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ICINDEKILER



GRS

Safra tag1 hastalif: gelismis lilkelerde sik goriilen bir sorundur. Prevelansi yas,
seks ve etnik gruplara gore degisir. Otopsi ve klinik incelemelerin 1518inda erigkinlerin
en az %10 ‘unda safra tast mevcuttur. Safra tagi olan insanlarin % 40-60 ° 1
asemptomatik klinik seyir gosterirken semptomatik kolelithiasisi olan olgularin
¢ogunda da asemptomatik bir dsnem bulunur. Semptomatik safra tagh hastalarimin %
20 ¢ si akut kolesistit tablosu ile bagvururken , % 10  unda komplike kolesistit (sarilik ,
kolanjit , pankreatit) , % 60-70 ‘i ise kronik kolesistit semptomlari ile gelirler(1,2,3).

Safra tas1 hastaligs tespit edildikten sonra tedavi edilmelidir. Tedavide
giiniimiize kadar pek ¢ok yontem denenmistir(2,4). Tas eritme ve tag kirma yontemleri
hastalif1 tedavi etmemekte sadece gegici ¢6ziimler sunmaktadir. Koiesistostomi ise yine
mevcut taslan almakta ama gegici bir ¢6ziim olmaktan ileriye gidememektedir(4,5). Bu
tedaviler sadece anlik ¢6ziimler olmaktadir. Burada asil hasta olan safra kesesi
organidir. Kolesistektominin en etkili tedavi bigimi olmasinin nedeni hastaligin sebebini
ortadan kaldiniyor olmasidir. Ciinkii problem tas olmasi degil safra kesésinin tag
olusturmasidir. Bugiin biitlin doktorlar safra tas1 hastalifinin en etkin tedavisinin
kolesistektomi oldugu konusunda hem fikirdirler( 2,6,7).

Cerahi, sonugta hastaya uygulanan bir travmadir. Travmaya verilen yanitta
dezavantajlahn daha 6nemli oldugu bildirilmistir(8) . Bu cevaplar travmanin siddeti ile
dogru orantili oldugu yapilan c¢aligmalar ile gosterilmistir. Bu nedenle cerrahi
girisimlerde travmay1 en aza indirmek ana gayelerden biridir. Travmaya kars: olusan
yanitta, travmanin siddeti, siiresi, eslik eden agr1 ve kullanilan anestezinin sekli gibi
faktorler rol oynamaktadir(8,9,10,11,12).

Son yillarda endoskopinin cerrahiye girmesi ve kolesistektomi ameliyatinin
laparoskopik olarak yapilmasi nedeni ile safra tagi hastalifinda altin bir sayfa agmstir.
Laparoskopiyi cazip kilan sebebler laparoskopik kolesiktektominin daha kozmetik
olmasi, operasyon sonrasi daha az agr1 olmasi , hastanede kalig siiresinin kisalmasi,
normal aktiviteye ve is hayatina erken doniilmesi gibi avantajlaridir(11,12,13,14) . Baz:
cerrahlar laporoskopik kolesistektomide komplikasyon oranimi daha yiiksek oldugunu
ileri stiriip karsit goriig bildirmisierdir(15). Ancak yapilan genis klinik g¢alisma

serilerinde komplikasyon oraninin agik kolesistektomide daha yiiksek oldugu
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gosterilmistir(16,17,18). Giiniimiizde semptomatik kronik kolesistit hastalifinda
laparoskopik kolesistektomi altin standart olarak kabul edilmektedir(19).

Akut kolesistitte laparoskopik kolesistektomi ameliyat1 son birkag y1l cesine
kadar rélatif kontrendikasyon olarak kabul edilmekteydi. Sebeb olarak da inflamasyon
ve 6dem nedeniyle diseksiyon giicliigline bagh olarak gelisgn safra kanali yaralanmalar
ve kanama gosteriliyordu(15,20). Yapilan caligmalar gosterdi ki akut kolesistitte, agik
operasyona goére laparoskopik kolesistektomi de komplikasyon orani anlamli dlgiide
daha azdir(16,17,21,22,23).

ister cerrahi ister kaza sonucu olussun, organizma, travmaya kars1 hipotalamus-
hipofiz-adrenal aksin ve sempatik sinir sisteminin uyarilmas1 sonucu, metabolik ve
endokrin bir yanit olusturur( 13,24 ). Travma sonucu olusan zarar1 en aza indirmek i¢in
immun sistem devreye girer. Daha kiigiik insizyon gerektiren ve daha az agriya neden
olan laparoskopik girigimlerin daha az travmaya neden oldugunu klinik ve deneysel
¢aligmalarla ispatlanmigtir(8,9,10,11,12,13,14) . Travmaya yamtta immun cevapta
baglica rol oynayan sitokinlerdir. IL-6 immun cevabi yonlendiren ve doku hasarina karsi
olusan akut faz reaktanlarinin sentezini y6nlendiren sitokindir( 25,26,27).

Laparoskopik kolesistektomi ve agik kolesistektomi yontemleri ile ameliyat
edilen akut ve kronik tagh kolesistit tamlan ile opere edilen hastalarimizda sistemik
immun cevab diizeylerini karsilagtrmak dolayisi ile hangi yontemin daha fazla
travmatik oldugunu degerlendirmek  amaciyla bu prospektif klinik c¢aligma

planlanmustir.



TARIHCE

Safra kese’si rahatsizliklari nedeniyle cerrahi girisim ilk kez 1867 yilinda
Amerika Birlesik Devletlerinde kolesistostomi yapilan bir hastada gerceklesti(28). i1k
kolesistektomi ise 1882 yilinda Berlin’de Langenbuch tarafindan yapildi(28,29,30).
Daha sonralari Koledok tasi nedeni ile Isvigre’de Courvoisier 1890 yilinda ilk
koledekolitotomiyi gergeklestirmistir( 28,30).

1895 yilinda Wilhelm Conrad Roentgen X 1simm1 bulmasi ile radyoopak safra
taglarinin goriintiilenmesi miimkiin oldu(28,29). 1923 yilinda Amerika’da Warren ve
Cole oral kolesistografiyi gelistirdiler(28,29,30). Arjantinli Mirizzi intraoperatif
kolanjiografiyi 1932 yilinda ilk kullanan kisi olmustur(28,29) . Bundan sonralan
hastalarda safra kesesine yoOnelik tanisal girisimlerin artmas: ile beraber bu hastaliga
yo6nelik cerrahi girigsimlerde artmigtir..

Endoskopi ilk defa Yunan Hipokrat tarafindan tanimlanmigstir.1587°de
G.C.Aranz kamera’min tip alaninda uygulamasini Onermistir(31,32). Modern
endoskopinin dogusunda en gok emegi olan Philipp Bozzini 1800 ‘lii yillarin baslarinda
icat ettigi Lichleiter ( 151k kayna@i ) aletiyle endoskopla 15181 vucut bosluguna
yoneltmisti(33).1867°de Julius Bruck viicut iginde kullamlabilen stomatoskopi adini

verdigi alet gelistirdi(32). M.Nitze sistoskopi adini verdigi aleti 1879 gelistirdi(34).



Ilk laparoskopi 1901 ‘de canli kopekte Nitze tarafindan sistoskopi ile
abdominal kaviteyi inceleyerek gerceklestirmis ve bu yonteme koelioskopi adin1 veren
George Kelling yapmistir(35) .

Insanlarda ilk biiyiik laparoskopi serileri 1911’d§ H.C.Jacobacus tarafindan
yaymlanmigtir(36).Amerika’da ilk laparoskopi 1911 yilinda B.M.Bernheim tarafindan
yapildi. W.E. Stone nazofaringoskop kullanarak yaptig1 yontemi peritoneoskopi olarak
adlandird1.1937 yilinda J/ohn C. Ruddock 500 olguluk peritonoskopi adli yayim
yapmugstir(36,37). (

Otto Goetze’in 1918 yilinda buldugu insiiflatér ignesini gelistiren Janos Veress
1938 yilinda batindan asit bogaltmis bu igne ¢ok az degisime ugramigtir. C.Fervers
1933 yilinda intraabdominal yapigikliklarin laparoskopik olarak ayrililabilecegini ilk
yazan kisidir(36,38). Laparoskopik tubal sterilizasyonu ilk yapan 1941 ‘de Power ve
Barnes’tir. Fiber optik 151k sisteminin sahibi Harold H.Hopkins ‘tir. Kurt Semm Veress
ignesi ile birlikte kontrollii otomatik insiiflasyonu gelistirdi(39).

Laparoskopik appendektomi 1977 yilinda Dekok tarafindan yapilirken, akut
apandisit nedeniyle ilk laparoskopik appendektomi 1986 yilinda P.O.Regan tarafindan
yapilmistir(40).

Laparoskopik kolesistektomi ilk kez 1985 yilinda kopekte C.Filipi ve F.Mall
tarafindan yapildi (40,41). Nathanson ve Cushieri 1987 yilinda domuzda laparoskopik
kolesistektomiyi gerceklestirdiler(40). Insanda ilk laparoskopik kolesistektomi 1987
yilinda P.Mouret tarafindan yapilmigtir(41). Dubois standart multiponksiyon teknigi ile

yapilan ilk laparoskopik kolesistektomiyi 1989’ da yayinlamistir(40,41).



GENEL BILGILER

ANATOMI

Safra kesesi,karacigerin visseral yliziinde sag lob ile lobus quadratus arasinda
fossa vezika fellea igine yerlesmis armut bi¢iminde bir organdir. Safra kesesi 7-10
cm uzunlugunda 50 ml (15-90 ml) hacminde bir organdir(42). Safra kesesinin 3
boliimii vardir.

1-Fundus:Sag 9.’uncu kosta kikirdagimin midklavikiiler ¢izgi ile kesistigi
yerdedir. Bu noktada karin 6n duvarina temas eder. Uzun ekseni boyunca yukariya ve
arkaya dogru olup, karin 6n duvar ile 30 derecelik bir ag1 yapar. Safra kesesinin en
genis yeridir.

2-Korpus:Karacigerin visseral yliziiyle komsu halindedir. Transvers kolon ve
Duodenum’un superior pargasi ile komsulugu vardir.

3-Kollum:Vena porta ile direkt temas halindedir. Sistik kanal ile kollumun
birlesme yerindeki genislemeye Infindibulum veya Hartman posu adi verilir. Safra
kesesi taglan genellikle bu pos’a oturup sistik kanali tikayarak akut kolesistit tablosunu
olustururlar(42,43 ).

Duktus sistikus kollumun porta hepatisteki devami olup 3-4 cm boyunda ve 1-3
mm ¢apindadir. ik pargas: pars valvularis olup bu par¢anin i¢ duvarinda enine mukoza
plikalar1 goriiliir. Plika spiralis ( Heisteri plikas1 ) adini alan bu plikalar kollumdan
baglarlar ve kismen duktus sistikusu tikamaktadirlar. Sistik kanalin ikinci pargasina
pars glabra denir. Bu par¢a diiz olup bir agiyla duktus hepatikus kommunis ile

birleserek duktus koledokusu olugtururlar.



Duktus hepatikus kommunis sag ve sol hepatik kanallarin birlesmesiyle olusan
1-1,5 cm uzunlugundadir. Bu kanal ligamentum hepatoduodenale’nin 6n ve arka
yapraklar arasinda uzanmaktadir(42,44,45)

Duktus koledokus 7,5-10 cm uzunlugunda, 5-7 mm ¢apinda olup hepatik ve
sistik kanallarin birlesmesinden meydana gelir. 4 pargadan qlusur.

a)Supraduodenal par¢a:2-5 cm uzunluunda olup ligamentum
hepatoduodenale’nin 6n ve arka yapraklan arasinda ve serbest kenara yakin olarak
uzanir. A.hepatika propriayla yakin iligkidedir. Portal ven bu iki olugpumun hemen
arkasindadur.

b)Retroduodenal parga:Duodenum birinci kismimin hemen arkasinda bulunur,
1-2 cm uzunlugundadir ve A.gastroduodenalis ile komgudur.

c)Pankreatik parga:2-2,5 cm uzunlugunda olup pankreasin arkasinda veya
pankreas bas dokusu iginde ilerler. A.gastroduedenalis ve V.pankreatikoduodenale ile
komsudur.

d)intraduodenal par¢a:Duodenum arka duvarnin igerisinde oblik olarak
ilerler. Vater ampullasi yoluyla papilla duodenumun 2.’nci kitasina agilir. Vater
ampullas1 %76 olguda 2 mm veya daha kisadir(42,45).

Koledok ile pankreatik kanal birlesmesi ¢esitli sekillerde olur. Opie’ye(45) gore
her iki kanal %89 olguda ampullaya girmeden birlesirler. Mann ve Giordono ise 537
olguda koledok ile Wirsung kanalinin duodenuma ayn ayn agildigim
bildirmislerdir(46).

intrahepatik safra yollari:Appozisyon durumundaki Karaciger hiicrelerinin
zarlarindaki yarim oluklar kargi karsiya gelince,duvan hiicre zar1 olan kanalikuli
interselliilarisler olustururlar. Bunlar hiicreyi g¢epegevre sararlar, ger¢ek duvarlar
yoktur. Bunlar duktuli intra lobularisler yoluyla dultus interlobularislere dékiiliirler.
Bunlarda aralarinda birlegerek daha biiyiik kanallar1 yaparlar. Bu kanallarda birleserek
duktus hepatikus dekster ve sinisteri olustururlar(42).

Ausistika: %60 olguda A.hepatika dekstra’dan gikar. %75 vakada Calot iiggeni
icinde seyreder. Calot tiggen ilk kez 1891 yilinda calot tarafindan tarif edildi.

Calot iiggeninin sinurlar:

1-Asagida sistik kanal ve safra kesesi

2-Yukarida sag lobun alt kenar

3-I¢ kistmda ortak hepatik kanal yer almaktadir.

Bu liggenin iginde sag hepatik arter ve sistik arter bulunur. %22 vakada safra

yollarinda ¢aprazlasir, %3 olguda safra yollarinin altindan geger. A.sistika 2-5 cm

uzunlugunda olup korpus ve kollum arasindaki sinirda ramus profunda ve ramus



siiperfisialise ayrilir.Ramus profunda safra kesesinin karaciger kismini, ramus
siiperfisialis safra kesesinin periton kismim besler. Bu iki dal anastomozlarla birbirleri
ile baghidir. Ramus profundusun a.hepatika dekstranin intrahepatik dallariyla ¢ok sayida
anastomozu vardir. Nadir durumlarda a.sistika ; ahepatika sinistra, a.hepatika
kommunis, a.hepatika propriya, a.gastroduodenalis, a.pankreatikoduodenalis veya
trunkus ¢oliyakustan ¢ikar. Ayrica iki tane ayri dogan a.sistika olabilir. Varyasyonlan
¢esitli oldugundan cerrah bunlara dikkat etmeli ve aklindan gikarmamalidir. Duktus
sistikus a.sistika tarafindan kanlanir. Koledogun proksimal parcasi esas olarak sistik
arter tarafindan beslenir. A.hepatika dekstra koledogun orta kismim beslerken posterior
superior pankreatikoduodenal arter ve gastroduodenal arter koledogun distal kismini
besler(43,47).

Safra kesesinin fundus ve korpus kisminin venéz drenaji, karacier visseral
yiizdeki hepatik sinusoidler aracilif: ile olur. Safra kesesinin boyun kismu ve safra
yollar1 venoz drenajt ise sistik ven aracilifi ile karacierde portal vene olur(43).

Safra kesesinin lenfatik drenaji safra kesesinin boyun kismina lokalize sistik
lenf nodlarina oradan hepatik lenf nodlar: araciligi ile ¢6livak lenf nodlarina olmaktadir.

Sinirleri :Sempatikler 7-10 thorokal segmentlerden n.splanikus major yoluyla
gelirler. Coliyak gangliyonda sinaps yaparlar. Parasempatikler n.vagus yoluyla sag
vagal trunkusun hepatik dali i¢inde gelirler. Sempatik noronlar safra kesesinin diiz
adalesini kolinerjik gangliyonlar gibi innerve ederler. Afferent lifler agrili uyarimlari
safra kesesinden ¢oliyak gangliondaki sempatik sinirler yoluyla T8-9 arka kok
ganglionu ile sinaps yaparak oradan sinir lifleri aracilif1 ile spinal korda tasirlar. Motor
sinirleri vagus liflerinden  yapilmig ¢Oliyak gangliyondan gelen postgangliyonik
liflerdir(43).
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SEKIL 1 : Karaciger ve safra yollarmn anatomisi




EMBRIYOLOJi VE HISTOLOJI

Karaciger primordiyumu n barsagin distal ucunda bir endodermal epitel kiimesi
seklinde 3.hafta ortasinda belirir. Hepatik divertikiil veya karaciger tomurcugu olarak
bilinen bu olugum, perikard boslugu ve yolk sap1 arasinda yer alan septum transversumu
penetre eden hizli proliferasyon gdsteren hiicre dizilerinden meydana gelir. Bu hiicreler
septumu delmeye devam ederken, hepatik divertikiil ile duodenum arasindaki baglanti
daralarak safra kanallarim olugturur. Safra kanalinin ventral yiiziinden kiigiik bir ventral
cikinti safra kesesi ve sistik kanal haline gelir. Karaciger kordonlari parenkim igine
farklilanarak safra kanallarim doger. Karaciger ve onbarsak ( mide ve duodenum )
arasinda ki septum mezodermi de gerilir, membrandz bir yap1 haline gelir ve kiigiik
omentum adim alir. Kiigiik omentumun serbest kenari boyunca safra kanallar1 ,portal
ven ve hepatik arter uzanir(42,43).

Karaciger 12.haftadan itibaren hepatik hiicrelerden safra iiretmeye baslar. Bu
sirada safra kesesi ve sistik kanal olugmusg, sistik kanal hepatik kanalla birleserek
koledok kanalini meydana getirmis ve tiretilen safra barsaga akabilme imkaninm bulmusg
olur. Baslangigta i¢i bos bir organ olan safra kesesi i¢ yiiziinii ddseyen epitelin
proliferasyonu sonucu gegici olarak solid bir organ halini alir. Bir siire sonra kesenin
i¢ini dolduran epitel yeniden kanalize olarak, kese tekrar igi bos bir organ haline gelir.
Rekanalizasyonun ger¢eklesmemesi sonucu safra kesesi gelismez veya atrezik hale
gelir(48,49).

Remak plaklart yan yana iki dizi karaciger hiicresinden olusmustur. Remak
plaklari arasinda intralobular venoz sinusoidler yer almigtir. Remak plaklarini olugturan
tiim hiicrelerin sekretuar islevi vardir. Karaciger hiicrelerinin sekreti safra, 6zel bir
duvari bulunmayan intraselluler araliklar intraselluler safra kapillerleri aracilig1 ile; vena
sentralisten  lobulusun periferisine dogru akar. Safra bogaltma sistemi interlobular
olarak baglar. Safra kapillerleri remak plaklar iginde yer almiglardir. Lobuluslar arasi
bag dokusu o6zellikle birkag lobulusun birbirleriyle koseleri araciliiylatemas ettigi

yerlerde fazlaca gelismistir. Bag dokusunun fazlaca bulundugu bu bolgelere Kiernan



araliklan veya Glisson ii¢geni veya periportal alanlar denmektedir. Burada bir arter (
A hepatika’nin bir dali ), bir ven ( V.porta’nim bir dali olan v.interlobularis ) ve birde

safra kanalcigi ( Ductuli biliferi ) bulunmaktadir.

Safra bosaltma yollari:
1-intralobular safra kapillerleri
2-interlobuler safra kanallari:Duktuli biliferi ve duktus interlobaris
3-interlobar safra kanallari:Dukti interlobaris
4-Karaciger’in safra kanali:Duktus hepatikus
5-Safra kesesi kanali:Duktus sistikus
6-Birlesik safra kanali:Duktus koledokus

Safra yollari intra ve ekstrahepatik olmak iizere iki kisimdir. Karaciger igindeki
kistm lobulusun periferisinde yerlesmis bulunan ve Hering gegidi ad1 verilen dar ve kisa
bir pargacik ile baslar. Her lobulus’ta 12-15 tane olan Hering gegitleri lobuluslara iliskin
safra kapillerlerini toplar. Hering gegitleri lobuluslarin periferisinde yerlesmis 20
mikron ¢apinda dar ve kisa bir kanalcik olup bir uglariyla bir remak plaginin igindeki
intralobular safra kapillerine diger uglar ile de interlobuler safra kanalciklarina (Duktuli
biliferi) agilirlar. Intralobular safra kapillerlerinin 6zel bir duvari bulunmadigindan
Hering gegidi hiicreleri remak plaklarindaki karaciger hiicrelerinin bir devami olarak
ortaya cikarlar. Bu hiicreler bir bazal membran iizerine oturarak dar bir liimeni
sinirlarlar. Bu liimen ¢ok daha dar olan intralobular safra kanallariin bir devamudir.
intralobular safra kapillerlerinin kendi aralarindaki anastomozlari nedeniyle bir Hering
gegidinden karaciger lobulusunun oldukga biiyiik bir alanina iligkin safra akmaktadir
(Sekil 2)(44,48.,49).

interlobular safra kanalciklar tek kath izoprizmatik epitelle kapli 40-50 mikron
¢apinda kanalciklardir. Limenleri dardir. Birkag interlobular kanalcigin birlesmesiyle
interlobar kanallar olusur. Bunlar 20-50 mikron ¢apinda daha genis liimenli kanallardur.
Epitelleri yiiksek prizmatik veya prizmatikdir. Bu epitel mikrovillusliidiir.

Duktus hepatikus, duktus sistikus ve duktus koledokus kanallarinin histolojik
yapisi aynidir. Tunika interna ( T.mukoza ) ve Tunika externa ( T.adventisya ) olmak
tizere iki kilifi vardir. Epitelleri tek katl prizmatik mikrovillilidir. T.mukoza, epitel ve

lamina propriyadan olusmus olup epitele yakin olan kisimlarda bol kan damari igerir. i¢



kilif duktus hepatikus ve duktus koledokusta longitudinal ,duktus sistikusta sirkiiler
plikalardan olusmustur. Duktus sistikusun i¢ yiizii Heister valviilleri denilen mukoza
kivrimlan gosterdigi igin diiz bir boru seklinde degildir(44).

