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VI. OZET

CANLI VERICIiLi KARACIGER NAKILLERINDE TOTAL KAVAL
KLEMPAJ SURELERININ UZUN DONEMLI SONUCLARI

Dr.Yakup Kadri KAPUDERE
Uzmanhk Tezi, Genel Cerrahi Anabilim Dal

Tez Damismam: Prof. Dr. Sacid COBAN

Amac: Total kaval klempaj teknigi ile canli dondrden yapilan karaciger

transplantasyonunun uzun dénemli sonuglarinin retrospektif olarak incelenmesi

Gere¢ ve Yontem: 2010 yilindan 2015 yilina kadar Gaziantep Universitesi
Sahinbey Arastirma ve Uygulama Hastanesi Genel Cerrahi Klinigi Anabilim Dali’nda
canlidan canliya karaciger nakli yapilan 31 hastanin vena cava inferior total klempaj
stiresinin, biyokimyasal parametreler, renal yetmezlik bulgulari, morbidite, greft ve
hasta sag kalimi iizerine etkileri retrospektif olarak incelenmistir. Bu ¢alismada yas,
cinsiyet, Child ve Meld skorlari, intraoperatif anestezi verileri, preoperatif ve

postoperatif biyokimyasal parametreleri ve postoperatif komplikasyonlar incelenmistir.

Bulgular: Calismamiza katilan hastalarin 21’1 (%67) erkek,10’u (%32) kadindir.
Yas ortalamasi ise 43,48 dir. En kiiciik hasta 6 yasinda bir kiz cocugu iken en yash
hasta ise 63 yasindadir. Calismamizda transplantasyonu gergeklesen hastalarin %71 inin
NaMELD skoru 10-20 arasindaydi. 12 hastanin CHILD skoru CHILD B-7 ve 3 hastanin
CHILD C-11 di. Ameliyatlar maximum 11 saat, minumum ise 6 saat siirmiis olup
ortalama olarak 8,29 saat siirdii. Total kaval klempaj siiresi ise maximum 135
dakikaydi, ortalama olarak 81,29 dakika olarak gergeklesti. Transplantasyonu
gerceklesen 31 hastanin 18’ine operasyon sonrast kan transfiizyonu uygulandi.

Hastalarin %48,4’iine operasyon esnasinda vasopressor verildi. 1 yillik siire igerisinde
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31 hastanin 6’s1 kaybedildi. Bu kayiplarin 5’i postoperatif 40 giinliik siire igerisinde
gerceklesti. Total kaval klempaj siiresi ile ameliyat sonrast 1 ve 7 giinliik pik GGT
degerleri arasinda anlamli, pozitif yonde ve orta derecede bir iligki bulunmustur
(p<0,05; r=0,527) (p<0,05; r=0,468). Diger taraftan total kaval klempaj siiresi ile
postoperatif 48 saatlik, 7 giinliik ve 1 yillik bakilan pik kreatinin(Cre) degerleri arasinda
anlaml bir iliski bulunmamistir(p>0,05). Transplantasyonu ger¢eklesen hastalarin 1
yillik sag kalim orant %80,6 oldugu goriildii. Total kaval klempaj siiresinin sag kalim

tizerine anlamli bir etkisinin olmadig1 goriildi (p>0,05).

Sonu¢: Total klempaj teknigi ile yapilan canli vericili karaciger nakillerinde,
klempaj siiresinin uzun dénemde renal yetmezlik,safra yolu komplikasyonlari,morbidite
ve mortalite ile anlamli bir iligkisinin bulunmadig1 goriilmiistiir. Literatiirde, total kaval
klempaj siiresinin uzun donemli etkileri lizerine yeterli ¢alisma bulunmamaktadir. Bu

konu ile ilgili daha genis calismalar yapilmasi 6nerilmektedir.

Anahtar kelime: Canli vericili karaciger nakli, total kaval klempaj teknigi, uzun

donem sonuglari
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VII. ABSTRACT

LONG TERM RESULTS OF TOTAL CAVAL CLAMPING TIME IN LIVING
DONOR LIVER TRANSPLANTATIONS

Dr. Yakup Kadri KAPUDERE
Thesis Department of General Surgery

Thesis Advisor: Prof. Dr. Sacid COBAN

Aims: Observing the long term results of liver transplantation from living donor by

total caval clamping technic retrospectively.

Material and Methods: The effects of vena cava inferior clamping time on
biochemical parameters, renal failure findings, morbidity, graft and patient survival
were investigated retrospectively on 31 patients with live to live liver transplantation in
Gaziantep University Research and Practice Hospital General Surgery Department since
2010 from 2015. Age, gender, Child, Meld scores, intraoperative anesthesia datas,
preoperative and postoperative biochemical parameters and postoperative complications

were investigated.

Findings: 21(67%) of the patients participating in our study are male and 10(32%)
are female. The average age is 43,48. The younger patient is 6 years old and the older
patient is 63 years old. 71% of the patients in our study had NaMELD score between 10
and 20. CHILD score of 12 patients were CHILD B-7 and 3 patients were CHILD C-11.
Operating time was maximum 11 hours, minimum 6 hours and average time was 8,29
hours. Total caval clamping time was maximum 135 minutes and average 81,29
minutes. 18 of 31 patients who were transplated were done blood transfusion after
operation. 48,4% of patients were given vasopressor during operation. During 1 year

period after operation 6 of 31 patients were died. 5 of these patients were died within 40
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days after operation. It was founded statistically significant and moderately relation in a
positive way between total caval clamping time and peak GGT level in 1 and 7 days
postoperatively(p<0,05, r=0,527) (p<0,05, r=0,468). On the other hand, no significant
relation was founded between total caval clamping time and peak creatinin level in 48
hours, 7 days and 1 year postoperatively. 1 year survival rate was 80,6%. It was seen
that total clamping time had no significant effect on survival.

Result: In living donor liver transplantation with total caval clamping technic, there
was no statistically significant correlation between clamping time and long term renal
failure,billiar system compications,morbidity and mortality. In the literature, there is not
enough study on the long term effects of total caval clamping time and we think that

more extensive studies are needed.

