine paraleldir ve en yaygin tip

kolesterol taslaridir[27].

Safra kesesi tas1 olan hastalarin yaklasik %10-20'sinde koledokolitiazis
gelismektedir ve literatiir, kolesistektomi uygulanan hastalarin en az %3-10'unda
koledok tas1 olacagini one siirmektedir[28]. Yasla birlikte oran artar ve safra tasi

olanlarin %50 kadarinda olabilir[25].

Safra agacindaki taslar yeterince kiiclikse duodenuma gegebilir. Ancak distal
kanalin ¢apt sadece 2-3 mm oldugundan bu boyutu asan taslar safra cikisini
engelleyerek duktal duvarda 6dem, spazm ve fibrozise yol agabilir. Kanallar,
enflamatuar hiicrelerin go¢ii ve cogalmasiyla es zamanli olarak genisler ve kalinlasir.
Ortaya ¢ikan klinik belirtiler degisiklik gosterebilir. Ana kanal taglar1 yillarca
asemptomatik kalabilir, spontan olarak duodenum i¢ine gecebilir veya biliyer kolik ya
da bir komplikasyonla kendini gosterebilir. Haftalar ya da aylar i¢inde koledogun
tedrici olarak tikanmasi1 genellikle baslangigta biliyer kolik ya da kolanjit
semptomlarinin eslik etmedigi sarilik ya da kasintiya yol agar. Safra kanali kismen
veya tamamen tikanmasi sonucunda karacigerde glukoronik asit ile konjuge olan
bilirubin bagirsaklara atilamaz ve kan dolasimindaki seviyeleri artar. Hasta sarilik olur
ve suda ¢ozilinen konjuge bilirubinin atilim1 sonucu idrar koyulasir. Digki, bagirsakta
bilirubinin par¢alanma iirlinii olan sterkobilinin olmamasi nedeniyle a¢ik renkli (akolik

gaita) olur[3,19,28].
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2.1.3.4.5. Kolanjit

Akut kolanjit potansiyel olarak ciddi bir safra ve safra kanali enfeksiyonudur.

Bilinen ilk tanim1 1877'de Jean Martin Charcot tarafindan yapilmistir[29]. Sekonder

koledokolilitiazis, ABD’de goriilen en fazla kolanjit nedenidir. Akut kolanjitte

mortalite oranlar1 %2,7-10’dur[30].

Kolanjit akut ya da kronik olabilir ve semptomlar, safra akiginda en azindan

parsiyel obstriiksiyona bagli olarak gelisen inflamasyondan kaynaklanir. Erken

semptomatik donemde akut kolanjitli hastalarin yaklasik %75’inde safra kiiltiirtinde

bakteriler saptanir[3].

Tablo 2.3: Akut biliyer enfeksiyonlarinda safra kiiltiirlerinde izole edilen yaygin

mikroorganizmalar[30]

Safra Kkiiltiirlerinde izole edilen

mikroorganizmalar

Izole edilen organizmalarin

oranlari (%)

Gram negatifler

Escherichia coli 31-44
Klebsiella 9-20
Psodomonas 0,5-19
Enterobacter 5-9
Gram pozitifler

Enterokok 3-34
Streptokok 2-10
Stafilokok 0
Anaeroblar 4-20

27



Agr1, ates ve sarilik, Charcot triadin1 olusturur ve kolanjitin klasik tablosunu
gostermektedir. Ates %90, sag tist kadran agris1 %70, sarilik %60 hastada mevcuttur.
Charcot triad1 kolanjit hastalarinin %350-70’inde bagvuru aninda goriilmektedir.

Yiiksek 6zgiilliige sahip olmasina ragmen Charcot triad1 diigiik duyarliliga sahiptir.

Charcot tiradina mental durumda degisiklik ve hipotansiyonun eklenmesi
Reynolds pentadini olusturur. Reynolds pentadi akut siipiiratif kolanjiti diisiindiirtir ve

endoskopik bir acil durum arzeder[24,30].

Hepatomegali kalkiiler biliyer obstriiksiyon durumlarinda goriiliir ve hassasiyet
genellikle sag list kadran ve epigastriumda bulunur. 30 giinii asan biliyer kanal
obstriiksiyonu siroza yol acan karaciger hasari ile sonuglanir. Tedavi edilmemis

vakalarda portal hipertansiyonla birlikte hepatik yetmezlik olusur[24].

2.1.3.4.6. Mirizzi Sendromu

Mirizzi sendromu, kronik safra tasi hastaliginin ender olarak goriilen bir
komplikasyonudur. Patofizyolojik olarak bu durum, safra kesesinin infundibulum
veya boynundaki impakte bir tas tarafindan dolayl olarak uygulanan basingla safra
kanalinin digsal olarak sikistirllmasini igerir. Buna karsilik, ortaya c¢ikan kronik
enflamasyon ve iilserasyon, degisen derecelerde kolesistobiliyer fistiil olusturur.
Ayrica kolesistoenterik fistiil de olusabilir. Distan basiya bagli biliyer kanalda parsiyel
veya tam obstriiksiyon ve bu obstriiksiypna bagli semptomlar gelisebilir. Mirizzi
Sendromu, kolesistektomi sirasinda hastalarin %0,06-5,7'sinde ve ERCP yapilan

hastalarin %1,07'sinde saptanir[31].
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2.1.3.4.7. Pankreatit

Taslarin safra kesesinden bagirsaga gecisi sirasinda, biliopankreatik kanalin (ortak
kanal) ampulla boélgesinde gecici olarak tikanmast meydana gelir ve bu da
pankreastaki enzimlerin erken aktivasyonunu baglatarak pankreatite yol acar (safra tasi
gocli teorisi). Pankreatik inflamasyonun biyokimyasal kanitlar1 akut kolesistit
olgularimin %15’ini ve koledokolitiazis olgularinin %30’dan fazlasin1 komplike

eder[3,19].

Ortaya ¢ikan agri klasik olarak epigastriktir, sabittir, arkaya dogru yayilir ve 6ne

dogru egilerek hafifler. Kusma genellikle fazladir[19].

2.1.3.5. Tan1 Yontemleri

2.1.3.5.1 Laboratuvar Testleri

Kolelitiazis laboratuvar degerlerinde bir bozukluga neden olmaz.

Akut kolesistitte beyaz kiire sayis1 genellikle yiiksektir(12-15x10%/L). Total
serum bilirubin diizeyi, safra kanal tikaniklig1 olmasa bile 1-4 mg/dl olabilir. Serum
aminotransferaz ve serum alkalen fosfataz (ALP) siklikla artmistir. Aminotransferaz

diizeyi 300 iinite/ml kadar yliksek olabilir. Serum amilaz orta diizeyde artmistir[24].

Safra kanalinin akut obstriiksiyonu, serum aminotransferaz diizeylerinde gecici
olmasina karsin biiylik bir artisa (siklikla >1000 {inite/L) yol agar. Safra kanali tikanik
olarak kalirsa biliriibiniiri ve serum biliriibinlerinde artis meydana gelir ve

diizeylerinde siklikla artis ve diistisler goriiliir. ALP diizeyleri daha yavas yiikselir[24].
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Kolanjit tablosunda l6kositoz, artmis C-reaktif protein(CRP) ve yiiksek
sedimantasyon oranlar1 genellikle bulunur. Ayrica kolestatik karaciger biyokimyasi
(artmug bilirubin, ALP ve g-glutamil transferaz (GGT)) goriiliir. Ancak tikanikligin
erken doneminde aspartat ve alanin aminotransferazlarda (AST, ALT) belirgin ve

orantisiz bir artis olabilir[32].

Tablo 2.4: Tokyo Kilavuzu 18/13 Akut Kolanjit Tan1 Kriterleri[33]

A. Sistemik inflamasyon Bulgular1
A-1. Ates >38°C ve/veya titreme nobetleri
A-2.Laboratuvar verileri: inflamasyon gostergeleri
-Anormal beyaz kan hiicresi sayilar1 <4x103/uL veya >10 x10%/uL, CRP >1
mg/dl ve enflamasyonu gosteren diger degisiklikler
B. Kolestaz
B-1. Sarilik
-Total biliriibin>2 mg/dl
B-2. Laboratuvar verileri: Anormal karaciger fonksiyon testleri
-AST >1,5xNormalin tist sinir1  -ALT >1,5xNormalin {ist sinir1
-ALP >1,5xNormalin iist sinir1  -GGT >1,5xNormalin iist sinir1
C. Goriintiileme
C-1. Safra kanallarinda dilatasyon
C-2. Etiyolojiye yonelik gostergeler(striktiir, stent, tas vb.)
Siipheli Tani: A’dan biri + B veya C’den biri

Kesin tani: A’dan biri + B’den biri + C’den biri
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Tablo 2.5: Tokyo kilavuzu 18/13 akut kolanjit siddet degerlendirmesi[34]

Evre 3(Siddetli) akut kolanjit

baslamasiyla iliskili akut kolanjit olarak tanimlanir.

1. Kardiyovaskiiler disfonksiyon

norepinefrin gerekliligi)

2. Norolojik islev bozuklugu
-Biling bozuklugu

3. Solunum fonksiyon bozuklugu
-Pa02/Fi02 oran1 <300

4. Bobrek fonksiyon bozuklugu
-Oligiiri, serum kreatinin >2 mg/dL

5. Karaciger fonksiyon bozuklugu
-PT-INR >1,5

6. Hematolojik islev bozuklugu
-Trombosit say1s1 <100.000/mm?

Evre 2(Orta) akut kolanjit

1. Anormal 16kosit sayis1 (>12.000/mm?, <4.000/mm?)
2. Yiiksek ates (=39 °C)

3. Yas (=75 yas)

4. Hiperbilirubinemi (Total bilirubin >5 mg/dL)

5. Hipoalbuminemi (<0,7xNormalin alt sinir1)

Evre 1(Hafif) akut kolanjit

karsilamayan vakalardir.

-Hipotansiyon (Dakikada >5 ng/kg dopamin veya herhangi bir dozda

Evre 2 akut kolanjit, asagidaki kosullardan herhangi ikisiyle iligkilidir:

Evre 3 akut kolanjit, asagidaki organlardan/sistemlerden en az birinde islev bozuklugunun

Evre 1 akut kolanjit, ilk tanida Evre 3(siddetli) veya Evre 2(orta) akut kolanjit kriterlerini
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Pankreatit vakalarinin %90’1mnda amilaz ve lipaz degerleri ilk 24 saat icin
normalin 3 katina artar. Amilaz ve lipaz diizeylerinin normalden 3 kat yiiksekligi taniy1
destekler, ancak akut pankreatit tanis1 i¢in patognomonik degildir. Lipaz, amilaza gore
daha uzun siire yiiksek kalir ve akut pankreatit tanisinda dogru sonug verme orani biraz
daha ytiksektir. Lokositoz, proteiniiri, graniiler silendirler, glukoziiri, hiperglisemi ve
artmis serum biliriibin degerleri olabilir. Ure-kreatin diizeyleri yiikselir. Bunun nedeni,
ekstravaskiiler kompartimana sivi gecisi, intravaskiiler sivida azalmaya baglh
hipovolemi ve buna sekonder olarak gelisen akut bobrek yetmezligidir. 48 saat iginde
artan kreatinin degerleri ve hemokonsantrasyon pankreatik nekroz riskini arttirir. ALT
3 kat tlizerinde yiikselmesi biliyer orijini gosterir. Erken ve seri CRP testi akut
pankreatit ciddiyetini ve inflamasyonun ilerlemesini gosterir. Kalsiyum diizeyinde
diisiis hastaligin siddeti ile koreledir. Tetaniye yol acabilir ve hastalifin siddeti ile
koreledir. Arteriyel oksijen monitdrize edilmeli, hipoksi varsa oksijen destegi
saglanmalidir. Asit-baz dengesi ve oksijenasyon arteriyel kan gazi ile takip

edilmelidir[24,35].

2.1.3.5.2 Goruntuleme Tetkikleri

Direkt Karin Grafisi: Diiz radyografiler, hepatobiliyer patolojilerin tanisinda
cogunlukla yararli degildir. Safra taslar1 kalsifiye ve yeteri kadar biiyiik degilse
goriintiilenemezler[36].  Eriskinlerde safra taglarimin  ancak %  10-1571

radyoopaktir[37].

Ultrasonografi (USG): Hepatobiliyer hastaliklarda en yaygin kullanilan ve ilk

tercih edilen goriintiilleme yontemidir. Abdominal USG, safra kesesi taslarinin
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saptanmasindaki tanisal dogrulugu %095'1 astig1 i¢in, safra tasi semptomlariyla
basvuran herkes i¢in tercih edilen goriintiileme yontemidir[38]. Dilate olmus safra
kanallarmi gosterebilir. Akut tash kolesistit tanisi; ultrasonografik olarak safra
kesesinde distansiyon, kese duvarmin kalinlagmasi (5 mm veya daha fazla),
perikolesistik s1vi saptanmasi ve prob safra kesesine karsi itildiginde agrinin mevcut
olmasi (ultrasonografik Murphy isareti) ile radyolojik olarak degerlendirilebilir.
Bagirsak gazinin neden oldugu artefaktlar ve obez hastalarda cilt alt1 yag dokusunun

kalin olmas1 nedeniyle USG’de tanisal zorluklar yasanabilir[3,24,26,38].

Bilgisayarli Tomografi (BT): Ozgiilliigii diisiik oldugundan safra kesesi tas1
tanisi i¢in 6nerilmez, BT safra tikanikligini belirlemede USG’den daha az yardimci
olur, ancak safra yollarina distan basi gibi nedenleri tanimlamada ve pankreasin
degerlendirilmesinde en iyi yontemdir. Akut kolesistitin BT bulgulari, safra kesesi
duvar kalinlagsmasi, safra kesesi ve karaciger arasindaki ara yiiziin belirsizligi, safra
kesesi distansiyonu, subserozal 6dem, perikolesistik sivi, azalmig safra kesesi hacmi

ve limende veya duvarda gaz varligidir[36,39].

Manyetik Rezonans Kolanjipankreatografi (MRCP): Ozellikle safra taslar1 ve
safra kanali anormalliklerinin saptanmasinda BT veya USG’den daha duyarlhdir.
Biliyer sistem ve pankreatik kanal goriintiileri, daha invazif goriintiileme yontemleri
olan ERCP ve perkiitan transhepatik kolanjiyografiyle (PTK) elde edilen goriintiilerle
kiyaslanabilir dl¢iide basarilidir. Bu nedenle MRCP, safra obstriiksiyonundan
siiphelenildiginde lezyonu saptamada ve terapotik ERCP (6rn; eszamanl goriintiileme
ve tag ¢cikarma i¢in) Oncesinde tan1 koymada yararli bir tarama aracidir[30]. ERCP'den
farkli olarak, MRCP noninvazivdir, hizli bir sekilde ger¢eklestirilebilir,

biliopankreatik hastalig1 degerlendirmek i¢in hastalar1 radyasyona veya iyotlu kontrast
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maddelere maruz birakmaz ve koledok taslarmi tespit etmede iyi sonuglara

sahiptir[40].

Endoskopik Ultrasonografi (EUS): Yandan goriislii bir endoskopun ucundaki
kiiciik bir ultrason transdiiseri yardimiyla ultrasonografik goriintiiler elde edilmesini
saglar. Endoskop inen duodenuma papilla seviyesinden sokuldugunda, transabdominal
ultrason ile incelenmesi ¢ok zor olabilecek distal kisim da dahil olmak tiizere safra
kanalinin iyi bir sekilde goriintiilenmesi miimkiindiir[32]. Ampuller taslarin

saptanmasinda en hassas yontemdir[6].

Endoskopik Retrograd kolanjiopankreatografi (ERCP): Islemde; duodenuma
yerlestirilen bir endoskop ile papilla vateri kaniile edilir, pankreatik ve safra
kanallarma bir kontrast madde enjekte edilerek goriintiiler elde edilir. ERCP, iist
gastrointestinal yolun ve periampuller bélgenin, safra yollarinin ve pankreas kanalinin
detayl1 goriintiillenmesini saglar. ERCP, safra kanali taglarinin teshisinde endoskopik

ultrasonografi kadar dogru sonuglar verir. Hem tam1 hem de tedavi igin

kullanilabilir[30].