Safra kesesi 10-12 cm uzunlugunda 3-4 cm genisliginde ve 50-60 ml hacminde
armut bigiminde bir depocuktur. Kesenin boyun kism gittikge daralarak duktus
sistikusu olusturur. I¢ yiizii birbirleriyle anastomoz yapan birgok plikalarin bulunmasi
nedeniyle magaramsi goriiniistedir(44,49). Histolojik olarak safra kesesinin duvarinda 4
tabaka vardir(Sekil 3).

1-Tunika mukoza:Tek Katli,prizmatik , mikrovilliislii epiteli ve ince bir bag
dokusundan yapilmis lamina propriyadan olusmugtur. Lamina propriyada yogun lenfosit
igerdiginden bu tabakaya lenforetikiiler tabaka denmektedir. Bu tabaka igindeki genis
anastomozlar yapan yaygin bir kapiller ag bulunmaktadir.

2-Tunika muskularis: igte longitudinal dista sirkiiler diiz kas hiicrelerinden
olusmustur. Bu kas tabakasi geligmis bag dokusu tabakasi ile birbirinden ayrilmustir.
Kas tabakasmin bu diizeni safra kesesinin maksimum genislemesini saglar.

3-Tunika fibroza: igte ve dista gevsek, ortada kompakt bag dokusu olmak
iizere 3 tabakadan olusmustur. Icteki gevsek tabaka elastik liflerden olduk¢a zengindir.

4-Tunika seroza: Periton epiteli ve ona destek gorevi yapan subserdz bag
dokusundan olusmustur. Bu bag dokusu kan ve lenf damarlan ile sinirlerden gok
zengindir(44,48.49).

Safra kesesinin boyun kismina yakin yerde Lushka kanallari vardir. Safra
kanallari ile devam eden bu kanallarin safra kesesi liimeni ile iligkileri yoktur(46).

Vaza Aberansiya:Jurison ve Halpert tarafindan 1909 da bulunmustur. Safra
kesesi duvarinda tam karaciger altindaki ince safra kanallaridir. Bu kanallar luschka
kanallari ile istirakli olup postoperatif dénemdeki safra yatagi kagaklarindan sorumlu
tutulurlar(50).

Aschoff-Rokitansky siniisleri:Mukoza igindeki kiigiik divertikiiller olup yiizey
epiteli ile dogelidirler. Seroza ile istiraktedirler. Iltihaplandiklarinda safra kesesi
perforasyonu ve jeneralize peritonite sebep olabilirler. Patolojik duvar degisikliklerinin
on belirtisi olmalidirlar, zira siniislere embriyonik safra kesesinde rastlanmamaktadir

(44).




Spatium perisinusoideum
(Iﬁsse argll‘ 1)

Lenfatik damar V. i
Hepatik lakuna i .portae hepatis
P Hepatik lakuna fegalisa

Lamina perforasyonu

Canaliculus bilifer
Ductulus bilifer

2\

Vena centralis

Lamina hepatica

Canaliculus biliter
Venéz sinusoid

iger hi
Ketaager HoRE Lamina hepatica limitans

Mall boglugu

SEKIL 2 : intrahepatik safra yollarin histolojik yapist

12



Fldnqus vesicae
biliaris

Ductus cysticus

Ductus hepaticus |
munis

Ductus choledochus

SEKIL 3 : Safra kesesi , sistik kanal ve koledogun makroskopik goriiniimii ve
histolojik yapisi



FIZYOLOJi

Tiim karaciger hiicreleri siirekli olarak az miktarda, safra ad1 verilen bir salg
yaparlar.  Safra, Karacier hiicre tabakalar1 arasinda bulunan g¢ok kiiglik safra
kanalciklarina salgilanir. Sonra perifere dogru akarak interlobuler septumlardaki
terminal safra kanalciklarina dokiiliir. Giderek kanalciklar daha biiyiik kanallarda
toplanir, sag ve sol hepatik kanallara oradan duktus hepatikus kommunise dokiiliir.
Buradan koledok kanalina gegerek ya dogrudan duodenuma bogalir yada duktus sistikus
ile safra kesesine yonelir(51,52,53).

Karaciger tarafindan siirekli olarak salgilanan safra normalde safra kesesinde
depo edilerek gerektikge duodenuma akar. Giinliik total safra sekresyonu 700-1200 ml,
safra kesesinin makgimal hacmi ise ancak 30-60 ml kadardir.12 saatlik safra salgist
kesede depo edilebilir. Safra kesesi mukozasindan stirekli olarak su, sodyum kloriir ve
diger elektrolitlerin gogu emilerek safra tuzlari, kolesterol, lesitin ve bilirubini konsantre
eder. Bu absorbsiyon biiyiik ¢apta sodyumun safra kesesi epitelinden aktif transportu ile
gerceklesir. Safra genellikle 5 kat konsantre edilmekle beraber maksimum 12-18 kat
yogunlastirilabilir. Karaciger i¢indeki safranin dansitesi 1008-1016, PH’s1 7.1-7.3, safra
kesesi igindeki safranin dansitesi 1012-1040, PH’s1 6.9-7.7’dir. Safrada total kati madde
miktar1 %8-18 arasindadir. Safranin %1-4’1 bir miikoprotein olan musin’dir. Normalde
safrada albumin yoktur(13). Insanda safra salgilanma basinci ilk defa Robitchek ve
Tuvolt tarafindan 1921 de Slgiilmiigtiir. Normal degeri 210-270 ml/safra’dir. Safranin
koledok igindeki basinci 350 ml/safraya ¢iktigi zaman bobrek siizme fonksiyonu 1/3’e
iner. Korku, heyecan ve kusmalar safra salgisim arttirir, salgilanan safranin
konsantrasyonu diiser. Ofke ve siddetli agnlar safra salgilanmasim azaltici etki
gosterir(55).

Safra kesesinin bogalmasi igin 2 temel kosul gereklidir.
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(1) Safranin koledok kanalindan duodenuma akmast igin Oddi sfinkterinin gevsemesi,
(2) Safra kesesinin kasilarak safranin koledok kanalina itilmesi.

Yiiksek konsantrasyonda yag iceren yemekten sonra;
a) Ince barsaga gelen yag, ince barsagin ilk bolimlerindeki intestinal mukozadan
kolesistokinin hormonunun serbestlesmesine yol agar. Kolesistokinin kana emildikten
sonra safra kesesine giderek spesifik kas kontraksiyonlar1 uyarir. Kasiimalarin
olusturdugu basingla safra duodenuma dogru itilir.
b) Gastrik sekresyona eglik eden vagal sitimiilasyon yada gesitli intestinal refleksler
safra kesesinde zayif kontraksiyonlar olusturur.
¢) Safra kesesi kasildig1 zaman oddi sfinkteri inhibe olur. Bu etki,safra kesesinden oddi
sfinkterine ulagan nérojenik yada miyojenik reflekslerle ortaya ¢ikar. Oddi sfinkterinin
inhibisyonunda bir dereceye kadar kolesistokininin direkt etkisi de sorumlu olabilir.
d) Duodenumda besinin bulunmasi ¢eperdeki peristaltik dalgalarin siddetini arttirir.
Peristaltik dalgalarin her gegisinde komsu intestinal g¢eperle birlikte Oddi sfinkterinde
bir anlik gevseme olur. Ciinkii ‘reseptif gevseme’ fenomenine gore peristaltik dalgalarin
Ontindeki ¢eper gevser. Koledok kanalindaki safra yeterli basing altindaysa az miktarda
safra duodenuma geger(51,52).

Safra kesesi depoladigi konsantre safrayr kolesistokinin stimiilasyonu ile
duodenuma bogaltir. Besinlerde yag bulunmuyoréa safra kesesi az bosalir, yeterli yag

varsa safra kesesi 1 saat icinde tamamen bosalir(51).
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TABLO:SAFRANIN BiLESiMi

Karaciger safrasi Safra kesesi safrasi

Su 97,5 %g ' 92 %g
Safra tuzlan 1,1 %g 6 %g
Bilirubin 0,04 %g 03 %g
Kolesterol 0,1 %g 0,3-0,9 %g
Yag asitleri 0,12 %g 03-12 %g
Lesitin 0,04 %g 03 %g
Sodyum 145 %g 130 %g
Potasyum 5 %g 12 %g
Kalsiyum 5 %g 23 %g
Klortir 100 %g 25 %g
Bikarbonat 28 %g 10 %g

Safradaki en bol madde safra tuzlanidir. Safra bilesiminin total kati maddesinin
yarisini bu tuzlar olusturur. Konsantrasyon islemi ile su ve elektrolitler ( Kalsiyum
disinda ) biiyiik miktarda reabsorbe olur, safra tuzlan, lipid maddeler, kolesterol ve
lesitin reabsorbe olmaz. Bu nedenle kese safrasinda konsantre olurlar(51,53).

SAFRA TUZLARI VE FONKSIYONLARI

Karaciger hiicreleri giinde yaklagik 0,5 gr safra tuzlari yapmaktadir. Safra
tuzlarinin 6n maddesi kolesteroldiir. Kolesterol vucut tarafindan sentez edilebildigi gibi
yiyeceklerle disardan alindiktan sonra egit miktarda kolik asit ve kenodeoksikolik aside
cevrilir. Bu asitlerde baslica glisin ve daha az oranda taurin ile birleserek konjuge safra
asitlerini olugturur. Bu asitlerin tuzlan safrada salgilamir(51,52). Safra asitleri %90
konjuge haldedirler. Insanda safra kesesinde %2-9,7 oraninda safra tuzu bulunur.
Safrada kolikasidin deoksikolik aside orami1 3/1 dir ve sabit tutulur(56). Kolesterol
plazmada spesifik proteinlerle ¢6ziinmiistiir. Safrada protein konsantrasyonu ¢ok
dusiiktiir. Kolesterol safra asidleri ve fosfolipidlerle ¢oziinmiis olarak bulunur. Safra
kolesteroliiniin plazmaya nazaran ¢ok fazla konsantrasyonda olugmasi, biliyer

¢oziintirlik mekanizmasim ve safrada kolesteroliin ¢ekme hizinin belli diizeyde
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kalmasim saglar(57). Normalde safrada tuz kolesterol oram: 25/1 oldugu bilinir, bu oran
degisirse kolesterol ¢oker(58).

Safra tuzlan intestinal kanalda iki 6nemli gorev yapar. Birincisi; besindeki yag
partikiilleri iizerinde detarjan etkileri vardir, partikiillerin yiizey gerilimini azaltarak
kiigik yag damlaciklarina paralanmasina ve karigmasina yardim eder. Buna safra
tuzlarinin detarjan fonksiyonu denir. Ikincisi; yag asitleri, monogliserid, kolesterol ve
oteki lipitlerin intestinal kanalda absorbsiyonuna yardim ederler. Migel adi verilen
kiigiik kompleksler yaparak lipidlerin mukozadan gegebilir 6zellik kazanmalarini
saglarlar. Intestinal kanalda safra bulunmadifi zaman lipidlerin % 40’1 fegesle
kaybedilir. Yag absorbsiyonu yeterli olmadi1 zaman yagda eriyen vitaminler (A,D,E ve
K vitaminleri) absorbe edilemez(51,52).

Barsaga gegmis olan safra tuzlarinin % 94’ distal ileum’dan aktif transportla
emilerek portal sistemle karacigere gelir. Karaciferde kanin vendz sistemden gegisinde
hemen absorbe olan safra tuzlari yeniden safraya sekrete edilir. Safra tuzlarinin bu
dolasimina  Enterohepatik  sirkiilasyon denir. Safra tuzlarinin  6nemli
karekteristiklerinden biri normal olarak gii¢lii iyonize tuzlar olusturmalaridir. Bu
nedenle sadece burada safra tuzlan igin 6zgiin reseptérler bulundugu igin bagka yerde
reabsorbsiyona ugramazlar(51,52). Ruhi baski ve vazomotor uyanm portal kan
akiminda gollenme ve safra akiminda %50 oraninda azalmaya yol agar(59). Hepatik
arter basincinin yiikselmesi safra akim hizini yavaslatir(60).

Safra kesesinde 2 gesit adele vardir. Bunlarda 2 sekilde kontraksiyon olusur.
Safra kesesinin bosalmasinda bu kontraksiyonlarin 6nemli rolleri vardr.
1-Tonik kontraksiyonlar:Safra kesesi doldugu zaman tonik kontraksiyonlar baglar.Ve
tam bosalma oluncaya kadar devam eder. Povel’e gore tonik kontraksiyonlar '2-2 saat
kadar sirer.
2-Ritmik kontraksiyonlar:Kasilma ve gevseme seklinde dakikada 2-6 defa olur.Bu
temas ritmi ile basing 0,1-0,3 cmH2O arasinda degisir. Tonik kontraksiyonlar artinca

ritmik kontraksiyonlar kaybolur (61 ).

€. YOKSEXOCRETIM KURTLD
Do mIARTASY 0N MR
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SAFRA TASI OLUSUMU

Safra taglar1 kompozisyonuna gore kolesterol taslart ve pigment taglari olarak
ikiye ayrilir. Kolesterol safra taglar1 safra kesesi iginde olusurlar, %60-70 kolesterol
ihtiva ederler, iig tipi vardir(51,52,53).

a)Saf kolesterol taglar1 genellikle safra kesesi i¢inde tek bir tag olarak goriiliir.

b)Kombinasyon taglar1 da genellikle tek ve safra kesesi igindedir. Bunlarin
santral kismu sirf kolesterolden olugur.

¢)Mikst taglar kolesterol, safra pigmenti ve kalsiyumdan olusur. Renk,biiyiikliik
ve sayillann degisiktir ve klinikte en ¢ok bunlarla kargilaginz. Bu taglarin olusum
mekanizmasi su sekildedir:

Safra tuzlari, Karacifer hiicrelerinde kolesterolden olusur. Safra tuzlarinin
sekresyonu sirasinda onda bir oraninda kolesterol de safraya verilir(1-2 gr/giin).
Kolesterol saf suda hemen hemen hi¢ erimeyen bir maddedir, safradaki safra tuzlan ve
lesitin kolesterole fiziksel olarak baglanip eriyebilen ultramikroskopik migeller
olusturur. Safra tuzlan ve lesitin, safra kesesinde konsantre oldugu zaman kolesterolle
birlikte konsantre olarak kolesterolii erir halde tutar(51,53). Duodenum mukozasindan
salgilanan sekretin hormonu da asitli kimusla uyarilarak safra kanallarindan 200 ml
kadar ¢ok alkalik bir siv1 salgilatir. Bu alkalik s1vi ortam migel olusumu igin gereklidir,
asit ortamda migel olusmaz. Bazi anormal durumlarda kolesterol ¢okerek safra
taglarinin olusumuna yol agar. Bu durumlar:
a)Safradan suyun asir1 reabsorbsiyonu,
b)Safradan safra tuzlari ve lesitin gibi agr1 safra asidi absorbsiyonu,
c¢)Safraya ¢ok fazla kolesterol sekresyonu sonucu safrada gok yitksek kolesterol diizeyi,
d)Safra kesesi epitelinin iltihabi.

Safradaki kolesterol miktar1 kismen sahsin yedigi yag miktarn ile belirlenir.
Hepatik hiicrelerde, viicuttaki yag metabolizmasinin bir iirtinii olarak ortaya gikar. Uzun
bir dénemde yagli bir diyetle beslenen kisilerde safra tag1 stk goriiliir. Safra kesesi
inflamasyonu safra kesesi mukozasinin absorbsiyon karekteristiklerini degistirir,
kolesteroliin eriyik halinde tutulmasim saglayan su, safra tuzlar ve oteki maddelerin
agir absorbsiyonuna yol agar. Kolesterol ¢6kmeye baglar ve iltihapli mukoza yiizeyinde
bir ¢ok kiiglik kolesterol kristalleri gelisir. Bu kristaller daha fazla kolesteroliin

¢6kmesine elverigli ¢ekirdekler olusturur. Kum taneleri gibi ¢ok sayida olabilecekleri
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gibi tiim keseyi dolduracak gibi biiyiik bir tag olugturabilirler. Tag tegekkiilii i¢in uygun
kolesterol konsantrasyonu yaninda bir tas ¢ekirdegi bulunmas: gerekir. Bu bakteri, safra
pigmentleri, miikiis,hiicre debrisleri, kalsiyum tuzlari, parazit yumurtalar1 olabilir.
Kolesterol saturasyonu safra akiminin yavaglamasi sonucunu dogurur. Safra kesesi
mukozasinin mukus salgilamast da artar. Bunlar tas olusumu riskini arttiric1 olaylardir
(51,52,53,56,57,58). Kolesterol safra taglarinin olusmasinda bazi etkenler riski arttirica
etki gosterirler. Bunlar:

a)Diyet

b)Sismanhik ve hizh zayiflama:Sismanlarin daha litojenik, kolesterol satlire
safra yaptif1 bunda sigmanlarda insulin diizeyinin yiiksek olmasi ve insulinin hepatik
kolesterol sentezini stimiile edici etkisi nedeniyle safrada kolesterol diizeyini arttirici
etkisi gosterilmektedir. Cok kilo kaybetmek de kolelitojenik bir olaydir. Kolesteroliin
adipositlerden hizhh mobilizasyonu safrada ki kolesterol konsantrasyonunu arttirici etki
yaptig1 diigiiniilmektedir(62,63,64).

¢)Kafein:Intestinal absorbsiyonu ve safra kesesinde absorbsiyonu inhibe ettigi
ve safra kesesi tas1 insidansint arttirdigi gosterilmigtir(65).

d)Total parenteral beslenme:Hem kolelithiasis hemde kolesistit insidansini
arttirdig1 kanitlanmigtir(66).

e)Trunkal vagotomi ve mide rezeksiyonu:Safra kesesinin kolinerjik
aktivasyonunun bozulmasina ve safra tast olusumunu arttinci etki gosterdigi
kanitlanmistir(67,68,69).

f)Distal ileum rezeksiyonu:Safra asitlerinin kayb1 malabsorbsiyona ve safrada
safra asitlerinin azalmasi safrada kolesterol ¢okmesine ve buda tas olugumuna yol agar
(70,71).

g)iltihabi barsak hastahklari:Ozellikle Crohn hastalizinda bu risk artmugtir. Bu
terminal ileumun anaerobik bakterilerle kolonizasyonu sonucu safra asitlerinin
konjugasyonunun bozulmasina ve safra asitlerinin absorbsiyonunun bozulmasi

kolesterol dengesinin bozulmasi sonucu tag olusumunu arttirdi1 gésterilmigtir(71).
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Pigment taslan safra taglarinin %30’unu teskil ederler(72,73). Siyah pigment
taglan ve kalsiyum bilirubinat taglari olarak ikiye ayrilir.
a)Saf pigment taslari:Safra kesesi iginde olugur. Hemolitik anemi, karaciger
sirozu, kalp kapak¢ik replasmani yada bilinmeyen nedenlere bagli metabolik
dengesizliklerde goriiliir. Bunlarda bilier enfeksiyonun rolii yoktur. Parlak siyah renkte,
diizensiz bigimde, ¢ok kez multipl yaris1 radiodense taglar olup safra tasi olgularinin
%10’unda bulunur. Bunlara siyah safra taglar1 da denir, dig gériiniisleri de kesitlerinin
goriintistide boyledir(73).
b)Kalsiyum bilirubinat taslari:Yumusak, sar1 veya kahverengi, toprak
rengindedir, parlak degillerdir ve kotii kokular1 vardir. Genellikle safra yollarinda
bulunurlar. Bilier enfeksiyonlarda olusan bu tip genellikle safra yollarinda veya bazende
intrahepatik safra kanallarinda olusur. Siklikla safra kiiltiirlerinde E.coli iiremektedir.
Genelikle striktiirler, bilioenterik anastomozlar, parazitler sonucu sekonder gelisen

taglardir. Say1 ve biiyiikliikleri kigiden kisiye degisir(73).
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SITOKINLER

1970’li yillarda immun sistemde, hiicreler arasi iletisimi saglayan
immunglobulinler diginda bagka aktif molekiillerinde oldugu saptandi. Enfeksiyon ve
cerrahi travmaya maruz kalan kalan hastalar biiyiik oranda sitokin denilen endojen
mediatSrler tarafindan kontrol edilen hemodinamik, metabolik ve immun cevap
degisiklikleri gosterirler(26). Ozellesmis dokular tarafindan yapilan ve etkilerini esas
olarak endokrin yollar {izerinden gosteren klasik hormonal mediatorlerin aksine
sitokinler hasarlanan bolgedeki defisik hiicre tipleri ve sistemik immun hiicreler
tarafindan yapilan glikoprotein ve polipeptid yapida ajanlardir. Hormonlardan daha
onceden yapilip depo edilmemeleri ve asil olarak parakrin ve otokrin mekanizmalarla
etki g6stermeleri ile ayrilirlar. Hasar sonrasi ortaya ¢ikmis olmalarn veya stimiile olmus
hiicrelerdeki aktif gen transkripsiyonu ve translasyonu oldugunu gosterir(26).

Sitokinler gen transkripsiyonunu diizenleyen intraselliiler sinyal yollarinin
aktivasyonuna yol agan spesifik hiicresel reseptorlere baglanirlar(74,75). Bu mekanizma
ile sitokinler immun hiicre aktivitesi, farklilagma, ¢ofalma ve siirviyi etkilerler.
Sitokinler ayrica inflamatuar cevabi giiglendiren ve azaltan diger sitokinlerinde
aktivitesini ve yapimini diizenlerler. Cok c¢esitli hiicre tiplerini aktive etme kapasitesi ve
esit oranda ¢ok gesitli cevaplar olusturmasi bunlarin pleotrofizm 6zelliginin azligina
isaret eder(26).

Sitokinler enfeksiyon ve hasar alanina inflamatuar cevabi yonlendiren ve yara
iyilesmesini indiikleyen mediatérlerdir. Bazende organizmaya zararli olabilmektedirler.
Ornegin lokal hasar alaminda olan agir1 proinflamatuar sitokin iiretimi septik soktaki
hemodinamik instabilite veya kas kaybina yol agan metabolik bozukluk gibi sistemik
etkilere yol agabilir. Agir bir travma veya sepsis sonrast devamli, agir1 proinflamatuar
sitokin cevabt organ hasarina katkida bulunarak multipl organ yetmezligine ve oliime

yol agabilir(26). Antienflamatuar sitokinlerin bulunmasi bu abartilmig reaksiyonlarin
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sidetini azaltabilir. Ama buda agiriya kagtiinda hastayr immunite yoniinden zayif ve
enfeksiy6z morbiditeye maruz kalma riskini arttirmaktadir(26,76).