Key Words: Living donor liver transplantation, total caval clamping technic, long

term results



1. GIRIS VE AMAC

Bilindigi iizere ileri donem karaciger yetmezligi bulunan hastalarin tek tedavi
yontemi karaciger naklidir. Yaklasik olarak 60 yil dnce ilk kez Starlz ve arkadagslar ile
baslayan kadavradan karaciger nakli tiim diinyada yaygin olarak uygulanmaya baslandi.
Fakat uygun kadavralarin bulunmasindaki zorluklar ve sosyokiiltiirel degerler tip
diinyasini bagka arayislara yonlendirdi. Zamanla gelisen modern tip sayesinde immiin
sistem baskilayici ilaglarin greft mriinii uzatmasi, gelisen cerrahi teknikler ile birlikte
canlt dondrlerden karaciger nakli, organ bekleyen hastalar i¢cin yeni umut kaynagi
oldu.(1-2)

Bu yontemlerden biri olan total vena cava klempaj uygulamasmin renal
perfiizyondan kardiyak output’un diismesine kadar hasta iizerinde birgok etkisi
bulunmaktadir. Hastalarin preoperatif ve postoperatif rutin tetkikleri ile birlikte,
operasyon esnasindaki vital bulgulari, kan {riinii ihtiyaci ve postoperatif
komplikasyonlarla birlikte nakil sonrasi bir yillik laboratuvar peak degerleri biitiin

olarak degerlendirildi.

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Sahinbey Arastirma ve Uygulama
Hastanesinde de 2010 yilinda ilk kez aldigimiz canli donérden karaciger nakli ile
gliinimiize kadar 31 hastaya total vena kava klempaj teknigi ile karaciger

transplantasyonunu gerceklestirdik.

Amacimiz klinigimizde uygulanan canli vericili karaciger nakilli hastalarda total
kaval klempaj siirelerinin uzun donemli sonuglarinin retrospektif olarak hastalar

tizerindeki etkilerini aragtirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. TARIHCE

1955 yilinda Welch ektopik karaciger naklini oneren ilk kisi iken, daha sonrasinda
1958 yillarina gelindiginde Francis Moore ilk ortotopik karaciger naklini kopeklerde
bildirdi.(2) 1963 yilina gelindiginde Starzl ve ark. bilier atrezili bir pediatrik hastaya
diinyadaki ilk karaciger naklini gerceklestirdi. Bu ilk deneme ameliyat esnasindaki asiri
kan kayb1 nedeniyle basarisizlikla sonucglandi; sonraki birka¢ deneme de basarisizlikla
sonu¢lanmasi tiizerine immunsiipresif olarak azathioprine, kortikosteroidler ve

antitimosit globulin gibi ajanlar ile sag kalim iizerine bir miktar asama kaydedildi.(2)

StarzI’1 antitimosit globulin kullanimini 6neren Calne 1979 yilinda karaciger

naklinde siklosporin kullanarak organ transplantasyonun da yeni bir sayfa acmis
oldu.(3)

1989 yilinda ilk basarili canlidan canliya karaciger nakli Avusturalya’da Strong ve

arkadaslar1 tarafindan bilier atrezili bir cocukta gerceklestirildi.(4)

1990 yilina gelindiginde Starzl ve ark. geleneksel immunsiipresif tedavilere ragmen
reddedilen grefler icin ilk kez takrolimusu tek basina kullanarak giivenli oldugunu
kanitlamis oldu.(2-5)

Immunsiipresif tedavilerde ki bu gelismeler 1518inda organ nakli biiyiik bir ivme
kazanmis oldu. Kadavradan organ bekleyen hastalarin artmasi ve sosyokiiltiirel degerler
nedeniyle bunun uygun goriilmedigi tilkelerde ¢oziim arayislart devam etti. Ancak 2
Kasim 1993 yilinda Makuuchi ve ark. tarafindan, 53 yasinda ki primer biliyer sirozlu bir
anneye 25 yasindaki oglunun karacigerinin sol lobu transplante edilerek Diinya’da ilk
kez canlidan canliya yetigskin organ nakli gergeklesmis oldu.(6) Pediatrik hastalar igin
canli donoérden Kkaraciger sol lob transplantasyonu voliim agisindan problem
olusturmamaktaydi. Fakat yetiskin alict icin voliim yeterli olmadigt igin
komplikasyonlarda fazlaydi. 1996 yilina gelindiginde Fan ve ark. operasyon
komplikasyonlarini azaltmak i¢in ilk kez yetigkin karaciger sag lobu orta hepatik ven ile

birlikte yetiskin aliciya transplante edildi.(7) 1998 yilinda ise Wachs ve ark. orta hepatik
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ven ile yapilan transplantasyonlarda komplikasyonlarin fazla olmasi nedeniyle orta
hepatik ven olmadan ilk karaciger sag lob transplantasyonunu gergeklestirdi.(8)

Boylelikle organ nakli tiim diinyada hizli bir sekilde artis gostermis oldu.

Tiirkiye’de ise 1979 ve 1982 yilinda organ nakli yasasinin kabulii ile ilk olarak
canli donor karaciger nakli 1988 yilinda yapilmis oldu.(9)

2.2. KARACIGER ANATOMISI

Karaciger 1500-1600 gr ile insan viicudunun en biylik solid organidir.
Karaciger,Vena Cava Inferior (VCI)’dan safra kesesi yatagma dogru uzamim gosteren
Cantlie gizgisi ile sag ve sol loba ayrilir. Ayrica VCI’nin solunda ve éniinde kaudat lob
yer alir. Falciforme ligament ve ligamentum teres hepatis ile karin 6n arka duvarima
asilirken ligamentum triangulare ile karaciger diafragmaya asili sekilde sabitlenmistir.
Karaciger safra kesesi medialinde bulunan hepatoduodenal ligament(Porta Hepatis) ve
gastrohepatik ligament ile orta hatta tutulur, Glisson kapsiilii denilen fibr6z bir bant ile

sartlmistir.