Perkiitan Transhepatik Kolanjiografi (PTK): USG ya da BT esliginde, perkutan
yontemle girilip intrahepatik safra yollarina direkt olarak kontrast madde verilmesidir.
Proksimal biliyer sistemin goriintiilemesinde en iyi yontemdir. Es zamanli olarak safra
kanalina drenaj kateteri yerlestirilebilmesi, yOntemin terapétik  yOniinii

olusturur[6,26].
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Tablo 2.6: Koledokolilitiazis tamisinda kullamilan goériintiileme yontemleri[41]

Sensivite(%) | Spesifite(%) | Avantajlar Dezavantajlari
USG 25-63 93-100 Ucuz Diisiik hassasiyet
Giivenilir Operatdr bagimli
Kolay ulagilabilir
BT 71-75 97 Eszamanli intrahepatik Radyasyon maruziyeti
kanal taslarinin, karaciger Kontrast maruziyeti
parankimal lezyonlarmin Bobrek yetmezligi
ve pankreas lezyonlarinin
saptanmasi
MRCP | 85 93 Safra kanal tasi tespiti icin | Masrafli
yiiksek dogruluk Zaman alici
Invazif olmayan 6 mm'den kiigiik taglarda
intrahepatik ve sinirh deger
ekstrahepatik kanal Ampullada gomiili tas,
degerlendirmesi dilate safra kanali >10 mm
Klostrofobi
Ferromanyetik implant
Artefakt
EUS 93-98 97-100 Kanal tas1 tespiti i¢in Operatdr bagiml
yiiksek dogruluk Yiiksek ekipman maliyeti
ERCP'den daha az invaziv | Proksimal ortak hepatik
Genisletilmemis bir kanal/intrahepatik kanal
kanaldaki kiigiik taslart taslar i¢in duyarsiz
saptar
ERCP 90-97 95-100 Yiiksek dogruluk EUS'den daha yiiksek risk
Terapdtik potansiyel Yanlis pozitifler (hava
kabarciklari)
Dilate kanalda kii¢iik

taglarla yanlis negatiflikler

Basarisiz kaniilasyon
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2.1.3.6. Tedavi

Asemptomatik safra tasi hastalarinda cerrahi gerektiren semptomlar ya da
komplikasyonlarin gelisme riski oldukca diisiiktiir (yilda %1-2). Bu nedenle, safra tasi
olan bir hastada kolesistektomi Onerilmesi {i¢ faktoriin degerlendirmesiyle
yapilmalidir; hastanin rutin durumunu etkileyecek siklik ya da siddette semptomlarin
olmasi, oncesinde bir safra tas1 hastalig1 komplikasyonunun varligi (akut kolesistit,
pankreatit, safra tas1 fistiilii 6ykiisii vb.) veya hastada safra tagi komplikasyonlari i¢in
risk artisina yatkinlik yaratan altta yatan bir durumun varligi (kalsifiye ve/veya
porselen safra kesesi ve/veya simdiki semptomatik durumundan bagimsiz olarak
onceden akut kolesistit oykiisii). Cok biiyiik tasi (>3 cm ¢apinda) olan ve konjenital
anomalili bir safra kesesinde tasi olan hastalarda da profilaktik kolesistektomi

distiniilebilir[3].

Medikal tedavi olarak verilen UDCA cerrahi tedavi i¢in yiiksek komplikasyon
riski tastyan ve kolesistektomi yapilmasini kabul etmeyen secilmis hastalarda 2 yil
siireyle verildiginde baz1 kolesterol taslarini parcalayabilen safra tuzlaridir. Doz,
boliinmiis dozlar seklinde 8-13 mg/kg/gilindiir. Fonksiyonel safra kesesi olanlarda ve
multipl kiiciik yiizen tasi olanlarda en efektiftir. Yan etkileri ishal ve serum

transaminazlarinda gecici yiikselmelerdir[24,42].

Akut kolesistitte oral beslenme kesilmeli ve parenteral beslenme baglanmali ve
intravendz antibiyotik ve analjezik tedavi verilmelidir. Hasta stabil hale geldiginde
kolesistektomi  diisiiniilmelidir. Kronik kolesistitin  cerrahi  tedavisi, akut

kolesistininkine benzerdir[24,30].

Asemptomatik bile olsa safra kanali taslart ERCP ile c¢ikarilmalidir.

Endoskopik sfinkterotomi (EST) safra kanali taglar1 i¢in standart tedavi olarak yerini
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almistir. EST sonrast safra kanali taglarmin yaklasik %85-90"1 balon/basket
ekstraksiyonu ile ¢ikarilabilir. Cikarilmasi zor olan taslar litotripsi yontemiyle taslar
kirildiktan sonra c¢ikarilabilir. Mekanik litotripsi, ekstrakorpeal sok litotripsi,
elektrohidrolik litotripsi, lazer litotripsi gibi farkli yontemler mevcuttur. Safra kanali

tas1 ¢ikarilamayacagi durumda drenajin devami agisindan biliyer stent takilabilir[41].

Safra kanal taslar1 olan kolesistiti olan hastalarda ERCP ile tas c¢ikarildiktan
sonra ilk 72 saat i¢inde, kolesistiti olmayan kolelitiazisli hastalarda ilk 2 hafta i¢inde

kolesistektomi ile tedavi edilmelidir[24].

Es zamanl safra kesesi ve safra kanali taslari olan hastalar laparoskopik
kolesistektomi ve laparoskopik safra kanali eksplorasyonu ile tek bir prosediirle tedavi
edilebilir. Uzman ellerde, tek asamali bir laparoskopik prosediir, ERCP ile
karsilastirilabilir bir tas temizleme orani saglayabilir. Transkistik yaklagim (<8-10 mm
taglar i¢in) veya koledoskopi ile direkt koledokostomi (daha biiyiik veya ¢oklu taslar
icin) yapilabilir. Ancak bu prosediir teknik olarak zahmetlidir ve cerrahlarin sadece
kiigiik bir kismi laparoskopik safra kanali eksplorasyonu gerceklestirir. Bildirilen
basart oranlar1 %80-98 arasinda degismektedir ve safra kanali yaralanmasi,

enfeksiyon, pankreatit ve striktiir dahil komplikasyon oranlar1 %4-16'dir[41].

Kolanjit tedavisinde destekleyici tedavi akut kolesistite benzemektedir. Oral
beslenme kesilip parenteral beslenme baslanmali ve intravendz antibiyotik ile
analjezik tedavi verilmelidir. Hidrasyon baslanarak metobolik bozukluklar
diizeltilmeye calisilmalidir. Hastanin klinik durumu degerlendirilerek duruma gore
acil veya elektif sekilde ERCP yapilarak biliyer drenaji saglanmalidir. ERCP basarisiz

olmas1 veya yapilamamasi halinde PTK ile drenaj saglanabilir(Sekil 2.6)[30].
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Akut kolanjit

Klinik durumu degerlendirin, acil antibiyotik tedavisi,
hidrasyon basla, metabolik bozukluklar diizelt

Hafif Orta/Ciddi
Yakin izlem/6-12 saat Yogun Bakim
iginde tekrar
degerlendirme ‘ —l
| Degistirilmis
I | ' _ anatomi (Orn.
Olumlu Refrakter/ ACﬂbiEﬁ‘ygrP ile ﬁz%rg;
yanit Progresif — dekompresyon ameliyati)
L| + Kesin tedavi
|
Elektif ERCP ile | I
safra kanal1 taginin Olumsuz
kesin tedavisi Olumlu yanit }gnlt/ Tekilﬁ(
(24-48 saat iginde) Ll aseljsm !
Elektif ERCPile ~ Ferkutan

kesin tedavisi (daha drenaj <«——

once yapilmadiysa)

Sekil 2.6: Akut kolanjit tedavi asamalari[41]

Aktif kolanjit ve piiriilan safra varliginda ERCP yapildiginda, mevcut yiiksek
intraduktal basinci siddetlendirmekten kacinmak i¢in 6zen gosterilmelidir. Biliyer
kaniilasyon sirasinda kontrast enjeksiyonu en aza indirilmelidir. Intrahepatik safra
kanali patolojisinden siiphelenilmedikce tikanikligin nedenini ve yerini belirlemek igin
yalnizca ekstrahepatik duktal sistemi doldurmak iizere sinirli kontrast enjekte
edilebilir. Kesin tedavi (EST ile taslarin ¢ikarilmasi), safra kanali taslar1 dogrulanmis
stabil bir hastada diisiiniilmelidir. Stabil olmayan bir hastada yeterli safra drenaj

saglanirken prosediir siiresinin kisaltilmasi i¢in her tiirlii ¢aba gosterilmelidir; kesin
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tedavi hasta stabil hale geldikten sonra uygulanabilir. Stabil olmayan bir hastada kesin

tedaviyi denemek i¢in prosediirii uzatmak morbidite ve mortaliteyi artirabilir.

Siddetli kolanjiti olan hastalarda endoskopik papiller balon dilatasyon (EPBD),
plastik biliyer stentler veya EST’li veya EST siz nazobilier kateter drenaji (NBD) ile
saglanabilir. Es zamanli EST, daha etkili drenaj i¢in ve minimum stent migrasyonu
riskiyle daha biiyiik bir stentin (10—11,5 F) veya birden fazla stentin yerlestirilmesini
kolaylastirir. Bununla birlikte, ¢ok merkezli genis bir ¢alisma, pihtilasma bozuklugu
olmasa bile postsfinkterotomi kanamasi riskinin akut asendan kolanjit varhigi ile
onemli ol¢iide iliskili oldugunu kaydetti. Genel olarak, EST yapilip yapilmayacagina

karar, bireysel hastaya gore belirlenir.

PTK biliyer drenajda, bir biliyer drenaj kateteri ultrason veya floroskopik
kilavuzluk altinda intrahepatik kanala ve/veya ortak safra kanalina, ucu duodenumda
olacak sekilde yerlestirilir. PTK genellikle endoskopik biliyer drenajin basarisiz
oldugu veya daha Once gastrik bypass ameliyati gibi anatomisi degismis olan hastalara

saklanir[41].

Akut pankreatitin Onerilen spesifik bir tedavisi olmayip kilavuzlarda; sivi
tedavisi planlanmasinin 6nemli oldugu ve ek olarak beslenme, analjezik ve antibiyotik
tedavilerinin diizenlemesinin gerekliligi vurgulamistir. Yapilmasi gereken pankreatit
komplikasyonlarini yonetme ve klinik olarak diizelmeyi saglamaktadir. Calismalarda
tedavide verilmesi gereken sivi tip ve miktar1 net bir sekilde belirtilmemis olup son
zamanlarda yaymlanan kilavuzlar siklikla eger bir kontrendikasyon yoksa 5-10
ml/kg/saat laktath ringer kullanilmasini 6nermektedirler. Sivi replasmani yapilirken
idrar ¢ikis1 >0,5 ml/saat ve kalp tepe atiminin <120/dk olmalidir. Ayrica komorbid

durumlar ve hastanin yasina dikkat edilmelidir. Akut pankreatit enfekte degilse
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antibiyotik tedavisi onerilmemektedir. Hafif akut pankreatitte erken oral beslenmeye

baslanmasi Onerilirken ciddi pankreatitte parenteral beslenme 6nerilmektedir[35].

Beslenme tedavilerine bakildiginda; hiperkalorik ve doymus yag ve
kolesterolden zengin beslenme safra tasi agisindan risk olusturmasi nedeniyle yagdan
ve kolesterolden fakir diyet onerilmektedir. Zengin balik yagi ile beslenen Eskimo
topluluklarinda yapilan bir ¢alismada diisiik kolesterol safra tasi insidansina sahip
oldugu goriildii. Yapilan bazi ¢alismalarda C vitamininin safra taglarinin olusumunu
onlemeye yardimci olabilecegi gosterilmistir. ABD’de Ugiincii Ulusal Saghk ve
Beslenme Inceleme Anketi’ne (1988-1994) katilan 7.042 kadin iizerinde yapilan
caligmada, safra kesesi hastaliginin goriilme sikligi ile C vitamini arasinda onemli bir
ters iligki bulunmus, ancak erkeklerde boyle bir iliskiye rastlanmamistir. Hayvanlarda
yapilan ¢alismalarda sogan, sarimsak, guar fasulyesi, zerdecal, kapsaisin ve piperinin

safra tast olusumunu azalttig1 gosterilmistir[22].

2.1.3.7. Safra Tas1 Tekrarlama Nedenleri

Tekrarlayan koledokolitiazis insidans1 %4-25'tir. Niiks siiresinin tanimi i¢in bir
standart olmamakla beraber yaygin olarak primer taslarin tamamen ¢ikarilmasindan 6
ay sonrasi kabul edilir. Ilk atakta tasin ¢apinm >10 mm olmasi, kahverengi pigment
taglari, tasin koledok distal boliimlerinde olmasi, kadin cinsiyet, yasin >65 olmasi,
koledok anatomisinin safra akisini zorlagtiran anomalileri, yagdan zengin beslenme,
ilk atakta tedavide EST yapilmasi, uzun siireli biliyer stentleme, niiks sayisinin fazla

olmasi1 koledokolilitiazis niiksii i¢in risk faktorlerindendir(Sekil 2.7)[43].
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Tekrarlayan koledok taslarn
icin risk faktorleri
ilk atakta tasla ilgili faktorler

Taglarn boyutu ve sayis:
Taslarm bilegimi ve dzellikleri

Tasin yeri
Konjenital faktorler
gms‘.lyet Koledok cap:
3 Koledokta
Metabolizma
: actlanma
Anatomi T
G Periampuller
= divertikiil
Biyolojik faktorler
Miidahale faktorleri

Yasgam tarzi

Tlaglar

Tedavi plam

Onceki safra yolu ameliyat:
Tekrarlama Zamanlar

EST/EST-EPBD/EPLBD ML

Kolesistektomi Biliyer stent
EST+LK/LK+LKE ENBD

Sekil 2.7: Tekrarlayan koledokolitiazis risk faktorleri[43]
EST: Endoskopik sfinkterotomi

EPBD: Endoskopik papiller balon dilatasyon
EPLBD: Endoskopik papiller biiyiik balon dilatasyon
ML: Mekanik litotripsi

ENBD: Endoskopik nazobiliyer drenaj

LK: Laparoskopik kolesistektomi

LKE: Laparoskopik koledok eksplorasyonu

2.2. Endoskopik Retrograd Kolanjiopankreatografi(ERCP)

2.2.1. Tanimi1 ve Tarihgesi

ERCP prosediirii ortak safra kanali, pankreatik kanallar ve ampulladaki
anormallikleri arastirmak icin kullanilir. Ayrica bazi terapdtik miidahaleleri
gerceklestirmeyi de saglar. Prosediir, duodenum icinde ¢alismak icin agiz, 6zefagus

ve mideden gecen kamerali uzun, manevra kabiliyetine sahip bir tiip olan 6zel bir
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endoskop ile gerceklestirilir. Endoskopun ucundaki minyatiir bir video kamera,
doktorun bir video monitérde gastrointestinal sistemin ig¢inin biiyiik Olglide
biiylitiilmiis bir goriintiisiinii gérmesini saglar(Sekil 2.8). Safra ve pankreas
kanallarmin goriintiileri, rontgen cekilirken kanallara 6zel bir sivi (radyokontrast
madde) enjekte edilmesi ile elde edilir. Biyopsi yapmak, taglar1 ¢ikarmak, bir darlig1
genisletmek veya bir stent yerlestirmek i¢in kullanilan 6zel aletler endoskoptan
gecirilir. Islem derin anestezi veya genel anestezi altinda yapilir. ERCP’den dnce en

az 6-8 saat yeme-igmeden uzak durulmasi gerekir[44].

Bir jinekolog olan Dr. William S. McCune Chicago yerlesik Eder endoskopi
firmas1 destegi ile, hem 6n goriislii hem de yan goriislii olan, tiim duodenoskoplarin
atasinin  gelistirilmesini saglamis. Ilk ERCP McCune tarafindan, Washington
Universitesi Tip Fakiiltesi’nde, pankreas kanali kaniilasyonu ve kontrastlanmasi ile
gorlintii  alinarak gerceklestirilmistir. Pankreas ve koledok kaniilasyonu ve
goriintiilenmesine dair ilk gorsel sunum, 1970 senesinde Danimarka’nin Kopenhag
sehrinde diizenlenmis olan 2. Diinya Kongresi’nde, Kazuei Ogoshi ve Itaru Oi
tarafinca gercgeklestirilmistir. Ogoshi ve Oi’nin 1971 yilinda ilk konvansiyonel
duodenoskoplar1 gelistirmesi, 1973 yilinda Classen ve Kawai’nin sfinkterotomi,
1977°de Kruse’nin ilk guidewire uygulamasi, 1978 yilinda Soehendra’nin ilk plastik

stenti kesfi gibi doniim noktalar1 olmustur[45].

Ulkemizde yapilan ilk kez ERCP uygulamasi, 1976°da Ankara Universitesi
Tip Fakiiltesi’nde Prof. Dr. Atilla Ertan tarafindan gerceklestirlmis olup, yine ayni y1l
icinde Dr. Burhan Sahin tarafindan Tiirkiye Yiiksek Ihtisas Hastanesi’nde de

yapilmaya baglanmigtir[45].

42



1.7
| Endoskop dzellikleri
|Kamera: Doktorun duodenum

ampullave kanallann uglarin
|gOrmesini saglar

Prob/aletler: Biyopsi yapma,
taslar temizleme, darlif
genisletme veya stent
yerlestirmede kullanilir

Hastalar derin sedasyon vaya genel
anestezi aitinda isleme alimirlar.

Sekil 2.8: ERCP uygulamasi[44]

Yillar gectikce, ERCP bir teshis yonteminden ¢ok bir tedavi yontemi haline
geldi. ERCP, olas1 ciddi komplikasyonlar1 olan karmasik bir endoskopik prosediir

oldugundan, tamamen tanisal ERCP prosediirleri artik daha az tercih edilmekte ve
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yerini EUS ve MRCP gibi daha az invaziv veya invaziv olmayan tani yontemleri

almistir[46].