Sitokinler; interlékinler, TNF ailesi, interferonlar, hemopoetik biiyiime faktorleri
ve kimokin ailesi olarak 5 grup altinda incelenebilirler. Sitokinler birgok hiicreden
salgilanirlar. Bu hiicreler monosit/makrofaj, mezenkimal hiicreler, NK hiicreleri, B
hiicreleri, T hiicreleri, nétrofiller, endotelyal hiicreler, diiz kas hiicreleri, fibroblastlar,
astrositler ve mikroglial hiicrelerdir. Giiniimiizde IL. 1 ‘den IL 18’¢ kadar interl6kin
tespit edilmistir(77).

Sitokinler molekiil agirhg 30 kDa’da, polipeptid veya glikoprotein yapida,
monomerik yada multimerik yapidadirlar. Tek bir polipeptid yapida olup antijene
spesifik degillerdir. Hedef hiicre iizerinde bulunan spesifik reseptorlere baglanarak
onlan aktive ederler. Sitokinlerin ¢ogunun reseptdrlerinin ekspresyonu spesifik
sinyallerle regiile edilmektedir. Sitokinlere kars1 olusan hiicresel yanit i¢in yeni mRNA
ya ve protein sentezine ihtiyag vardir. Sentez edildikten sonra hizla salinirlar(26).
Sitokinler degisik hiicre tipleri {izerine etki ederler(pleiotropizm)(78). Aym hedef hiicre
tizerinde siklikla ¢ok yonlii farkh etkileri vardir. Bireysel sitokinlerin ¢ogu ¢ok yonlii,

farkl: hiicre tipleri tarafindan(limfokinler veya monokinler) iiretilirler(26). Birgok hedef

hiicre boliinmesinin regiilatérleri olarak gérev yaparlar(78).
SITOKINLERIN FONKSIYONLARI

Sitokinler farklh hiicre tiplerinde ¢ok degisik aktivite gosterirler. Fonksiyon
bakimindan 4 kategoriye ayirmak miimkiindiir(79).

i.Dogal immunitenin mediatorleri:Bunlar mononiiklear fogositlerdeki
infeksiyon ajanlan tarafindan salinmaktadir( [FN-alfa, TNF-alfa,IL-1,IL-6,kimokinler).

2.Lenfosit aktivasyonu,biiyiimesi ve farklhilasmasimi saglayan
mediatérler:Bunlar T lenfositler tarafindan spesifik antijen taninmasina yanit olarak
salinmaktadir(IL-2,1L-4).

3.inflamasyonu regiile eden mediatirler:T lenfositler tarafindan spesifik
antijen taninmasina yamit olarak salinan nonspesifik inflamatuar hicreleri aktive
ederler(IFN-gama,IL-10,IL-12).

4.0lgunlasmamis (immatiir) lokositlerin biiyiime ve farkhlagsma
mediatirleri:Hem uyanlmis lenfositler,hemde diger hiicreler tarafindan
tiretilirler.(GM-CSF,M-CSF,G-CSF,IL-3,IL-7).
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Bu kategorizasyon belirli bir sitokinin en 6nemli biyolojik davramslariyla ilgili

olarak yapilmaktadir.sitokinlerin ¢ogu birden fazla fonksiyon gésterirler.
INTERLOKIN-6 (IL-6)

Ik kez 1986 yilinda bulunmustur. IL-6, 20-30 kaa molekiil agirlikli bir
glikoproteindir. Insan IL-6 s1 28 aminoasid sinyal peptit olup 212 aminoasid
icermektedir(80,81). IL-6; monositler/makrofajlar, fibroblastlar, keratinositler, endotel
hiicreleri, mezensimal hiicreler, glial hiicreler, kondrositler, osteoblastlar, diiz kas
hiicreleri, T hiicreleri, B hiicreleri, graniilositler, mast hiicreleri ve tiimor hiicreleri
tarafindan (iiretilirler(80,82). IL-6 min bu sekilde gesitli hiicrelerde yapimi, farkh
sinyaller tarafindan pozitif yada negatif olarak regiile edilmesine neden olur. IL-6
genleri 7.'inci kromozomun kisa kolunda (7p21) lokalize olup geninde dikkati gekecek
kadar ¢ok polimorfizm vardir(80). IL-6 reseptorii tek bir transmembran segmenti ile 468
aminoasid igermektedir. Intrasitoplazmik kisimda 82 aminoasid, membranda 28
aminoasid, ekstraselliler kisimda 339 aminoasid bulunur. Tablo 2’ de IL-6 nin

dokularda olusturdugu sinyaller gériilmektedir(83).

TABLO- 2 : IL-6 NIN CESITLI DOKULARDA OLUSTURDUGU SINYALLER

A. Farklilagsma ya da spesifik gen ekspresyonunun indiiksiyonu
1- B hiicrelerinde Ig yapimint
2
3

4- GO-G1 den hematopoetik stem hiicrelerini aktive eder.

Karaciger hiicrelerinde akut faz proteinlerini

Sitotoksik B hiicre farklilagmasim

B. Hiicre biiyiimesi stimiilasyonu:
1- Miyeloma/Plazmastoma hiicrelerinin bilyiimelerini
2- T hiicre biiylimesini
3- Mezensimal hiicre biiyiimesi
C. Hiicre biiytimesinin inhibisyonu:
1- Myeloid 16semi hiicrelerinin (M1 hiicreleri) biiyiimesini

2- Meme karsinom hiicre serilerinin biiytimesini
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TABLO- 3: 1L-6 NIN BiYOLOJIK FONKSiYONLARI

B hiicreleri
-immunglobulin éiretimi
-Hibridoma/plazmastoma/myeloma hiicrelerinin proliferasyonu
-EBV-infekte B hiicrelerinin proliferasyonu

T hiicreleri
-T hiicrelerinin proliferasyonu ve diferansiasyonu
-Sitotksik lenfositlerin diferansiasyonu
-IL-2 reseptdriiniin indiiksiyonu
-NK hiicreleri aktivitelerinin artmasi

Hematopoietik progenitér hiicreleri
-Multipotensiyel hematopoietik koloni formasyonunun artmasi
Megakaryosit hiicreler
-Megakaryosit olgunlagmasi
Makrofajlar

-Myeloid 16semik hiicrelerin ¢ogalmasinininhibisyonu
-Myeloid l16semik hiicrelerin makrofaj diferansiasyonu

Hepatositler
-Akut faz protein sentezi

Kemik metabolizmasi
-Osteoklast formasyonunun stimulasyonu
-Kemik resorbsiyonunun indiiksiyonu

Kan damarlan
-Platelet Derive Growth(PDG) faktér indiiksiyonu
-Vaskiiler diiz kas hiicreklerinin proliferasyonu
-Kalp tizerine negatif inotropik etki

Noronal hiicreler
-PC12 hiicrelerinin noral diferansiasyonu
-Kolinerjik noronlarin survival destegi

-ACTH sentezinin indiiksiyonu
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IL-6 hiicre tipine bagh olarak hiicre proliferasyonunu indiikler, inhibe eder yada
etki etmez. IL-6, olgun B hiicrelerinin antikor fireten plazma hiicrelerine doniisiimiinii
indiikleyen, T hiicre kokenli lenfokin olarak tamimlanmistir(84). IL-6 T hiicrelerinin
aktivasyon, biiyiime ve farklilagmasim saélar. IL-6 monoklonal antikorlar yada lektinler
ile aktive olmug periferal T hiicreleri ve olgunlagmamig timositlerin proliferasyonunu
stimiile eder. IL-1 ve TNF , IL-6 ya sensitiviteyi arttirir ve IL-6 iiretimini indiikler. Akut
faz proteinleri, baglica karacigerde sentez edilir. Akut faz yanitinda akut faz proteinleri
artar veya azalir. Akut faz yamti, doku haraplanmalari yada inflamasyonlara kars:
gelisen sistemik bir reaksiyondur. Lokositoz, ates, vaskiiler permeablitede artig, plazma
metal ve steroid konsantrasyonunda degisme, akut faz proteinlerinde artigla
karekterizedir. Akut faz proteinlerinin hepatositlerden sentezi IL-1,TNF,IL-6 ve HSF
tarafindan regiile edilmektedir(82,84).

IL-6 plazma, BOS, idrar, peritoneal, plevral ve eklem sivilar1 gibi biyolojik
stvilarda odlgiilebilir. IL-6 , travma ve inflamasyondan hemen sonra kanda yiikselmeye
baslar. Olaydan 1 saat sonra kanda tespit edilebilir. 4-6 saat sonra maksimum seviyesine

ulagir. Yaklagik 10 giin gibi uzun bir siire kanda tespit edilebilir(84).
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MALONDIALDEHIT (MDA)

Hiicre membranlar: serbest radikal hasarina yatkin poliansatiire yag asitleri
( PUFA ) bakimindan zengindir. PUFA nin oksidatif yikimi lipid peroksidasyonu olarak
bilinir. Lipid peroksidasyonu sonucu membran akigskanlii ve permeabilitesi bozulur
(85).

Serbest radikallerin membran proteinlerine ve PUFA ne saldirmalan sirasinda
birgok oksijene olmus bilesik, 6zellikle malondialdehit ( MDA ) gibi aldehitler
olusmaktadir. Primer boélgede olustuktan sonra kan akimi yolu ile dier organ ve
dokulara ulasan lipid peroksidasyon iiriinleri, lipid peroksidasyonuna neden olurlar.
Sonugta hiicresel hasar ve doku harabiyeti meydana gelir. Cogu biyolojik olarak aktif
olan aldehitler daima lipid peroksidasyonu sonucu olusurlar. Lipid peroksidasyonunu,
oksidatif stres ve hasarin siiregelen siklusunun bir pargasi olarak diisiinmek daha
uygundur. Lipid peroksidatif hasari, yag dokusuyla simirlandirilamaz. Ciinkii, lipid
peroksitleri kollojenin ¢apraz baglanmast ve esmerlesmesinin bir nedenidir. Lipid ve
proteinlerin oksidatif kimyasindaki doniistimler proteinlerin artmis glikolizasyonuna,
lipid bilesiklerinin oksidasyonu sonucuna ve proteinlerin oksidasyonu sirasinda
fluoresansin olugmasina neden olurlar(86). Travma gibi doku hasarina yol agan
durumlarda hiicre membraninda meydana gelen hasar lipid peroksidasyonunda artiga

buda MDA nin kan diizeyinin artigina yol agacaktir(85,86).
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AKUT FAZ REAKTANLARI

Travma sonucunda meydana gelen doku hasarinda veya inflamasyonda meydana
gelen sistemik reaksiyona akut faz yamit denilmektedir. Akut faz yanitta baslica rolil
oynayan organ karacigerdir. Karacierden bu olaya cevap olarak akut faz reaktanlan
yapilip kana verilmektedir. Akut faz yanitinda akut faz proteinleri artar ve azalir. Akut
faz yamt; lokositoz, ates, vaskiiler permeablitede artis, plazma metal ve steroid
konsantrasyonunda degisme, akut faz proteinlerinde artigla karekterizedir(87). Akut faz
reaktanlarinin karacigerde sentezi sitokinler tarafindan regiile edilmektedir. IL-1 ve IL-

6, akut faz reaktanlarinin en 6nemli indiikleyici sitokinleridir(82,84).
SERULOPLAZMIN

Seruloplazmin yaklasik 160.000 molekiil agirliginda plazma konsantrasyonu 30
mg/dl olan alfa-2 globulindir. Bakir igeridinden dolayr mavi bir rengi vardir ve
plazmada mevcut bakirin %90 1 tagir. Plazmada geri kalan bakir albumine bagh
olarak taginir. Bakirin albumine baglanma siklig1, seruloplazmine olan baglanmasindan
daha azdir. Seliiloze elektroforezinde hizli alfa-2 bolgesinde gé¢ eder. Seruloplazmin
yapisinda %10 karbonhidrat icerir(88).

Seruloplazminin 6nemli fonksiyonlar1 vardir.En &nemlilerinden biri oksidaz
aktivitesi gostererek enzim gibi davranmasidir. Fe (II) nin Fe(Ill) e oksidasyonunun
hizli katalizini sagladid1 ve ferrooksidaz aktivitesinin Fe(II) nin hiicre yiizeyinde
demirin transferrine baglanmasi i¢in ilk agama olarak transformasyonu i¢in esansiyel
oldugu saptanmistir(88,89,90).

Seruloplazmin, plazmada bakir igin major transport proteini olarak
disiiniiliiyordu, ancak seruloplazminde bakirin ihmal edilir Slgiide turnoveri oldugu

gosterildi. Seruloplazmin karacigerde sentezlenir ve salgilamr. Seruloplazmin molekiilii
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bakinn hiicre igine alir ancak bakir proteinden uzaklastinlirsa verebilir. Bakirin
barsaklarda karacigere dialize edilebilir formda transport edildizgi ve burada
seruloplazmin ile bakirin birlestigi ve kana salindif: goriigii hakimdir. Artmis bakir
emilimi, artmig seruloplazmin Uretimine ve rezorbe olmayan bakir-seruloplazmin
kompleksinin safraya artan salinimina sebep olur. Bu yiizden sefuloplazmin {iretimi,
potensiyel bakir toksisitesi i¢in ilk asama reaksiyonu saglar (89,90).

Seruloplazmin ge¢ bir akut faz proteinidir(92). Seruloplazmin antioksidan
Ozellige sahiptir. Seruloplazmin ve transferrinin in vitro plazmadaki antioksidan
aktivitenin biiyilk bir kismim olusturdugu gosterilmigstir. Seruloplazmin lipid
peroksidasyonu ve serbest radikal olusumunu inflamatuar hadiselerde ve travma sonrasi
hasarda engelleyebilir. Bu seruloplazminin akut faz reaksiyonundaki iistlendigi gorev
olarak diistintlmektedir(90,91,92).

Seruloplazminin plazma seviyesi enfeksiyonlar, malignite ve travmada artar.
Ozellikle bilier sistem enfeksiyon yada obstriiksiyonlarinda artar. Seruloplazminin en
6nemli klinik uygulamast Wilson hastalifinda teshistedir. Tipik olarak bakir
konsantrasyonu artarken seruloplazmin azalir (90,92).

Seruloplazminin normal seviyeleri: Yeni dogan; 1-3 ayhk  5-18 mg/dl

6-12 ayhk 33-43
13-36 ayhk  26-55
Cocuklar ; 4-5 yas 27-56
6-7 yas 24-48
7 yas istii 20-54
Erigkin ; 18-45

TRANSFERRIN

Transferrin ( TRF ) demir transportu i¢in ana plazma proteini olup plazmadaki
konsatrasyonu total demir baglama kapasitesi ile dogru orantilidir. TRF negatif akut faz
reaktanidir. Molekiil agirligi 80.000 olan bir beta-1 globulindir.Yapisinda %6
karbonhidrat igerir. TRF pek ¢ok pozitif iyonla baglanabilir ama sadece demir-bakir
baglanmasi fizyolojik 6nem tagir. TRE nin bir molekiilii 2 ferrik iyonla baglanir, in vivo
baglantili oldugu anyon bikarbonattir. TRF nin demire baglanmasi ortam pH’si ile

iligkilidir, pH azalirsa baglanma azalir. Seruloplazminin Fe (II) nin Fe (III) e
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oksidasyonuna aracilik ettigi Fe (III) iin TRF e baglanmasinin baglangi¢ basamag:
oldugu diistiniilmektedir (87).

Transferrin karacigerde sentez edilir ve kiigiik oranlarda da retikiiloendotelial
sistem ve testis -over gibi endokrin bezlerde de sentez edilir. Plazma seviyeleri demirin
kullamghhigiyla kolaylikla regiile edilir, demir eksikligi plazma seviyeleri yiikseldikten
sonra ve demirle basarili tedaviden sonra normale seviyelerine doner. Ekstraselliiler
TRF nin yansi digartya, lenf ve serebrospinal sivi gibi vaskiiler kompartmandaki viicut
sivilariyla atilir. Bunlar TRF nin intraselliller demir metabolizmasindaki ve kismen
intestinal mukoza hiicrelerindeki tutulumunu gosterir(92).

Apoprotein, hemoglobin katabolizmasiyla serbestlesmis ve intestinal intestinal
mukozadan absorbe olmus demiri baglar. TRF-Fe(Ill) kompleksi plazmadadir, sonra
demiri depolama bélgelerine (K.C. ve RES) tagir. Burada ferritin ve hemosiderine
pargalanir. Hemoglobin, myoglobin ve sitokrom gibi bilesikleri igeren hiicrelerde demir
sentez edilir(92,93).

Plazma TRF seviyelerinin degerleri anemilerin tamist ve tedavisinin
diizenlenmesinde bliyiik 6nem arz eder. Birgok yaygin hastaliklarda, demir eksikligi
veya hipokrom anemide, TRF seviyeleri artmuis sentez nedeniyle artar, fakat protein
demirle ¢ok az satiire edilir. Ciinkii plazma demir seviyeleri diigiiktiir. Diger yonden
eger anemi eritrositlerdeki demir bilesiminde iflasa sebep oluyorsa TRF normal veya
diigiik olur, fakat protein demirle yiiksek oranda satiire olur. Demir yiiklenmesinde TRF
konsantrasyonu normal fakat satiirasyonu % 55 den fazla olur ve daha da
artabilir(Normali:%30-38) (92,93).

Transferrin negatif akut faz reaktani olup diisiikk seviyeleri inflamasyon ve
malignitede albumin, prealbumin ve lipoproteinin diigiisiinii gésterir. Kronik karaciger
hastaliklarinda, nefrotik sendromda protein kaybettiren enteropatide ve malnutrisyonda
da TREF seviyeleri diigiiktiir. Yiiksek TRF degerleri gebelik ve 6strojen tedavisi sirasinda
ortaya ¢ikar(93).

TRF normal degerleri : Yenidogan : 130-275 mg/dl

Erigkin : 220-400 mg/dl
60 yag iistti :  180-300 mg/d
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HAPTOGLOBULIN

Haptoglobulin, ekstrakorpiiskiiler hemoglobini ( Hb ) kovolan olmayan siki bir
‘kompleks tarzinda ( Hb-Hp ) baglayan bir plazma glikoproteinidir. insan plazmasinda
haptoglobulin miktar1 40-180 mg/dl arasinda degisir. Her giin yikilima ugrayan
hemoglobinin yaklagik % 10°u dolasima salinir ve bundan dolay: ekstrakorpiiskiilerdir.
Geri kalan % 90 histiositer sistemin hiicreleri tarafindan yikilima ugrayan yash ve
zedelenmis kirmizi kan hiicrelerinde bulunurlar. Hemoglobinin molekiiler agirlig:
yaklagik 65.000 civarindadir. Buna kargin insanda bulunan haptoglobulinin en basit
polimorfik formunun molekiil agirligs 90.000 civarinda olup Hp-Hb kompleksinin
molekiil agirhg takriben 155.000 olur. Serbest hemoglobin bobrek glomeriillerinden
gecerken Hb-Hp kompleksi glomeriilden gecemeyecek kadar biiyiiktiir(88,89,91).

Haptoglobulinin fonksiyonu bd&breklerden serbest hemoglobinin  kaybimi
engellemektir. Boylece vucut igin Onemli olan hemoglobin i¢indeki demir kayb:
engellenmis olacaktir(89).

Insan haptoglobulini insan plazmasinda Hp 1-1 , Hp 2-1 , Hp 2-2 olmak iizere
3 polimorfik bigimde bulunmaktadir. Haptoglobulin agarose ve selliiloz asetat
elektroforezde alfa-2 bolgesinde hareket eden glikoproteindir. Molekiil disiilfid baglan
ile bagli alfa ve beta olmak iizere birbirine esit olmayan 2 zincir igerir. Hp 1-1 alfa-1 ve
beta zincir, Hp 2-1 alfa-1 alfa-2 ve beta zincir, Hp 2-2 alfa-2 ve beta zincir icerirler.
Haptoglobulinin polimorfik formlar1 arasinda anlamli bir fonksiyonel farkhilik
saptanmamistir. Haptoglobulin sadece karacigerde Onemli miktarda sentezleniyor
goriinmektedir(91,93).
Haptoglobulinin primer fonksiyonu plazmada serbest oksihemoglobinin
baglamasi goriinmektedir. Haptoglobulinin 1 molekiilii hemoglobinin 2 molekiiliinii
baglar ve bu baglanma irreversibldir. Haptoglobulin ile hemoglobin A,F,S veya C’nin

globulin kisminin alfa zinciri arasinda olur. Haptoglobulin , methemoglobin, heme yada
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alfa zinciri olmayan siradisi hemoglobin formlarina baglanmaz. Hp-Hb kompleksinde
hemoglobinin oksijene baglanma karekteristigi degismistir. Kompleks retikiiloendotelial
sistemde dakikalar i¢inde plazmadan temizlehir. Akut bir i.v. hemoliz halinde total
dolagan haptoglobulin havuzu 3gr hemoglobin baglama kapasitesindedir. Siddetli tek
bir hemoliz atag: haptoglobulini tamamen bitirebilir. B6qu hizli bir tiikenmeden sonra
haptoglobulinin plazma seviyesi 1 haftada normale doner(91,93).

Haptoglobulin doku hasar1 ve inflamasyonda artisi gosteren, karacierde
sentezlenen bir akut faz reaktamidir. Yaniklar veya nefrotik sendrom gibi biiyiik
miktarlarda diisiik molekiil agirhikli plazma proteinlerinin kayboldugu hallerde rolatif
bir artig gosterebilmektedir. Diislik haptoglobulin seviyeleri artmig i.v. hemoliz,
hemolitik anemiler, trasflizyon reaksiyonlar1 ve malarya gibi durumlarda saptanabilir.
Ekstravaskiiler =~ kompartmanda  hemoliz  genelde  plazma  haptoglobulin

konsantrasyonlarini etkilemez. Karaciger hastaliklarinda da seviye diisebilir(92).