Fransiz cerrah Couinaud Sekil-1 de

karacigeri suan kullandigimiz

segmentlere  ayrrmistir.  Karaciger
kaudat lob ile baglayan segment 1 ve
saat yoniinde sekiz segmente bolerek
numaralandirilmigtir. Segment 2-3 sol
lateral segmenti olusturuken segment 4
ise sol medial segmenti olusturur.
Boylece sol lob belirlenmis olur. Sag
lobu ise segment 5-6-7 ve 8 olusturur.
Segment 5 ve 8 sag anterior segmenti
olustururken segment 6 ve 7 ise sag

posterior segmenti olusturur.

daha

onceden karacigeri sag ve sol loba

Gastrohepatik  ligament,

ayiran ligamentim venosuma

posteriordan  yapisir(Sekil-2).  Porta
hepatis iginde portal ven, ana hepatik

arter ve koledok yer alir. Porta
hepatisin lateral ve dorsalinde Foramen
Winslow (foramen epiploicum) yer
almaktadir. Bu alan bursa omentalis
minor ile baglantiyr saglar. Pringle
manevrasi ile hepatoduodenal ligament
klempleme ile karacierin tiim kan

akimi kontrol edilmis olur. (11-12)

Left lobe

Right lobe

F

/ Caudate lobe

IvC

Sekil-1Counaid’in segmental klasifikasyonuna

gore karacigerin sag ve sol loba fonsiyonel
ayrilmasi ve karacigerin 6n ve arka yiizey
gorinisi

Brunicardi FC, Anderson DK, Billiar TR, et
al.Schwartz’s principles of surgery, 9th edition,
New York: Mc Graw-Hill Publishing; 2020. p. 31-
3; with permission(10)
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Sekil-2 Karacigerin anterior ve posterior yiizeylerinden dis goriiniisii

Jamagin WR. Blumgart’s Surgery of the Liver, Biliary Tract and Pancreas, Fifth Edition,
Elsevier, Philadelphia, PA; 2012; with permission.(11)

2.2.1. VASKULER ANATOMI
Karacigerin kan akimi hepatik arter ve portal ven araciligi ile saglanir.

Retrohepatik alanda Inferior vena cava(IVC) yer alir. Karacigerin vendz drenaji sag
sol ve orta hepatik venler araciligi ile IVC’ya drene olur. Sag hepatik ven, sol ve orta
hepatik vene nazaran daha biiyiiktiir ve dogrudan suprahepatik IVC’ya bosalir. Fakat sol
ve orta hepatik ven IVC bosalmadan dnce birleserek birkag cm ortak seyir gosterdikten
sonra [VC’ya bosalir. Bazen birlesmeden ayr1 ayr1 IVC ya bosalirlar. Umblikal ven
umblikal fissiiriin 6niinden gegerek siklikla sol hepatik vene girer, bazen orta hepatik

vene bazen de bir trifurkasyon olarak ikisine birlikte agilabilir.

Hepatoduodenal ligament(porta hepatis) igerisinde bulunan portal ven, ana hepatik
arter ve koledok(ana safra kanali) bulunur. Bu ii¢ yapmin seyri ile ilgili bir¢cok
varyasyon mevcuttur. Portal ven posterior seyrederken saginda koledok solunda ise ana
hepatik arter seyreder (Sekil-3).(12)



2.2.1.1. ARTERYAL ANATOMI

Hepatik arter ¢6lyak trunkustan ¢iktiktan sonra gastroduodenal arter ve sag gastrik
arter dallarin1 verir. Daha sonra ana hepatik arter olarak seyrine devam eder.
Hepatoduodenal ligamentte seyrettikten sonra sag ve sol hepatik arter dallarini vererek
karacigere girer (Sekil3-4). (11-12)

Sekil-3 Hiler yapilarin en sik anatomisinin sematik goriintiisii; CBD; Common bile duct; PV,
portal ven; RHA, right hepatic artery; MHA, middle hepatic artery; LHA, left hepatic artery(12)



Common
hepatic a. Splenic a.

Sekil-4 Common hepatik arter; HA, hepatik arter

Brunicardi FC, Anderson DK, Billiar TR, et al.Schwartz’s principles of surgery, 9th edition,
New York: Mc Graw-Hill Publishing; p. 31-4; 2010. (10)

Safra kesesinin kanlanmasi genellikle sag hepatik arterin dali olan sistik arter

tarafindan saglanir.

Sekil-5’te karacigerin yaygin arteryal varyasyonlart goriilmektedir. %18-22 ile en
sik kargilagilan varyasyon sag hepatik arterin yer degistirmis veya dogrudan superior
mezenterik arterden (SMA) kaynaklanmasidir. Yer degistirmis sag hepatik arter portal
venin posteriorunda seyreder ve karaciger parankimine girmeden Once sag lateral bir
seyir izler. Bu varyasyon operasyon esnasinda porta hepatise siiperiorda hissedilen
hepatica propria pulsasyonun haricinde sag posteriorda ayri bir pulsasyonun
hissedilmesi cerrah1 uyarici olabilir. Vakalarin %12-15’inde sol gastrik arterden ¢ikan
ve hepatogastrik ligamentte seyreden, kaudat lobun oniinde seyreden aksesuar ya da yer

degistirmis bir sol hepatik arter goriilmektedir.



Replace right hepatic Replace left hgpauc artery
artery from SMA (18-22%) from left gastric artery (12-15%)

Early bifurcation of common Completely replaced common
hepatic artery (1-2%) hepatic artery from SMA (1-2%)

Sekil-5 Hepatik damarlanmanin sik gérilen varyasyonlari

Brunicardi FC, Anderson DK, Billiar TR, et al.Schwartz’s principles of surgery, 9th edition,
New York: Mc Graw-Hill Publishing; 2010. p. 31-4; with permission. (10)

2.2.1.2. VENOZ ANATOMI
Portal ven; splenik ven ile superior mezenterik venin birlesimiyle olusur. Inferior

mezenterik ven splenik vene bosalir. Ana portal ven porta hepatisi gegtikten sonra sol

ve sag dallarin1 vererek karacigere girer. Karacigerin beslenmesinin biiyiik bir boliimii

portal ven araciligi ile saglanir (Sekil-6).



Superior mesenteric v.

Sekil-6 Portal ven ve hepatik ven kanlanmasi

Brunicardi FC, Anderson DK, Billiar TR, et al.Schwartz’s principles of surgery, 9th edition,
New York: Mc Graw-Hill Publishing; p. 31-5; 2010. (10)

Portal ven basmci 3-5 mmHg’dir; fakat portal hipertansiyon durumlarinda basinci
20-30 mmHg civarina kadar ¢ikabilir. Boylece portosistemik sant gelismesi sonucu sol
gastrik ven(koroner ven) Ozefagus varis komplexini besledigi i¢in varis kanamalari

goriilebilir. Bu sebeple sol gastrik ven ayrica dnem kazanmaktadir.