2.2.2. Endikasyon ve Kontrendikasyonlar1

ERCP’nin klinik endikasyonlart:

e Biliyer obstriiksiyon siiphesi olup sarilig1 olan hastalarin aragtirilmasi,

e Sarnligt olmayip (kolesistektomi gecirmis veya gecirmemis) klinik
prezentasyonu safra kanali hastaligin1 gosteren hastalarin arastirilmast,

e EUS ve BT bulgular1 yetersiz veya normal olup pankreatik malignansi
belirtileri gosteren hastalarin arastirilmasi,

e Biliyer ve pankreatik bening/malign darliklarda EST, balon dilatasyonu ve
stent yerlestirilmesi,

e Etyolojisi belli olmayip sik tekrarlayan pankreatiti olan hastalari aragtirilmast,

e Kronik pankreatitli hastalarin preoperatif olarak arastirilmasi,

e Obstriiksiyon, kolanjit ve pankreatite yol agan koledok taslarinin ¢ikarilmasi,

e Pankreas ve safra kanallarindan kiiltiir, alandaki herhangi bir lezyondan
biyopsi alinmasi,

e Biliyer hastaliklarda ve normal intrahepatik kanallarla ilgili hastaliklarda da
degeri olup primer sklerozan kolanjit, Coroli Hastaligi ve konjenital
hastaliklarin tanisi,

e Ameliyat sonrasi biliyer komplikasyonlar (6rn; biliyer darlik, safra kagagi),

e Akut veya kronik pankreatite bagli komplikasyonlarin yonetimi (6rn; pankreas

kanal1 darli1, pankreas taslari),
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e (Oddi sfinkteri islev bozuklugu olan bazi hastalarin endoskopik tedavisi i¢in
kullanilabilir[4,6].

ERCP genellikle komplikasyon riskinin yiliksek oldugu durumlarda
kontrendikedir ve bu nedenle riskler, prosediiriin potansiyel faydalarindan daha agir
basar. Bununla birlikte, sepsis ve kardiyorespiratuar disfonksiyonla iliskili akut
siddetli kolanjiti olanlar gibi komplikasyon riski yiiksek olan bazi hastalarda, siddetli
kolanjite bagl yiiksek mortalite riski nedeniyle biliyer obstriiksiyonu gidermek i¢in
ERCP yapilabilir[6]. Tas temizligi olmaksizin uzun siireli biliyer stentleme, %40
kolanjit oran1 ve %]15'e varan biliyer iligkili mortalite dahil olmak iizere onemli
olumsuz sonug riski tasir[7].

ERCP i¢in rolatif kontrendikasyonlar:

e Izlenecek anestezi rejimini veya genel anesteziyi tolere edemeyen hastalar,

e Deneyimli endoskopist tarafindan kanama acisindan ytiksek riskli kabul edilen
tedavi edilmemis hemostatik bozuklugu olan hastalar,

e (Oddi'nin tip III sfinkteri disfonksiyonu olan hastalar,

e QGastrointestinal (liiminal) obstriiksiyonu olan hastalara endoskopi yapilabilir,
ancak inceleme obstriikksiyon seviyesinin proksimalindeki bir alanla

sinirhidir[6].

2.2.2. Teknik

2.2.2.1. Endoskopik Sfinkterotomi (EST)

Endoskopik sfinkterotomi, bir bigagin (sfinkterotom) transpapiller yaklagimla
safra kanalina sokuldugu ve daha sonra major papilladaki safra kanalini, ortak kanal

da dahil olmak iizere, yliksek frekansli akimla rezeke etmeyi saglayan bir prosediirdiir.
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1973'te yapilan hayvan deneyleri ve 1974'te bildirilen EST'nin klinik uygulamasi,
EST'nin su anda giivenli ve etkili bir prosediir olarak kurulmasina yol agmistir. Safra
kanali taglar1 igin cerrahi prosediirlerle karsilastirildiginda EST ile endoskopik
tedavinin bir meta-analizinde, tas ¢ikarma orani, 6lim oram1 ve komplikasyon
insidansinda higbir fark gozlenmedi; bu nedenle bir¢ok kurum su anda safra kanali
taslar1 icin standart tedavi olarak EST uygulamaktadir. Ayrica EST, papiller darlik
tedavisi ve stent yerlestirme dahil olmak iizere safra kanalinin ¢esitli endoskopik tani

ve tedavileri i¢in gerekli bir prosediir haline gelmistir.

Endoskopik sfinkterotomi genellikle koagiilopatisi olan hastalarda, oral
antitrombotik ila¢ kullanan hastalarda ve akut pankreatitli hastalarda (akut biliyer
pankreatitli bazi hastalar hari¢) kontrendikedir; ancak hastanin mevcut durumu
diizelirse yapilabilir. Kanamay1 6nlemek i¢in alinan dnlemler arasinda, eszamanli
hastaligin (kronik bobrek yetmezligi, hipertansiyon, kalp hastalig1 ve karaciger sirozu
vb.), trombosit sayisi, uluslararast normallestirilmis oran (INR) diizeyi ve
antitrombotik ilaglarin sorgulanmasi ve bunlarin diizeltilmeye calisilmasi yer alir.
Sfinkterotomi yapilirken kanama ve perforasyon agisindan en giivenli bolge olan saat

11-12 yoniinde insizyon yapilmasi 6nerilmektedir.

Tel kilavuzunun varligma veya yokluguna, u¢ uzunluguna ve bigak
uzunluguna gore cesitli sfinkterotom tipleri vardir. Sfinkterotom sec¢iminde net
kriterler olmamakla birlikte biliyer erisimin saglanmasi ac¢isindan tel kilavuzlu

sfinkterotom kullanilmasi 6nerilmektedir[47].

Herhangi bir kanal i¢in biliyer kaniilasyonun saglanamadigi durumlarda, en
yaygin olarak uygulanan teknikler, igne-bigcakli papillotomi (papiller agizdan kesmeye
baslanir) ve igne-bicak fistiilotomi (papillanin en az 5 mm yukarisindan kesmeye
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baslanir) yontemlerini igeren 6n kesi sfinkterotomidir. Bir¢ok calismada 6n kesi
sfinkterotomi, hemoraji, perforasyon ve 6zellikle ERCP sonrast akut pankreatit gibi
komplikasyon oranlarinin daha yiiksek goriilmesi ile iligkili gibi goriinmektedir.
Ancak bu muhtemelen ©6n kesi sfinkterotomi yapilan hastalarda kaniilasyon
girigimlerinin sayisinin artmasindan kaynaklanmaktadir. On kesi sfinkterotominin

erken yapilmasinin (< 10 girisim) komplikasyon oranin diisiirdiigii goriilmiistiir[48].

2.2.2.2. Biliyer Kaniilasyon

ERCP prosediirleri icin 2 standart biliyer kaniilasyon teknigi vardir: Kontrast
yardimli kaniilasyon (CAC) teknigi ve tel kilavuzlu kaniilasyon (WGC) teknigi. CAC
tekniginde, bir kaniiliin veya sfinkterotomun ucu saat 11-12 yoniinde ampulla agzina
yerlestirildikten sonra “yol haritasini” belirlemek i¢in 6nce floroskopik kilavuzluk
altinda kontrast madde hafif¢e enjekte edilir. Bir kolanjiyogram elde edilirse, kaniil
veya sfinkterotom ile biliyer derin kaniilasyon ve kilavuz tel manipiilasyonu denenir.
Pankreas kanali yanliglikla gorsellestirilirse, kaniil veya sfinkterotom geri ¢ekilir ve
bir kolanjiyogram elde edilene kadar girisimler tekrarlanir. Ote yandan, WGC teknigi,
pankras kanalina yanliglikla kontrast enjeksiyonunu onlemek i¢in gelistirilmistir. Bir
sfinkterotom veya bir kaniilden hafifce ¢ikinti yapan standart veya hidrofilik bir
kilavuz tel, saat 11 ila saat 12 yoniinde ampulla agzina sokulur. Daha sonra kilavuz
tel, floroskopik kilavuzluk altinda nazikg¢e ortak safra kanalina ilerletilir. Kilavuz tel
yanlislikla pankreas kanalina yerlestirilirse veya direng gostermeden ilerlemezse,
kilavuz tel geri ¢ekilir ve ortak safra kanalina yerlestirilene kadar kaniil veya

sfinkterotom ortak safra kanali eksenine yonlendirilir.
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Dumonceau ve ark., anatomisi cerrahi olarak degistirilmis bir hastada selektif
biliyer kaniilasyon i¢in pankreatik kilavuz tel (P-GW) teknigini ilk kez bildirmistir.
Bundan sonra, P-GW tekniginin, ortak safra kanali kaniilasyonunun zor oldugu
hastalarda faydali tekniklerden biri oldugu bildirilmistir. P-GW teknigi, se¢ici biliyer
kantilasyon icin hem kontrast maddeli enjeksiyon kaniilasyon teknigini hem de
kontrast enjeksiyonsuz WGC teknigini igerir; ikincisi ¢ift kilavuz tel (D-GW)
teknigidir. P-GW ve D-GW teknikleri i¢in endikasyonlara prosediir sirasinda biliyer
kantilasyonun zorluguna ve pankreatik kanala erisilebilirlige bagli olarak her
endoskopist tarafindan karar verilir. Segici biliyer kaniilasyon zorsa ve pankreatik
kanal opaklasirsa, P-GW teknigi denenir. Pankreatik kanala bir kaniil veya
sfinkterotom yoluyla 0,025 inglik bir kilavuz tel sokulur. Kilavuz telin yam sira,
skopun ayni ¢alisan kanalina standart veya konik bir kaniil veya bir sfinkterotom
gegirilir ve papilla orifisinde pankreatik kanal kilavuz telin sol iist kismina dogru
bolgeye kontrast madde enjeksiyonu ile ortak safra kanali kaniilasyonu denenir.
Basaril1 ortak safra kanali kaniilasyonundan sonra gerekirse teli yerinde birakirken ek
prosediirler gerceklestirilir. D-GW teknigi i¢in bu, herhangi bir kanala kontrast madde
enjeksiyonu yapilmadan bir kaniil veya sfinkterotom ve bir kilavuz tel kullanilarak
gergeklestirilir. P-GW ve D-GW teknikleri, distal safra kanalini diizlestirme, papillay1
stabilize etme ve papiller bir orifis agma dahil olmak tizere ¢esitli islevlere hizmet eder.
Ayrica, P-GW teknigi, pankreatik kanala yanlislikla kontrast madde enjeksiyonunu en
aza indirebilir c¢ilinkii pankreatik kanalin yonii, kanala yerlestirilen telin

konfigiirasyonunu gosteren floroskopi altinda dogrulanabilir[49].
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2.2.2.3. Endoskopik Papiller Balon Dilatasyonu (EPBD)/Endoskopik Papiller Biiyiik

Balon Dilatasyonu (EPLBD)

EPBD biliyer sfinkterin dilatasyon balonu ile dilatasyonunu igerir ve genellikle
kiiciik ¢apli dilatasyon balonu (< 10 mm) kullanilarak EST olmadan gergeklestirilir.
EPBD'nin EST'ye gore potansiyel avantajlari, kisa vadeli kanama ve perforasyon
komplikasyonlarindan kaginmak, biliyer sfinkteri korumak ve EST'nin muhtemel uzun
vadeli sekellerini azaltmaktir. EPLBD genellikle, ortak safra kanalinin daha genis bir
sekilde agilmasini gerektiren biiyiik taslar1 ¢ikarmak i¢in ¢ap1 12 mm veya daha biiyiik
olan bir dilatasyon balonunun kullanilmasi olarak tanimlanir. EPLBD'nin potansiyel
avantajlari, mekanik litotripsinin (ML) kullanimini1 azaltmak ve biiyiik veya zor ortak
safra kanali taglariin ¢ikarilmasinda tam EST kullanimu ile ilgili komplikasyonlari

azaltmaktir.

EPLBD yapilirken genellikle balon dilatasyonundan &nce EST yapilmasi
onerilir. Bu genisleme kuvvetini pankreatik orifis yerine ortak safra kanalina dogru
kaydirabilir. Bu kombine yaklasim kullanildiginda, genis bir sfinkterotomi yapilmasi
gerekli degildir. Sonug olarak EPLBD, biliyer orifisi standart bir EST uygulamasindan
daha fazla genisletebilir ve biiyiik bir biliyer orifis olusturabilir. EPLBD, rutin bir tam
EST'ye gore daha diisiik kanama ve perforasyon riski avantajlarina sahip olabilir. EST
genellikle EPLBD prosediiriiniin  baglangicinda kullanilmasina ragmen, bazi
calismalarda Oncesinde EST olmadan tek basma biiylik balon dilatasyonunun

giivenligi rapor edilmistir.

EPLBD'nin aksine, EPBD'den sonra biliyer orifis genellikle tam bir EST'den

daha az genistir. EPBD'nin hedefi, minimal olarak genislemis ortak safra kanalinda
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kiigiik ve orta bliytikliikteki taglardir. EPLBD'de ise oldukca genislemis ortak safra

kanalindaki biiyiik taglardir[50].

2.2.2.4. Balon Kateter/Basket Kateter

Endoskopik sfinkterotomiden sonra, koledok taslarinin %85 ila %901 balon
veya basket kateter ile ¢ikarilabilir. Bu genellikle <10mm ¢apindaki koledok taslar1

icin yeterlidir. Daha biiyiik taglar litotripsi yontemleri gerektirebilir.

Her iki yonteminde avantajlar1 ve dezavantajlar1 vardir. Geleneksel basket
kateterler, taglar1 yakalamak ve c¢ikarmak i¢in kullanilan dort tele sahiptir. Balon
kateterler tagin lizerine sisirilerek taslar1 geriye dogru siipiiriirerek ¢ikarilmasini saglar.
Basket kateter, balon kateterden daha 1yi ¢ekis saglar ve bu nedenle biiyiik bir tagin (1
cm veya daha biiylik) cikarilmasi igin tercih edilir. Birden fazla kiiclik tas
bulundugunda, agilan basket taslar1 ¢ikarmak i¢in "balik ag1" olarak kullanilabilir.
Amerikan Gastrointestinal Endoskopi Dernegi (ASGE), basket kateterlerin 6zellikle
daha biiyliik taslar veya yetersiz sfinkterotomi ile ciddi bir komplikasyon olan sikisma
riski tasidigindan balon kateterleri tercih eder. Balon kateterler boyle bir durumda
sondiiriilebilir ve kolayca ¢ikarilabilir. Ayrica basket kateterlerin tellerinden kiigiik
taglar kayabilir. Balon kateterler koledogu tikamak i¢in sisirilir ve bu nedenle daha
kiiciik taglar veya ¢camur i¢in daha uygun olabilir. Basket kateterler daha dayanikli
kabul edilirken balonlar patlayabilir. Baz1 basket kateterler de sterilize edilebilir ve
tekrar kullanilabilir. Balon kateterin bir baska avantaji da intrahepatik bir tasi

cikarirken yardimci olabilecek bir kilavuz tel {izerinden yerlestirilebilmesidir.
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Sigirilmis bir balon kateterin papilladan gecirilmesi sfinkterotominin yeterliligini

degerlendirebilir.

Bir ankette, Amerikali gastroenterologlarin %98,6's1 daha giivenli, kullanimi1
daha kolay ve balon okliizyon kolanjiyografiye izin vermesi nedeniyle balon
kateterleri tercih etmis. Birgok Avrupa ve Japon merkezi, daha 1yi ¢ekis sagladiklari
icin aslinda basket kateterleri tercih ederken, balon kateterler taglar1 gegebilir veya
ekstraksiyon sirasinda intrahepatik kanala, sistik kanala veya koledogun alt ucundaki

kose cebine taslari itebilir[51,52].

2.2.2.5. Endoskopik Litotripsi

Kiiclik taglar (<1 cm capinda) sfinkterotomi sonrasi balon veya basket
kateterlerle kolayca cikarilabilir. Bununla birlikte, biiyiik taglar (>2 cm), tas sikismasi
riskini azaltmak i¢in ¢ikarilmadan once parcalanma gerektirebilir. Ek olarak, tasin
boyutu ile ¢ikis yolunun ¢ap1 arasinda 6nemli bir tutarsizlik oldugunda (6rn; distal ana
safra kanalinin dar bir retropankreatik kismi1 veya rolatif kiigiik bir papillotomi olmasi),
siklikla litotripsi gerekli hale gelir. Son olarak, sfinkterotomi yerine papiller sfinktere
balon dilatasyonu uygulanan hastalarda kismen biiyiik olan taglarin ¢ikarilmasini

kolaylastirmak i¢in de litotripsi endikedir.