Normal degerleri: Yenidogan : 5-48 mg/dl
Erigkin : 30-215mg/dl

C- REAKTIV PROTEIN (CRP)

Akut inflamatuar durumlarda veya baz1 tip doku hasarlarina ikincil olarak bazi
proteinlerin plazma diizeyleri artar(94,95). Akut faz proteinleri olarak da bilinen
proteinlerden en 6nemlilerinden biri de C- reaktive proteindir(CRP). Pnémokoklarin C
polisakkaridi ile reaksiyona girdikleri i¢in boyle isimlendirilmislerdir. CRP deki
yiikselmeler % 50 kadar ufak bir miktardan 1000 katina kadar degisiklikler
gosterebilir(96,97,98). Bu proteinin diizeyi kronik inflamatuar durumlarda ve kanserli
hastalarda genellikle yiikselmigtir. CRP nin vucudun inflamasyona ve doku hasarina
kars1 olusturdugu yanitta rol oynadiina inanilmaktadir. CRP klasik kompleman yolunu
uyarabilir. Giincel galigmalar mononiikleer fagositik hiicrelerden salinan IL-1 ve IL-6
min hepatositlerden akut faz reaktanlarinin sentezlenmesinde indiikleyici ajan
olduklarim1 géstermiglerdir. Operasyon sonrasi CRP dl¢iimii cerrahi travmaya kars: akut
faz cevabi siddetini gosterirr CRP travma ve inflamasyonu takiben 12 saatte
yiikselmeye baslamakta 48-72 saatte peak seviyesine ulagmakta ve 1 hafta sonra
normal diizeye inmektedir(8,13,25,98,99,100).
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AKUT KOLESISTIT

Safra kesesinin kimyasal ve bakteriyel iltihabidir ve uygun tedavi yapilmazsa
yaygin peritonit ve Sliimle sonuglanabilir(101,102). Bu tablo bazen agir morbidite ve
mortaliteye yol agabilir. Akut kolesistitli hastalarin %90-95’inde kolelitiyaz ve sistik
kanalin ya tagla yada iltihap ve 6demle tikandig1 saptanmustir( 102 ). Bu tablo sirasinda
safra kesesi igindeki safra steril kalabilir, ama enterik mikroorganizmalarla enfekte de
olarak perforasyon ve abse komplikasyonuna kadar gidebilir(101,102,103). Akut
kolesistit insidans1 degiskenlik gdstermektedir, 50 yasa kadar kadinlarda erkeklerden 3
misli, 50 yas sonrasi 1,5 misli siklikla goriilmektedir(101).

Akut kolesistitin olusmasinda baslica rol oynayan faktorler duktus sistikusun
obstriiksiyonu, iskemi ve infeksiyondur(101). Akut kolesistitlerde en sik goriilen tablo
tas veya taglanin sistik kanali tikamasi sonucunda safra kesesinde siddetli
kontraksiyonlar olmas:1 (bilier kolik) ve eger tas sistik kanala diismezse
kontraksiyonlarm artmas1 sonucunda safra kesesi duvarinda 6dem baslamasidir.
Obstriiksiyonun devam etmesi sonucunda ddem artar ve buda safra kesesi mukozasinin
epitel hiicre tabakasinin zarar gérmesine neden olur. Sonugta lokal inflamasyon olur.
Tas sistik kanala diiger veya safra kesesi duvarinin paralizisi ile kontraksiyonlar azalirsa
akut inflamasyon geriler. Eger olay ilerlerse inflamasyon ve mukoza §demi artar. Bu da
vendz - lenfatik obstriikksiyona ve mukoza iskemisine yol agar. Safra kesesindeki
safranin akiminin énlenmesine bagh olarak kese distansiyona ugrar ve safra kesesinin
hidropsuna yol agabilir. Safra kesesi hidropsunda kese igindeki safra renksizdir. Bunun
sebebi safra pigmentlerinin absorbsiyonu ile kese i¢inde sadece mukus salgisinin
kalmasidir (beyaz safra). Bu durum uzun siireli sistik kanal obstriiksiyonuna igaret eder.

Akut kolesistitte %30-40 oraninda safrada mikrobik tireme olur. Zaman gegtikge bu
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oran artar. Ama akut kolesistitin baslamasinda bakterilerin 6nemli rolii yoktur.
Kiiltiirlerde iiretilen bakteri E.coli’dir. Safra taginin mukozaya basis1 sonucu iskemi,
bazi olgularda tiim mukoza nekrozu ve dokiilmesi ile sonlanan iilserasyon geligir.
Kesenin tiim katlarini ilgilendiren iltihabi siireg, 6dem mukoza iskemisi sonucu safra
kesesi duvarinin gangreni ve perforasyonu ile sonuglanabilir(101,102,103).

Akut tagsiz kolesistit akut olgularin %4-8’ini teskil eder. Erkek kadin oram
1/1,5’tir. Ciddi yanik,travma,major operasyonlar gibi hemodinamik insitabiliteleri
bozulmusg, siv1 elektrolit dengesizlikleri olan TPN uygulanmakta olan hastalarda
goriilmektedir(104). Nadiren sepsis, sik kan transflizyonlar yapilan hastalar ve yatalak
hastalarda goriilmektedir.

Akut amfizemat6z kolesistit akut vakalarin % 1-2’sini tegkil eder. Olgulann
%75’ erkek ve % 40’1 diabetiktir. 60 yas erkeklerde siktir. Ozelligi safra kesesi duvan
ve liimeninde gaz tespit edilmesidir. Bu gaz ADBG’de gosterilebilir. Olgularin %50°de
C.perfringens, E.coli ve Klebsiella kiiltiirde tretilmigtir. Hastalik ani baglar ve erken
donemde toksik hale gelir(101,106).

Klinik bulgular:

Karmm agrisi:Bu tip hastalar daha 6nce iist karin agrlar gegirmigstir. Akut
kolesistit eski agnlarin tekrarlamasi geklinde ve siklikla yemekten sonra baglar. Kisa
stirede agr1 devamli hale doniigiir. Agrinin sebebi tikanmig duktus sistikusa karsi olan
safra kesesi kontraksiyonlaridir (safra kesesi koligi)(101). Akut kolesistit ilerledikce
inflamasyon ve iskemi safra kesesinin tiim katlarina ve peritona yayilir. Agr1 devamli ve
daha siddetli hale gelir(103).Agn sag iist kadranda veya epigastrik bélgede yada her iki
yerde olur. Bele ve sag skapula ucuna vurabilir. Olay diyafragmaya uzandif: vakit sag
omuz agrisi ortaya gikar. Safra kesesi koliginde agr1 genellikle 3-4 saat siirer ve siddeti
azdir. Agrinin siddeti ve siiresi artarsa akut kolesistit gelistigi diistiniilmelidir(102,103).

Kusma :Genellikle agriya eslik eder.%50-85 vakada mevcuttur(101,103).

Bulanti:Olgularin %90°1nda mevcuttur(101).

Fizik muayene:

Ates:Olgularin %95’inde yiiksektir.Yagh insanlarda,steroid ve antiinflamatuar
kullananlarda yiiksektir.38-38,5 derece arasindadir(103).
Nabiz olgularin %90°da artmigtir(103).
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Sag iist kadranda ve epigastriumda hassasiyet:En giivenilir bulgudur.
Olgularin yansinda kas defans1 ve éktivasyon duyarlilit mevcuttur.Yaghlarda kas
defansi olmayabilir(101,103).

Murphy isareti:Sag subkostal bolgenin derin palpasyonu sirasinda soluk alma
istenirse meydana gelen ani duyarlilik,hastanin soluk aligini durdurmaya zorlar. Her
zaman pozitif olmayabilir (101,10,103)

Sag iist kadranda kitle:Olgularin %40’inda vardir. Hidrops kese veya keseye
yapismis omentum ve transvers kolonun yapmis oldugu kitledir(101).

Sarilik olgularin %10°unda gériiliir(101).

Laboratuar :

Lokositoz: %85 olguda mevcuttur. Cogu vakada 12.000-15.000 /mm3 arasinda
seyreder. Inflamasyonun siddetine parelel olarak artis gosterir. Lokosit sayis1 25.000
/mm3’i asarsa perforasyon akla gelmelidir(103). Yash kimselerde Iokositoz
goriilmeyebilir.

Bilirubin yiiksekligi sarilik ortaya ¢ikacak kadar degildir. Genellikle 4 mg’in
altindadir. 4 mg’1n iistiinde ise koledokta tas bulunma olasilig1 artar. 5-6 mg’dan fazla
ise safra kesesi perforasyonu akla gelmelidir. Safra peritona dékiilmekte ve safra
pigmentlerinin hizla absorbsiyonu sonucu bilirubin hizla yiikselmektedir(101,102).

Amilaz yiikselebilir.

Alkalen fasfataz yiikselebilir.

AYIRICI TANI

1-Peptik ulkus perforasyonu

2-Akut pankreatit

3-Akut apandisit

4-Akut viral hepatit

5-Akut gonokokal perihepatit (Fitz-Hugh-Curtis sendromu)
6-Sag akciger’de bazal pnomoni

7-Akut myokard infarktiisii
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KOMPLIKASYONLAR

1-Safra kesesi gangreni

2-Safra kesesi perforasyonu

3-Akut pankreatit

4-Subdiafragmatik ve subhepatik abse
S-Intrahepatik abse

6-Pyeloflebitis

7-Safra kesesi ampiyemi
8-Kolesistoenterik fistil

9-Peritonit

10-Perikolesistik abse

KRONIK KOLESISTIT

Safra kesesi ve yollar1 hastaliklarinin en sik karsilagilamdir. Hemen her vakada
tag ile birlikte bulunur ve onun komplikasyonlarindan biridir(101). Tagh safra kesesi
duvarinda kronik iltihabi degisiklikler bulunmakla birlikte bazi klinik semptomlar:
bulunan hastalarda safra kesesi duvart normal olarak bulunabilir. Bazi hastalarin
baglangicinda bir akut kolesistit atagi vardir ve sonradan kronik kolesistit
geligir(Sekonder kronik kolesistit). Digerlerinde béyle bir tablo goriilmeden dogrudan
kronik kolesistit semptomlari belirir (Primer kronik kolesistit). Safra kesesi duvarindaki
akut Kkolesistit degisiklikleri 2-3 haftada iyilesir. Aradan 1 yil gegtikten sonra
bakildiginda safra kesesinde graniilamatoz degisiklikler, fibroblast proliferasyonu ve
kollojen tesekkiil ettifi saptanabilir(101,106). Graniilomalar genellikle kolesterol
igerirler ve safra kesesi duvarinda Aschoff-Rokitanski siniisleri meydana gelir. Mukoza
incelir ve kas lifleri arasinda fibrozis goriiliir. Safra kesesi fibrozise bagli olarak
kiigiilmiigtiir. Primer kronik kolesistitte bu degisiklikler goriilmez. Safra tagi hemen her

zaman mevcuttur. Kas tabakasinda bazen hipertrofi goriilebilir(101).
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Klinik:

Agn:Kronik kolesistitin en tipik bulgusudur. Rekiirrent sag list kadran agnsi en
basta gelen belirtidir. Agr1 genellikle sirta ve bele vuran kolik karekterde yarim saat ile
5-6 saat devam edebilir. Sistik kanalin tag ile tikanmasiyla olusan agndir. Agn bazi
hastalarda yemekten sonra ortaya ¢ikar. Devamli bir rahatsizlik séklinde veya birkag
dakika ile birkag saat devam edebilir(101,106,107).

Bulanti ve kusma genellikle agriya eslik eden bulgulardir.

Hazimsizhk

Yemeklerden sonra siskinlik

Yagh gidalardan sonra rahatsizhik hissi
Fizik muayene bulgulari ¢ok simirhdir.Agn oldugu zaman sag iist kadranda istemli kas

defansindan bagka bir bulgu yoktur.

AYIRICI TANI

1-Peptik ulkus
2-Hiatus hernisi
3-Spastik kolit
4-Renal kolik

§-Sag kolon kanseri
6-Rekiirrent pankreatit
7-Pyeloﬁefrit

36



RADYOLOJIK TANI YONTEMLERI

DUZ KARIN GRAFISI

Safra taglarinin %15’ kalsiyum igerdigi i¢in direkt karin grafisinde saptanabilir.
Kronik kolesistit hastalifinin bir sekeli olan safra kesesi duvarinin tiimiiniin kalsifiye
oldugu porselen safra kesesi direkt grafide saptanmaktadir. Bu sekel %25 oraninda safra
kesesi kanserinin Onciisii olarak kabul edilir. Sistik kanalinin tikanmasiyla birlikte
goriilen kalsiyum siitii safra (milk of calcium bile) en iyi direkt grafide goriiliir(109).
Tas i¢indeki kolesterol kristallerinin biiziilmesi sonucu olugan kiigiik yariklarin gaz ile
dolmasi sonucunda liisent ¢izgilenmeler ortaya ¢ikar ve direkt grafide i¢li bir
yildiz(Mercedes Benz belirtisi) goriiliir(108,109).

Akut kolesistitte hastaliin ilerleyip komsu peritonu etkilemesiyle olusan komsu
intestinal segmentlerde motilite inhibe olmas1 sonucu diiz grafide i¢i hava dolu barsak
segmentleri (Sentinel loop belirtisi)goriiliir. Safra yollarinda hava diiz karin grafisinde
tespit edilebilir(108,109). Bu durum amfizemat6z kolesistit, safra kesesi veya koledok
il¢ gastrointestinal sistem arasinda olusan fistiil, stipiiratif kolanjit veya biliyer enterik

anastomozlarda goriiliir.
ORAL KOLESISTOGRAFi

Iopanoikasid gibi iyodlu bir kontrast madde (Telepaque) muayeneden bir giin
Once agizdan verilir. Bu madde barsaktan absorbe edilip karacierde tutulur. Glukronik
asidle konjuge eilerek safraya itrah edilir. Safrada safra kesesinde konsantre edilir. Safra
kesesinin i¢indeki kontrast madde igeren safra rontgende safra kesesini goriintiiler(108).
Oral kolesistografide safra kesesi igindeki tag, polip yada ¢amur goriilebilir(2-3 mm ve
daha kiigiik taglar goriilmez). Opak maddenin alimindan 14-48. saatlerde yatarak yada
ayakta karin grafileri gekilir. Oral kolesistografi %97-99 tanisal 6zelligi ardir(108,109).
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Oral kolesistografide safra kesesinin hi¢ goriilmedigi durumlar; malabsorbsiyon,
diare ile giden hastaliklar, safra kesesi .hastahklan ve sistik kanal obstriiksiyonu, kusma,
farengeal pos, akalazya, pylor stenozu, sarilik, karaciger fonksiyon bozukluklari, safra
kesesi agenezisi, ektopik kese, akut pankreatit durumlandir(108).

Oral kolesistografi karaciger fonksiyon bozuklugu olanlarda ve bilirubin diizeyi
1,8 mg/dl iizerinde olanlarda yapiimamalidir(109).

INTRAVENOZ KOLANJIOGRAFi

Intravendz olarak verilen meglumin iodopamid hepatositler tarafindan kandan
alinarak safra ile atilir. Safra yollarimin 1.V. kolanjiografide gosterilebilmesi igin serum
bilirubin diizeyinin 4 mg/dl nin altinda olmasi gereklidir(109).

Hipersensitivite reaksiyonu, gebelik, iskemik kalp hastaligi, karaciger ve bobrek
hastaliklarinda yapilmasi kontrendikedir. Ilaca bagh kusma,karin agrisi, kaginti, eritem,
hipotansiyon ve dispne yan etkiler sik kargilagilan komplikasyonlardir(108,109).

Sistik kanal obstriiksiyonu ile birlikte olan akut kolesistit tanisinda yararlidir.
Safra kesesinin opasifiye olmaksizin koledok kanalimin opasifiye olmasi 1.V.

kolanjiografide sistik kanal obstriiksiyonu i¢in karekteristiktir(108,109).
ULTRASONOGRAFI (USG)

Yiiksek frekansli ses dalgalar1 kullanilarak uygulanan bir tam yontemidir. Her
hastada uygulanabilmesi ve kontrendikasyonunun bulunmayisi, safra sistemi
hastaliklarimin tamisindaki iistiin bagarisiyla genis &lgiide kullanilmaya bagladi(108).
Kolelitiyaz tamisinda en ¢ok kullanilan metod USG’dir. USG ile genellikle 1-2 mm den
biiytik ¢apta taslarin farkina varabilir. Sag st kadran agrilarinin tiimor ve abse gibi
bagka nedenlerini ekarte edebilir. Safra kanalinin dilatasyonunu gostererek koledok tas
olasiligini belirtebilir. Safra kesesi duvarinin kalinlagmasini da
gosterebilir(108,109,110,111).

Ultrasonografide golge yapan ve hareket edebilen ekojenik bir odak safra tas
i¢in spesifiktir. Ultrasonografi safra kesesi ¢amurunda, gélge yapmayan ve kiigiiciik
ekolan olan bir likit faz olarak fark eder. Safra kesesi liimeninde ekojenik fokus, septa,
polip yada kitle tarafindan olusturulabilir. USG ile safra taglarimin saptanma oran1 %
95°ten fazladir(110,111).
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Akut kolesistitin USG bulgular1(108,109):
1-Safra kesesinde tas veya taglar
2-Sistik kanalda tas
3-Safra kesesinin anteroposterior ¢apinin 4 cm’in iizerinde olmasi
4-Safra kesesi duvar kalinhiginda artma
5-Lokal duyarlilik ( sonografik murphy bulgusu )
6-Odem ve perforasyona bagl safra kesesi komgulugunda sivi birikimi

7-Ampiyem varsa safra kesesi i¢inde belirgin internal ekolarin bulunmasi

Kronik kolesistitte USG normal olabilecegi gibi safra taglar1 ve/veya duvar
kalinhiginda artig saptanabilir(109).

KOLESINTIGRAFi

Safra yoluyla atilan 99m Tc ile isaretlenmis iminodiasetikasit ( IDA ) izotoplar
safra kesesi fonksiyon ve patolojilerini gostermek i¢in kullanilmaktadir(109). Akut
kolesistit tamisinda % 95°ten fazla tamisal bulgu verir. Sistik kanal devamliliginin
degerlendirilmesinde hizli ve giivenilir bir y6ntemdir(108,109). Akut kolesistitte en
6nemli bulgu normal goriintiilenen koledogun yamsira dolmayan bir safra kesesinin
varligidir. Kronik kolesistitlerde erken dénemlerde safra kesesi dolmayacagindan geg
dolus ihtimalini ekarte etmek i¢in ge¢ goriintiiler gekilir(109).

Kolesintigrafi safra kesesi kontraksiyonu hakkinda fonksiyonel bilgi verebilir ve
safra kanalinin total obstriikksiyonunu taniyabilir. Anatomik bilgi veremez ve safra

taglarini farkedemez(108).

PERKUTAN TRANSHEPATIK KOLANJiOGRAFi (P.T.K)

Tikanma sanhigi olan hastalarda floroskopi veya USG kilavuzlugunda 22-G
kalinliginda chiba ignesi ile dogrudan safra yollarindan igeri girerek safra yollarinin
gosterilmesidir. PTC ile safra yollar,safra yollarinin genisledigi durumlarda % 94- %
100 oraminda gosterilmektedir(108,109). Safra yollan igerisindeki taglar radyoopak
madde igerisinde radyolusent dolma defektleri seklinde goriiliir. Ekstrahepatik safra

yollar1 tikanikliklarinda bu metodun uygulamginin meydana getirdigi en Onemli
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komplikasyon sepsistir. Safra kacagi ve intraperitoneal hemoraji  diger
komplikasyonlandir(109,112,113).

ENDOSKOPIK RETROGRAD KOLANJiOPANKREATOGRAFi (E.R.C.P)

Bu metod 1970 yillarinda gelistirilen ve sanlikli hastalarin safra yollarinin
incelenmesinde kullanilan bir metoddur. Bu y6éntemle kombine olarak hem endoskopik
inceleme hemde retrograd olarak kontrast maddenin enjeksiyonu ile
kolanjiopankreatografi yapilmas: miimkiindiir(108,109). Biliyer ve pankreatik kanallari
birlikte tutan hastaliklarin tanisinda kullanilan en giivenilir yontemdir(109). Bilirubin
degerleri % 2 mg’ in istiindeki kolestaz durumunda inkomplet safra yollan
titkanmikliginda ., postoperatif kolik vakalarinda , biliodigestif anastomozlardan sonra
yapilmaktadir(109). En 6nemli endikasyonu tikanma sariligi olan hastalardir. Basan

oran1 % 90°dir. En 6nemli komplikasyonu pankreatit ve kolanjittir(108,109).
OPERATIF VE POSTOPERATIF KOLANJIOGRAFi

Peroperatif kolanjiografi uygulanmasinin ¢ok basit olmasi , hemen her hastada
uygulanabilmesi ve bunun yaninda safra yollan ile ilgili degerli bilgiler vermesi nedeni
ile uygulama alani giderek genigleyen bir tani yontemi haline gelmeye baslamistir(109).
[k olarak 1931 tarihinde Mirizzi tarafindan uygulanmistir. Peroperatif kolanjiografinin
rutin olarak uygulandigi merkezlerde saptanan safra yollan taslar1 oram diger kliniklere
oranla daha yiiksektir. Safra yollarinda unutulan tas sayisim1 minimale indirmesi yanisira
operatif kolanjiografinin sagladig1 6nemli diger bir faydasi da gereksiz koledokotomi
yapmaktan kaginilmasinda yardimci olmasidir(108,109,115). Kontrast maddenin safra
kesesine ve safra yollarina dogrudan dogruya verilmesinden dolayr direkt
kolanjografide denilen bu yontem teknik bakimdan 3 gekilde yapilir:

1-Kontrast madde safra kesesinden verilerek

2-Kolesistektomi yapildiktan sonra duktus sistikus stumpfundan kontrast madde
verilerek

3-Koledoktan kontrast madde verilerek

40



Postoperatif kolanjiografi genellikle T-tiiptinden , ameliyattan 7-10 giin sonra
yapilir. Bu yntemle intrahepatik ve ekstrahepatik safra yollan ortaya konur. Koledogun
distal kismindan , kontrast maddenin duodenuma gegisini gosteren birkag film bu

yontemle ¢ekilir(109).

BILGISAYARLI TOMOGRAFI (B.T.)