Karacigerin ii¢ veni suphepatik VCI’ya drene olur. Sag hepatik ven segment 5 ile 8
arasindaki alani drene eder, orta hepatik ven segement 4-5 ve 8’i drene ederken sol
hepatik ven ise segment 2 ve 3’iin drenajin1 saglar. Kaudat lob ise direkt olarak VCI’ye
drene olur. Sol ve orta hepatik ven VCI’ye birleserek drene olurken sag hepatik ven
genellikle tek basina drene olur.(1)



2.2.2. BILIYER ANATOMIi

Safra drenajt da portal vene
benzer  seyir izler. Koledok
hepatoduodenal ligament igerisinde
safra kesesine dalin1 verdikten sonra
sag ve sol hepatik dallarin1 vermeden
once orta hepatik kanal olarak devam
eder. Sag anterior dal genellikle
hilustan girer fakat sol posterior safra
dali ise kaudat proges Oniinde
seyrettikten sonra sag portal venin
arkasim1 dolagarak karacigere giris
yapar. Sol hepatik safra kanali ise
daha uzun bir seyir gostererek Ssol
portal venin arkasindan segmental
dallarim1  verir.  Sekil-7’de  de
goriildiigii lizere birgok varyasyon
goriilmektedir.  Ornegin  olgularin
%30-40’m da standart olmayan
aksesuar ya da aberan kanallarin
birlestigi standart olmayan

varyasyonlar goriilmektedir.  Sistik

kanalda da  birgok  varyasyon

gozlenmektedir. Bu durum kolesistektomi

ve karaciger

postoperatif safra kagaklarina neden
olabilecegi i¢in cerrah tarafindan dikkat

edilmesi gereken husulardan biridir. (11)

rezeksiyonlarinda

Sekil-7 biliyer anatomi varyasyonlari.(A)Sag anterior
ve posterior dallar birleserek sag hepatik kanali
olusturur; sag hepatik kanal sol hepatik kanalla
birleserek common hepatik kanali olusturur. (B) Sag
sektorel kanalin common hepatik kanala ektopik
drenaji. (C) Sag sektorel kanalin sol hepatik kanala
ektopik drenaj1 (D) Konfliiens yoklugu (F) Sag
hepatik kanal yoklugu ve sag posterior kanalin sistik
kanala drenaji

Jamagin WR. Blumgart’s Surgery of the Liver, Biliary
Tract and Pancreas, Fifth Edition, Elsevier,
Philadelphia, PA; 2012; with permission.(11)
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2.3. KARACIGER TRANSPLANTASYONU

Son donem karaciger yetmezliginin tek tedavisi giiniimiizde karaciger

transplantasyonudur. Yetiskinlerde en sik viral kaynakli hepatitler ve alkole bagli siroz

goriliirken cocuklarda ise en sik endikasyon bilier atrezi ve akut karaciger

yetmezligidir.(13-14)

2.3.1. YETISKINLERDE KARACIGER NAKIL ENDiKASYONLARI(15)

Kolestatik karaciger hastaliklar

Hepatoseliiler karaciger hastaliklari(viral, otoimmun,alkolik, nonalkolik
hepatitler)

Metabolik karaciger hastaliklari(Wilson, FAP, Alfa-1 antitripsin eksikligi)

Akut karaciger yetmezligi(viral, metabolik, ilag etkili)

Vaskiiler hastaliklar(Budd-Chiari, venooklusif hastaliklar)

Malign tiimorler(HCC, Kolanjiokarsinom, Kolorektal karaciger metastazlari)
Benign karaciger hastaliklari(Hepatik adenom, Polikistik karaciger hastaliklar1)
HIV enfeksiyonu

2.3.2. YETiSKINLERDE KARACIGER NAKLI

KONTRENDIKASYONLARI(15)
Diizeltilemeyen kardiyopulmoner hastalik
Ileri derecede tromboz
Anatomik anormallikler
Kontrol edilemeyen sepsis
Morbid obezite, ciddi malniitrisyon
Karaciger dis1 tedavi edilemeyen malign timor
Devam eden madde bagimlilig
Tedaviye uyumsuzluk
Hemanjiosarkom
AIDS
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Karaciger transplantasyonunun kontrendike oldugu durumlardan bir digeri ise

madde bagimlilig1 ve geri doniisiimsiiz kardiyopulmoner hastaliklardir.

2.3.3. CERRAHI RiSKiN DEGERLENDIRILMESI

1990’larda transplantasyon bekleme listelerindeki yigilma nedeniyle Onemli
gelismeler yasandi. Transplantasyon bekleme listelerinin uzunlugu farkli yontemler
gelismesini sagladi. United Network for Organ Sharing (UNOS), bekleme listelerindeki
yogun bakim hastalarinin, ayaktan tedavi goren hastalara gore daha oncelikli olmasi
gerektigi karar1 alindi. Daha sonra bekleme listelerine alinmasi i¢in hastalik siddet
derecesine gore degerlendirilmesi karar1 verildi. Bu sebeple bes kriterden olusan Child—
Turcotte—Pugh(CTP) skorlama sistemi gelistirildi. Bu skorlama sisteminde hastanin;
bilirubin, INR, albumin, ensefalopati ve asit diizeylerine goére hastalik siddeti
degerlendirilmis oldu. Fakat asit ve ensefalopatinin subjektif klinik bulgular olmasi
nedeniyle daha adil bir sistem gelistirilmesi konusunda tartismalar giindeme geldi.(16)
1999 yilina gelindiginde yapilan ¢alismalar neticesinde ABD Mayo klinikte hastalarin
sadece bilirubin, INR ve kreatinin diizeylerinin degerlendirildigi bir skorlama sistemi
olan The Model for End-Stage Liver Disease (MELD) skorlama sistemi gelistirildi.(17)
MELD skorlama sistemi 2002 yilinda Diinya’nin c¢esitli iilkelerinde uygulamaya
girdi.(18)

Yapilan ¢alismalar MELD skorlama sisteminin karaciger transplantasyonu igin
daha prognostik oldugunu gosterdi. Fakat daha sonra yapilan bazi ¢alismalarda MELD

skorlama sisteminin CTP ‘ye gore daha iistiin olmadig1 gosterildi.(18-19)

Son yillarda MELD skorlama sisteminin portal hipertansiyonun komplikasyonlarini
yeterince ongoéremedigi gosterilmis. Bu sebeple zaman iginde yapilan ¢alismalarda Na
MELD skorlama sistemi gelistirilmis. Modifiye edilen MELD formiilii karaciger
transplantasyonu uygulanacak hastalar ile daha da 6nemlisi ciddi portal hipertansiyonu
bulunan hastalarin sag kalimi iizerine kullanilan en yaygin skorlama sistemi olarak

yerini ald1.(20)
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2010 yilinda yapilan bir caligmada da Na MELD Skorlama sisteminin nakil 6ncesi
greft kaybini degil, ayn1 zamanda sepsis, bobrek yetmezligi ve canli vericili karaciger
nakillerinde (LDLT) noérolojik bozukluklar1 da ongérmektedir. Ayrica nakil Oncesi
diizeltilmis sodyum degerinin nakil sonrasi prognozu degistirmedigi goriilmiis. Sonug
olarak preoperatif Na MELD Skorunun daha giivenilir ve uygulanmasi gerektigi

ongoriilmiis.(21)