Endoskopik litotripsi yOntemleri arasinda mekanik litotripsi, intraduktal
elektrohidrolik litotripsi, lazer litotripsi ve ekstrakorporeal sok dalga litotripsi yer alir.
Mevcut farkli endoskopik yontemler arasinda ML, tas parcalanmasi i¢in en sik
kullanilan tekniktir. ilk olarak 1985’te Reimann ve arkadaslar1 tarafindan

tanimlanmistir. ML, tasin safra yolundan ¢ikarilmasini kolaylastirmak i¢in mekanik
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bir litotriptdr ile pargalanmasindan olusur. Mekanik bir litotriptor, safra kanalinda tast
kavramak i¢in kullanilan gili¢lendirilmis bir tel basket, metal bir kilif ve i¢inde sikisan
tas bulunan basketin metal kilifa dogru ¢ekildigi ve bdylece tas1 parcalayan bir ezme
kuvveti uygulayan bir kol icerir. ML’nin %76-91 arasinda degisen basart oraniyla
etkili ve giivenli bir prosediir oldugu bildirilmektedir. Ancak ilk denemede basari orani
%350-70 civarindadir ve bu nedenle hastalarin 6nemli bir kisminda tekrarlanan
prosediirlere ihtiya¢ duyulur. ML basarisizliginin prediktif faktorlerini arastiran
gbzlemsel c¢aligmalar, tagin biiyiikliigiini, o6zellikle kanalin capiyla iliskili olarak,

basariy1 etkileyen 6nemli bir faktor olarak belirlemistir[52,53,54].

Elektrohidrolik litotripsi, safra kanali taslarini, safra kanali taslarina yakin
tutulan 1 mm caplh bir bipolar elektrottan bir dizi kivilcim desarji ile bir su ortaminda
parcalara ayirir. Kivilcim desarjlar1 hidrolik sok dalgalari iiretir ve enerji taslar

tarafindan emilerek parcalanmaya neden olur.

Neodimyum:itriyum-aliiminyum-garnet flag lambasi ile atimli boya (kumarin)
ve otomatik tas tanima sistemi ile flag lambasi ile atimli boya (rodamin) dahil olmak
tizere cesitli lazer litotripsi sistemleri gelistirilmistir. Atimli lazer enerjisi, taslar
paramparga eden sok dalgasi enerjisi liretir. 504 nm dalga boyundaki (kumarin) darbeli
lazer, safra tasinin pigment bileseni tarafindan emilir. Boylece, enerji biiylik 6l¢iide
tasin iginde kalir. 595 nm dalga boyundaki (rodamin) darbeli lazer, sok dalgasi
darbelerini ¢cevredeki safra kanali duvarina degil tasa yonlendirmek i¢in bir tag tanima
sistemi kullanur. iki darbeli lazer sistemi tarafindan iletilen enerji miktar1 aynidir. Bu

yontemlerle hem kolesterol hem de pigment taglar1 par¢alanabilmektedir[55].

Ekstrakorporeal sok dalgasi litotripsi (ESWL) baslangicta iirolojik taslari

tedavi etmek i¢in gelistirildi ve daha sonra biliyer ve pankreatik litiazis i¢in onerildi.
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Viicudun disinda, litotriptor, hedef taslar1 par¢alamak i¢in viicut i¢indeki dokular
yoluyla iletilen sok dalgalart {iiretir. Etkili litotripsi i¢in ve ¢evre dokulara zarar
vermemek i¢in enerjinin tam olarak taslara odaklanmasi gerekir. Biliyer ESWL,
taglarin floroskopik olarak hedeflenmesini saglamak ve siirekli salin irrigasyonu
saglamak i¢in litotripsiden Once bir biliyer stent veya NBD yerlestirilmesini gerektiren
karmasgik bir prosediirdiir; ayrica, litotripsiden sonra fragmanlar1 ¢ikarmak i¢in ERCP

gereklidir[54].

2.2.2.6. Stentler

Plastik stentler polietilen, teflon, poliliretan gibi farkli malzemelerden
tiretilmektedir. Rutinde en sik kullanilan polietilen stentlerdir. Caplar1 5.0 F-11.5 F
arasinda degigsmekle beraber, klinikte en ¢ok 7 F ve 10 F olan stentler kullanilmaktadir.
Diiz, hafif egimli, pigtail gibi farkli sekillerde iiretilebilmektedir. Biliyer kanalda
yeterli ve ilerleyici bir dilatasyon elde etmek i¢in, yan yana yerlestirilmis artan sayida
plastik stentin yerlestirilmesiyle ¢coklu stentleme teknigi kullanilabilir. 7 F olanlar 2
ay, 10 F olanlar ise 3-6 ay agik kalabildigi bilinmektedir. Stent degisimi genellikle 3-
4 ayda bir olmak iizere toplam 12-18 ay yapilir. Plastik stentlerin en biiylik dezavantaji,
stent degisimi i¢in birden fazla ERCP gecirme ihtiyacidir; ancak coklu stentleme
teknigi, stent tikanmasindan sonra bile stentler arasindaki bosluklardan biliyer drenaj

devam ettiginden, sik degisim ihtiyacini azaltabilir[56,57].

Stent migrasyonu ve stent okliizyonu plastik stentlerle iliskili
komplikasyonlardir. Plastik stent migrasyonu vakalarin %5-10'unda meydana gelir ve

distal migrasyon proksimal migrasyondan daha yaygindir. Stent migrasyonu daha ¢ok
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tek stent ile olur. Stent okliizyonu vakalarin %30'unda goriiliir ve bakteriyel biyofilm
olusumu, safra camuru, diyet liflerinin safraya geri akist ve pithti olusumu ile

iliskilidir[57].

Ana safra kanal1 taglarinin tamamen ¢ikarilamadiginda, ikinci bir tas ¢ikarma
girisimi veya cerrahi miidahale yapilmadan 6nce tikanikligi gidermek igin siklikla
plastik bir stent yerlestirilir. Stentleme ile sonraki ERCP'de tagin ¢ikarilmasi igin basar1

oraninin %44-96 arasinda degistigi bildirilmistir[58].

Metalik stenler; paslanmaz ¢elik, platinol, nitinol gibi maddelerden elde edilir.
Bir kilif i¢inde sikistirilarak darliktan gegirilir. Darliktan gegince kilif ¢ekilerek kendi
kendilerine genisleyen maddelerdir. Bundan dolayr bu stentlere ‘kendiliginden
genisleyen (self expandable)’ metalik stentler (SEMS) denilmektedir. 4 mm, 6 mm, 8
mm ve 10 mm agikliklar1 vardir. Plastik stentlere oranla daha fazla genislik
sagladiklarindan (6rn; 10 mm bir metal stentin sagladigi genislik i¢in 10 F plastik
stentten 7 tane konulmasi gerkemektedir) tikanma stireleri plastik stentlere gore daha

uzundur(6-12 ay). Kapsiz, kismi kapli ve tam kapl tiirleri mevcuttur[56].

ERCP’nin, >90 yasindaki hastalarda kanama, kardiyopulmoner olaylar ve
mortalite riskini 2-3 kat artirabilecegi g6z oniine alindiginda, komorbiditeleri ve sinirh
yasam beklentisi olan yaslilarda zor safra kanali taslar1 icin kesin stentleme

Onerilmistir.

Plastik ve metal stentleri karsilastiran hi¢gbir calisma yoktur[58].
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2.2.3. Zor Safra Kanali Taglarinin Endoskopik Yonetimi

[lk ERCP tabanli tedaviler, vakalarin %85-90'inda etkili olurken, tas
vakalarinin %10-15'1 standart ERCP tabanli uygulamalarla tedavi edilemez ve bu "zor
safra taglar1" onemli bir terapotik zorluk tegkil edebilir. Safra yolu kaniiliize edildikten
sonra, biiyiik taslar (> 1,5 cm capinda), ¢ok sayida tas olmasi, farkli sekilli (6rn; fig1
seklinde) taslar veya erisilmesi zor yerlerdeki taglar (sistik kanal, intrahepatik safra
yollar1 veya ampullaya impakte taslar) gibi tas ozellikleri geleneksel tas ¢ikarma
yontemlerinin basarisizligina katkida bulunabilir. Ek olarak, biliyer kanalin distale
dogru daralmasi, kanalin sigmoid seklinde olmasi, safra kanali divertikiilii, kisa duktal
uzunluk veya hiper-akut biliyer duktal agilanma gibi biliyer anatomik faktorler de
geleneksel ERCP tas ¢ikarma yontemlerinin basarisizlifiyla iliskilidir. Ayrica hastaya
ait baz1 faktorler (yas >65 olmasi, kanama diyatezi, anti-trombotik ila¢ kullanim1 vb.)
tas1 ¢ikarmay1 zorlagtirmaktadir[59]. Zor safra kanali taslarinin etiyolojik nedenleri

Tanlo 2.7°de 6zetlenmistir.

Cap1>20 mm olan biiyiik taglarin ¢ikarilmadan 6nce pargalanmasi gerekir. ML
genellikle biiyiik taslar1 ezmek i¢in etkilidir ve ML kullanilarak tagin temizlenmesi igin
bildirilen basar1 oran1 %84-98'dir. Ancak, 3 cm'den biiyiik taglar ML sepeti tarafindan
tamamen yakalanamadigindan, daha biiyiik bir tasin mevcut olmasi gibi belirli
durumlarda basarisiz olur. Bu gibi durumlarda, alternatif prosediirler gereklidir.
ESWL tas boyutuna bakilmaksizin denenebilir ve ML'ye direngli vakalar i¢in gegerli
bir secenektir. Zor taslar icin ESWL ile ilgili 6nceki calismalar, bazi basarisiz vakalarla
birlikte, safra kanali taslarinin parcalanmasi ve tamamen c¢ikarilmasinin %73-96

oraninda basarili oldugunu gdstermistir[60].
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Tablo 2.7: Zor safra kanah taslar etiyolojileri[59]

Tasin Ozellikleri

Safra Yolu Ozellikleri

Biiyiik taglar (>15 mm)
Multipl taglar
Figi-sekinde taglar

Anarmol sertlikte taglar

Tasin Yeri

Sistik kanal tas1
Intrahepatik safra yollarinda tas
Ampullada impakte tas

Mirizzi Sendromu

Hastaya Ait Ozellikler

Sigmoid seklinde kanal
Kisa kanal uzunlugu
Hiper-akut biliyer duktal agilanma
Distale dogru daralma

Safra kanal1 divertikili

Papiller Erisim Sorunlar:

Yas >65

Kanama diyatezi

Cerrahi olarak degistirilmis anatomi
Luminal daralma (igten veya distan)
Duodenal/safra divertikiilii
Papiller stenoz
Papiller dokuda fazlalik (lezyon)

Belirsiz veya gizlenmis papilla

Anti-trombotik/koagiilan kullanimi

Hastanin genel durumu

Neuhaus ve ark., yaptiklari prospektif randomize bir ¢aligmada zor safra kanali
taslar1 olan hastalarda peroral kolanjiyoskopi (POCS) rehberliginde ESWL ve lazer
litotripsiyi karsilastirdi ve tas temizleme agisindan lazer litotripsinin ESWL'den daha
etkili oldugunu goézlemledi. Bu, POCS rehberliginde elektrohidrolik veya lazer
litotripsinin zor taslar icin ESWL'den daha etkili bir segenek olabilecegini
diistindiirmektedir. Bunnunla birlikte daha basit bir teknik olan EPLBD kullanilabilir.
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Ersoz ve ark., safra agzini genisletmek i¢in genis ¢apli bir balon (12-20 mm) kullanmis
ve ardindan EST ve standart ¢ikarma tekniklerinin basarisiz oldugu 58 hastada taslari
cikarmis. Hastalardan 18’inin biliyer darlig1 40’ min kare, fic1 seklinde ve/veya biiyiik
(>15 mm) taslar1 mevcutmus. Hastalarin %88'inde tas temizligi basarili olmus ve

hastalarin sadece %7'sinde ML gerekmis[60].

Billroth-2 operasyonu olmus hastalarda, ¢ok uzun afferent uzuvlari olanlarda
ERCP miimkiin olmayabilir. Bu tiir hastalarda inen duodenuma ulagsmak i¢in bir
duodenoskop kullanmak tercih edilmektedir. Billroth-2 operasyonu yapilmis
hastalarda pankreatik veya biliyer stent yerlestirilmesini ve ardindan stent {izerinde
igne bicakli sfinkterotomi yapilmasi Onerilir. Orifis yeteri kadar genislememesi

halinde balon dilatasyonu sfinkterotomiyi destekleyebilir.

Roux-en-Y operasyonu yapilan hastalarda, safra agacina veya mideden
duodenuma kadar olan uzun Roux uzuvlari zorlu vakalar olup bu uzuvlar1 gegmek igin
pediatrik kolonoskop veya enteroskop kullanilabilir. Birgok cerrah, 100 cm'den daha
uzun bir Roux uzuv olusturarak transoral ERCP'yi neredeyse imkansiz hale getirir. Bu
durumda en iyi yaklasim, gastrostomi yoluyla mideye erismektir. Bunu laparoskopik
olarak 30 ila 36 Fr ¢apinda bir tiip yerlestirerek yapilmasi tercih edilir. Acil kolanjit
vakalarinda, bunlarin hepsi tek seansta yapilabilir. Ancak elektif vakalarda gastrostomi

agziin olgunlagmasina izin verilmesi ve ERCP'nin 1-2 ay sonra yapilmasi dnerilir.

Kanaldan kanala anastomozlu ortotopik karaciger naklinde oldugu gibi
ekstrahepatik safra kanalinda acik bir darlik goriildiigiinde, tas ¢ikarmadan 6nce darlik
dilatasyonu ve stentleme yapilmalidir. Birkag ay boyunca yerinde kalan stentler, daha
sonra tasin ¢ikarilmasini saglayan darlik ¢capinin kademeli olarak genislemesine izin
verir. Intraduktal stent, bu dilatasyon doneminde tas tikanikligini hafifletmeye yarar.
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Bu tiir darliklari tag ¢ikarmaya ¢alismadan once en az li¢ adet 10-Fr stent ile genisletme

tercih edilmektedir[55].

Impakte taslar genellikle piston seklindedir ve terminal safra kanalia sikica
oturur. Basarili yonetim, tasin etrafinda ¢alisma alani yaratmayi igerir. Bu genellikle
kilavuz tellerin ve dilatorlerin tasin etrafindan gecirilmesiyle gerceklestirilir.
Genellikle tek seansta yeterli alan olusturulamaz ve tasin yanina ¢ok sayida plastik
stent konur. Kanalin sepetin acilmasina ve tasi yakalamasina izin verecek sekilde
yeterince genisletilmesi i¢in iki veya ii¢ stent degistirme seanst gerekli olabilir.

Alternatif olarak ESWL ve POCS elektrohidrolik/lazer litotripsi denenebilir[55,60].

Hastanin genel durumu kétii ise EST yapilmasi sakincali olabilir. Kanama,
EST ile ilgili en onemli komplikasyondur. Bu nedenle karaciger sirozu ve
koagiilopatisi olan hastalarda EPBD, EST'ye tercih edilebilir. Ayrica hemodiyalize
giren hastalarda giivenli ve etkili gériinmektedir. Konvansiyonel endoskopik tedavi,
ciddi kolanjit, komorbiditeler ve yaglilik nedeniyle genel durumu ¢ok kotii olan
hastalar tarafindan tolere edilemeyebilir. Bu tiir hastalar i¢in, yalnizca biliyer
stentleme, genellikle elektif cerrahi veya tekrar endoskopik tas ¢ikarilmasindan 6nce

gecici bir dnlem olarak gerceklestirilir[60].

2.2.4. Komplikasyonlar1

ERCP, genel komplikasyon orani yaklasik %5-10 olan yiiksek risk prosediirii
gerektiren bir beceri ve tekniktir. ERCP, gastroenterologlar tarafindan gergeklestirilen
diger prosediirlere gore daha yiiksek komplikasyon oranlarina sahiptir. Bunlar

arasinda pankreatit, sfinkterotomi sonrast kanama, perforasyon, sedasyon ve/veya
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prosediirle ilgili kardiyopulmoner komplikasyonlar, kolanjit, kolesistit ve stent
kaynakli pankreas duktal yaralanmasi yer alir. ERCP’nin en sik goriilen

komplikasyonu pankreatittir[61,62].

2.2.4.1. Post-ERCP Pankreatit (PEP)

Pankreatit, ERCP'nin en yaygin komplikasyonu olmaya devam etmektedir.
Secilmemis prospektif serilerin ¢ogunda %2-9 pankreatit oranlar1 mevcuttur. ERCP
sonrast akut pankreatit hafif (prosediirden >24 saat sonra serum amilazi normalin en
az 3 kat1 yiikselmesi, yatis veya planlanan yatisin 2-3 giine uzatilmasini gerektirir),
orta (hastaneye yatis 4-10 giine uzatilmasi) veya siddetli (10 giinden fazla hastanede

yatis, psodokist olusumu veya perkiitan drenaj veya cerrahi gerekliligi) olabilir.