1970’li yillarin ortalarma dogru B.T. safra yollarinin ortaya konulmasinda
kullanilmaya baslanmigtir. Rontgen 151 vasitasiyla degisik dansitedeki kitleleri ayirr.
Dilate intrahepatik kanallarda gok iyi teshis vasitasidir(109). Safra taglar kese duvar
kalinlif1, kese dilatasyonu, perisistik 6dem ve sivi koleksiyonlar1 gdsterilebilir.
Bilgisayarli tomografide barsak gazlan USG de oldugu gibi sorun olusturmaz.
Bilgisayarl tomografi tikaniklik diizeyinin ve nedeninin aragtirilmasinda USG ye oranla
daha biiyiikk basari saglar. Tikamiklik diizeyinin saptanmasinda bagsar1 oramt % 90,
lezyonun gdriintiilenmesinde basar1 oran1 % 70-90 ‘dir(108,109,114).

MAGNETI K REZONANS (M.R.L)

Son yillarda ortaya ¢tkan bir tam1 y6ntemidir. USG ve BT ‘ye iistiinliigii heniiz
kamtlanmig degildir. Safra kesesi taslari hiperintens safra iginde hipointens alanlar
olarak  goriiliir. Son zamanlarda postoperatif safra yollar1 kagaklarinin
degerlendirilmesinde kolanjiografi ile birlikte kullamlarak bunlarin tespitinde biiyiik
basan sagladiklar yapilan ¢aligmalarla ortaya konmustur(109,116,117).
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TEDAVI

Safra taghh asemptomatik insanlarda hastaligin dogal gidisi selimdir. Akut
kolesistit tablosunda gelen hastalar vakit gegirilmeden hastaneye yatirilmalidir(108).
Hastaligin kesin tanisindan sonra intravendz sitvi ve antibiyotik tedavisine baglanilir.
Kusma varsa nazogastrik ile dekompresyon uygulanir. Konservatif tedavi ile akut
kolesistit % 40-80 oraninda iyilesmekle birlikte hastaligin ilerleyerek perforasyon ve
gangren gibi komplikasyonlara yol agabilir. Bugiin kabul edilen goriig erken ameliyattir.
Bu da konservatif tedaviyi takiben 2-4 giin iginde olmalidir. Akut tablonun ge¢mesini
ve daha elektif sartlarda operasyon igin 6-8 hafta sonra operasyon planlanir(108,109).
Semptomatik kronik kolesistitte 6nerilen tedavi bigim kolesistektomidir(109).

Safra taglarinin medikal tedavisi i¢in yillarca gesitli tedavi sekilleri denendi. Son
zamanlarda populer olan tedavi gekilleri sunlardir(109) :

1-Oral safra asidi tedavisi

2-ESWL( Ekstrakorpereal sok dalgalari ile tag kirma )

3-Safra kesesi taglarinin kateter yardimiyla ilag ile eritilmesi

4-Safra kesesinin perkiitan sklerozu

Akut kolesistit tablosunda gelen ve ameliyati kaldiramayacak durumdaki

hastalara Tiip kolesistostomi islemi uygulanabilir(109).

KOLESISTEKTOMI

Safra kesesinin alinmasi geregi son yilizyilda bir ¢ok tartlsmadan sonra
giiniimiizde ancak su hallerde gerekli hale gelmigtir.

KOLESISTEKTOMIi ENDIKASYONLARI

1-Akut kolesistit
2-Semptomatik kolesistektomi

3-Pozitif safra kiiltliri salmonella tasiyicilar:
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4-Porselen ( kalsifiye ) safra kesesi
§-Sickle cell anemi
6-Cocuklarda ve adultlarda safra kesesinde tas olanlar
7-Safra kesesi taglarinin endemik oldugu bélgelerdeki safra kesesi tasi olanlarda
(119) .
Giiniimiizde kolesistektomi iki yontemle yapllmakfadlr:
1. Agik kolesistektomi.
2. Laparoskopik kolesistektomi.

1-ACIK KOLESISTEKTOMI:

Sag subkostal, paramedian veya median insizyon kullanilarak laparotomi yapilir.
Sag subkostal (Kocher) insizyonu yapildiktan sonra 6n rektus kilifi kesilir ve sag rektus
kasimin mediyal kenar1 keskin ve kiint disseksiyonla yapigikliklardan ayrilip mediale
dogru ekarte edilir. Bdylece kasin innervasyonu bozulmaz. Periton bosluguna
girildikten sonra karin igi organlan, ozellikle hiatus ve duodenum mutlaka eksplore
edilmelidir. Hepatoduodenal ligamentin altindan (Winslov deligi) gegirilen parmakla
koledok kanali, portal ven ve hepatik arter palpe edilir(120). Agik kolesistektomi de
diseksiyon 2 sekilde yapilabilir.
a-) Antegrad:Diseksiyonun once sistik kanal ve arter ortaya gikartilip kesilerek
asagidan yukan fundusa dogru yapilmasi.
b-)Retrograd:Diseksiyonun fundustan baslayip safra kesesi 6nce karaciger yatagindan
ayrildiktan sonra sistik kanal koledok ile birlestidi yere kadar diseke edilerek baglanip
kesilir. Ama genellikle cerrahlar antegrad yolu tercih ederler. Safra kesesi fundusu aletle
tutulduktan sonra sag el karaciger sag lobunun kubbesi iizerinden subfrenik mesafeye
sokulur. Aletle tutulan fundus yukariya dogru traksiyone edilirken sag elle karacigerin
alt yiizii ve safra kesesi ameliyat sahasina dogru ¢evrilir. Ameliyat sahasina birisi
midenin 6n yiizi tizerine gelecek sekilde,digeri hepatorenal mesafeye ( Morison ) ve
tiglinciisii transvers kolon ve duodenumun birinci boliimii iizerine gelecek sekilde ii¢
adet batin kompresi yerlestirilir. ikinci bir aletle hartman posu tutulup yukan dogru
traksiyone edilmeli ve kolesistoduodenal ligaman iyice ortaya konmalidir.
Kolesistoduodenal ligaman makasla disseke edilip sistik kanal ve sistik arter ortaya
konmalidir(Sekil-4). Sistik arter ve sistik kanal tek tek klampe edilip kesilir ve
proksimal uglar1 2/0 ipekle baglamir ve transfiksiyon dikisi konulur($ekil-5). Sistik
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kanal ve arterin kesilmesini kolaylastirmak igin distal tarafa kelly klampi, proksimal
tarafa ise mixter ( dik agih ) klamp yerlestirilir. Sag hepatik arter duktus hepatikus
kommunisin Oniinde seyreder ve bunun konveks arkusundan kisa sistik arter ¢ikar.
Bundan dolay1 doku disseksiyonu dikkatli yapilmali ve sag hepatik arter yaralanma
olasiligim azaltmak igin dokular tek tek ortaya konmalidir. Sistik kanal ve sistik arterin
her ikisi baglanmp kesildikten sonra safra kesesinin yukariya dogru traksiyonu
stirdiiriiliir(Sekil-6). Karaciger alt yiiziine yakin olarak safra kesesinin peritoneal yiiziine
kesi yapilir(Sekil-7). Safra kesesi karaciger yatagindan kiint ve keskin disseksiyonlarla
ayrilarak kolesistektomi iglemi tamamlanir(Sekil-8). Safra kesesi karaciger yatagindan
¢ikarildiktan sonra karaciger yatagindan kanam olup olmadifina bakilir. Winslov’a 1
adet dren konulup katlar anatomik plana uygun sekilde kapatilir(120,121).

Agik kolesistektomi komplikasyonlar:
1-Kardiyak komplikasyonlar |
2-Respiratuar komplikasyonlar
3-Gastrointestinal komplikasyonlar
4-Uriner komplikasyonlar
5-Hemoraji ve hematom
6-Postoperativ infeksiyon
7-Koledok ve ana hepatik kanal yaralanmasi

8- Biiyiik damar yaralanmalar1
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LAPAROSKOPIK KOLESISTEKTOMI

Genel anestezi altinda yapilir. Ameliyat alaninin goriintiisii bir televizyon
kamera-monitér( video-laparoskop) kullamlarak saglanir. Laparoskop bir minyatiir
televizyon kameras: igerir. Cerrah ameliyati yaparken operasyon alanini televizyon
ekraninda biiyiiltiilmiis olarak goriir. Cerrah ve kamera asistam hastanin sol tarafinda,
[Lasistan hastanin sol yaninda durur. Monitor hastanin sag tarafinda cerrahin kargisinda
bulunur(Sekil-9). Insiiflator tiipi, kamera kordonu ve 151k kayandi baglantilan
yapildiktan sonra veres ignesi ile gobek altindan girilerek CO2 gazi verilerek
pnomoperitoneum olugturulduktan sonra 10’luk trokarla g6bek altindan girilerek
videolaparoskop sokulur. Yaralanma ve diger patolojiler i¢in bir inceleme yapildiktan
sonra 2. trokar ksiphoidin yaklasik 2 cm altindan ( gébek ile ksiphoid arasi mesafenin
1/3 proksimal deki noktas1 ) 10’luk trokar , 3.trokar 6n aksiller ¢izgi ile gébege
transvers ¢izginin kesistigi noktadan 5°lik trokar ile , 4.trokar 2 ve 3 nolu trokarlarin
midklavikiiler ¢izgi ile kesistigi noktadan girilir(Sekil-10). Operasyon sahasinda
maksimum ekspozisyon saglamak ¢ok énemlidir. Endo grasper sokulup bununla safra
kesesinin fundusu tutulup karaciger 6n yiiziine dogru itilir. Safra kesesinin ¢ok 6demli
oldugu akut kolesistitte fundusu tutmak igin endo clinch kullanilabilir. Bu sekilde
Hartman posu tutulup yukarn dogru kaldirilir ve boylece sistik kanal , sistik arter ve-
koledok (Calot iiggeni) ortaya konur.Bu traksiyonun araliksiz yapilmasi ¢ok
6nemlidir(Sekil-11). Sonra hasta ters trendelenburg pozisyonuna getirilip sol yanina
¢evrilerek abdominal organlarin sag iist kadrandan uzaklagmas: saglanir. Alan ortaya
¢ikanldiktan sonra Hartman posu 4 nolu trokardan sokulan endo grasper ile tutulup
laterale dogru cekilir ve Calot ticeni daha iyi goriiliir. 2 nolu trokardan sokulan endo
dissektor ile sistik kanal prepare edilir(Sekil-12). Vakalarin ¢ogunda sistik kanal sistik
arterin Oniinde yer alir(Sekil-13). Hepatoduodenal ligamanda sistik pencere agilir. 2
nolu trokardan sokulan endo klip apilkatoriiniin agz1 bu agikliktan gegirilir. Sistik kanal
ile koledok ile birlesme yerine yakin kliplenir(Sekil-14). Koledogu kliplememek igin
dikkali olmalidir. 2 nolu trokardan sokulan endomakas ile sistik kanal klip arasindan
kesilir. 4 nolu trokardaki endo grasper safra kesesini sistik kanal seviyesinde tutar ve
yukari dogru ¢eker. Bu hareket safra kesesi yatad ile safra kesesi arasinda gergin bir

plan olusturur. 2 nolu trokardan sokulan koterli hook ile safra kesesi yatagindan
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ayrilir(Sekil-15). Disseksiyona safra kesesi yataginin ucuna kadar devam edilir. Safra
kesesi karaciferden aynlir(Sekil-16). 3 ve 4 nolu trokarlar keseyi birakip 2 nolu
trokardan disli bir forseps sokulur ve safra kesesi kliplenmis sistik kanal hizasindan
tutularak batin digina alinir(20,122,123).

Laparoskopi komplikasyonlar::
1-Pnémotoraks
2-Pnémoomentum
3-Subkutan ve mediastinal amfizem
4-Omentum ve karin duvarindan kanama
5-GIS perforasyonlar
6-Karaciger ve dalak yaralanmalar
7-Trokar giris yerinde fitik olugmasi
8-Gaz embolisi
9-Aritmi
10-Hipotansiyon ve hipertansiyon
11-Hipotermi
12-Kardiovaskiiler komplikasyonlar
13-Ana damar yaralanmalari
14-Retroperitoneal hematom
15-Akut myokard iskemisi

16-Derin ven tombozu ve pulmoner emboli .(122,123)

Laparoskopik kolesistektomi komplikasyonlar::
1-Safra kesesi perforasyonu
2-Ana safra kanali klemplenmesi veya yaralanmasi
3-Sag hepatik arter yaralanmasi
4-Vena porta veya dallarindan birinin yaralanmasi
5-Ana hepatik safra kanali klemplenmesi veya yaralanmasi

6-Karaciger yatagindan kanama

Laparoskopik kolesistektomi sonrasi meydana gelen komplikasyonlarin en
Onemlilerinden biri duktus hepatikus kommunisin striktiirii veya yaralanmasidir.

Postoperatif donemde bulanti, kusma, sarilik ve agr i¢in bagvuran hastalarda tam igin
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ve yaymlanan serilerde tespit edilen komplikasyonlarin baginda yer almaktadir.
Bunlarin dikkatli takibi ve geregindé'reoperasyona gidilmesi gerektigi bildirilmistir.
Koledok yaralanmasi operasyon sirasinda tespit edilirse tamiri yapilmalidir. Postoperatif
dénemde agri,ates,safra drenaji ve karaciger biyokimyasindaki degisikliklerle kendini
gosterir (126).

Laparoskopik kolesistektomi operasyon siiresinin uzamasi komplikasyon
riskini 5nemli derecede arttirmigtir. Operasyon siiresinin 180 dakikanin altinda olmasi
safra sizintis1, kanama, infeksiyon, hematom gibi igleme ait komplikasyonlarda artig
olurken,operasyon siiresinin 180 dakikamin istiinde olmasi respiratuvar,
kardiyovaskiiler, tromboembolik gibi sistemik komplikasyonlarda 3 misli artis oldugu
saptanmgtir(127,128).

Laparoskopik kolesistektomi komplikasyonlarindan en énemlisi major damar
yaralanmalandir. Literatiirlerde V.C.Inferior, a.iliaka kommunis, v.iliaka dekstra, v.

porta, a.hepatika yaralanmalar gibi bir ¢ok vaka bildirilmigtir (129,130).
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SEKIL-9 : Ameliyathane diizeni Sekil-10 :Trokarlarin pozisyonu

Anestezi’

SEKIL-11 : Calot tiggeninin ekspozisyonu  Sekil-12 :Hepatoduedenal bagin agilmasi

Fundusun gekilmesi
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SEKIL-13 :Sistik kanal diseksiyonu SEKIL-14 :Sistik kanal kliplenmesi

SEKIL-15 :Safra kesesinin yatagindan SEKIL-16 : Safra kesesinin diseksiyonu
diseksiyonu
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MATERYAL VE METOD

Bu g¢ahismaya 2001 yih igerisinde Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip
Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim Dali, Hekimlikte Acil Vakalar Anabilim Dal1 ve SSK
Okmeydami Hastahane’si Acil Birimi’ nde akut tagh kolesistit veya semptomatik kronik
tasli kolesistit tanisiyla ameliyat edilen 80 hasta alindi. Hastalar 4 ana grub’ta
incelemeye alindi.

1.grubta semptomatik kronik tagl kolesistit tanis1 alan 20 hastaya laparoskopik
kolesistektomi iglemi

2. grubta akut tasli kolesistit tamis1 alan 20 hastaya agik kolesistektomi
islemi

3.grubta akut tagh kolesistit tanis1 alan 20 hastaya laparoskopik kolesistektomi
islemi

4.grubta semptomatik kronik tagh kolesistit tamsi alan 20 hastaya agik

kolesistektomi islemi

Uygulamaya katilan biitlin hastalarin ortalama yaglan 54,30 (32-76) olup

gruplar arasinda istatistiki olarak anlamh fark yoktu.
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Uygulamaya katilan hastalarin higbirisin de yandas bir hastalik mevcut olmayip
yandas hastaliga sahip olan hastalar qal;éma disinda birakilds.

Uygulamaya alinan tiim hastalarda uygulana genel anestezi tipi aym olup;
Midazolam (Dormicrium) ile premedikasyon yapilip, indiiksiyon i¢in propofol
(Diprivan) , kas gevsetici olarak vekuronyum kullanildi. Anestezinin devamlilif
isofluran, % 66 nitr6z oksid ve oksijen ile saglandi. Tiim hastalara intravenéz sivi
olarak ringer laktat verildi.

Laparoskopik kolesistektomiler, Verres ignesinin batin igine yerlestirilmesine
miiteakip karin i¢i basinci 12-14 mmHg olacak sekilde CO2 ile pndmoperituan
yapilmasim takiben , iki tane 10 mm’lik iki tane 5 mm’lik trokar kullanilarak , usuliine
uygun olarak gergeklestirildi. Kanama nedeniyle 3.grubtaki 2 hastada , inflamasyon ve
yapisikliklar nedeniyle 1.grubtaki 1 hastada agik kolesistektomiye gecildi. Bu hastalar
caligma grubundan ¢ikarildi.

Acik kolesistektomiler ise standart olarak sag subkostal insizyonla yapildi.
Bu grub hastalarda hérhangi bir komplikasyon goriilmedi.

Ameliyat sonrasi 1.,3. ve 4.grubtaki hastalara ameliyattan sonraki 1.giin oral
gida verilirken 2.grubtaki hastalara 2.giin oral gida verildi.

IL-6 ve MDA élgiimleri igin grublardaki tiim hastalardan operasyon 6ncesi
ve operasyondan 6 saat sonra S ml kan 6rnegi alindi. Kanlar CTF Biyokimya Anabilim
Dali laboratuvarlarinda 10000 rpm / dk santrifiijde 10 dakika santrifiij edilip serumlar
eritrositlerden ayrildi. Serumlar ¢aligma anina kadar —70 derece de saklandi. Hastalarin
serum orneklerinde IL-6 kantitatif immunometrik sandvi¢ enzim immunassay teknigi
kullamilarak yapildi. Bu testte insan IL-6 immunoenzimometrik tayin kiti kullamld:
(Kat n0:850.030.096.IL-6 ELISA) . Serum MDA seviyeleri kolorimetrik metodla tayin

edildi(131).
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Haptoglobulin , Seruloplazmin , transferrin , CRP seviyelerinin tespiti i¢in
grublardaki tlim hastalardan operasyon Oncesi ve operasyon sonrast 6.,24. ve 48.
saatlerde 5 ml kan 6rnegi alindi. Kanlar CTF Fikret Biyal Merkez laboratuvarinda
5000 rpm / dk santrifiijde 5 dakika santrifiij edilerek serumu aynldi. Biitiin serum
ornekleri ¢aliyma anina kadar + 4 derecede saklandi. Haptoglobulin , serulloplazmin ,
transferrin ve CRP seviyeleri nefelometrik kitler (Dade Behing,Germany) ile dlgiimleri
yapildi.

Lokosit sayisini tespit etmek igin grublardaki tlim hastalardan operasyon
6ncesi 3 ml kan alindi. Lékosit sayimlar1 ‘Coulter Blood Analyzer ‘(Beckman-Coulter,
USA) cihaziyla yapildi.

Calisma sonucun da elde edilen veriler Gruplar arasinda Tukey-HSD
istatatistik analiz yontemi ile , Grup i¢inde kendi arasinda karsilastirma ise Anova

istatatistik analiz yontemi ile kargilagtirma yapilda.
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SONUCLAR

Caligmaya katilan hastalar 4 grup’ a aynildi. Semptomatik kronik tagl1 kolesistit
nedeni ile Laparoskopik kolesistektomi yapilan Grup 1°deki , Akut tash kolesistit
nedeni ile Laparoskopik kolesistektomi yapilan Grup 2°deki, Akut tash kolesistit
nedeni ile Agik kolesistektomi yapilan Grup 3’deki, Semptomatik kronik tagh kolesistit
nedeni ile Agik kolesistektomi yapilan Grup 4’deki hastalarimizin Yaglar1 Tablo 1’de

verilmigtir.

TABLO- 1:Hastalarimizin yaslar.

GRUP 1| GRUP 2| 'GRUP 3| GRUP 4
39 67 72 62
43 52 67 54
51 39 69 49
47 47 58 56
38 58 68 57
37 45 64 44
49 54 66 59
36 46 64 72
45 48 71 72
52 39 65 58
43 57 75 66
54 54 61 48
48 51 58 62
41 43 52 53
56 47 65 57
47 41 67 61
51 45 63 65
32 38 76 68
51 43 65 61
47 37 63 59
45,35+ 47,55+ 65,45:] 58,85:
6,56 7,75 5,756 7,45
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yaglar1 arasinda olup yas ortalamas: 54.30+ 10.71 idi.P=0,0001<0,05 oldugundan 4
grubtaki hastalarin  yaglarinin  sonuglari ortalamas: arasinda Anova testi ile
degerlendirildiginde anlamli farklilik mevcuttur. Tukey HSD testi ile bu farklilik
arastirldiginda;

1.grup ile 3.ve 4.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

2.grup ile 3.ve 4. gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

3.grup ile 1.ve 2.gruplar arasinda anlaml: farklilik mevcuttur.

4.grup ile 1.ve 2.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

Gruplar arasindaki ortalamalara bakildiginda 1.grup en diisiik, 3.grup en

yiiksek yas ortalamasina sahiptirler(Grafik 1).

70+
60+
50 .
40/ EGrupl
EGrupll
301 OGrup i
201 OGrup IV
10+
04

Yas

Grafik 1 :Gruplar arasi yas ortalamast dagilimi.
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Galismaya katilan 4 gruptaki hastalarimizin preoperatif 16kosit
degerleri Tablo 2 de verilmistir.

TABLO- 2:Hastalarimizin Lokosit ortalamalarinin degerlendirilmesi

GRUP 1 | GRUP 2 | GRUP 3 | GRUP 4
5300 11400 15200 14200
6300 12300 14700 5400
5400 15400 11700 6500
4300 13400 14500 4800
4500 12700 13200 6700
6500 15600 12700 7100
7300 16700 13500 6100
6700 13800 14500 5700
5700 14400 12100 5100
6100 13900 11900 4900
7600 15800 11400 5300
5700 15300 12700 4800

6200 13200 13400 5200
4500 12600 11900 7500
6400 11900 12300 5100
4900 15400 13400 6300
7400 13300 13400 4600
5700 11500 11800 5300
6800 13400 12300 4900
4900 11700 13400 5900
5910+ [13685: | 13000+ 5680
990,96 [1589 1105,96 | 838,92

4 grubun Iokosit  degerleri ortalamasi arasinda Anova testi ile
degerlendirildiginde
P=0,0001<0,05 oldugundan anlamli farklilk mevcuttur. Tukey HSD testi ile bu
anlamh farkhilik aragtirildiginda ;

1.grup ile 2.ve 3.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

2.grup ile 1.ve 4. gruplar arasinda anlamh farklilik mevcuttur.