2.3.4. TRANSPLANTASYON TEKNIKLERi

Daha once de bahsetmis oldugumuz gibi ilk karaciger nakli calismalar1 1958-
1960’11 yillarda hayvan deneyleri ile baslamis. Ilk prosediir dondr karacigerin
suprahepatik ve infrahepatik vena cava ile birlikte ¢ikarilarak bir biitiin halinde
karacigerin yer degistirmesi seklindeydi.(1-14) Bu yontem konvansiyonel yontem
olarak yerini aldi. Fakat komplikasyonlar1 ve vena cava anastomozlar1 nedeniyle,
Calne’nin(22) fikir sahibi oldugu ve 1980’li yillarin sonuna dogru Tzakis tarafindan
vena cava koruyucu piggy back teknigi popiiler hale gelmisti.(23) Piggy-back
tekniginde supra hepatik vena kava ile dondr vena cavasi arasinda yapilan bir
anastomoz teknigidir. Fakat bu yontemde anastomoz hattinda darlik, greftin biikiilerek
obstriiksiyona sebep olmasi gibi bir ¢ok komplikasyonlari da mevcuttur. Geleneksel
yontem ve piggy back teknigi i¢in yapilan karsilastirmali bir ¢alismada iki yontem
arasinda anlaml bir fark tespit edilmemis, sadece piggy back tekniginde sinir hasarinin

ve transfiizyon ihtiyacinin daha az oldugu goriilmiis.(24)

1989 yilinda Brezilya’nin Sao Paulo kentinde ilk canlidan canliya karaciger
transplantasyonu gergeklesmis oldu.(4) Broelsch CE ve arkadaglar tarafindan 21 aylik
bilier atrezili bir ¢cocuga yapildi. Cocuk icin organ bulmak giinlimiizde de halen sorun

olarak devam etmektedir.(25)

Canlidan canliya karaciger naklinin bir¢ok acidan avantaji vardir. En Onemlisi
bekleme siirelerinin ve soguk iskemi siiresinin kisa olmasi ayrica operasyon tarihinin

belirlenebilir olmasi biiyiik bir liiks olarak goriilebilir.(26)
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Canlidan canliya karaciger transplantasyonunda en 6nemli sorun donér morbidite
ve mortalite riskidir. Donér sag hepatektominin sol hepatektomiye nazaran

komplikasyonlarinin daha fazla oldugu gosterilmistir.(27)

Greft ihtiyacim1 en aza indirmek i¢in popiiler hale gelen sag hepatektomi
beraberinde orta hepatik venin drenajin1 da kesintiye ugratmasi nedeniyle; greft
yetmezligine, postoperatif tikanikliga ve greft yetmezligi nedeniyle alici 6liimlerine
neden olabilmektedir. Zaman igerisinde orta hepatik ven drenajimnin saglanmasi igin
modifikasyonlar gelistirilerek orta hepatik ven rezeksiyonu ortadan kalkti.(28-29)
Karaciger transplantasyonunda giiniimiize kadar ulasan cerrahi teknikler sekil-8 de

gosterilmistir.

Canl1 vericili karaciger nakillerinde sag hepatektominin, sol hepatektomiye nazaran

komplikasyonlar1 ¢ok daha fazla da olsa sag greftlerin sagkalim oran1 daha

yiiksektir.(30)
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a Conventional technique b Piggyback technique IMC  inferior vena cava

HA  hepatic artery

PV portal vein

CBD common bile duct
LHA left hepatic artery
LPV left portal vein
LHD left hepatic duct
LHV left hepatic vein
RHA right hepatic artery
RPY right portal vein
RHD right hepatic duct
RHY right hepatic vein
MHY middle hepatic vein

c8Dp
HA

¢ Spilit liver d Living donor right lobe liver transplantation
Given to reciplent - Stays In donor
'
Reconstructed; Oversewn
'
'
\ MH
I
'
Ve } stump
C8DH : PV
'
'
'

@ Living donor left lobe liver transplantation

Stays In donor Given to recipient
Oversewn LHV

L

LPV

LHA

HA

anastomosis PV

Sekil-8 Karaciger transplantasyon teknikleri (a) Konvansiyonel, (b) piggyback, (c) kismi
transplantasyon, (d) canli donor sag lob, (e) canli donér sol lob karaciger transplantasyonu(31)

-15-



2.3.4.1. Total Kaval Klempaj Teknigi

Alict karacigeri serbestlestirildikten sonra retrohepatik vena cava ortaya konularak
hepatektomi icin hazir hale getirilir. Daha sonra kontrol amaciyla suprahepatik ve
infrahepatik vena cavaya ve portal vene klempaj uygulanir. Total klempaj1 tolere eden
hastanin portal veni kesilerek, alici karacigeri usuliine uygun sekilde ¢ikarilmis olur.
Daha sonra back table da anastomoza hazir hale getirilmis olan greft karacigeri alana
getirilir. Back table da {iggen seklinde anastomoza hazirlanmis olan sag hepatik ven,
suprahepatik vena cava’ya loop gozliikler yardimiyla 5/0 prolen ile continiie suture
edilir. Daha sonra portal ven 6/0 prolen ile continue suture edilir. Reperfiizyonu
saglamak icin deklempaj uygulanir. Hemostaz kontroliiniin ardindan greft sag hepatik
arteri ile alict sag hepatik arteri anterior posterior bileskesi Grand patch teknigi ile tek
tek suture edilir. Daha sonra 6nce suprahepatik klemp agilir sonra alt vena cava klempi
acilarak anastomozlar kontrol edilir. Son olarak safra yolu anastomozlar1 da ug¢ uca

yapilarak operasyon sonlandirilir.