[lk tetikleyici olay kesin olarak belli olmamakla birlikte tetikleyici olay sonrasinda
diger etiyolojilerden kaynaklanan pankreatite benzer bir inflamatuar aktivasyon

dizisini baslar. Ik tetikleyici olay sunlardan kaynaklanabilir:

e Manipiilasyon ve 6dem nedeniyle pankreatik sekresyonlarin ¢ikisinda mekanik
obstriiksiyon; bu, PEP'in 6nlenmesi i¢in stentlerin yerlestirilmesinin temelini
olusturmustur.

e Termal yaralanma

¢ Kilavuz tel manipiilasyonundan kaynaklanan duktal travma ve bozulma

e Bagirsak florasinin pankreas kanalina girmesine ikincil enfeksiyonun olasi rolii

e Kontrasta bagl alerjik/kimyasal yaralanma

e Kontrast enjeksiyonundan kaynaklanan hidrostatik yaralanma, Ozellikle

kuvvetli enjeksiyonlar veya perfiizyon manometri kateterleri vb.
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Enflamatuar kaskad bir kez basladiginda, sonuglar biiylik Olclide hasarin
pankreasla sinirlt olup olmadigina veya ekstrapankreatik dokuyu igeren sistemik bir

enflamatuvar yanit veya enflamasyon olup olmadigina baghdir.

Pankreatit i¢in risk faktorleri hastayla ilgili, prosediirle ilgili ve uygulayan doktorla
ilgili olarak siniflandirilabilir. Hastayla ilgili risk faktorlerinin bilinmesi ¢ok
onemlidir, ¢linkii prosediirii ger¢eklestirmeden 6nce bir risk tahmini yapilabilir. Bunlar
geng yas, kadin cinsiyet, siipheli Oddi sfinkteri disfonksiyonu, ERCP sonrasi
pankreatit Oykiisii ve serum bilirubininin yiiksek olmamasidir. Zamanla herhangi bir
ek risk olusturmadigr gosterilmis faktorler ise periampiiller divertikiil, pankreas
divisum, kontrast madde alerjisi ve kiiclik kalibreli safra kanalidir. Prosediir kaynakli
risk faktorlerine bakacak olursak pankreas kanali kontrast enjeksiyonu, pankreatik
sfinkterotomi, saglam biliyer sfinkterin balon dilatasyonu, zor veya basarisiz
kaniilasyon ve onceden kesilmis sfinkterotomi artmis pankreatit riski ile iligkilidir.
Sfinkterotomi yapilmadan safra kanalina genis ¢apli stent takilmasi ek bir risk faktorii
olabilir. ERCP’yi yapan operatorlerin yaptiklar1 vaka sayis1 ve deneyiminin az olmasi
genel komplikasyon riskinde artis ile iliskilendirilmis olsada pankreatit oranlariyla
acik bir sekilde iliskilendirilememis. Bazi1 ¢alismalarda pankreatit i¢in risk faktorii
olarak goriilmiis olsada; hasta ve prosediir kaynakli risk faktorleri ¢ok daha

Oonemlidir[61,62].

PEP’i azaltmamn en etkili yontemi gereksiz ERCP'den kagmmaktir. Ozellikle
MRCP ve EUS gibi alternatif yontemler mevcut oldugunda tanisal ERCP'den
kacinilmalidir. PEP'in mekanik olarak dnlenmesi PEP'deki anahtar kavramlardan biri
olan kaniilasyondan kaynaklanan papiller 6dem veya sfinkterotomiden kaynaklanan

termal travmaya sekonder pankreas sekresyonlarinin akisinin engellenmesidir. Bu,
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transsfinkterik pankreatik kanal stent yerlesimi kullanilarak hafifletilir. Pankreatik
stent yerlestirme girisimi bagarisiz olanlarda PEP riski ¢ok yiiksektir. Ayrica, ERCP
uygulanan her hasta pankreatik stent yerlestirilmesinden fayda gormeyecektir.
Profilaktik stentleme icin, geleneksel 4 ve 5 Fr kisa stentler (2-3 c¢m), kendiliginden
yerinden ¢ikmaya yardimci olacak sekilde dahili flanglar feda edilerek modifiye edilir.
Stent takildiginda 1-2 hafta i¢inde karin grafisi c¢ekilmeli ve stentin yerinden
ciktigindan emin olunmali, degilse endoskopik olarak ¢ikarilmalidir. Kalici stentler

pankreas duktal yaralanmasina ve striktiirlere neden olabilir[62,63].

Tablo 2.8: Profilaktik pankreatik stent yerlestirme endikasyonlari[62]

Oddi sfinkter disfonksiyonu siiphesi

Ampullektomi

Safra kaniilasyonuna yardimci olmak i¢in pankreatik kilavuz telin yerlestirilmesi
Coklu pankreatik kanal enjeksiyonlari/tekrarlanan pankreatik kanal kaniilasyonlari
Pankreas endoterapisi

Onceki post-ERCP pankreatit dykiisii

On kesi sfinkterotomisi

Pankreatit farmakolojik prokfilaksisi i¢in somatostatin ve oktreotid pankreatik
sekresyonu azaltmasi, gabaksat Oddi sfinkterinin spazmini azaltmasi ve proteolitik
aktiviteyi inhibe etmesi, allopiirinol serbest radikallerin {iretimini bloke etmesi
nedeniyle denemis ancak etkili bulunmamiglar. IL-10 anti-enflamatuar etkileri
nedeniyle denemis olup 2 farkli prospektif ¢alismada celiskili sonuclar elde edilmistir.

Gliseril trinitratin (nitrogliserin), Oddi sfinkterindeki basinci azaltarak, PEP’1 azalttigi
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iki randomize, plasebo kontrollii ¢aligmada gosterilmistir. Hem dil alt1 hem de
transdermal uygulama etkili olmustur. Ucuz olmalarina ragmen, nitratlar hipotansif
etkileriyle sinirhidir ve antihipertansif kullanan hastalarda veya vaskiiler hastalig
olanlarda dikkatli kullanilmalidir. Son zamanlarda yapilan bir calisma, heparinin
faydali olabilecegini One siirmiis. Ancak, bu prospektif randomize g¢aligmalarda
dogrulanmamustir. Noniyonik kontrast maddelerinin kullanim1 pankreatit insidansini
azaltmadigi gibi daha yiliksek maliyetle iliskilendirilmis. Periprosediirel
kortikosteroidlerin kullanimi, kontrast alerjisi olan hastalarda retrospektif, kontrolsiiz
bir calismada onerilmis; ancak, sonraki prospektif kontrollii ¢alismalar, bu terapiden
fayda saglamamis. Nifedipin, randomize, plasebo kontrollii bir ¢aligmada incelenmis

ve pankreatiti nlemede etkisiz oldugu bulunmusg[63].

2.2.4.2. Hemoraji

Klinik olarak anlamli kanama, sfinkterotomilerin yaklasik %1-2'sinden sonra
goriliir. Olgularin kabaca yarisinda bu kanama gecikir (1 veya daha fazla giin sonra
fark edilir) ve 1-2 hafta sonraya kadar ortaya c¢ikabilir. Hafif (melena veya hematemez,
hemoglobin diisiisii <3 {inite, transfiizyon yok), orta (transflizyon <4 iinite,
anjiyografik girisim veya cerrahi yok) veya siddetli (transfiizyon >5 iinite, anjiyografik

veya cerrahi girisim) olarak siniflandirilabilir.

Klinik olarak anlamli kanama igin risk faktorleri, prosediir sirasinda herhangi bir
derecede kanama, koagiilopati varlig1 (yiiksek protrombin zamani (PT),
trombositopeni veya hemodiyalizle iliskili trombosit disfonksiyonu dahil),

sfinkterotomiden sonraki 3 giin i¢cinde antikoagiilan tedavinin baslatilmasi, 6n kesi

62



sfinkterotomi, akut kolanjit veya papiller stenoz varlig1 ve endoskopistin diisiik vaka

hacmi (haftada 1 sfinkterotomi veya daha az) yer alir[61,62,63].

Hasta yiiksek INR'ye neden olan antikoagiilan kullanirken sfinkterotomi
yapmaktan kacinmak i¢in 6zen gosterilmelidir. Aspirin kendi basina riski artirmaz.
Klopidogrel dahil daha yeni ajanlarla kanama riski belirsizdir. Bu durumlarda acil
olarak biliyer drenaja ihtiyag duyulursa, sfinkterotomi olmaksizin biliyer stent
yerlestirilmesi tercih edilmelidir. Heparin, antikoagiilasyona devam etmenin kritik
oldugu durumlarda kullanilabilir. Yiiksek riskli hastalarda sfinkterotomi i¢in alternatif
stratejiler, biliyer sfinkterotomi ile veya biliyer sfinkterotomi olmaksizin balon

sfinkteroplastiyi igerir.

Sfinkterotomi sirasinda kanama goriildiigiinde, amaglanan sfinkterotomi
tamamlanmalidir ve piht1 genellikle daha fazla kanamay1 6nler. Kanama devam ederse,
sfinkterotominin apeksine seyreltik epinefrin enjekte edilebilir. Bu bir tamponad
etkisine neden olur ve genellikle hemostaz elde etmek icin yeterlidir. Tek basina
seyreltik epinefrin pliskiirtmek de hemostaz i¢in yeterli olmayabilir. 5 dakikalik balon
tamponadi mekanik tamponada neden olur ve koagiilopatisi olmayanlarda yeterlidir.
Argon plazma pihtilagmasi ve termal koaptif pihtilagma, 1sitic1 problarla uygulanabilir
veya kanamay1 kontrol etmek i¢in hemostatik klipsler kullanilabilir. Klipsler, tipik
kanama bdlgesi olan sfinkterotominin apeksine yerlestirilmelidir. Anjiyografi ve koil

yerlestirilmesi nadiren gereklidir[62].
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2.2.4.3. Perforasyon

ERCP'de perforasyon nadirdir ve vakalarin %1'inden azinda goriiliir. ERCP
sirasindaki perforasyon cesitli mekanizmalarla ortaya ¢ikar: endoskop tarafindan
liimen perforasyonu ki bu tipik olarak intraperitoneal perforasyonla sonuglanir; bir
sfinkterotomi insizyonunun retroperitoneal bolgeye sizint1 olacak sekilde safra kanali
veya pankreatik kanalin intramural segmentinin 6tesine uzatilmasi ve kilavuz tellerin

ekstramural gecisi veya stentlerin migrasyonu[62,64].

ERCP sirasinda perforasyon icin hastayla ve prosediirle ilgili risk faktorleri
tanimlanmistir. Hastayla ilgili faktorler arasinda siipheli Oddi sfinkteri disfonksiyonu,
kadin cinsiyet, yasl hasta ve cerrahi veya degistirilmis anatomi (6rn; situs inversus
veya Billroth II gastrektomi) yer alir. Prosediirle ilgili faktorler arasinda zor
kantilasyon, kontrast maddenin intramural enjeksiyonu, daha uzun prosediir siiresi,
sfinkterotomi ve on kesi papillotomi, biliyer darlik dilatasyonu, daha az deneyimli

operatorler tarafindan gergeklestirilen prosediir ve EPLBD yer alir[64].

Duodenal perforasyonu diisiindiiren semptom ve bulgular siddetli epigastrik ve sirt
agrisi, genel karin duvari sertli§ine kadar ilerleyen epigastrik hassasiyet, subkutan
amfizem, ates ve tagikardidir. Peritonit belirtileri genellikle 4-6 saat sonra duodenal
igerigin periton bosluguna sizmasiyla gelisir. Klinik siiphe indeksi yiiksek ve karin
direkt grafisi negatif ise BT taramasi yapilmalidir. Genis spektrumlu antibiyotiklerle
birlikte nazogastrik dekompresyon baslatilmalidir. Derhal bir cerrahi konsiiltasyon

alinmalidir[62,64].

Safra kanalinin veya pankreatik kanalin kilavuz tel perforasyonlari, yeterli drenaj

saglamak i¢in stentlerin yerlestirilmesiyle endoskopik olarak yonetilebilir. Bu
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komplikasyon, hidrofilik uglu bir tel kullanilarak, floroskopi kullanilarak ve telin kor

kuvvetli manipiilasyonlarindan kaginilarak dnlenebilir[58].

EST sirasinda Oddi sfinkterini keserken distal ana safra kanalinin intramural
segmentinin kesilmesi retroperitoneal perforasyona yol acgabilir. Perforasyon,
kontrolsiiz bir insizyondan, biiyiikk bir tasin zorla ¢ikarilmasindan veya giiglii
manipiilasyon ve endoskopik bir aksesuarla yeni bir sfinkterotominin
kaniilasyonundan da kaynaklanabilir. Klinik olarak "sessiz" perforasyon muhtemelen
daha siktir ve genellikle fark edilmeden kalir. Genel olarak, islem sirasinda
floroskopide retroperitoneal hava veya kontrast sizintis1 goriilebilir. Islem sirasinda
sizint1 farkedilirse hemoklipsle kapatilabilir. Cogu hasta, islemden hemen sonra keskin
epigastrik agri ile bagvurur ve bu da pankreatit siiphesini artirir. BT taramasi en dogru
teshis yontemidir. Bununla birlikte, tedavi kararlar1 radyolojik degil klinik
gerekgelerle verilmelidir. Retroperitoneal hava ve hatta intraperitoneal hava miktari,
perforasyonun ger¢ek boyutundan ¢ok yaralanma sonrasi endoskopik manipiilasyonun
(endoskopik hava instiflasyonundan dolay1) derecesi ile iliskilidir. Anterior pararenal
bosluga verilen hava pelvise dogru ilerleyebilir ve arka pararenal bosluktan
mediastene veya plevraya gegebilir. Bu, subkiitan amfizem, pndmomediastinum
ve/veya pnomotoraks gibi dramatik klinik belirtilere yol agabilir, ancak tehlikeli
degildir. Retroperitoneal perforasyonu olan ¢ogu hasta ameliyatsiz olarak tedavi

edilebilir[64,65].
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2.2.4.4. Enfeksiyon

Endoskopi ile iliskili bakteriyemi, uzak doku ve organlara yayilma riski tasir.
Enfeksiyoz komplikasyonlar (kolesistit, kolanjit, sepsis, karaciger apsesi olusumu,
pankreatik  nekroz  veya  psddokist enfeksiyonu), ERCPmin  bilinen
komplikasyonlaridir ve vakalarin yaklasik %3'linde meydana gelir. Hafif (ates> 38°C,
24-48 saat), orta (atesli veya septik hastalik, 1-3 giin hastanede tedavi veya perkiitan
girisim) ve siddetli (septik sok veya cerrahi) olarak ayrilabilirler. Safra yolu
enfeksiyonuna karisan en yaygin bakteriler, ¢ogunlukla gram-negatif bakterileri
(Escherichia coli, Klebsiella tiirleri, Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus tiirleri) ve
daha az yaygin olarak gram-pozitif bakterileri (Staphylococcus epidermidis,
Streptococcus tiirleri, Enterococcus faecium) igerir. Genel olarak, ERCP sonrasi
enfeksiyon icin en sik taninan risk faktorleri, kombine perkiitan ve endoskopik
prosediirlerin kullanimi1, malign striktiirlerde stent yerlestirilmesi, sarilik, endoskopist

deneyimsizligi ve eksik biliyer drenaji1 i¢erir(Tablo 2.9)[61,66].

Tablo 2.9: Post-ERCP enfeksiyon icin risk faktorleri[68]

Kombine perkiitan ve endoskopik prosediirler
Malign darliklarda stent yerlestirilmesi
Sarilik varlig

Endoskopistin diisiik vaka hacmi

Eksik veya basarisiz biliyer drenaj

ERCP sonrasi biliyer enfeksiyon riskini azaltmak i¢in; safra bakterilerinin kan
dolasimina translokasyonuna yol agabilen intraduktal basing artisini onlemek igin
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kontrast enjeksiyonundan once tikali olan biliyer kanaldan enfekte safranin aspire
edilmesi ve yikanmasi, safra agacma enjekte edilen kontrast hacminin en aza
indirilmesi, tikali safra sisteminin hizli endoskopik dekompresyonunu saglamak ve
tam safra drenaji miimkiin degilse gecikmeden perkiitan veya cerrahi miidahale

yapmak gerekir[67].

Kolanjit ve sepsis, ERCP'nin 1yi bilinen komplikasyonlaridir ve insidansi
%0,5-3'tiir. Klinik prezentasyon ates, sarilik ve karin agris1 ve siddetli vakalarda ara
sira hipotansiyon ve degisen mental durumu igerir. Risk faktorleri arasinda yaghlik,
onceki ERCP oOykiisii ve hiler obstriiksiyon yer alir. Eksik biliyer drenaj1 olan veya
onceden karaciger transplantasyonu Oykiisii olan hastalar, ERCP sonrasi kolanjit
acisindan en yiiksek riske sahiptir. ML sonrasi tas pargalar1 kalmis hastalarda kolanjit
riski %10'a kadar cikabilir. Bu nedenle, kolanjiti azaltmak i¢in, tas ¢ikarmanin
eksik/basarisiz  oldugu durumlarda plastik stentlerin yerlestirilmesi Onerilir.
Enfeksiyon mekanizmasi, safra stazi durumunda veya uzamigs ERCP operasyonu
sirasinda safraya penetre olup kan bariyerini asan bakteri veya endotoksinlerin
kolonizasyonunu igerir. Baska bir mekanizma, kontrast enjeksiyonu veya diger
prosediirler sirasinda bakteriler girisini kolaylastiracak sekilde epitelin hasar
gormesidir. Onceden yerlestirilmis stentler de (tas pargalari, bakteriyel biyofilm,
camur, tiimor veya doku biiyiimesi nedeniyle) tikanabilir ve stentin liimenini bloke
ederek gecikmis enfeksiyona neden olabilir. Ayrica safra kanali tikali hastalarda stent
migrasyonu meydana gelebilir ve kolanjite neden olabilir. Metal stentler daha az

kolanjit riskiyle iliskilidir[63,66].