3.grup ile 1.ve 4. gruplar arasinda anlaml farklihk mevcuttur.

4.grup ile 2.ve 3. gruplar arasinda anlam farklilik mevcuttur.

Gruplar arasindaki ortalamalara bakildiginda 4.grup en diisiik, 2.grup en yiiksek

ortalamaya sahiptirler(Grafik 2).
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Grafik 2: Hastalarimizin Lokosit degerlerinin ortalamasi

TABLO- 3: Hastalarimizin preoperatif ve postoperatif 6.saat IL-6 sonuglari

IL-6 ( pg/ ml)
GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3 GRUP 4
Pre-op |Postop6 | Pre-op [Postop 6| Pre-op |Postop6| Pre-op [Postop 6
56 354 14,4 50,4 9,3 39,1 11,6 337
7,8 40,8 12,4 374 10,6 39,7 10,4 46,2
3.7 28,3 10,2 59,3 11,4 22,9 9,6 45,7
8,5 41,6 11,4 394 12,4 21,3 6,5 47,6
6,7 42,4 8,3 46,5 10,3 28,6 4,8 523
8,9 353 9,7 523 17 31,2 8,7 44,6
8,7 36,4 11,3 48,7 10,2 28,7 9,7 49,8
82 31,6 12,9 49,4 11,1 27,8 6,8 453
6,4 43,7 10,8 394 9,6 34,2 53 41,6
7,6 213 9,8 33,8 10,6 34,7 8,7 47,8
79 38,9 14,5 54,3 9.8 32,8 7.3 443
57 323 11,5, 41,2 10,4 28,9 9,6 39,3
6,8 28,9 10,7 51,3 11,4 41,2 8,7 47,8
6,4 as7 14,5 474 10,2 29,5 10,7 52,4
6,3 414 i 83,7 9,9 28,6 5,8 46,8
8,1 35,4 121 58,9 11,5 827 71 52,9
73 41,6 10,7 45,7 10,3 29,7 73 56,7
9,4 36,9 11,9 45,7 9,6 34,7 7.5 521
76 26,8 12,4 48,9 10,5 321 6,9 49,3
43 37,6 11,8 45,7 11,2 32,6 7.5 47,8
7,10+ 35,61+ 11,22+ 47,47+ 10,60: 31,55« 7,87+ 48,10:
1,49 5,93 1,42 6,80 0,81 5,04 1,65 4,18

BRI
1&%
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TABLO- 4 : Hastalarimizin preoperatif ve postoperatif 6.saat MDA sonuglari

MDA (mmol/ml)
GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3 GRUP 4
preop | postop6 | preop |postop6 | preop |postop6 | preop |postop 6
32 6.4 3.9 6,1 34 6,1 32 54
2,8 59 32 5 29 57 36 52
36 4,9 29 6.2 3,6 4,9 29 57
2,8 52 38 46 38 48 32 49
3.1 5,6 29 48 3.5 57 3.2 58
35 54 31 6.1 54 4,8 37 58
36 52 3.2 53 34 5 4.1 5,9
21 59 35 8,7 28 4.8 3.5 5.9
38 59 36 58 3 6,2 3 4,9
35 4,6 34 4,7 33 4,7 36 5.6
3:1 6 4.1 6,3 31 54 35 52
a1l 6.1 34 6.4 37 5.8 3 4,8
34 46 3.1 59 28 57 3.1 42
3.7 5 3,3 57 33 5,6 37 6,3
3.5 53 28 6 32 5.7 33 5,6
35 53 3.1 6,3 31 56 3,6 43
33 58 3,9 6,2 8yl 46 42 59
3.7 6,1 3.1 5,6 3.5 53 34 6,1
3,6 49 83 5.7 3,1 58 35 5
32 6,2 2.9 56 35 59 33 5,6
3,34+0,32] 5,55+0,55| 3,32+0,38] 5,7+0,62] 3,31+0,30[ 5,4:0,50| 3,44:0,34| 5,46:0,58

Cahgmaya katilan

verilmistir.

4 grubun preoperatif

4 gruptaki hastalarimizin

IL6 sonuglari Tablo 3 de

[L-6 degerleri ortalamasi arasinda Anova testi ile

degerlendirildiginde P=0,0001<0,05 oldugundan anlamli farklilik mevecuttur. Tukey

HSD testi ile bu anlamh farklilik kargilagtirldiginda;

1.grup ile 2.ve 3.gruplar arasinda anlaml farklilik meveuttur.

2.grup ile 1.ve 4.gruplar arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

3.grup ile 1.ve 4.gruplar arasinda anlamh farklilik meveuttur.

4.grup ile 2.ve 3.gruplar arasinda anlam farklilik meveuttur.
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Gruplar arasindaki ortalamalara bakildiginda 1.grup en diisiik,2.grup en yiiksek
ortalamalara sahiptirler(Grafik 3).

4 grubun postoperatif 6.saat IL-6 degerleri ortalamasi arasinda Anova testi ile
degerlendirildiginde P=0,0001<0,05 oldugundan anlaml farkliik mevcuttur. Tukey
HSD testi ile bu anlamli farklilik karsilastirildiginda;

1.grup ile 2.ve 4. gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

2.grup ile 1.ve 3. gruplar arasinda anlamli farkliik mevcuttur.

3.grup ile 2.ve 4. gruplar arasinda anlamli farklihk meveuttur.

4.grup ile 1.ve 3. gruplar arasinda anlamli farkliik meveuttur.

Gruplar arasindaki ortalamalara bakildiginda 1.grup en diisiik,2.grup en yiiksek
ortalamalara sahiptirler(Grafik 3).

Calismaya katilan 4 gruptaki hastalarimizin preoperatif ve postoperatif MDA

sonuglari Tablo 4 de verilmistir.

4 grubun preoperatif MDA degerleri ortalamasi arasinda Anova testi ile
degerlendirildiginde P=0,572>0,05 oldugundan anlamli farkhlik bulunmamistir. Tukey
HSD testi ile bu anlaml farklilik ispatlanmugtir.

4 grubun postoperatif 6.saat MDA degerleri ortalamasi arasinda Anova testi ile
degerlendirildiginde P=0,397>0,05 oldugundan anlamli farklilik bulunmamigtir. Tukey
HSD testi ile bu anlami farklilik ispatlanmigtir.

Gruplar arasindaki ortalamalara bakildiginda preoperatif MDA sonuglarindan
3.grup en diisiik, 4.grup en yiiksek ortalamalara sahiptirler(Grafik 3).
Gruplar arasindaki ortalamalara bakildiginda  postperatif ~ 6.saat MDA

sonuglarindan 3.grup en diisiik, 2.grup en yiiksek ortalamalara sahiptirler(Grafik 3).
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Grafik 3: Hastalarimizin IL-6 ve MDA sonuglarimin ortalamasi( pg/ml , mmol/ml )
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Grafik 4:Hastalarimizin Seruloplazmin degerlerinin ortalamasi(mg/dl)
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TABLO- 5:Hastalarimizin Seruloplazmin sonuglar

GRUP1 | GRUP1 [GRUP1 [GRUP1 | GRUP 2 | GRUP 2 [ GRUP 2 | GRUP 2
PREOP [PO6H PO24H |PO48H |PREOP |PO6H PO24H |PO48H
22,9 24,2 24,8 26,1 32,9 30 36,2 38,6
21 23,2 24,4 258 43,2 35,9 35,8 40,3
22,5 21,5 23,3 26,6 23,8 249 26,7 27
24 256 26,2 29,2 27,9 24,2 28,6 39,3
251 24 25,8 26,5 30,2 26,3 29,1 354
16,8 24,5 25,2 26,4 31,2 27,4 28 34,2
24 26,6 294 31,2 30,1 26,3 27,2 36,3
254 26,6| 28,1 30,4 34,8 33 34,3 35
18,6 20,8 24,4 27,3 31,3 29,4 30,6 34,2
27,9 29,9 31 33,2 30,4 28,3 30,1 32,7
22,2 22,5 26 294 28,7 26,9 27,8 30,3
22,7 24,2 26,4 30,1 34,3 31,2 32,9 36,3
19,5 24 25,6 30,5 29,2 26,1 28,5 32,4
23,2 242 258 29,4 30,3 26,5 31,2 33,8
241 26,3 28,2 30,3 28,7 27,2 271 38,1
24,7 25,8 29,6 34,2 34,6 31,2 29,2 32,3
32,8 35,6 38,9 40,2 31,7 30,1 31,2 34,3
234 253 28,4 32,3 28,7 254 27,3 30,1
224 26,7 29,2 33,1 29,2 28,1 30,2 34,1
221 25,3 284 34,1 27,3 25,2 29,4 32,1
23,26x3,34| 25,34+3,15] 27,46+3,40| 30,32+3,57| 30,0514,23| 27,63+3,17| 29,8+2,98| 33,73+3,48
GRUP 3 | GRUP 3 | GRUP 3 | GRUP 3 [ GRUP 4 | GRUP 4 | GRUP 4 | GRUP 4
PRE-OP |PO6H [|PO24H |PO48H |[PRE-OP |PO6H [PO24H |PO 48H

28,7 274 28,1 27,75 28 244 26,6 28,4

32,9 31.4 32,9 35,9 23,7 25,3 26,2 27,7

30,4 29,2 31,6 34,2 18.4 19 19,6 254

34,5 31,4 34,4 35,6 26,5 34,2 248 37,3

29,2 28,8 29,8 32,1 242 26,1 27,2 284

28 274 29,2 32,4 244 26,3 274 29,3

29,2 26,3 28,7 34,3 251 259 27,3 29,1

33,5 27,9 33,1 35,6 27.8 29 29,9 30,4

34,2 28,2 30,1 37,2 23,2 241 26,4 29,3

31,2 27,1 304 35,3 24,1 26,2 27,3 32,1

38,2 26,7 31,2 40,3 23,7 25,8 28,2 334

46,3 41,2 46,7 47,1 25 26,3 27,8 31,3

284 252 29,1 30,3 24,7 26,2 28,9 30,3

32,4 30,1 3.7 35,3 24,9 27,1 29,2 31,2

34,6 32,9 35,7 41,2 23,7 25,8 27,1 29,8

28,7 26,7 29,3 55,1 23,5 25,6 26,9 28,9

31,2 30,4 33,2 36,7 23,3 25,1 26,7 28,5

30,7 29,8 31,4 38,2 25,1 26,8 28,2 34,7

27,4 253 26,9 29,1 25,3 27,1 29,3 35,1

28,7 27,3 294 31,2 25,7 28,4 29,6 35,6

32,01+4,35| 29,03+3,55| 31,6414,17| 36,2416,27| 24,54+1,97| 26,24+2,72| 27,231+2,21| 30,81+3,03
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Calismaya katilan 4 gruptaki hastalarimizin Seruloplazmin sonuglar1 Tablo 5 de
verilmigtir.

4 grubtaki hastalarin preoperatif Seruloplazmin sonuglan ortalamasi arasinda
P:0,0001<0,05 oldugundan Anova testi ile degerlendirildiginde anlamli farklilik
mevcuttur. Tukey HSD testi ile bu farklihik arasgtinldiginda; '

1.grup ile 2.ve 3. gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

2.grup ile 1.ve 4. gruplar arasinda anlamli farkhlik mevcuttur.

3.grup ile 1.ve 4. gruplar arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

4.grup ile 2.ve 3. gruplar arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

P:0,38>0,05 oldugundan 4 grubtaki hastalarin postoperatif 6.saat Seruloplazmin
sonuglar1 ortalamas: arasinda Anova testi ile degerlendirildiginde anlamli farklilik
bulunamamistir. Tukey HSD testi ile gruplar arasindaki ispat edilmistir.

P:0,0001<0,05 oldugundan 4 grubtaki hastalarin postoperatif 24.saat
Seruloplazmin sonuglari ortalamas: arasinda Anova testi ile degerlendirildiginde
anlamh farkhilik mevcuttur.Tukey HSD testi ile bu farkhilik aragtinldiginda;

1.grup ile 3. grup arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

3.grup ile 1.ve 4.gruplar arasinda anlamh farklilikk mevcuttur.

4.grup ile 3.grup arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

P:0,0001<0,05 oldugundan 4 grubtaki hastalarin postoperatif 48.saat
Seruloplazmin sonuglar1 ortalamasi arasinda Anova testi ile degerlendirildiginde
anlamh farklhilik mevcuttur.Tukey HSD testi ile bu farklilik aragtirildiginda;

1.grup ile 3. grup arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

3.grup ile 1.ve 4.gruplar arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

4.grup ile 3.grup arasinda anlamh farkhhk mevcuttur.

Gruplar arasindaki ortalamalara bakildiginda preoperatif ve postop 6.,24.,ve 48
saat sonuglarindan 1.grup en diistik,3.grup en yiiksek ortalamalara sahiptirler(Grafik 4).
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Gruplar arasindaki ortalamalara bakildifinda preoperatif ve postop 6.,24.,ve 48
saat sonuglarindan 1.grup en diisﬁk,3.gfup en yliksek ortalamalara sahiptirler(Grafik 4).

TABLO- 6:Hastalarimizin Transferrin sonuglan

GRUP1 | GRUP1 | GRUP1 [ GRUP1 |GRUP 2 | GRUP 2 | GRUP 3 | GRUP 4
PREOP |PO6H PO24H [PO48H [PREOP |PO6H PO24H |PO48H

298 267 254 222 156 157 137 128

225 214 202 200 154 129 127 109

255 203 212 215 231 184 211 159

272 208 201 194 142 112 N 90

194 192 192 185 - 147 124 93 86

190 194 263 224 132 o8 112 94

279 297 284 284 272 245 205 196

259 233 229 221 197 188 168 157

223 239 235 232 181 170 149 141

163 154 161 179 169 157 148 133

198 208 191 182 172 161 157 151

210 248 234 216 191 181 174 163

253 280 328 282 175 165 161 154

258 238 234 230 168 160 158 149

214 201 194 184 174 162 160 154

237 229 217 209 167 161 153 148

239 216 201 194 173 167 161 154

234 238 217 207 167 159 151 147

266 244 227 211 171 161 154 147

227 213 209 201 169 158 149 141

234,70+ 225,80+ 224,25+| 213,60+| 176,95x| 161,85+| 151,75+ 140,55+

33,81 32,88 37,12 28,61 30,98 31,02 29,95 27,42

GRUP 3 | GRUP 3 | GRUP 3 | GRUP 3 | GRUP 4 | GRUP 4 | GRUP 4 | GRUP 4
PREOP |PO6H PO24H |PO48H |PREOP |PO6H PO24H |PO48H

149] - 159 150 122 211 205 124 148

227 231 192 190 215 213 214 162

249 260 241 234 245 212 205 196

233 197 221 220 269 231 179 188

251 249 240 234 299 158 139 128

260 241 234 230 145 135 107 112

241 234 227 201 224 210 184 168

287 269 261 255 265 252 282 274

240 215 207 198 204 146 111 97

175 166 147 111 264 250 222 181

175 169 161 151 214 175 166 135

287 246 240 248 240 235 215 207

216 211 208 194 256 261 231 218

243 234 224 217 256 281 261 251

235 229 220 211 217 271 254 241

199 184 179 171 284 264 251 231

185 181 174 169 257 293 276 247

214 209 194 151 304 216 194 169

218 207 191 189 316 194 171 167

211 203 184 172 281 221 201 187

224,75+| 214,70+| 204,75+ 193,40+ 248,30+( 221,25+| 199,35x| 185,35+

36,01 31,84 32,40 39,83 40,85] 44,22] 55,52 48,49
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Caligmaya katilan 4 gruptaki hastalarimizin Transferrin sonuglar1 Tablo 6 de
verilmistir.

4 grubtaki hastalarin preoperatif Transferrin sonuglari ortalamasi arasinda
P:0,0001<0,05 oldugundan Anova testi ile degerlendirildiginde anlamli farklihk
meveuttur. Tukey HSD testi ile bu farklilik arastirildiginda;

1.grup ile 2.grup arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

2.grup ile 1.,3.ve 4.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

3.grup ile 2.grup arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

4.grup ile 2.grup arasinda anlamli farklilik meveuttur.

4 grubtaki hastalarin postoperatif 6.saat Transferrin sonuglar1 ortalamasi
P:0,0001<0,05 oldugundan arasinda Anova testi ile degerlendirildiginde anlamli
farklilik meveuttur. Tukey HSD testi ile bu farklilik aragtirildiginda;

1.grup ile 2.grup arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

2.grup ile 1.,3.ve 4.gruplar arasinda anlamli farklihk mevcuttur.

3.grup ile 2.grup arasinda anlamh farklilik mevcuttur.

4.grup ile 2.grup arasinda anlamli farklilik mevcuttur.
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4 grubtaki hastalarin postoperatif 24.saat Transferrin sonuglar ortalamasi
arasinda P:0,0001<0,05 oldugundan Anova testi ile degerlendirildiginde anlamli
farklilik meveuttur. Tukey HSD testi ile bu farklilik aragtinldiginda;

1.grup ile 2.grup arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

2.grup ile 1.,3.ve 4.gruplar arasinda anlamli farklihk mevcuttur.

3.grup ile 2.grup arasinda anlamli farklilik meveuttur.

4.grup ile 2.grup arasinda anlaml farkhhl; mevcuttur.

4 grubtaki hastalarin postoperatif 48.saat Transferrin sonuglar ortalamas
P=0,0001<0,05 oldugundan 1 arasinda Anova testi ile degerlendirildiginde anlamli
farklilik meveuttur. Tukey HSD testi ile bu farklilik arastirildiginda;

1.grup ile 2.grup arasinda anlamli farklilik meveuttur.

2.grup ile l.ve 3. gruplar arasinda anlamli farklihk mevcuttur.

3.grup ile 2.grup arasinda anlamh farklilik mevcuttur.

Gruplar arasindaki ortalamalara bakildiginda postop 6.,24.ve 48.saat Transferrin
sonuglarindan 2.grup en diisiik,1.grup en yiiksek ortalamalara sahiptirler(Grafik 5).

Gruplar  arasindaki  ortalamalara  bakildiginda  preoperatif ~ Transferrin

sonuglarindan 1.grup en diisiik,4.grup en yiiksek ortalamalara sahiptirler(Grafik 5).
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Grafik 7: CRP degerleri.
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TABLO 7:Hastalarimizin Haptoglobulin sonuglari

GRUP 1

GRUP 1 |GRUP1 | GRUP 1 |GRUP 2 [ GRUP 2 [ GRUP 2 | GRUP 2
PREOP [PO6H PO24H |PO48H |PREOP [PO6H PO24H |PO48H

135 139 147 196 277 261 341 37

89 94 124 181 378 313 337 405

112 115 137 193 156 120 158 173

84 96 109 117 423 415 356 374

75 85 117 147 380 380 330 364

35 39 92 124 375 343 348 366

150 153 213 224 316 122 322 443

140 148 152 178 285 374 495 438

83 80 113 149 219 235 301 381

74 83 107 141 243 254 312 396

Lifh 81 94 132 254 286 329 406

714 64 81 110 247 275 214 387

55 77 197 151 254 286 301 378

115 114 142 152 267 285 325 350

86 94 106 149 31 256 342 352

63 84 96 137 265 284 322 342

33 52 94 132 263 296 347 416

36 48 67 112 251 284 306 367

72 84 96 127 257 291 367 424

67 76 89 119 249 181 301 384

826213343/ 90,3+30,93|  118,65%| 14305+ 257,85%| 264,85+ 305,05+ 364,00+

37,14 44,92 69,79 78,70 72,66 63,74

GRUP 3 | GRUP 3 | GRUP 3 | GRUP 3 [GRUP 4 | GRUP 4 | GRUP 4 | GRUP 4

PREOP |PO6H PO24H |PO48H |PREOP |[PO6H PO24H |PO48H

194 191 223 248 92 107 114 184

192 181 198 271 97 115 136 168

184 163 178 230 94 118 122 243

311 249 295 302 222 226 241 274

186 154 168 238 70 91 136 195

107 93 128 214 238 204 268 274

115 89 124 241 165 176 181 223

215 173 215 231 116 122 143 154

80 86 156 203 97 124 206 287

117 96 141 212 129 130 150 166

230 180 201 247 80 130 201 230

439 384 437 476 80 86 156 203

284 196 217 296 136 168 184 210

256 244 281 324 141 169 191 231

301 344 366 391 131 151 181 217

217 199 231 296 124 133 147 191

263 202 249 312 111 121 129 161

169 189 256 302 157 169 187 251

141 131 184 227 154 165 178 241

158 147 214 256 174 181 190 268

210+85,33|  184,55%| 223,10%| 276,75%| 131,05%| 144,05%| 172,05%| 216,05+

77,63 77,64 66,79 44,81 37,21 39,56 37,62
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Calismaya katilan 4 gruptaki hastalannizin Haptoglobulin sonuglar1 Tablo 7
de verilmigtir.

4 grubtaki hastalarin preoperatif Haptoglobulin sonuglar1 ortalamas: arasinda

=0,0001<0,05 oldugundan Anova testi ile degerlendirildifinde anlamhi farkhlik
mevcuttur.Tukey HSD testi ile bu farklilik aragtinldiinda;

1.grup ile 2.ve 3.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

2.grup ile 1.ve 4.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

3.grup ile 1.ve 4.gruplar arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

4.grup ile 2.grup arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

P=0,0001<0,05 oldugundan 4 grubtaki hastalarin postoperatif 6.saat
Haptoglobulin sonuglar1 ortalamasi arasinda Anova testi ile degerlendirildiginde
anlamli farklilik mevcuttur. Tukey HSD testi ile bu farklilik aragtirildiginda;

1.grup ile 2.ve 3.gruplar arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

2.grup ilel., 3.ve 4.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

3.grup ile 1.ve 2.gruplar arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

4.grup ile 2.grup arasinda anlamh farklilhik mevcuttur.