2.3.5. KARACIGER TRANSPLANTASYON KOMPLIiKASYONLARI

Karaciger nakli sonrasi erken postoperatif komplikasyonlarin seyri; hastanin son
donem karaciger yetmezligine gotiiren hastaligin tiiri, hastanin eslik eden diger
hastaliklari, greftin biiylikligli, cerrahi operasyonun biiyliklii§ii ve immun sistemi
baskilayict tedaviler gibi nedenlere bagli olarak cok degiskenlik gostermektedir. Buna
ragmen hastanin preoperatif hazirliklart ve multidisipliner bir yaklagim ile bu
komplikasyonlar miimkiin olan en diisiik seviyelere indirilmeye c¢alisilmaktadir.

Komplikasyonlar operasyondan hemen sonra ve uzun dénemde ortaya ¢ikabilir

Erken donem komplikasyonlar greft disfonksiyonu, cerrahi teknik ve enfeksiyonlar yer
alir. Uzun donem komplikasyon olarak ise hastanin uzun dénem immiinsistemi
baskilayan ila¢ kullanimina bagli olarak gerceklesen sistemik hastaliklar ve organ
yetmezligi gibidir.(32) Hastaligin niiksetmesi sag kalima etki etmesine ragmen
transplantasyon komplikasyonu olarak kabul edilmemektedir.(33) Erken greft kaybinin

en sik nedeni, primer disfonksiyon, akut rejeksiyon ve hepatik arter stenozudur.(34)
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2.3.5.1. Primer Greft Disfonksiyonu

Karaciger transplantasyonu sonrasi en kotii komplikasyondur. Donér yasinin fazla
olmasi, yliksek grade hepatosteatoz ve uzamis iskemi zamani olan greftlerde daha sik
goriliir. Operasyon sonrasi 24-48 saat sonra idrar ¢ikisinda azalma ile birlikte serum
transaminaz degerlerinin giderek artmasi goriiliir. Ayrica serum bilirubin ve INR
diizeylerindeki hizli ylikselis prognozun koétii olduguna isaret etmektedir. Bunun
yaninda ne azalan ne de artan yiikksek INR degeri de primer disfonsiyona isaret
etmektedir. Hipoglisemi yasayan hasta preexitus olarak kabul edilir; genellikle saatler
icerisinde kaybedilir. Plato ¢izen ve daha sonra giderek normal seviyelere gelen INR ve
bilirubin diizeyi ile ayrica klinik olarak gozlemlenmis bir hepatik ensefalopati diizeyinin
gerileme gostermesi, metabolik asidozun gbzlemlenmesi ile yeterli idrar ¢ikisi greft
iyilik halinin gostergesi olarak kabul edilmektedir. Akut organ reddi i¢in yapilan bazi
caligmalarda ProstaglandinEl (PGE1) kullaniminin primer disfonksiyon i¢in bir
Ustiinliigii olmadig1 fakat postoperatif bobrek yetmezligine karsi onleyici oldugu
goriilmustiir. Bazi caligmalarda da total plasma degisiminin basarili oldugu yoniinde

bilgiler olmasina ragmen tek tedavi yolu acil retransplantasyondur.(34-35)

2.3.5.2. Akut Hiicresel Red

Transplante edilen greftte lenfositlerin baskin oldugu akut hiisresel inflamasyonu
tanimlar. Karaciger transplantasyonlar1 sonrasi %45 oraninda goriliir. Akut hiicresel red
nedeni ile mortalite ¢cok diisiiktiir; fakat morbidite ve hastanede yatig siiresini oldukga
uzatmaktadir.(36) Akut red genellikle asemptomatiktir. Ates, karin agrisi, halsizlik gibi
nonspesifik semptomlar goriiliir. Laboratuvar bulgularinda ise artmis transaminaz ve
bilirubin  diizeyleri  goriiliir. Karaciger biyopsisi tanida standart olarak
kullanilmaktadir.(37) Antitimosit globulin gibi immunsiipresif ajanlar akut hiicresel red

oranlarimi azaltarak greft canliligini korudugu bildirilmistir.(38)
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2.3.5.3. Kronik Hiicresel Red

Transplantasyon hastalarinin %10’unu etkilenmektedir. Transplantasyon sonrasi
ilk iki ayda safra yollarinin ve vaskiiler endotelin hasari ile meydana gelir. Tanis1
standart olarak karaciger biyopsisinde histolojik inceleme ile konulur. Tek tedavisi

retransplantasyondur. (39)

2.3.5.4. Vaskiiler Komplikasyonlar

2.3.5.4.1.Hepatik arter trombozu

Canli vericili karaciger nakillerinde morbidite ve greft kaybinin en onemli
nedenidir. Karsilagilan vaskiiler komplikasyonlarin %64-%82 sini olusturarak en sik
vaskiiler komplikasyon olarak karsimiza g¢ikmaktadir.(40) Cesitli yetiskin serilerde
%1.6-%8, pediatrik vakalarda ise %15-%26 olarak daha sik goriilmektedir.(41) Greft

tipi, cerrahi deneyim ve dondr anatomisine bagimli olarak goriilme siklig1 degiskendir.

Hepatik arter trombozunun tanisi postoperatif erken donemde yapilan doppler
ultrasonografi ve helikal tomografi ile konur.(42) Tani1 konulan hastalarda etyolojiye
yonelik olarak ve klinik bulgulara gore belirlenir. Altin standart tedavi yontemi angio ile
trombektomi uygulanmasidir. Hepatik arter anastomozunda gelisen darliga sekonder bir
bulgular ortaya c¢ikmis ise vakit kaybetmeden reanastomoz i¢in operasyona
alinmalidir.(43) Lizumu halinde damar greft ile karacigerin kanlanmasi vakit

kaybetmeden tekrar saglanmalidir.(44-45)

2.3.5.4.2. Portal ven trombozu

Portal ven trombozu(PVT) transplantasyonun ilk yillarinda  mutlak
kontraendikasyon olarak goriilmekteydi. Daha sonralar1 gelisen cerrahi teknik ve
antikoagiilasyon ile mutlak kontraendikasyon olmaktan ¢ikti. Ameliyat sonrasi erken

donemde godzlenen serum transaminazlarinda yiikseklik ve hastanin klinigi uyaric
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olmalidir. Erken donemde PVT goriilmesinin en sik sebebi venin uzun olmasina bagh
olarak katlanmasi gibi teknik nedenlerden dolay1 karsimiza ¢ikmaktadir. Uzun donemde
asit, splenomegali ve varislerin varligit bu durumun habercisidir. Tedavisi sistemik

antikoagiilasyon, anjio ve cerrahi girisimler olarak klinige gore degerlendirilir(42-46).