ERCP sonrasi kolesistit, kolanjit kadar yaygin degildir. Yaygin olmamakla

birlikte, acil kolesistektomi gerektiren piiriilan kolesistit gibi 6nemli morbiditeye yol
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acabileceginden erken taninmasi hayati 6nem tagsir. Patogenezi belirsizdir ancak safra
kesesinin steril olmayan kontrastla kontaminasyonunu igerebilir. Risk faktorleri
metalik stent kullanilmasi, safra kesesinde tas olmasi, safra kesesinin

kontrastlanmasini igerir.

Duodenoskop, pankreatobiliyer durumlarin tedavisinde ¢ok faydalidir, ancak
enfeksiyona yatkin bir aractir. Bu 6zel cihazlar, aksesuarlarin (kilavuz teller, kateterler,
vb.) endoskopik goriis alanina yonlendirilmesine yardimci olan benzersiz bir asansor
mekanizmasina sahiptir. Bununla birlikte, asansoér mekanizmasinin karmasik tasarimai,
bakteri kontaminasyonuna yol acacak sekilde yeterince temizlenmesini
zorlastirmaktadir. Duodenoskopla iliskili enfeksiyondan sorumlu en yaygin organizma
Pseudomonas aeruginosa'dir. Bununla birlikte, eksojen kontaminasyona karisan diger
organizmalar arasinda Mikobakteriler, Salmonella, Helicobacter pylori, Clostridium
difficile ve son zamanlarda ¢oklu ilaca direngli organizmalar (karbapenem direngli
Enterobacteriaceae) yer alir. Daha az bir dereceye kadar, viral nedenlerden, hepatit B
ve C viriislerini igerebilir. Enfeksiyon i¢in hastayla ilgili yaygin risk faktorlerinden
bazilar1 safra veya pankreatik kanal tikanikligi, doku hasar1 ve zayiflamig/yetersiz
bagisiklik durumunu igerir. Prosediir veya cihazla ilgili faktorler arasinda yetersiz
dezenfeksiyon, karmasik duodenoskop tasarimi, hasarli bilesenler ve kontamine

otomatik endoskop yeniden islemci yer alir[66].

2.2.4.5. Kardiyopulmoner Olaylar

Onemli kardiyopulmoner komplikasyonlar nadirdir, ancak ERCP ile iliskili

Oliimlerin 6nde gelen nedenlerinden biridir. Kardiyak aritmi, hipoventilasyon veya
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aspirasyon nedeniyle komplikasyonlar ortaya ¢ikabilir. Bu olaylar genellikle
sedasyonla iligkilendirilir ve tiim ERCP'lerin %0,9-1,33'iinde meydana gelir. Bu siklik,
genellikle ¢coklu komorbiditesi olan yasli hastalarda daha uzun bir siire boyunca daha
derin sedasyon gerekliligi géz oniine alindiginda, genel endoskopi prosediirlerine gore
daha fazladir. Ilerlemis pankreatobilier maligniteleri olan hastalarda eslik eden gastrik
¢ikis obstriiksiyonundan kaynaklanan daha yiiksek aspirasyon riski de daha yiiksek

oranda kardiyopulmoner komplikasyonlara katkida bulunabilir[63,67].

2.2.4.6. Diger Komplikasyonlar

ERCP'nin ¢ok sayida nadir yan etkisi tanimlanmigtir. Bunlar sistemik hava ve
safra embolisi, kontrast alerjisi, portal ven ve hepatik arterin kaniilasyonu ve
opasifikasyonu, karaciger ve dalak travmasi, safra tasi ileusu, intestinal pndmatoz,

pnomotoraks, pndmomediastinum ve pndmoperitoneumdur[67].

2.2.4.7. Mortalite

Tanisal ERCP sonras1 genel 6lim orani kabaca %0,2'dir. Terapotik ERCP
sonrasi Oliim oranlar1 iki kat daha yiiksektir (iki biiyiik prospektif ¢calismadaki oranlar
%0,4-0,49). Diger komplikasyonlarin herhangi birinden de 6liim meydana gelebilir.
Bu 6ltim oran1, ERCP miidahalesinin ger¢eklestirilmedigi durumlarda beklenen 6liim

orani baglaminda degerlendirilmelidir[63].
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma Dizayni, Evren ve Orneklemi

Calismamuz, tek merkezli ve retrospektif bir calismadir. Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Endoskopi Unitesi’nde 01.01.2020 ile 31.12.2022 tarihleri
arasinda ERCP uygulanan hastalar degerlendirildi. Koledok tas1 disindaki
endikasyonlarla ERCP yapilan hastalar ¢alismadan dislandi. Hastalarin demografik
verileri ve ERCP sonuglart incelendi. Koledok tasi endikasyonuyla ERCP yapilan
hastalardan koledokta tas bulunmayanlar da c¢aligmadan dislandi. Hastalarin
tekrarlayan koledok tasi nedeniyle yaptiklar1 bagvurularin hepsi ilk bagvuru olarak
degerlendirlerek calismaya alindi. Tekrarlayan tast dnceki ERCP de koledok tasi
cikartlmis ya da tas bulunmamis hastalardan tekrar koledok tasi nedeniyle ERCP

yapilan olgular olarak tanimlandu.

3.2. Etik Kurul izni

Calisma oncesinde Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Etik Kurulu
tarafindan c¢alismanin yapilmasinda tibbi etik acisindan sakinca olmadigina dair

28/03/2023 tarihinde 236 nolu karar ile izin ve onay alinmistir(Ek-1).
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3.3. Calismamin Uygulanmasi

Hastalarin yas ve cinsiyeti iceren demografik 6zellikleri ile ek hastaliklari,
gecirdigi operasyonlar, ERCP yapilma tarihleri, ERCP yapilma endikasyonlari,
yapilan ERCP uygulamasinin basar1 durumu, basarisiz olmasi halinde basarisizlik
nedeni ve ERCP sonucunu igeren olgu rapor formu hazirlanmistir. Caligmaya dahil

edilen ERCP uygulamalarinin tiimiine uygulanmaistir.

Hastalarin ERCP uygulamalarinda koledok taslarinin ¢ikarilmasinda basari
durumlarma bakilmistir. Ilk ERCP uygulamasinda koledok taslarmnin tamaminin
cikarilmasi basarili, herhangi bir nedenden dolay1 ¢ikarilmamasi ise basarisizlik ve
ERCP tekrarlama nedeni olarak kaydedilmistir. Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Endoskopi  Unitesi'nin  koledok tasi nedenli yapilan ERCP
uygulamalarindaki basar1 oranina, basarisiz olan ERCP uygulamalarinda basarisizlik
nedenlerine ve basarisiz ERCP sonrasi tas cikarilana kadar ka¢ kez tekrar ERCP
yapildigina bakilmistir. Tekrarlayan koledok tasi nedeniyle yapilan basvurularin hepsi

ilk bagvuru olarak degerlendirilmistir.

Basarili1 ve basarisiz olan ERCP uygulamalarinda hastalarin yasi, cinsiyeti,
koledok cap genisligi ve tasin ¢ap biiyiikligii karsilastirilmistir. Koledok ¢ap genisligi
ve tas caplarinin basarili ve basarisiz ERCP’lerdeki oranlarina bakilmistir. Koledok
cap genisliginde ERCP sirasinda Slgiilen en genis koledok ¢apr alinmigtir. Tasin gap
biiyiikliigiinde de koledokta bulnan en biiyiik tasin en biiyiikk ¢ap genisligi dahil
edilmistir. Safra camuru olan olgularda tas ¢ap1 biiyiikliigii 0 mm olarak kabul

edilmistir.
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Basarisiz ERCP uygulamalarinda basarisizlik nedenleri gruplanarak oranlaria
bakilmistir. Tekrarlayan ERCP uygulamalarindaki basarisizlik nedenleri oranlari

ortaya ¢ikarilmstir.

Basarisizlik ERCP’lerde hastanin demografik veri ve ERCP raporlarinda
toplanabilen bilgiler 1s1ginda basarisizlik nedenlerine gore kendi aralarinda oransal

olarak gosterilmeye ¢alisiimistir.

ERCP uygulamasi sirasinda bazi hastalarda vital bozukluk (bradikardi, hipoksi
vb.) gelismesi nedeniyle ERCP tamamlanamadigi goriilmiistiir. Bunlar hastalarin

islemi tolere edememesi adi altinda gruplandirilmastir.

Anti-trombotik ve anti-koagiilan ila¢ kullanimi nedeniyle kanama agisindan
yiiksek riskli olan hastalara sfinkterotomi yapilmayip biliyer stent takildig1 goriilmiis

olup bu grup da yiiksek kanama riski adiyla gruplanmastir.

ERCP basarisizlik nedenlerinden biri olan anatomik bozukluk, operasyona
bagl olan ve olmayanlar seklinde ayrilmistir. Operasyona bagl olan grup daha 6nce
gecirdigi ve ERCP yapilmasini zorlagtiran operasyonlar (Billroth-2, Roux-en-Y vb.)
nedeniyle olan, operasyondan bagimsiz olan grup ise operasyon oykiisii olmayan veya
ERCP agisindan zorluk ¢ikarmayan operasyon yapilan ancak hastanin operasyondan
bagimsiz ERCP’yi zorlastiran anomalileri (6rn; duodenal darlik) olan grup olarak

tanimlanmustir.

ERCP kliniginde bir egitici ile birlikte son sene Gastroenteroloji bilim dali yan
dal aragtirma gorevlileri ile birlikte ulusal ve uluslararasi merkezlerden egitim igin

gelen Gastroenteroloji uzmanlar1 ¢alismaktadir. Klinikte tiim ERCP islemlerinde
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Olympus TJF-QI180VA marka duodenoskop kullanilmistir. Tiim hastalar anestezi

doktoru esliginde propofol kullanilarak genel anestezi altinda isleme alinmistir.

3.4 Verilerin istatistiksel Analizi

Tiim veriler IBM® SPSS®22.0 programina kaydedilmis ve hesaplamalar bu
program iizerinde gergeklestirilmistir. Verilerin normallik varsayimini saglayip
saglamadiginin saptanmasi i¢in oncelikle Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk
testleri testi yapilmistir. Test sonucuna goére normallik varsayimini saglayan
degiskenler icin parametrik bagimsiz T-Testi, saglamayan degiskenler i¢in ise non-
parametrik Mann Whitney U Testi uygulanmistir. Tiim hasta 6zellikleri, ortalama+SD
(minimum-maksimum) veya uygun oldugunda ytizdeler seklinde ifade edilmistir. P

degeri <0.05 olan degerler istatistiksel olarak anlamli degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. ERCP Endikasyonlari

2020-2022 tarihleri arasinda 935 hastaya toplam 1476 ERCP uygulamasi
yapilmistir. Yapilan ERCP’lerin 940’1 (%63,7) safra kanali tasi, 536’s1 (%36,3) tas
dis1 nedenler nedeniyle yapilmistir. Safra kanali taglari nedeniyle yapilan ERCP’lerden
863’1 (%91,8) koledok tast ve 77’si (%8,2) koledok dis1 safra yollart (intrahepatik
safra yollar1 veya pankreatik kanal) tasit nedeniyle yapilmistir. Calismamizda tas dist

ve koledok dis1 safra yollari tasi nedeniyle yapilan ERCP’ler diglanmistir(Sekil 4.1).

1476 ERCP uygulamasi

940 ERCP (%63,7) 536 ERCP (%36,3)

Safra kanali tasi Tas disi nedenler

77 ERCP (%8,2)

Koledok disi
taslar

863 ERCP (%91,8)
Koledok tasi

Sekil 4.1: Hastalarin ERCP endikasyonlari
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Calisgmamizda koledok tasi nedenli 642 hastaya 863 ERCP uygulandigi
gbzlenmis ve ¢alismaya dahil edilmistir. Koledok tagi nedenli ERCP yapilan hastalarin
348’1 (%54,2) kadin, 294’1 (%45,8) erkek oldugu goriilmiistiir(Sekil 4.2). Hastalarin
yas ortalamasi 61,6+£18,39 (11-99) olup 286°s1 (%44,5) 60 yasin altindayken, 356’s1

(%55,5) 60 yasin iistiinde oldugu bulunmustur(Sekil 4.3).

m Erkek = Kadin

Sekil 4.2: Koledok tasi nedenli ERCP'lerin cinsiyete gore dagilimi

m 60vyasaltt = 60 yas Ustl

Sekil 4.3: Koledok tasi nedenli ERCP'lerin yaslara gore dagilimi
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4.2. ERCP Basar1 Oranlari

Koledok tasi nedeniyle yapilan ERCP uygulamalarindan 143’{inde koledokta
tas bulunmamasi (yanlis tani/tas atmis papilla) nedeniyle dislanmistir. Yapilan 720
ERCP uygulamasinda 572’si (%79,4) basarili, 148’1 (%20,6) ise basarisiz

olmustur(Sekil 4.4).

Basari Oranlari

Sekil 4.4: Koledok tasi nedenli yapilan ERCP'lerde basari oram

Yapilan ERCP’lerde tekrarlayan tas nedeniyle basvurulari yeni hasta olarak
degerlendirilmistir. Basarili olunan ERCP uygulamalarinda yas ortalamasi
62,23+17,994, basarisiz olunanlarda 64,79+17,013 bulunmustur. Basarilt ERCP’lerin
cinsiyete gore oranlar1 %47 erkek, %53 kadin iken, basarisizlarda ise %49,5 erkek ve
%50,5 kadin oldugu goriilmiistiir(Tablo 4.1). Basarili ve basarisiz ERCP’lerde yas ve

cinsiyet dagilimina gore istatistiksek olarak anlamli bir fark goriilmemistir.
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Basaril1 ve basarisiz ERCP uygulamalarinda hastalarin yasa gore dagilimi

Sekil 4.5 ve 4.6’da gosterilmistir.

Mean = 62 23
Stal. Dev. = 17,994

M =518

Frekans

Sekil 4.5: Basarih ERCP uygulamalarinin yas-frekans histogrami

20— Mean = 54,79
Std. Dev. = 17,013
MN=117

Frekans

Sekil 4.6: Basarisiz ERCP uygulamarinin yas-frekans histogrami
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Basarili ERCP’lerde olgiilen tas ¢aplarinin ortancast 6 mm (min:0-max:40),
basarisizlarda 16,41+11,012 mm oldugu goriilmistiir. Basarili uygulamalarda goriilen
en kiiciikk tas capt 0 mm (safra ¢amuru), en biiyiik tas 40 mm iken, basarisiz
uygulamalarda bu degerler sirasiyla 0 mm ve 50 mm olarak Ol¢iilmiis. Cap1 >15 mm
olan taslarin oran1 basarilt ERCP’lerde %7,4, basarisizlarda %42,2 bulunmustur(Tablo

4.1).

Koledok ¢ap ortalamalarina bakildiginda basarili ERCP’lerde 14,22+5,058,

basarisizlarda 18,55+6,069 mm boyutlarindaymis(Tablo 4.1).

Tas ve koledok ¢aplar basarisiz ERCP’lerde daha biiyiik olup istatistiksel

olarak anlaml fark goriilmiistiir (p<0,05).

Tablo 4.1: Demografik ve tasa ait bulgular

Koledok tasi olan
hastalarda
Cinsiyet
Erkek 294 (%45,8)
Kadin 348 (%54,2)
Yas 61,6+18,39
Basarih ERCP Basarisiz ERCP
Cinsiyet
Erkek %47 %49.,5
Kadin %53 %50,5
Yas 62,23+18,011 64,79+17,013
>15 mm tag boyutu %7,4 %42,2
Tas Cap1(mm) 6,63+6,839 16,41+11,012
Koledok Capi(mm) 14,22+45,058 18,55+6,069
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Tablo 4.2: Basarih ve Basarisiz ERCP’lerde Tas Boyutlarinin karsilastiriimasi

Tasin
boyutu(mm)

6-10
11-15
16-20
21-30
31-40

>40

Sayisi Yiizdesi(%) Sayisi Yiizdesi(%)
Basarih ERCP Basarisiz ERCP

259 45,5 9 10,9
179 31,5 19 22,9
89 15,6 20 24
30 5,3 16 19,2
10 1,8 9 10,9
2 0,3 9 10,9

0 0 1 1,2

Tablo 4.3: Basarih ve Basarisiz ERCP’lerde Koledok Boyutlarinin karsilastiriimasi

Koledok
Capi(mm)

1-10
11-20
21-30

>30

Sayisi Yiizdesi(%) Sayisi Yiizdesi(%)
Basarih ERCP Basarisiz ERCP
159 28,3 5 3.4
358 63,8 62 41,9
43 7,7 18 12,2
1 0,2 3 2,1

79



250
N =558
200
o 1507
&
.
ed
[T
— n .
20 a0 40
Tas Gapi (mm)
Sekil 4.7: Basarih ERCP'lerde Tas Capi-Frekans Histogrami
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Sekil 4.8: Basarisiz ERCP'lerde Tas Capi-Frekans Histogrami
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4.3. ERCP Basarnisizlik Nedenleri

Yapilan ERCP’lerde basarisizlik nedenleri hastaya, tas 6zelliklerine, anatomik
zorluklara ve prosediire bagli nedenler olarak gruplandirilmistir. Hastaya baglh
nedenler, hastanin kliniginde bozulma veya klinigine etki etmesi muhtemel nedenler
olarak secilmistir. Tas oOzellikleri, tasin biiyiikligi, sayist1 vb. Ozelliklerini
icermektedir. Anatomik zorluklar hastalarin gecirdigi operasyonlara bagl olan veya
operasyondan bagimsiz olarak papillaya erigilmesini zorlagtiran nedenler olarak kabul
edilmistir. Prosediire bagli nedenler yapilan islemin yetersiz kalmasi ya da prosediirel

olarak taslarin ¢ikarilmasi uygun goriilmeyen islemleri kapsamaktadir.