4 grubtaki hastalarin postoperatif 24.saat Haptoglobulin sonuglar ortalamasi
arasinda P=0,0001<0,05 oldugundan Amnova testi ile degerlendirildiinde anlamli
farklilik mevcuttur. Tukey HSD testi ile bu farkhilik arastinldiginda;

1.grup ile 2.ve 3.gruplar arasinda anlaml: farklilik mevcuttur.

2.grup ilel., 3.ve 4.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

3.grup ile 1.ve 2.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

4.grup ile 2.grup arasinda anlamh farklilik mevcuttur.
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4 grubtaki hastalarin postoperatif 48.saat Haptoglobulin sonuglar1 ortalamas:
arasindaP=0,0001<0,05 oldugundan Anova testi ile degerlendirildiginde anlamh
farklilik mevcuttur. Tukey HSD testi ile bu farklilik aragtirildiinda;

1.grup ile 2.,3.ve 4.gruplar arasinda anlaml farklihk mevcutfur.

2.grup ilel., 3.ve 4.gruplar arasinda anlamh farklilik mevcuttur.

3.grup ile 1.ve 2.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

4.grup ile 1.ve 2.gruplar arasinda anlamh farklilik mevcuttur.

Gruplar arasindaki ortalamalara bakildiginda preo;;eratif, postoperatif 6., 24. ve
48.saat Haptoglobulin sonuglarindan 1.grup en diisiik, 2. grup en yiiksek ortalamalara
sahiptirler(Grafik 6).

Caligmaya katilan 4 gruptaki hastalanmizin CRP sonuglan Ta;)lo 8 de
verilmigtir.

4 grubtaki hastalarin preoperatif CRP sonuglan ortalamasi arasinda
P=0,0001<0,05 oldugundan Anova testi ile degerlendirildiginde anlamli farklilik
mevcuttur. Tukey HSD testi ile bu farklilik aragtirildiginda;

1.grup ile 2.ve 3.gruplar arasinda anlamh farklilik mevcuttur.

2.grup ile 1.ve 4.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

3.grup ile 1.ve 4.gruplar arasinda anlamh farkhilik meveuttur.

4.grup ile 2.ve 3.gruplar arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

4 grubtaki hastalarin postoperatif 6.saat CRP sonuglar ortalamasi arasinda
P=0,0001<0,05 oldugundan Anova testi ile degerlendirildiginde anlamh farklilik
mevcuttur. Tukey HSD testi ile bu farklilik arastirildiginda;

1.grup ile 2. 3.ve 4.gruplar arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

2.grup ile 1.3.ve 4.gruplar arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

3.grup ile 1.ve 2.gruplar arasinda anlamh farklilik mevcuttur.
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4.grup ile 1.ve 2.gruplar arasinda anlamh farklilik mevcuttur.

Caligmaya katilan 4 gruptaki hastalarimizin Haptoglobulin sonuglari1 Tablo 3
de verilmigtir.

4 grubtaki hastalarin postoperatif 24.saat CRP sonuglar ortalamasi arasinda
P=0,0001<0,05 oldugundan Anova testi ile degerlendirildiinde anlaml farklilik
mevcuttur. Tukey HSD testi ile bu farklilik arastinldiinda;

1.grup ile 2.,3.ve 4.gruplar arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

2.grup ile 1.3.ve 4.gruplar arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

3.grup ile 1.,2.ve 4.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

4.grup ile 1.,2.,ve 3.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

4 grubtaki hastalarin postoperatif 48.saat CRP sonuglarn ortalamasi arasinda
P=0,0001<0,05 oldugundan Anova testi ile degerlendirildiginde anlamli farklilik
mevcuttur. Tukey HSD testi ile bu farklihk arastinldiginda;

1.grup ile 2.,3.ve 4.gruplar arasinda anlamh farklilik mevcuttur.

2.grup ile 1.ve 4.gruplar arasinda anlamh farklilik mevcuttur.

3.grup ile 1.grup arasinda anlaml farklilik mevcuttur.

4.grup ile 1.ve 2.gruplar arasinda anlamli farklilik mevcuttur.

Gruplar arasindaki ortalamalara bakildiginda postoperatif 6., 24.ve 48.saat CRP
sonuglarindan 1.grup en diisiik, 2.grup en yiiksek ortalamalara sahiptirler(Grafik 7).

Gruplar arasindaki ortalamalara bakildiginda preoperatif CRP sonuglarindan

1.ve 4.grup en diisiik,2.grup en yiiksek ortalamalara sahiptirler(Grafik 7).
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TABLO 8:Hastalarimizin CRP sonug:léﬁ

GRUP 1 |GRUP1 |GRUP1 |GRUP1 [GRUP2 |[GRUP 2 [GRUP 2 | GRUP 2
PREOP |PO6H PO24H |PO48H [PREOP |PO6H PO24H |PO48H
<3.5 <3.5 12,4 50,2 10,7 112,9 171] 3543
<3.5 <3.5 14,2 51,2 11,6 146,6 180,1 182,4
<3.5 7,3 16,6 57,8 9,2 140 142,5 215,8
<3.5 4 15,2 49,2 14,7 117,3 170,4 210,6
<3.5 <3.5 16,3 46,1 17,3 111.4 176 224
<3.5 6.4 18,4 54,2 16,4 114 193 206
<3.5 <3.5 17,3 48,6 17,5 111,2 180 310,6
<3.5 <3.5 33,7 46,4 15,2 127,3 198,56 2521
<3.5 <3.5 30,2 44,6 14,2 1251 182,2 248
<3.5 <3.5 17,6 49,2 13,8 112,3 153 256
<3.5 <3.5 24,6 50,2 15,6 126 167 2114
<3.5 <3.5 32,1 48,4 14,9 131 173 272
<3.5 <3.5 31,4 65,8 16,3 141 181 217
<3.5 <3.5 18,4 49,2 16,8 127 177 233
<3.5 <3.5 21,2 50,7 14,7 128 175 208
<3.5 <3.5 17,3 48,7 15,6 134 186 227
<3.5 3,7 14,6 30,2 13,8 118 174 215
<3.5 3,7 16,2 37,3 14,1 121 172 205
<3.5 5 171 34,2 13,9 156 196 302
<3.5 3.7 13,7 31,3 15,7 148 181 287
2,75£0,26 | 4,16+0,30| 19,9316,68( 47,17+8,55| 14,8012,0| 129,3+13,8| 174,7118| 262,7+50,4
GRUP 3 | GRUP 3 |GRUP3 |GRUP 3 |GRUP4 | GRUP 4 | GRUP 4 | GRUP 4
PREOP _|PO6H PO24H |PO48H |PREOP |POGH PO24H - |PO48H
10.4 13.9 150 193,6[<3,5 154 34 196,3
16,1 18,3 2174 246,91<3,5 15,8 36,8 181,2
12,3 34 56,6 184,2{<3,5 15,3 80,6 210,9
10,8 33,7 90,6 181,2|<3,5 14,6 61,7 184,2
11,2 14,2 141,2 222)<3,5 31,1 161 188,9
10,7 34 96,6 192(<3,6 18,4 95 212,8
11,4 24,3 89 183(<3,5 14,6 82,3 2116
8,1 19,5 108,7 143|>3,5 6,2 59,8 202,9
10,2 14,3 92,9 114,7|<3,5 141 56,8 200,8
26 31,3 X 186(<3,5 24 62 166,5
26 45 104 203,7|<3,5 26 45 203,3
11,2 18 184,2 384,8/<3,5 24 61 187,2
10,7 21 72 191]<3,5 22,2 62,6 163,8
14,3 27,3 96 217|<3,5 16,1 40,2 190,3
13,4 254 84 191|<3,5 14,7 38,1 167,3
14,3 26,2 N 206/<3,5 15,3 61,3 205
15,6 29,7 114 211[<3,5 16,1 57,4 211
16,1 3341 161 241|<3,5 18,2 66,3 224
17,3 36,2 197 391i<3,5 24,3 81.9 187
14,7 26,3 111 192|<3,5 21,2 73,8 171
14,04+4,76| 26,29+8,46| 117,4+43,4| 213,7466,3(2,75£0,26 | 18,5015,55| 66,88+27,8( 193,3+17,4
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TARTISMA

Safra kesesi karacifer tarafindan sentezlenip kendisine gelen safrayr 10 misli
konsantre eden bir organdir. Buda su ve Kkloriiriin selektif absorbsiyonu ile
saglanmaktadir. Boylece  safradaki ~ bikarbonat  konsantrasyonu  serum
konsantrasyonunun ¢ok lizerine ¢ikar. Absortif aktivitenin, konsantre olmus safranin
sindirim iglemleri i¢in her zaman hazir olmasi ve intravezikal basincin fazla artmamasi
gibi yararlar1 vardir. Safra kesesi igindeki diizeni saglayan mekenizmalardan birinde
veya birka¢inda bozukluk meydana geldigi zaman kese iginde taglar olusur. Bu taglarin
sistik kanali ttkamasi veya koledoga diisiip oradan oddi sfinkterini tikamasiyla akut
kolesistitten pankreatite kadar degisen seyirde hastaliklara yol acgabilir. Bu rahatsizliklar
¢ogu zaman hayati tehdit edecek duruma gelebilir(2).

Kolesistektomi ameliyatinin safra kesesinin akut ve kronik iltihabi olayinda son
yiizyildan itibaren tercih edilen bir tedavi gekli oldugu cerrahlarin ¢ogu tarafindan
kabul edilmistir. Son 15 yilda laparoskopinin kullamlmaya baglamasiyla birlikte bu
yontemin Ustiinliikleri ve dezavantajlan agik kolesistektomiye gore karsilagtirllmaktadir.
Yapilan bir ¢ok klinik ve deneysel g¢aligmada laparoskopik kolesistektomi agik
kolesistektomiye oranla daha tistlin oldugu ortaya
konmustur(8,9,10,11,12,14,15,16,17,19,25). Laparoskopik kolesistektomi, hastanede
daha kisa yatig siiresi, postoperatif hizl iyilesme, erken ige dénme, postoperatif analjezi
gereksiniminin azhig:1 gibi 6nemli avantajlara sahiptir. Kronik kolesistit’te laparoskopik
kolesistektomi giiniimiizde altin standard teknik olarak kabul edilmektedir ( 19) . Akut
kolesistitte laparoskopiyle ilgili heniiz yeterli klinik ¢aligma yapilamamigtir. Cerrahlar
akut kolesistitte komplikasyon oraninin laparoskopik girisimde daha yiiksek olacagini
diigtinmektedirler. Buna sebeb olarak da Calot tiggeninde diseksiyon yapilirken safra
yolu yaralanmasinin yiiksek risk tasidiini 6ne siiriip, 6zellikle ciddi inflamasyon ve
fibrozis durumunda bunun yiiksek risk olusturdugunu bildirmektedirler(15,20).

Michalowski ve ark. ciddi inflamasyon ve fibrozis durumunda hastalara
total kolesistektomi degil subtotal kolesistektomi uygulanmasi gerektigini savunmuglar
ve 29 vakalik bir klinik ¢alisma yaymlamiglardir(132). Buna gerekge olarak ciddi

inflamasyon ve fibroziste safra kanali yaralanma riskinin fazla oldugunu belirtmislerdir.
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Hastalarin hepsine laparoskopik subtotal kolesistektomi uygulanmis olup total
kolesistektominin uygulanamadig1 vakéla:da kolesistostomi veya agtk kolesistektomiye
gecilmesine gerek kalmadan uygulanabilen gtivenilir bir ydntem oldugunu
bildirmiglerdir(132). Laparoskop'inin iistiinltigli calot {iggeni ve diger dokulara
yaklasimin agiga gére daha istiin olmasi olarak gosterilmistir. Subtotal kolesistektomi
de en Onemli nokta safra kesesi posterior duvarinin miimkiin oldugunca ince bir serit
halinde birakilmasidir. Safra kesesinin bu gekilde birakilmasi lushka kanallarina veya
yiizeyel safra kanallarina hasar1 onlemisgtir.

Cerrahi, sonugta hastaya uygulanan bir travmadir. Travmaya verilen yanitta
cevap veren faktorlerin daha 6nemli oldugu bildirilmistir(8). Bu cevaplar travmanin
siddeti ile dogru orantili oldugu yapilan ¢aligmalar ile gosterilmistir. Bu nedenle cerrahi
girisimlerde travmayi en aza indirmek ana gayelerden biridir. Travmaya kars: olusan
yanmitta , travmanin giddeti , siiresi, eslik eden agn ve kullanilan anestezinin gekli gibi
faktorler rol oynamaktadir (8,9,10,11,12). Akut kolesistitte laparoskopik kolesistektomi
ameliyati  son birkag yil Ocesine kadar rolatif kontrendikasyon olarak kabul
edilmekteydi. Sebeb olarak da degislik otorler tarafindan inflamasyon ve odem
nedeniyle diseksiyon giigliigiine bagli olarak gelisen safra kanali yaralanmalan ve
kanama gésteriliyordu(15,20). Fakat yapilan ¢aligmalar gosterdi ki akut kolesistitte, agik
operasyona gore laparoskopik kolesistektomi de komplikasyon orani anlaml &lgiide
daha azdir( 16,17,21,22,23 ).

ister cerrahi ister kaza sonucu olugsun, organizma, travmaya karsi hipotalamus-
hipofiz-adrenal aksin ve sempatik sinir sisteminin uyarilmasi sonucu, metabolik ve
endokrin bir yamt olusturur( 13,24 ). Travma sonucu olusan zaran en aza indirmek i¢in
immun sistem devreye girer. Daha kii¢iik insizyon gerektiren ve daha az agriya neden
olan laparoskopik girisimlerin daha az travmaya neden oldugunu klinik ve deneysel
caligmalarla ispatlanmistir(8,9,10,11,12,13,14). Travmaya yamitta  immun cevapta
baslica rol oynayan sitokinlerdir. IL-6 immun cevabi yonlendiren ve doku hasarina karg:
olusan akut faz reaktanlarimin sentezini yonlendiren sitokindir( 25,26,27). Sitokinler
enfeksiyon ve hasar alamina inflamatuar cevabi yoénlendiren ve yara iyilesmesini
indiikkleyen mediatorlerdir. Bazende organizmaya zararli olabilmektedirler. Ornegin
lokal hasar alaminda olan asin proinflamatuar sitokin {iretimi septik soktaki
hemodinamik instabilite veya kas kaybina yol agan metabolik bozukluk gibi sistemik

etkilere yol agabilir. Agir bir travma veya sepsis sonrast devamli, asin proinflamatuar
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sitokin cevabr organ hasarma katkida bulunarak multipl organ yetmezligine ve dliime
yol agabilir(26).

Travma sonrasi immunsupresyonun, hiicresel immun yanitin deprese olmasi ve
sistemik inflamatuvar yanitin asir1 olmas: ile iliskili oldugunu diistindlirmektedir.
iltihabi yanitin biyolojik hedef / effektor ¢ it monosit-makrofaj sistemidir(133). Son
zamanlarda postoperatif hiicresel immunitede periferik ve sistemik makrofajlarin rolii
iizerinde durulmugtur. Redmond ve ark. laparotomiden sonra peritoneal makrofajlarin
antijen saklama ve antimikrobiyal aktivitelerinde bozulma saptamiglardir(134) .

Son yillarda yapilan g¢aligmalar postoperatif immun supresyonda agik ve
laparoskopik prosediirlerin farkliliklarim1 ortaya koymuslardir. Trokel ve ark.
hipersensitivite cilt reaksiyonunu kullanarak fare modellerinde agik ve laparoskopik
girisimlerde immun yanitlan degerlendirdiler. Laparotomi uygulananlarda hiicresel
immun yamtta azalma saptanirken laparoskopik ve kontrol grubunda anlamh fark
saptamamuiglardir(135).

Redmond ve ark. laparoskopik kolesistektomilerle karsilastirildiklarinda agik
kolesistektomilerde nétrofil orjinli serbest radikallerle, monosit orjinli serbest
radikallerde artis saptamiglardir. Bu bulgular agik kolesistektomi grubunda postoperatif
septik komplikasyonlarda artigla iligkilendirmislerdir(134).

Hansbrough ve ark. agik prosediirlerde T helper hiicrelerinde azalma, T
siipressor hiicrelerinde artis oldugunu galigmalarinda saptamiglardir(136).

Gitzelmann ve ark sigan modelinde yaptiklan bir ¢alismada hiicresel immun
cevabin laparotomi ve CO2 pnémoperitoneumu etkilerini kargilagtirmiglar ve
pndémoperitoneum grubunda hiicresel immunitenin korunurken laparotomide
bozuldugunu ¢aligmalarinda géstermisglerdir(133).

1970°li yillarda Immun sistemde, hiicreler arasi iletisimi saglayan
immunglobulinler disinda bagka aktif molekiillerinde oldugu saptandi. Cerrahi travma,
konak cevabinda metabolik degisimleri hazirlayan bir seri inflamatuvar reaksiyonu
baglatmaktadir. Enfeksiyon ve cerrahi travmaya maruz kalan kalan hastalar biiyiik
oranda sitokin denilen endojen mediat6rler tarafindan kontrol edilen hemodinamik,
metabolik ve immun cevap degisiklikleri gosterirler(26). Konagin sistemik inflamatuvar
cevabr genellikle sitokin adi verilen bir grup konak proteinleri tarafindan
uyarilmaktadir. Sitokinler enfeksiyon ve hasar alanina inflamatuar cevabi yonlendiren
ve yara iyilesmesini indiikleyen mediatérlerdir. Bazende organizmaya zararh

olabilmektedirler. Ornegin lokal hasar alaninda olan agir1 proinflamatuar sitokin tiretimi
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septik soktaki hemodinamik instabilite veya kas kaybina yol agan metabolik bozukluk
gibi sistemik etkilere yol agabilir. Aélf bir travma veya sepsis sonrasi devamli, agir
proinflamatuar sitokin cevab1 organ hasarina katkida bulunarak multipl organ
yetmezligine ve Oliime ybl acabilir(26). Sitokinler; interlokinler, TNF ailesi,
interferonlar, hemopoetik biiyiime faktorleri ve kimokin ailesi olarak 5 grup altinda
incelenebilirler. Sitokinler birgok hiicreden salgilanirlar. Bu hiicreler monosit/makrofaj,
mezenkimal hiicreler, NK hiicreleri, B hiicreleri, T hiicreleri, nétrofiller, endotelyal
hiicreler, diiz kas hiicreleri, fibroblastlar, astrositler ve mikroglial hiicrelerdir.
Giiniimiizde IL 1 ‘den IL 18’¢ kadar interlokin tespit edilmigtir(77). Akut faz
proteinleri, bashca karacigerde sentez edilir. Akut faz yamtinda akut faz proteinleri artar
veya azalir. Akut faz yaniti, doku haraplanmalar1 yada inflamasyonlara kars1 gelisen
sistemik bir reaksiyondur. Lokositoz, ates, vaskiiler permeablitede artig, plazma metal
ve steroid konsantrasyonunda degisme, akut faz proteinlerinde artigla karekterizedir.
akut faz proteinlerinin hepatositlerden sentezi IL-1, TNF, IL-6 ve HSF tarafindan regiile
edilmektedir(82,84). Son yillarda yapilan c¢alismalarda cerrahiden sonra goriilen
inflamatuvar cevabin akut fazinda rol oynayan sitokin IL-6 ‘dir. [k kez 1986 yilinda
bulumnustur. IL-6 hiicre tipine bagh olarak hiicre proliferasyonunu indiikler, inhibe
eder yada etki etmez. IL-6, olgun B hiicrelerinin antikor iireten plazma hiicrelerine
doniisiimiinii indiikleyen, T hiicre kékenli lenfokin olarak tanimlanmistir(84). IL-6 T
hiicrelerinin aktivasyon, biiylime ve farklilagmasini saglar. IL.-6 monoklonal antikorlar
yada lektinler ile aktive olmus periferal T hiicreleri ve olgunlasmamis timositlerin
proliferasyonunu stimiile eder(82,84).IL-1 ve TNF , IL-6 ya sensitiviteyi arttirir ve IL-6
iiretimini indiikler. Akut faz proteinleri, baglica karacierde sentez edilir. Akut faz
yanitinda akut faz proteinleri artar veya azalir. Akut faz yamti, doku haraplanmalar
yada inflamasyonlara karg1 geligen sistemik bir reaksiyondur. Lokositoz, ates, vaskiiler
permeablitede artis, plazma metal ve steroid konsantrasyonunda degisme, akut faz
proteinlerinde artigla karekterizedir. akut faz proteinlerinin hepatositlerden sentezi IL-
1,TNF,IL-6 ve HSF tarafindan regiile edilmektedir (82,84 ). Yapilan bu ¢alismada 4
grubun preoperatif 16kosit diizeyleri ortalamasi 1.grupta 59,10+990.96, 2.grupta
13685+1589, 3.grupta 13000+1105.96, 4.grupta 5680+838.92 saptanmustir. Akut
kolesistit grubunu olusturan 1. ve 4.grup hastalarin preoperatif l6kosit diizeyleri kronik
kolesistit grubunu olusturan 2.ve 3.grub hastalarin 16kosit diizeylerinden anlaml: olarak
yiiksek bulduk (p<0,001).
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IL-6 seviyesi insizyondan hemen sonra artmaya baglar ve bir saat i¢inde kanda
tespit edilecek diizeye gelmektedir. Cesitli aragtirmalarin sonuglarina gére IL-6 seviyesi
insizyonu takiben 4-6.saatte en iist diizeye ¢ikmakta ve komplikasyonsuz olgularda 48-
72. saatte diigmektedir ( 8,11,12,13,25). Cruishshank ve ark. cerrahi travmanin
toplam IL-6 cevabina baghh oldugunu ve travmanin siddgtinin IL-6 cevabiyla dogru
orantils olarak iligkili oldugunu bildirmislerdir(137). Roumen ve ark. yaptiklar
calismada  kronik kolesistitli hastalarda agik ve laparoskopik kolesistektomileri
kargilagtirmis ve IL-6 degerleri arasinda sadece 60 yag iistii hastalarda anlamli fark
bulmugtur. Aym1 ¢aligmada hasta gruplan arasinda 12,24,48. saatlerdeki CRP diizeyleri
arasinda anlamlh fark bildirmiglerdir(138). Giirleyik ve ark.’mmm yaptif: klinik
calisgmada komplikasyonsuz semptomatik safra kesesi tagi bulunan 40 olgunun yarist
acik diger yarisida laparoskopik kolesistektomi ile tedavi edilmislerdir. Caligmada
cerrahi travmaya kargi geligen inflamatuvar yanitin aragtirnimasinda IL-6 ve CRP serum
diizeyleri Sl¢ililmiistiir. IL-6 doku hasarmin erken belirleyicisidir ve yaralanmaya kargi
metabolik cevabi arastirmada serum IL-6 moniterizasyonu ile degerli objektif bilgiler
edinilir. IL-6 seviyelerine gore sitokin cevabinin laparoskopik kolesistektomide anlamli
olarak az olmasi cerrahi stresin agik kolesistektomide daha fazla oldugunu gésterdi.
Cerrahi stresin yanisira travmaya sitokin cevabin ileri yasta fazla olmas:1 ve operasyon
sliresinin uzamasiyla artmasi iki énemli bulgudur. Calismalarinda iki grub arasinda
anlamh fark bulunmamugtir. IL-6 diizeyinin bu faktSrlerden fazla etkilenmedigini esas
olarak cerrahi travmaya kargi organizma cevabimi uyaran faktdrler, dolasan hacim
degisiklikleri, organizma oksijen dengesi, agri, emosyonel uyarilar, enerji gereksinimi,
infeksiyon, viicut isis1 ve ameliyat yarasindan etkilendigini bildirmislerdir(25). CRP
diizeyinde saptanan artigin IL-6 diizeyi ile orantili olmadigmi tespit etmisler ve olaya
bagka faktorlerinde katildigini belirtmislerdir. Bu konuyla ilgili daha 6nce yapilan klinik
¢aligmalar da benzer sonuglar alinmig, yaralanmaya kars1 metabolik ve hormonal yaniti
inceleyen ,epinefrin, norepinefrin, glikoz, kortizol, bilyiime hormonu, insulin, ACTH,
TSH, Troid hormonlarn ile ilgili galigmalar yapilmis ve laparoskopik kolesistektomide
agik kolesistektomiye oranla daha diisiik bulunmuslardir ( 140,141,142,143 ). Ueo ve
ark. yaptiklan klinik bir ¢aligmada cerrahi olgular iizerindeki aragtirmasinda ameliyat
yaras1 bolgesindeki deride saglam bolgelerdeki deriden daha yiiksek IL-6 seviyesi
saptamislar ve ameliyatta kullanilan insizyonun travma cevabinda etkili oldugunu
diisiinmiislerdir(144).  Yapilan bu ¢aligmada 4 grubun preoperatif IL-6 degerlerinin

ortalamalar1 kendi aralarinda Anova testi ile degerlendirildiginde anlaml farklihk
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mevcuttur (P<0,0001). 4 grubun postoperatif 6.saat IL-6 degerleri ortalamalan kendi
aralarinda Anova testi ile degerlendirildiginde anlaml farkhilik saptanmigtir( P<0,0001).
Laparoskopik cerrahi girisim yapilan 1.ve 3. Gruplardaki IL-6 diizeylerindeki yiikselme
agik cerrahi girisim yapilan 2.ve 4.gruplara gire anlamli derecede diisiik saptanmgtir.
IL-6 Preoperatif ve postoperatif degerleri kendi aralarinda ve diger gruplarla
kargilagtinldiginda anlamli fark saptanmis, bu yiikselmenin agik cerrahi girisim yapilan
2. ve 4. Gruplarda daha yiiksek oldugu goriilmiistiir(p<0,0001)