2.3.5.5. Biliyer Komplikasyonlar

Onceden biliyer komplikasyonlar karaciger transplantasyonlarmin Asil topugu
olarak kabul edilirdi, gelisen cerrahi teknik ile bu komplikasyon giderek azalmaktadir.
Biliyer  komplikasyonlarmin  yaklasitk ~ %10-%20’sine  cerrahi ~ miidahale
gerekmektedir.(47)  Canli  greft karacigerlerde  kadavra  greft  karaciger

transplantasyonlarina gore daha fazla goriilmektedir.(48)
2.4.5.5.1. Biliyer s1zint1

Karaciger transplantasyonlarinin %2-21 oraniyla sik goriilen bir komplikasyonudur.
Safra kacagi canli vericili karaciger nakillerinde kadavradan nakillere gore daha fazla
goriildiigii tespit edilmistir.(49) Muhtemelen bu hepatik arter trombozuna bagli olmasi

aciklayici olabilir.

Tablo -1: Post-OLT biliyer komplikasyonlar

Komplikasyonlar Insidans (OLT yapilanlarda, OLT sonrasi gergeklesme
%) zamani(Ay)
Biliyer si1zint1 2-21 <3
Biliyer striktiir 4-16 5-8
Anastomotik striktiir 3.4-12.6 5-8
Noanastomotik striktiir 0.5-9.6 3.3-5.9
Biliyer tas, camur 3.3-12.3 19.2
SOD 2-3.5 3

OLT—Ortostatik Karaciger Transplantasyonu; SOD—Oddi sfinkter disfonksiyonu.(49)
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Biliyer sizint1 erken ya da geg¢ olarak karsimiza gikabilir. Genellikle anastomoz
hattindan ya da varsa T tiip etrafindan sizint1 goriilebilir. Erken donemde goriilmesinin
sebebi teknik nedenlerden ya da iskemi kaynakli olabilir. Canli vericili karaciger
nakillerinde koledokokoledokostomi veya roux-en-y hepatikojejunostomi safra yolu
anastomozu yapilabilir bu iki anastomoz tipinde de safra sizintis1 arasinda fark olmadigi

goriilmiis(50)

Biliyer sizint1 bazen tesadiifen ¢ekilen bir ultrasonografide serbest sivi seklinde
goriilebilir. Bu durumda T tiip varliginda g¢ekilen kolanjiogram ile sizintinin kaynagi

belirlenebilir ve buna gore T tiipiin ¢ekilme siiresi uzatilabilir.(49-51)

T tiip bulunmayan hastalara endoskopik retrograd kolanjio pankreotografi(ERCP)
ile stent yerlestirmenin yapilan ¢alismalarda oldukca basarili oldugu gézlenmis. Yapilan
bazi caligmalarda da T tiip yerlestirilen hastalarda daha fazla kolanjit ataklar1 daha fazla
peritonit  bulgular1  biliyer komplikasyonlarin ~ goriilmesine neden  oldugu

gorilmistiir.(52)
2.4.5.5.2. Hemobilia

Ilk kez 1949 yilinda agri, hematemez ve sarilik triadi ile bildirilen bir
komplikasyondur. Karaciger parankimi, intrahepatik veya extrahepatik safra
yolu,pankreas ya da periampuller bdlge kaynakli goriilen siddetli kanamaya bagh
hematemez gibi komplikasyonlarin goriilmesidir. Kanama siklikla biliyer sistem
cevresinde ki vaskiiler yapilardan kaynaklanmaktadir. Cerrahi sonrasi anastomoz

hatlarindan ya da nadiren T tiip ¢ekilmesi sonrasi da goriilebilir.(53)
2.4.5.5.3. Bilioma

Safra yollarinda gelisen nekroz nedeniyle sizan safra parankim i¢ine ya da karaciger
etrafina sizar. Bu parankimden ya da peritondan emilebilir. Daha fazla olan kacaklarda

perkutan drenaj katateri takilabilir.
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2.4.5.5.4. Biliyer darhk

Canli vericili karaciger naklinin yayginlasmasi ile anastomoz kagag1 ve darlig gibi
komplikasyonlar sik goriilmeye basladi. Kadavradan yapilan karaciger nakillerinde ug
uca safra yolu anastomozu standart olarak uygulanirken, canli vericili karaciger
nakillerinde ise Roux-en-Y anastomozlar standart hale gelmistir. Bu iki yonteminde
avantajlar1 ve dezavantajlart mevcuttur.(7-54) Daha sonra yapilan birgok ¢alismada ug
uca anastomozlarda safra yolu darliginin daha fazla oldugu fakat anastomoz kagagina
daha az rastlandigi, enfeksiyonun daha az goriildiigii ayrica anatomik biitlinliiglin
korunmasi sebebiyle ERCP ile safra kagaklarina daha kolay miidahale edildiginin
goriilmesi tizerine canli vericili karaciger nakillerinde u¢ uca anastomoz popiiler hale
gelmistir.(55-57) Biliyer darliklarin yaklagik olarak %70 inin sebebi safra yolu
anastomozlarin bagli oldugu goriilmiis.(58) Aniden gelisen karaciger fonksiyon
testlerinde bozulma ates, kolanjit atagi ve sepsis gibi semptomlara yol agabilir. Bu
durumda akut organ reddi, ABO uyumsuzlugu, sitomegaloviriis(CMV) enfeksiyonu ve
biliyer darliklar akla gelmelidir. Teshisi olduk¢a zor olan bu durumda oncelikle
abdomen ultrasonografi ve kolanjiografi ¢ekilmesi taniya yardimci olabilir.(55) Biliyer
darliklar, anastomoza bagli ve anastomozdan bagimsiz olarak ikiye ayrilir. Anastomoza
bagli darliklar daha yaygin olarak karsimiza g¢ikar. Cerrahi teknik, safra tasi, safra
camuru gibi tikayicit nedenlerdir. Anastomozdan bagimsiz olarak goriilen safra
darliginin nedeni genellikle hepatik arter stenozuna bagli olarak anastomoz hattinin
yetersiz beslenmesi ve iskemik reperflizyon siiresidir. Darlik tedavisi 6ncelikle uygun
s1v1 resiissitasyonu ve antiboterapi ile baslar. Darlik kolanjit atag: sepsis gibi durumlara
yol aciyorsa ERCP ile stent takilmasi, eger bu da miimkiin degil ise reanastomoz i¢in

cerrahi miidahale gerekir.(47, 59, 60)