Calismamizda 148 ERCP basarisiz oldugu goriilmiistiir. Bunlardan 19’u
(%12,9) hastalara, 17’si (%11,5) anatomik zorluklara, 46’s1 (%31,2) prosediire ve

66’s1 (%44,6) tas 6zelliklerine bagli nedenler oldugu goriilmiistiir.

Biitiin nedenlere bakildiginda siklik sirasina gore 34’1 (%23) koledogun
kaniilize edilememesi, 31’1 (%20,9) impakte tas, 19°u (%12,8) multipl tas, 16’s1
(%10,8) biiyiik tas, 11°1 (%7,4) operasyona sekonder anatomik bozukluk, 9’u (%6,1)
hastalarin tolere edememesi, 9’u (%6,1) koledok darlig1, 6’s1 (%4,1) operasyon dis1
anatomik bozukluklar, 6’s1 (%4,1) yiiksek kanama riski, 4’1 (%2,7) hastalarin genel
durum bozuklugu, 2’si (%1.4) koledok kanalinda kateterin ilerletilememesi, 1’1 (%0,7)

kanama nedeniyle papillanin goriillmemesi olarak siralanmistir(Tablo 4.4).
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Tablo 4.4: ERCP basarisizhik nedenleri

Sikhig Yiizdesi
Hastaya bagh nedenler 19 %12,9
Islemi tolere edememesi 9 %06,1
Yiksek kanama riski 6 %4,1
Genel durum bozuklugu 4 %2,7
Tasa bagh nedenler 66 %44,6
Impakte tas 31 %20,9
Multipl tas 19 %12,8
Biiyiik tas 16 %10,8
Prosediire bagh nedenler 46 %31,2
Koledogun kaniilize 34 %23
edilememesi
Koledokta darlik 9 %06,1
Koledok limeninde kateterin 2 %1,4
ilerletilememesi
Kanama nedeniyle papillanin 1 %0,7
gorlilememesi
Anatomik zorluklara bagh 17 %11,5
nedenler
Operasyona bagli anatomik 11 %7,4
bozukluklar
Operasyondan bagimsiz 6 %4,1

anatomik bozukluklar
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Basarisiz ERCP Nedenleri

11% 13%

M Hastaya bagli nedenler

B Tas 6zelliklerine bagh nedenler

m Prosediire bagh nedenler

B Anatomik zorluklara bagh
nedenler

Sekil 4.9: ERCP basarisizlik nedenlerinin gruplara gore dagilimi

Basarisiz ERCP Nedenleri

m islemi tolere edememesi
m Yiksek kanama riski

m Genel durum bozuklugu
B impakte tas

B Multipl tas

= Blyuk tas

M Koledogun kanillze

edilememesi

M Koledokta darhk

Sekil 4.10: ERCP basarisizlik edenlerinin tiim nedenlere gore dagilim
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4.4. Tekrarlayan ERCP Uygulamalari

Calismamizda toplamda yapilan 635 tane ilk ERCP uygulamasindan 518’ inde
(%381,5) ERCP tekrarma gerek kalmadan tas ¢ikarilabilmistir. 42 hasta 2., 8 hastada
3., 4 hastada 4. ve 1 hastada 5. ERCP uygulamasinda tas ¢ikarilabilmistir. 143 ERCP

uygulamasinda tas goriilmemistir(Sekil 4.11).

Bu agamalar esnasinda 48 hastaya ilk, 6 hastaya 2., 2 hastaya 3., 1 hastaya da
4. basarisiz ERCP sonrasinda heniiz ERCP yapilmamistir. Toplamda 57 hastanin, ya
sonraki ERCP i¢in hastanemize basvurmadigi ya da heniiz ERCP tarihi

gelmedigi/planlanmadigi i¢in koledok tasi ¢ikarilamadigi goriilmiistiir.

Basarili Basarisiz

Sekil 4.11: Tekrarlayan ERCP’lerde basar1 oranlari
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Calismamizda ERCP tekrarlarina gore basarisizlik nedenleri incelenmistir. ilk

ERCP uygulmalarinin 117’sinin basarisiz oldugu gortilmistiir. 30’u (%25,6) koledok

kaniilize edilememesi, 22’si (%18,8) impakte tas, 17’si (%14,5) multipl tas, 8’1 (%6,8)

biiylik tas, 8’1 (%6,8) operasyon kaynakli anatomik bozukluk, 7’si (%6) hastalarin

islemi tolere edememesi, 7’si (%6) koledokta darlik, 6’s1 (%5,1) operasyondan

bagimsiz anatomik bozukluklar, 6’s1 (%5,1) yiiksek kanama riski, 4’1 (%3,4) genel

durum bozuklugu, 1’1 (%0,9) koledok liimeninde kateterin ilerietilememesi, 1’1 (%0,9)

kanama nedeniyle papillanin goriilememesi nedeniyle basarisiz olmustur(Tablo 4.5).

Tablo 4.5: ilk ERCP’lerde basarisizhk sebepleri

Islemi tolere edememesi
Yiiksek kanama riski

Genel durum bozuklugu
Impakte tas

Multipl tas

Biiytik tag

Koledogun kaniilize
edilememesi

Koledokta darlik

Koledok liimeninde kateterin
ilerletilememesi

Kanama nedeniyle papillanin
goriilememesi

Operasyona bagli anatomik
bozukluklar

Operasyondan bagimsiz

anatomik bozukluklar

Say1 Yiizde
7 %6
6 %S5,1
4 %3.,4

22 %18,8
17 %14,5
8 %06,8

30 %?25,6
7 %6
1 %0,9
1 %0,9
8 %6,8
6 %?35,1
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Basarisizlik nedeniyle 2. ERCP yapilan hastalardan ise 22 tanesinde tas yine
cikartlamamstir. Biiyiik tas ve impakte tas nedenli 5’er uygulama, koledok kaniilize
edilememesi nedenli 4 uygulama, koledokta darlik, multipl tas ve operasyona bagh
anatomik bozukluk nedenli 2’ser uygulama ve hastanin islemi tolere edememesi ve
koledok liimeninde kateterin ilerletilememesi nedeniyle 1’er uygulama basarisiz

olmustur(Tablo 4.6).

Tablo 4.6: 2. ERCP’lerde basarisizhik sebepleri

Say1 Yiizde
Islemi tolere edememesi 1 %4.,5
Impakte tas 5 %22,7
Multipl tas 2 99,1
Biiyiik tag 5 %22,7
Koledogun kaniiliize 4 %18,2
edilememesi
Koledokta darlik 2 %9,1
Koledok liimeninde kateterin 1 %4,5
ilerletilememesi
Operasyona bagli anatomik 2 %9,1
bozukluklar
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3. kez ERCP tekrarlarindan 3’1 impakte tas, 2’si biiyiik tag ve 1’er tanesi

hastanin islemi tolere edememesi ve operasyon kaynakli anatomik bozukluk olmak

tizere 7 tanesi basarisiz olmustur(Tablo 4.7).

Tablo 4.7: 3. ERCP’lerde basarisizhik sebepleri

Islemi tolere edememesi
Impakte tas
Biiyiik tag

Operasyona bagli anatomik

bozukluklar

Say1 Yiizde
1 %14,3
3 %42,9
2 %28,6
1 %14,3

4. ERCP tekrarinda basarisiz olan 2 uygulamadan birinde impakte tas,

digerinde biiyiik tag nedeniyle basarili olunamamistir(Tablo 4.8).

Tablo 4.8: 4. ERCP’lerde basarisizlik sebepleri

Impakte tas

Biiyiik tag

Say1 Yiizde
1 %50
1 %50
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4.4.1. Hastaya Bagli Nedenler

Hastaya bagli basarisizlik nedenlerine bakildiginda 9 ERCP’de, hastalarin
islemi tolere edememesi nedeniyle tas ¢ikarilamadan islem sonlandirilmis. Hastalarin
4’1 erkek, 5’1 kadin, yas ortalamalar1 62,33+17,861 oldugu goriilmiistiir. Hastalarda
hipoksi, bradikardi gibi vital bozukluklar gelistigi gézlenmistir. Yalnizca 1 hastada

arrest gelismis olup hastanina yapilan miidahaleye ragmen exitus oldugu goriilmiistiir.

4 hastaya genel durum bozuklugu nedeniyle tas ¢ikarilmadan biliyer stentleme
yapilmistir. Bu hastalarin 3’1 erkek, 1’1 kadin ve yas ortalamalari 60,75+26,133
oldugu goriilmiistiir. Hastalarin 2’si sepsis, 1’1 sepsis ve pankreatit, 1’1 kolesistektomi

sonrasi safra kacagi nedeniyle hastanede yatmaktaymus.

6 hastanin ¢oklu anti-agregan ve anti-koagiilan kullanim 6ykiisii varmis. Bu
hastalara yapilan ilk ERCP’lerde yiiksek kanama riski olmasi nedeniyle

sfinkterotomiden kaginilarak stent takilmais.

4.4.2. Prosediire Bagli Nedenler

Prosediire bagli nedenlerden 9 tanesi koledokta darlik nedeniyle basarisiz
olmustur. Bunlardan 3’1 operasyona bagl darliklarmis. Diger 5 tanesi koledoktaki

malign/bening lezyonlara bagl darliklar nedeniyle basarisizlikla sonuglanmis.

Yapilan ERCP uygulamalarinin 34 tanesinde koledok kaniilize edilemedigi
goriilmiistiir. Bakilan raporlarda koledok kaniilize edilememe nedenlerinin
belirtilmemistir. Ancak raporlar incelendiginde bu ERCP uygulamalarindan 9

tanesinde periampuller divertikiil, 1 tanesinde duodenum 3. kita a¢ilim anomalisi, 1
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tanesinde duodenum 1. kita a¢ilim anomalisi ve post-apikal darlik, 1 hastada da yogun

peristaltik hareketler oldugu goriilmiistiir.

4.4.3. Tas Ozelliklerine Bagl Nedenler
Tasa bagli nedenlerde 16 ERCP biiyiik taga bagh basarisizlikla sonug¢lanmistir.

Bu ERCP’lerde tas ¢aplarin ortalama biiyiikliigii 32,31+8,957 6l¢iilmiistiir. En kiigtigii

20 mm, en biiyiigii 50 mm goriilmiistiir.

4= Mean = 32,31
Std. Dev. = & 957
M=16

Frekans

50

40
Tas gapi (mm)

20 30

Sekil 4.12: Biiyiik tas nedenli basarisiz olunan ERCP'lerde Tas Capi-Frekans Histogrami
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4.4.4. Anatomik Zorluklara bagli Nedenler

Anatomik bozukluklara bagli nedenlerden operasyona bagli anatomik
bozukluklar basarisiz ERCP’lerin 11’inin nedeni olmus. Bu operasyonlardan 1’1
Billroth-2, 1’1 Roux-en-Y, 2’si Braun anastomozu, 3’ii karaciger transplantasyonu, 1’1
Whipple operasyonlart olup 2’sinin gegirdigi operasyonlar sistemde bulunamamastir.
1 hasta da Billroth-2 operasyonu gecirmis olup ERCP sirasinda anastomoz yerinde

perforasyon goriilmesi nedeniyle islem acil olarak sonlandirilarak operasyon acisindan

-----

m Billroth-2

B Roux-en-Y

W Braun anastomozu

M Karaciger transplantasyonu
® Whipple operasyonu

m Bilinmiyor

Sekil 4.13: Operasyon kaynakh anatomik bozukluk nedeniyke basarisiz olunan ERCP'lerdeki
operasyon tiirleri dagilim
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Operasyondan bagimsiz anatomik bozukluklarda 6 hastadan 3’iinde
duodenumda apikal darlik, 1’inde kapali perforasyon, 1’inde kaskad mide ve kalan 1

hastada da antrum ve bulbusa distan basi olmasi nedeniyle papillaya erisilememis.

B Apikal darhk
M Kapali perforasyon
1 Kaskad mide

B Mideye distan basi

Sekil 4.14: Operasyondan bagimsiz anatomik bozukluk kaynakh basarisiz olunan ERCP'lerde
anatomik bozukluk nedenlerinin dagilimi
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5. TARTISMA

Safra kanali taglar1 yliksek komplikasyon riski nedeniyle asemptomatik olsa
bile tedavi ¢ikarilmasi onerilmekte ve ilk tercih edilecek yontem ERCP’dir. Ancak
taglarin ¢ikarilmasi her zaman kolay olmamaktadir ve zorluk ¢ikaran bu taslar zor safra
kanali tag1 olarak adlandirilir. Zor taslar diinyada ERCP basarisini etkileyen en 6nemli
etkendir. Zor taslarin farkli nedenleri ortaya konmakla beraber hangi siklikta
gostiildiikleriyle ilgili kisitli calismalar mevcuttur. Bu ¢alismada klinigimizdeki ERCP
basarisina bakmak ve ERCP tekrarlama nedenlerini siklik sirasina goére ortaya koymak
amaglanmstir.

Birlesik Krallik'ta gerceklestirilen 2 biiylik calismada ERCP'lerin %50'sinden
fazlasinda (%54 ve 9%57,3) klinik endikasyonu safra kanali taslari oldugu
goriilmiis[69,70]. ABD'de her yil 500.000'den fazla ERCP vakasi uygulanmakta olup,
bunlarin %50'den fazlas1 biliyer endikasyonlar i¢in, agirlikli olarak koledok tasi
cikartlmast icin yapilmaktadir[71]. Calismamizda ise yapilan ERCP’lerin %63,7si
safra kanali tas1 nedeniyle yapildig1 goriilmiis olup diger ERCP uygulamalari tas dist
ERCP endikasyonlar1 nedeniyle yapilmistir. Safra kanali tagi nedeniyle ERCP yapilan
olgularin %90’1indan fazlasinin koledok tasi nedenli oldugu goriilmiistiir.

Safra tas1 olusumu multifaktdriyel olup kadin cinsiyet, yas, obezite, hizli kilo
kaybetme, TPN, kullanilan ila¢lar ve hareketsiz yasam tarz1 risk faktorleri arasinda yer
alir[72]. Yaptigimiz ¢aligmada hastalari cinsiyet ve yasa gore oranlanmistir. Caligmaya
dahil edilen hastalarin %54,2’sinin kadin, %45,8’inin erkek oldugu goriilmiistiir.

Hastalarin yas ortalamast 61,6 olarak hesaplanmistir. Hastalar 60 yas altindaki ve
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istiinde seklinde siralandiginda, %44,5°1 60 yas altinda, %55,5’1 60 yasin iistiinde
oldugu hesaplanmistir.

ERCP olgularinda bildirilmis olan tas temizleme basarisi, %62,3-96 arasinda
degisen genis bir degiskenlik gostermektedir. Bu farkliliklar1 agiklayan faktorler,
calisma tasarimini (6rn; daha once ERCP gecirmis hastalarin dahil edilmesi),
prospektif/retrospektif veriler, uzman olan ve uzman olmayan merkezlerin kayitlart ve
uzmanlarin kendi bildirdigi sonuglart icerebilir. 2007'de Birlesik Krallik ¢apinda
ileriye doniik bir inceleme, ERCP i¢in genel basar1 oranlarmi %70,4 olarak ve safra
kanali taslarmin tam temizlenme oranini %62.3 olarak bildirdi. ilk ERCP'deki
prosediirel basar1 %71,9 olmakla birlikte bu, ilk ERCP'deki safra kanali tas1 klirensini
0zel olarak bildirmemistir. Prospektif bir Hollanda kayit calismasi basar1 oran1 %85,2
idi, ancak bu ¢aligma hem ilk hem de tekrar prosediirlerini i¢eriyordu. Ancak dikkat
cekici bir sekilde, analiz i¢in gonderilmeyen vakalarda basari oran1 %76'ya kadar
diistii. Ingiliz Gastroenteroloji Dernegi 2014'te “ERCP — a way forward” durum
bildirisi, bir kisinin ve bir servisin pratiginde ilk ERCP'de minimum %75 safra kanali
tas1 temizlenme orani standardi belirledi[2].