IL-6 hepatositlerden akut faz proteinleri sentezinin diizenlenmesinde anahtar rol
oynamaktadir. Bunlardan en ¢ok bilinen ve aragtirilan C-reaktif protein ( CRP ) ‘dir.
Pnémokoklarin C polisakkaridi ile reaksiyona girdikleri igin b&yle isimlendirilmislerdir.
CRP deki ytikselmeler % 50 kadar ufak bir miktardan 1000 katina kadar degisiklikler
gOsterebilir(96,97,98).Postoperatif dénemde serum CRP 6lgiimii travmaya akut faz
cevabin siddetini gosterir. IL6, CRP yapimini uyardii i¢in yiiksek serum IL-6 seviyesi,
serum CRP diizeyinin yiikselmesine neden olur. CRP 12.saatte yiikselmeye baslamakta
ve 48-72.saate en iist diizeye ¢ikmakta ve 1 hafta sonra preoperatif diizeye inmektedir (
8,9,12,13,26,27 ) Bu proteinin diizeyi kronik inflamatuar durumlarda ve kanserli
hastalarda genellikle yiikselmistir. CRP nin vucudun inflamasyona ve doku hasarina
kars1 olugturdugu yanitta rol oynadigina inamlmaktadir. CRP klasik kompleman yolunu
uyarabilir. Giincel ¢aligmalar mononiikleer fagositik hiicrelerden salinan IL-1 ve IL-6
mn hepatositlerden akut faz reaktanlarinin sentezlenmesinde indiikleyici ajan
olduklarini gostermislerdir. (8,13,25,98,99,100).

Berggren ve ark.yaptiklart klinik g¢alismada 325 hastanin 125 vakaya
laparoskopik ,200 vakaya da agik kolesistektomi uygulanmigs ve IL-6 ve CRP
diizeylerine bakilmugtir. Hastalarin takibinde yasanan problemler nedeniyle 24 saatten
fazla takip edilememis olmasina ragmen, bu seride [L-6 ve CRP diizeyleri arasinda
anlamli fark tespit edilememistir(14). Halevy ve ark. yaptigi prospektif ¢alismada
laparoskopik ve agik kolesistektomide serumda CRP konsantrasyonlarini
karsilastirmiglar .Laparoskopik kolesistektomiye oranla agik kolesistektomide CRP
diizeyleri anlamli derecede yiiksek bulmusglar ve laparoskopik girisimin daha az
travmatik bir olay oldugunu belirtmisler(96)

Yapilan bu ¢aligmada 4 grubtaki hastalarin preoperatif CRP sonuglarimn
ortalamalan kendi aralarinda Anova testi ile degerlendirildiginde anlamli farklilik

mevcuttur (P<0,0001). Akut inflamasyon nedeniyle cerrahi girisim yapilan 2.ve

77



3.gruplardaki hastalarin ortalama CRP diizeyleri 1.ve 4.gruplara gére anlamh derecede
yiiksekti. 4 grubtaki hastalarin postoperatif CRP sonug ortalamalan arasinda yapilan
kargilagtirma Anova testi ile degerlendirildiginde kendi aralarinda anlamli farklilik
mevcuttur(p<0,0001). En fazla yiikselmenin postoperatif donemde 2.grupta oldugu
goriilmiistiir.

Seruloplazmin ge¢ bir akut faz proteinidir(92). Seruloplazmin antioksidan
ozellige sahiptir. Seruloplazmin ve transferrinin in vitro plazmadaki antioksidan
aktivitenin biiyiikk bir kismim olugturdugu g6sterilmigtir. Seruloplazmin lipid
peroksidasyonu ve serbest radikal olusumunu inflamatuar hadiselerde ve travma sonrasi
hasarda engelleyebilir. Bu seruloplazminin akut faz reaksiyonundaki iistlendigi gérev
olarak diigiiniilmektedir(90,91,92). Seruloplazminin plazma seviyesi enfeksiyonlar,
malignite ve travmada artar. Ozellikle bilier sistem enfeksiyon yada obstriiksiyonlarinda
artar.Yapilan bu ¢aligmada 4 grubtaki hastalarin preoperatif Seruloplazmin sonuglarinin
ortalamasi kendi aralarinda Anova testi ile 2.ve 3. Gruplar ile 1.ve 4.grup arasinda
anlamhi farklilik mevcuttur(p<0,0001). Postoperatif dénemde en fazla yiikselme
48.saate goriilmiistlir.

Transferrin karacigerde sentez edilir ve kiigiik oranlarda da retikiiloendotelial
sistem ve testis -over gibi endokrin bezlerde de sentez edilir. Plazma seviyeleri demirin
kullanighiligiyla kolaylikla regiile edilir, demir eksikligi plama seviyeleri yiikseldikten
sonra ve demirle basarih tedaviden sonra normale seviyelerine déner. Ekstraselliiler
TRF nin yarisi disariya, lenf ve serebrospinal sivi gibi vaskiiler kompartmandaki viicut
sivilariyla atilir. Bunlar TRF in intraselliiler demir metabolizmasindaki ve kismen
intestinal mukoza hiicrelerindeki tutulumunu gosterir(92). Plazma TRF seviyelerinin
degerleri anemilerin tanist ve tedavisinin diizenlenmesinde biiyiik 6nem arz eder. Birgok
yaygin hastaliklarda, demir eksikligi veya hipokrom anemide, TRF seviyeleri artmig
sentez nedeniyle artar, fakat protein demirle ¢ok az satiire edilir. Ciinkii plazma demir
seviyeleri diigiiktiir. Diger yonden eger anemi eritrositlerdeki demir bilesiminde iflasa
sebep oluyorsa TRF normal veya diisiik olur, fakat protein demirle yiiksek oranda satiire
olur. Demir yliklenmesinde TRF konsantrasyonu normal fakat satiirasyonu % 55 den
fazla olur ve daha da artabilir(Normali:%30-38) (92,93). Transferrin negatif akut faz
reaktan: olup diigiik seviyeleri inflamasyon ve malignitede albumin, prealbumin ve
lipoproteinin diisiistinii gosterir. Kronik karaciger hastaliklarinda, nefrotik sendromda
protein kaybettiren enteropatide ve malnutrisyonda da TRF seviyeleri diigiiktiir. Yiiksek
TRF degerleri gebelik ve dstrojen tedavisi sirasinda ortaya ¢ikar(93). Yaptigimiz
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calismada 4 gruptaki hastalarin transferrin  sonuglarinin ortalamalan preoperatif
donemde kargilagtinildiginda akut ta$h kolesistit nedeniyle cerrahi girisim yapilan
2.gruptaki hastalar ile diger gruplar arasinda anlamli fark mevcut iken postoperatif
dénemde yine aym seyrin devam ettigi ve 2.gruptaki transferin seviyelerinin diigtikliigii
anlamh derecede belirgin oldugu gériilmiistiir(p<0,0001).

Haptoglobulinin primer fonksiyonu plazmada serbest oksihemoglobinin
baglamasi goriinmektedir. Haptoglobulin doku hasan ve inflamasyonda artis1 gosteren,
karacigerde sentezlenen bir akut faz reaktamidir. Yaniklar veya nefrotik sendrom gibi
biiyiik miktarlarda diisiik molekiil agirhkli plazma proteinlerinin kayboldugu hallerde
rolatif bir artig gosterebilmektedir. Diisiik haptoglobulin seviyeleri artmis i.v. hemoliz,
hemolitik anemiler, trasfiizyon reaksiyonlar1 ve malarya gibi durumlarda saptanabilir.
Ekstravaskiiler =~ kompartmanda  hemoliz  genelde  plazma  haptoglobulin
konsantrasyonlarim etkilemez. Karaciger hastlallklarlnda da seviye diigebilir(92).
Yaptifimiz bu g¢alisgmada  preoperatif héptoglobulin sonuglarinin ortalamalarinin
kargilagtinlmasinda akut tashi kolesistit nedeniyle opere edilen 2.ve 3.grup ile 1.ve
4.gruplar arasinda anlamh farklilik mevcut iken postoperatif donemde bunun 2.grup ile
1.,3.ve 4.gruplar arasinda olustugu gériilmiistiir(p<0,0001).

Serbest radikallerin membran proteinlerine ve PUFA ne saldirmalar: sirasinda
birgok oksijene olmug bilesik, 6zelliklel malondialdehit (MDA) gibi aldehitler
olusmaktadir. Primer bolgede olustuktan sonra kan akim yolu ile diger organ ve
dokulara ulagsan lipid peroksidasyon iiriinleri, lipid peroksidasyonuna neden olurlar.
sonugta hiicresel hasar ve doku harabiyeti meydana gelir. Cogu biyolojik olarak aktif
olan aldehitler daima lipid peroksidasyonu sonucu olusurlar. Lipid peroksidasyonunu,
oksidatif stres ve hasarin siiregelen siklusunun bir pargasi olarak diisiinmek daha
uygundur. Lipid peroksidatif hasari, yag dokusuyla sinirlandinlamaz. Ciinkii, lipid
peroksitleri kollojenin gapraz baglanmasi ve esmerlesmesinin bir nedenidir. Lipid ve
proteinlerin oksidatif kimyasindaki doniigiimler proteinlerin artmis glikolizasyonuna,
lipid bilesiklerinin oksidasyonu sonucuna ve proteinlerin oksidasyonu sirasinda
fluoresansin olusmasina neden olurlar(86). Travma gibi doku hasarina yol agan
durumlarda hiicre membraninda meydana gelen hasar lipid peroksidasyonunda artiga
buda MDA nin kan diizeyinin artigina yol agacaktir(85,86) .Yaptiimiz g¢aligmada
preoperatif ve postoperatif 6. Saatte alinan MDA sonuglarimi, gruplarin kendi aralarinda

ve diger gruplarla karsilagtirildiginda anlamli faklilik saptanmamistir(p>0,05). Bu da
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bize travma sonrasi olugan doku hasarinda gdsterilmesinde MDA ‘nin iyi bir parametre
olmayacagim diigiindiirmektedir.

Akut kolesistit igin laparoskopik kolesistektomi yapmamn giivenilir olmadig
veya teknik olarak zor oldugu diisiiniildii. Laparoskopik cerrahinin ilk yillarinda akut
kolesistitin laparoskopik kolesistektomi igin rélatif kontrendikasyon oldugu diisiiniildii.
Bazi cerrahlar hastalarin maruz kaldigi komplikasyon oramni arttirabilecek
inflamasyon, 6dem ve nekrozun diseksiyonu dahada zorlagtirdigim iddia ediyorlar. Son
zamanlarda ise akut kolesistit igin glivenilir ve uygun bir yéntem oldugu gdsterildi.
Agik cerrahiye dénme oraminin yitksek olmasi laparoskopik kolesistektominin
avantajim golgeler. Son zamanlarda yapilan g¢aligmalar géstermigtir ki anlaml fark
olmasa da ge¢ grub ta agik cerrahiye dénme orami biraz daha yiiksek bulunmustur.
Bunun sebebi ise baglangic konservatif tedaviden sonra porta hepatis ve safra kesesi
etrafindaki adhezyonlarin kalinlifinda artma laparoskopik diseksiyonu zorlastirdig1 ve
acik cerrahiye gegis i¢in ana sebebi teskil ettigi bildirilmigtir(132).

Agik  kolesistektomiyle kargilastinldiginda basarihi  bir  laparoskopik
kolesistektomi akut enfllamasyon periyodu boyunca erken tedavi ve kisa siirede
hastanede kalmayla baglantilidir. Akut kolesistit tedavisinde erken ve gecikmis
laparoskopik kolesistektomi tedavisini karsilastirmak i¢in Miller ve ark. tarafindan
klinik bir ¢alisma yapildi. Bu ¢aligmada akut kolesistit tanis1 uygun klinik tablo ve akut
kolesistitin ultrasonografik goriiniimiiniin tespitine dayaniyordu. Calismaya 104 akut
kolesistit tanis1 alan olgu katildi. Bunlardan 53 olgu erken gruba ( tamdan sonra ilk 24
icinde operasyona alinan olgular ), 51 olguda gecikmis gruba ( tam1 konulduktan sonra
konservatif tedavi verilip 6-8 hafta sonra operasyona alinan olgular ) alindi. Erken
grubta laparoskopik kolesistektomi uygulanan 9 hastada geg grubta ise 13 hastada agik
kolesistektomiye gegildi. Agiga gegilme sebebi calot tiggeni etrafindaki adhezyonlar
.disseksiyon giicligii ve anatomik yapmnin ortaya konamamasidir. Bu ¢aligma sonug
olarak erken ve ge¢ laparoskopik kolesistektominin her ikisi de akut kolesistitin
tedavisinde uygun bir yéntem oldugu savunulmaktadir (139).

Lujon ve ark. tarafindan yapilan bir galismada akut kolesistitin tedavisinde
laparoskopik kolesistektominin daha iistiin oldugu ve komplikasyon oranmin agik
kolesistektomiye oranla daha az oldugunu bildirmistir. Bu klinik ¢aliymada 214 olgunun
114 ‘i laparoskopik,110 ‘u agik kolesistektomi uygulanmis ve olgularin % 70 ‘ine
intraoperatif kolanjiografi uygulandi. Laparokopik kolesistektomi uygulanan grubta ki
16 hasta da 18 komplikasyon gozlenirken,agik kolesistektomi uygulanan grubta ki 27
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hasta da 29 komplikasyon saptandi. Komplikasyonlar hafif,orta ve agir olarak grublara
ayrildi.agir ve orta komplikasyon aclélhdan her iki grubta anlaml fark saptanmazken
hafif komplikasyonlar agisindan agik kolesistektomi de anlamli 6lgiide yiiksek
bulundu(16).

Redmond ve ark. yaptif1 prospektif bir ¢alismada 1995-1997 yillan arasinda
Ingiltere’ de gesitli hastanelerde yapilan akut kolesistitli olgulara uygulanan agik ve
laparoskopik  kolesistektomileri kargilagirmiglar ve safra kesesinin erken
dekompresyonu ,agilt laparoskop kullanimi ve ek trokar yerlesimi basarili girigim igin
6nemli oldugunu ve erken cerrahi girisimin bagar1 oranmini arttirdiini
savunmuglardir(8).

Moreoaux , 1970 —1990 yillann arasinda prospektif bir galiymada akut ve
kronik kolesistitli 5000 olguyu degerlendirmis. Biitiin olgulara agik kolesistektomi
prosediirii uygulanmig ve 4400 olg{lya intraoperatif kolanjiografi yapilmis. Vakalara
uygulanan intraoperatif kolanjiografi operasyon siiresini uzatmasina ragmen
koledokolitiyazisi belirlemede, kanal striktiiriinde, biliyer anatomi anomalilerini
tayininde ve beklenmeyen safra yollarinin yaralanmalarinin tespitinde g¢ok faydali
olmustur. Genis diger serilerle karsilagtinldiginda koledokotomiye bagh negatif kanal
eksplorasyon insidansin1 azalttgim bildirmislerdir. Akut olgularda komplikasyon orani
% 10,5, kronik olgularda ise % 7, acil operasyon sonrast komplikasyon orani ise % 17,4
olarak tespit edilmigtir. Elektif cerrahide mortalite % 0 iken acil cerrahide % 0,8
bulundu(7).
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OZET

AMAC

Akut tagh kolesistit ve semptomatik tagli kolesistitli hastalarda agik ve
laparoskopik kolesistektominin olugturdugu travmaya vucudun verdigi immun cevap

IL-6, MDA ve akut faz reaktanlari ile aragtiriimigtir.

YONTEM

Bu amagla akut tasli kolesistit tamis1 konan 40 hasta ve semptomatik tash
kolesistit tanist konan 40 hasta olmak tizere 80 hasta calismaya alindi. Hastalar 4 gruba
ayrnildi. 1.grupta semptomatik kronik tagli kolesistit tamisi konan 20 hastaya
laparoskopik kolesistektomi, 2.grupta akut tagh kolesistit tanis1 konan 20 hastaya agik
kolesistektomi, 3.grupta akut tagli kolesistit tanisi konan 20 hastaya agik
kolesistektomi, 4.grupta semptomatik kronik kolesistit tanis1 konan 20 hastaya agik
kolesistektomi uygulandi. Téim hastalarimizdan IL-6 VE MDA igin preoperatif ve
postoperatif 6.saatte, 10kosit icin preoperatif donemde, Akut faz reaktanlan igin

preoperatif, postoperatif 6., 24.ve 48.saatlerde kan 6rnekleri alinarak ¢aligildi.
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SONUCLAR

Laparoskopik cerrahi girisim yapilan 1.ve 3. gruplardaki IL-6 diizeylerindeki
ylikselme agik cerrahi girisim yapilan 2.ve 4.gruplara gére anlamh derecede diisiik
saptanmmsgtir. [L-6 Preoperatif ve postoperatif degerleri kendi aralarinda ve diger
gruplarla kargilagtinldifinda anlamli fark saptanmmsg, bu ylikselmenin agtk cerrahi
girisim yapilan 2. ve 4. Gruplarda daha yiiksek oldugu goriilmiigtiir. Bu sonug bize
laparoskopik kolesistektominin daha az travmatik oldugunu diisiindiirmektedir.

Akut inflamasyon nedeniyle cerrahi girisim yapilan 2.ve 3.gruplardaki hastalarin
ortalama CRP diizeyleri 1.ve 4.gruplara gore anlamli derecede yiiksekti. CRP
diizeyindeki artig kendi arasinda kargilastinldiginda an fazla agik kolesistektomi yapilan
2.ve 4. grupta oldugu goriilmilgtiir,

Seruloplazminde postoperatif saatlerde yavag fakat anlamh derecede yiikselme
tiim gruplarda gorilmekle birlikte en gok agik kolesistektomi gruplarinda saptanmgtir,

Haptoglobulin sonuglarimin karsilagtinimasinda akut tash kolesistit nedeniyle
opere edilen 2.ve 3.grup ile 1.ve 4.gruplar arasinda anlaml farkliik mevcut iken
postoperatif donemde bunun 2.grup ile 1.,3.ve 4.gruplar arasinda olustugu gorillmiistiir.
Grup i¢inde ve gruplar arasindaki en fazla yiikselme 2.grupta tespit edilmistir.

Transferrin sonuglan preoperatif dénemde karsilagtiriidiginda akut tash kolesistit
nedeniyle cerrahi girigim yapilan 2.gruptaki hastalar ile diger gruplar arasinda anlamh
fark mevcut iken poétoperatif dénemde yine aym seyrin devam ettigi ve 2.gruptaki

transferrin seviyelerinin diigtikliigii anlamli derecede belirgin oldugu goriilmiigtiir.
TARTISMA

Bu c¢alisgmada travma sonrasi [L-6 ve Akut faz reaktanlarindaki artis doku
hasarinin iyi bir gostergesi oldugu goriilmiistiir.Bu artis Laparoskopik kolesistektomide
Agik kolesistektomiye oranla daha az oldugu goriilmiigtiir.Bu sonucun laparoskopik

kolesistektominin daha az doku hasarina yol agtifim gésterir.
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