Almadi ve ark. yaptig1 calismada ilk ERCP'de %80,8 oraninda safra kanali
klerensi saglanmis olup geri kalan hastalara yedi adede kadar ek girisim
uygulanmig[73]. Brown ve ark. yaptig1 bagka bir ¢alismada ise ilk ERCP sonrasi1 basari
orant %79,1 bulunmus be bununla birlikte diger hastalara ortalama 2+0,7 kez ERCP
uygulandigi belirtilmis[74]. Bizim ¢alismamizda koledok tasi nedeniyle yapilan tiim
ERCP’lerdeki ve vyapilan ilk ERCP’lerdeki basar1 oranlar1 hesaplanmstir.
Calismamiza katilan tiim ERCP’lerdeki basar1 oraninin %79,4 olarak bulunmustur.
Yapilan ilk ERCP uygulamalarindaki tas ¢ikarma orani ise %81,5 oldugu goriilmiistiir.

Ilk ERCP’de tas cikarilamayan hastalara ise en fazla 5 taneye kadar ERCP tekrar
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uygulanmistir. Bizim klinigimiz tersiyer merkez oldugundan dolay1 dig merkezde
ERCP yapilip tas cikartilamayan hastalar da tarafimiza yonlendirilmektedir. Bu,
klinigimizde yapilan tekrarlayan islem sayisini arttirmakta ve basari oranimi da
diistirmektedir. Buna ragmen klinigimizin ERCP uygulamalarindaki basar1 oran1 diger
caligmalarda belirtilen basar1 oraniyla benzerlik gostermistir. Cikarilmasi zor olan
taglar i¢in tekrarlayan ERCP sayis1 agisindan da benzerlik gosterdigi goriilmiistiir.

Standart endoskopik yontemler (ERCP, EST, balon/basket kateter) disinda ek
miidahalelere ihtiya¢ duyulan ya da tekrarlayan ERCP uygulamalar1 gerektiren safra
kanali taglar1 zor tas olarak kabul edilmektedir. Bunlardan bazilar1 biiyiik taslar,
impakte taslar, intrahepatik taglar, divertikiil gibi anatomik anomalisi olan,
operasyonla anatomisi degistirilmis (Billroth II, Roux-en-Y gastrojejunostomisi vb.)
olan, kanama diatezi veya genel durum bozuklugu olan hastalardaki taslardir[71,75].
Yaptigimiz caligsmada olgularin %44,6’s1 tag 6zelliklerine bagl, %31,2°si prosediire
bagli, %12,9’u hastalara baglh ve %11,5’1 anatomik zorluklara bagli nedenler
nedeniyle basarisiz olunmus. En sik ERCP tekrarlama nedeni tasa ait 6zelliklere baglh
oldugu goriilmiistiir.

Calismamizda ortaya konan tiim basarisizlik nedenleri siklik sirasina gore
koledogun kaniilize edilememesi (%23), impakte tas (%20,9), multipl tas (%12,8),
biiyiik tas (%10,8), operasyona sekonder anatomik bozukluk (%7.,4), hastalarin tolere
edememesi (%6,1), koledok darlig1r (%6,1), operasyon dis1 anatomik bozukluklar
(%4,1), yiiksek kanama riski (%4,1), hastalarin genel durum bozuklugu (%2,7),
koledok kanalinda kateterin ilerletilememesi (%1,4), kanama nedeniyle papillanin
goriilmemesi (%0,7) olarak siralanmistir. Calismamizdaki nedenler litaratiirde zor tag

tanimina uyan nedenler oldugu goriilmiistiir.
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Teknik yeniliklere, yapilandirilmig egitim programlarina ve gelistirilmis
endoskopik goriintiilemeye ragmen, ERCP sirasinda tiim vakalarin %35-20'sinde
basarisiz safra kaniilasyonu meydana gelir. ASGE, ERCP ile ilgilenen tim
endoskopistler i¢in >%85'lik bir biliyer kaniilasyon oraninin hedef olmasi1 gerektigini
onermektedir[76]. Yaptigimiz ¢alismada basarisiz olunan ERCP uygulamalarinin
%23 1linde koledok kaniilize edilemedigi goriilmiistiir. Ancak bu orana basarili ERCP
uygulamalari1 ve koledok tasi nedeniyle ERCP yapilip tag gortilmedigi i¢in dislanan
vakalar dahil edilmemistir. Tiim koledok tasi nedenli yapilan ERCP’ler dahil
edilmediginde dolay1 kaniilasyon basarisizligi yiiksek ¢iktigi diisiiniilmiistiir. Tiim
koledok tas1 nedenli ERCP yapilan vakalar dahil edildiginde ger¢ek kaniilasyon
basarisizlik oraninin %4 oldugu hesaplanmistir. Klinigimiz biliyer kaniilasyon
acisindan %96’lik basar1 oranina erigerek litaratiirdeki diger calismalardan daha
basarili bulunmustur.

Yaptigimiz ¢alismada ERCP sonuglarinda kaniilasyon basarisizligir nedenleri
belirtilmemis oldugu goriilmistiir. Nedenerin ortaya konmasi agisindan ERCP
raporlar1 incelendiginde 9 ERCP uygulamasinda periampuller divertikiil, 1 tanesinde
duodenum 3. kita a¢ilim anomalisi, 1 tanesinde duodenum 1. kita agilim anomalisi ve
post-apikal darlik, 1 hastada da yogun peristaltik hareketler oldugu bulunmustur. Diger
hastalarda bir neden bulunamamustir.

Impakte taslar terminal safra kanalina sikica otururlar ve ¢ikarilmasina yénelik
standart endoskopik yontemler genellikle basarisiz olur. Ciinkii taslarin baskete
basarili bir sekilde hapsedilmesi teknik olarak zordur. Bir kilavuz tel bile ¢cogu zaman
impakte tasin yanindan gegemez. Bu nedenle daha ileri tetkiklere ihtiya¢ duyulur[60].
Bizim ¢alismamizda tasa bagli nedenler arasinda en sik, tiim nedenlerde ise 2. siklikta

olan basarisizlik nedeni impakte tas oldugu goriilmiistiir. Calismamizda koledok dis1
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safra kanali taglar1 diglanmasi nedeniyle dahil ettigimiz impakte taslarin hepsi
koledoga impakte olan taslar oldugu goriilmiistiir.

Cap1 10 mm olan taslar genellikle EST'den sonra bozulmadan ¢ikarilabilir.
Bununla birlikte, basarili ¢ikarma orani, taglarin boyutu arttik¢a giderek azalmaktadir.
Kim ve ark., endoskopik tedavi sirasinda teknik zorluklara katkida bulunan faktorleri
prospektif olarak degerlendirmis ve daha biiyiik tag boyutunun (>15 mm) endoskopik
¢ikartlmasini zorlastiran faktorlerden biri oldugunu gozlemlemistir. Ayrica 20 mm
capindaki biiyiik taslarin ¢ikarilmadan Once parcalanmasi gerekmektedir[60]. Bu
calismada bakilan tas caplarinda basarisiz olunan ERCP’lerdeki ortalama tas capi
biiyilikliigii bagarili ERCP’lerden daha biiyiik bulunmus ve istatistiksel olarak anlamli
oldugu goriilmiistiir. Ayn1 zamanda basariz ERCP’lerde 15 mm’den biiyiik taslarin
orani, basarili olunan ERCP uygulamalarindan daha yiiksek oldugu bulunmustur.
Basarili olunan ERCP’ler i¢inde en biiyiik tas ¢ap1 40 mm iken, basarisiz olunanlarda
50 mm olarak kaydedilmistir.

Calismamida biiyiik tas basarisizlik nedenleri arasinda 4. sirada oldugu
goriilmiis olup ERCP basarisizliginion 6nemli bir nedeni olmustur. Biiylk tas
nedeniyle ERCP tekrar1 gerektiren olgularda ortalama tas ¢ap1 32,31 mm olarak
hesaplanmis olup en kiiciik tag 20 mm, en biiyiik tas 50 mm olarak bulunmustur.

Koledokta multipl tas olmasi zor safra kanali tasi nedenlerinden biridir.
Calismamizda multipl tas, tasa bagli nedenlerden biri olarak goriilmiis olup en sik 3.
basarisizlik nedeni oldugu goriilmiistiir. Yapilan ERCP’lerde multipl tas olan
olgularda ¢ok sayida tas oldugu ifade edilmekle birlikte sayilar1 hesaplanamamustir.

Daha once gastrektomi gecirmis hastalarda ERCP i¢in endoskopik erisim
genellikle zordur ve sinirli basari saglar. Billroth-I rekonstriiksiyonu olan hastalarda,

geleneksel bir duodenoskop papillaya ulasabilir ve normal anatomiye sahip hastalara
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gore biraz daha zor olsa da ERCP genellikle miimkiindiir. Billroth-II rekonstriiksiyonu
olan hastalarda papillaya afferent loop ile ulasilir. Roux-en-Y anastomozu ile papillaya
geleneksel bir gastroskop veya duodenoskop ile yaklasmak da imkansizdir. Bu tiir
hastalarda perkiitan transhepatik veya cerrahi girisimler yapilmistir[60].
Calismamizda operasyona bagli anatomik bozukluklar nedenli basarisizlik en sik 5.
neden olarak gorlilmiis. Yapilan operasyonlara bakacak olursak en sik karaciger
transplantasyonu, sonrasinda Billroth-2 ve Braun anastomozu, daha az olarakta Roux-
en-Y ve Whipple operasyonlari oldugu goriilmiistiir. 2 hastanin gecirdigi operasyonlar
sistemde bulunamamustir.

Operasyon yapilmasa dahi hastada mevcut olan iist gastrointestinal sistemdeki
anormallikler (6rn; darliklar) ERCP yapilmasinda zorluklar yaratacaktir. Yapilan
calismada operasyon dis1 anatomik zorluklar arasinda apikal darlik, kaskad mide,
mideye distan basit ve barsak perforasyonu oldugu goriilmiistiir. Nedenlerin hepsi
papillanin proksimalinde olup bu ERCP’lerde papillaya ulasilamamustir.

Biliyer darliklar genel olarak benign ve malign biliyer darliklar olarak
siniflandirilabilir. Benign biliyer darliklar, her birinin farkli bir dogal seyri olan ve her
biri tedaviye farkli bir yanit gosteren cesitli kokenlere sahiptir. Kolesistektomi ve
ortotopik karaciger transplantasyonu gibi iyatrojenik nedenler, benign biliyer
darliklarin en yaygin nedenleridir. Postoperatif biliyer darliklar ayrica anastomozlu ve
anastomozsuz olarak siniflandirilabilir. Diger nedenler arasinda enflamatuar,
otoimmiin veya immiinoglobulin G4 ile iligkili kolanjiyopati, radyasyona bagh
sklerozan kolanjit, iskemi ve enfeksiyonlar yer alir. Malign biliyer darliklar ise
genellikle lokal maligniteden kaynaklanir. Darligin genisletilmesi ic¢in tekrarlayan

stent uygulamalar1 gerekebilmektedir[77]. Yaptigimiz calismada basarisiz ERCP
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uygulamalarinda, koledok darlig1 9 olguda gosterilmistir. Bunlardan 3’{i operasyonaa
bagli anastomoz darlig1 iken diger 5’1 benign/malign lezyonlar oldugu goriilmiistiir.

Anti-trombotik ve anti-koagiilan ajan kullanana hastalar EST sonras1 kanama
riski mevcuttur. Hastalara EPBD veya EST yapilmadan stentleme yapilmasi
onerilmekte olup ilaglar yeteri siire birakildiktan sonra tekrar ERCP ile tag temizligi
yapilabilir[78]. Karaciger sirozu, hemodiyaliz hastalar1 gibi kanama bozuklugu olan
hastalar da EST agisindan riskli hastalardir[79,80]. Calismamizda 6 hastaya anti-
trombotik ve anti-koagiilan kullanimi olmasi nedeniyle EST yapilmadan biliyer
stentleme yapilmis.

ASGE, prosediiriin uzunlugunu veya karmagikligimi artirmak igin derin
sedasyonun diigiiniilmesini énermesine ragmen, hicbir kilavuz ERCP'ler i¢in derin
sedasyon veya genel anestezi kullanimini 6zel olarak dnermemektedir. Yapilan tek
merkezli bir ¢aligmada gastroenterologlar tarafindan midazolam ve fentanil ile
sedasyon yapilan hastalardan %14’i tolere edememesi nedeniyle islem
tamamlanamamig[81]. Bizim ¢alismamizda tiim hastalar anestezi doktoru esliginde
propofol verilerek isleme alinmistir. 9 vakada hastalarin tolere edememesi nedeniyle
ERCP tamamlanamamaistir. Bu olgulardan 5’inin (%55,5) kadin, 4 liniin (%45,5) erkek
oldugu goriilmiistiir. Yas ortalamast 62,33+17,861 olarak hesaplanmistir. Bu
olgulardan sadece 1 tanesinde arrest gelismis olup hastanin exitus oldugu goriilmiistiir.
Bu hastayla klinigimizin 3 yil i¢indeki koledok tasi nedenli yapilan ERCP’lerdeki
mortalite oran1 %0,11 olarak hesaplanmistir. Bu oran literatiirde goriilen mortalite
oranindan daha diistik oldugu goriilmiistiir.

Yasli, genel durumu bozuk ve yogun bakim yatisi gerektiren hastalarda ERCP
yapilirken EST komplikasyonlar1 hastanin durumunu komplike edebileceginden gecici

biliyer stentleme onerilmektedir[60]. Yaptigimiz calismada da 4 hastaya genel durum
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bozuklugu nedeniyle biliyer stent konularak islem sonlandirilmistir. Bu hastalarin
3’tintin erkek, 1’inin kadin oldugu goriilmiistiir. Bu hastalarin yas ortalamalar
60,75426,133 olarak bulunmustur. Hastalarin 2’si sepsis, 1’1 sepsis ve pankreatit, 1’1

kolesistektomi sonrasi safra kagagi nedeniyle hastanede yatmaktaymis.

Diger basarisizlik nedenlerinde biri kanama nedeniyle papillanin
goriilememesi olup hastaya 2 hafta 6ncesinden ERCP islemi yapilip EST uygulandigi
goriilmiistiir. Post-ERCP kanamalarin 2 haftaya kadar goriilebilecegi bilinmekte olup

vakamizda literatiire uygun bir zamalamada kanama goriilmiistiir.

Diger neden ise koledokta kateterin efektif ilerletilememesi oldugu
goriilmiistiir. Bu vakalarda koledok selektif olarak kaniilize edilebilmis olmasina
ragmen kateter ilerletilememis. Bunlardan birinde koledok mukozasi akordiyon

seklinde oldugu belirtilmis olup digeri i¢in herhangi bir sebep belirtilmemistir.
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6. SONUCLAR

Koledok taglarmin tedavisinde 6n planda biliyer drenajin saglanmasi énemli
olmakla beraber miimkiin olan en kisa siirede taslarin ¢ikarilmasi 6nerilmektedir. Uzun
stireli biliyer stentlemenin komplikasyon riskinin yiiksek oldugu bilinmektedir. Bu
nedenle, yapilan ERCP uygulamalarinin tas ¢ikarilmasina engel olan durumlarin
anlagilmast  6nemlidir. Caligmamizda klinigimizde yapilan ERCP’lerde ilk
uygulamalarda taslarin ¢ikarilamama nedenleri ortaya ¢ikarilmis ve goriilme
sikliklarina gore siralanmigtir. Aynit zamanda klinigimizin bagart orani bulunarak
literatiirdeki calismalarla karsilagtirilmisgtir.

Koledok tasi nedeniyle ERCP yapilan hastalarda basarisizlik nedenleri
bilinmekle birlikte bu nedenlerin sikliklarint aragtiran az sayida calisma
bulunmaktadir. Calismamizda klinigimizde ERCP tekrarina neden olan durumlarla
birlikte bunlarin ne siklikta gortildiikleri de incelenmistir.

Calismamiz retrospektif bir arastirma olup ERCP raporlarina bagiml seklide
gerceklesmistir. Bu da raporda yazilmayan nedenlerin (tasin sekli, koledok agilanmasi
vb.) atlanmasina neden olmustur.

Yapilan ERCP raporlarinda tag ¢ikarilmasi i¢in yapilan islemler (balon/basket
kateter, litotripsi vb.) belirtilmis olup ¢alismamizin amaci basar1 oranini belirleyip
basarisizlik oranlarint ortaya koymak oldugundan bu islemler amacimizin disinda
kalmis ve calismamiza dahil edilmemistir.

Calismamizda koledok taslarinin ERCP ile tedavisinin 6nemi vurgulanmistir.
Endoskopistler ERCP basarisizlik nedenlerini gézden gecirmelidir. Bu nedenlere

yonelik alinacak dnlemlerle ERCP tekrarlarinin azalacagini 6ngdrmekteyiz.
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