2.4.5.6. Bobrek Yetmezligi

Karaciger transplantasyonu yapilan hastalarda bobrek yetmezligi uzun dénemde
beklenen bir durumdur.(61) Nakilli hastalarda %30 ile %70 oraninda goriiliir ve
mortalitenin 6nemli nedenlerindendir.(62) HCV, hipertansiyon, diabetes mellitus ve

nefropati gibi genis bir etyoloji yer almaktadir.(63) Yapilan bazi ¢alismalarda kalsinérin
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inhibitorlerinin  bobrek yetmezliginin yaygin sebebi oldugu oOne siiriilmiistiir.(64)
Kalsinorin inhibitdrlerinin (siklosporin ve takrolimus) uzun siireli kullanimi bobrek kan
akisinin azalmasi ve fibrozis ile birlikte uzun dénemde bobrek yetmezligine sebep
oldugu bildirilmistir.(65) Karaciger transplantasyonu yapilan hastalarin yaklasik %5’in
de kalsinérine bagli renal disfonksiyon gézlenmektedir.(66) Kalsinorin toksisitesini
onlemek icin renal disfonksiyon yapmayan rapamisin(sirolimus,evorolimus) gibi

immiinsiipresif ilaglar kullanilabilir.

2.4.5.7. Enfeksiyon

Genellikle transplantasyonun 4.-5. Giinlerinde goriilir ve en sik etken
Staphilococcus Aureustur. Asirt immunsiipresyon, preoperatif genel durum bozuklugu
ve greft yetmezligi nedeni ile ortaya c¢ikar. Katater varligi, iiriner sistem, pndomoni,

kolanjit ve karin i¢i enfeksiyonlar kaynak olabilecegi i¢in aragtirilmalidir.

Viral enfeksiyonlardan ise en stk CMV enfeksiyonlar1 karsimiza c¢ikmaktadir.
Genellikle asemptomatik olarak popiilasyonda goriillen CMV immiinsiipresif hastalarda
ciddi olabilmektedir. Transplantasyon sonrasi 30 ve 50. giinlerde goriilen ates, halsizlik
artralji, 16kopeni, trombositopeni, enterokolit ve intertisyel pndmoni gibi yaygin klinik
belirtilere yol agabilir. Akut organ reddine benzer bulgular verebilir. Tanis1 karaciger
biopsisinde inkliizyon cisimciklerinin goriilmesi ile konulur. Bazen HBV ve HCV

niiksii ya da rekiirren enfeksiyonlari da karsimiza ¢ikmaktadir.(67)

Fungal enfeksiyonlar mortalitesi ¢cok yliksek olan bir enfeksiyon kaynagidir. En sik
olarak candidiazis bagl olarak goriiliir. Transplantasyon siiresinin uzamasi, oncesi ve
sonrast uzun siiren antibiyotik ve steroid kullanimi, retransplantasyon fungal
enfeksiyonlar i¢in risk faktorleridir. Siklikla Candida Albicans’a bagli olarak fungal
enfeksiyonlar goriiliir. Candidadan sonra ise en sik inhalasyon yolu ile bulasan
Aspergillus  Fumigatus  goriilmektedir.  Aspergillus  enfeksiyonlar1  karaciger
transplantasyonu yapilan hastalarda %1 oraninda goriilmektedir. Fakat uygun ve yeterli

tedaviye ragmen martalitesi %100 diir.(68)
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2.4.5.8. Noropsikiyatrik Komplikasyonlar

Karaciger nakli sonras1 agir noropsikiyatrik bozukluklar goriilebilir. Siv1 elektrolik
dengesindeki degisiklikler, diigilk oksijen saturasyonlari, ila¢ kullanimina bagh
anksiyeteden depresyona ve ensefalopatiye kadar degisen komplikasyonlar goriilebilir.
Immunsiipresif toksisitesine bagli gelisen ani ndropsikiyatrik bozukluklar gelisebilecegi

icin bu ilaglarin doz ayarlamasinin yakindan takip edilmesi gerekmektedir.
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3. MATERYAL VE METOD

Calismamizda 2010-2015 yillar1 arasinda Gaziantep Universitesi Sahinbey
Arastirma ve Uygulama Hastanesi Genel Cerrahi Anabilim Dalinda canli dondrden
alinan karaciger dokusunun total klempaj teknigi ile 31 hastaya transplantasyonunu

gergeklestirdik.

Transplantasyon sonrasi bir yillik siirede total kaval klempaj tekniginin hastalar

tizerindeki uzun dénemli etkilerini retrospektif olarak arastirdik.

Hastalarin yas ve cinsiyet dagilimlari, Child ve MELD skorlari, operasyon
esnasinda Ve sonrasinda verilen tam kan, eritrosit siispansiyonu ve taze donmus plazma
miktari, total klempaj nedeniyle gecirilen unhepatik faz, preoperatif ve postoperatif tam
kan sayimlari, tam biyokimyasal degerleri ile postoperatif 1.giin,7.glin ve 1 yillik peak
kreatinin, albumin, INR, total bilirubin degerleri, indirekt bilirubin degerleri, AST,
ALT, ALP, GGT pik degerleri ile bu siire icerisinde gelisen renal yetmezlik,biliyer

komplikasyonlar, morbidite ve mortalite retrospektif olarak degerlendirildi.

Operasyon sonrasi bir yillik stire boyunca gelisen komplikasyonlar, safra kagagi,
bilioma, biliyer darlik, hepatik arter trombozu, portal ven ve vena kava trombozu,
enfeksiyon, bobrek yetmezligi, akut rejeksiyon, intraabdominal kanama apse,
retransplantasyon, reoperasyon, mortalite gibi komplikasyonlarin total klempaj stireleri

ile iligkisi aragtirildi.
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4. BULGULAR

Bu calismada 2010-2015 yillar1 arasinda Gaziantep Universitesi Sahinbey
Arastirma ve Uygulama Hastanesi Genel Cerrahi Anabilim Dalinda canli dondrden
alman karaciger dokusunun total kaval klempaj teknigi ile 31 hastaya

transplantasyonunu gergeklestirerek uzun dénemli sonuglarini arastirdik.

Calismadan elde edilen verilerin tanimlayici istatistiklerinin yanisira frekans ve
yiizde degerleri verilmistir. Klempaj siiresi ile biyokimyasal degerlerin postop 1. giin,
postop 7.glin ve postop 1 yillik pik degerleri arasindaki iligkiler Spearman korelasyon
analizi ile incelenmistir. Buna ek olarak klempaj siiresinin sag kalim iizerinde etkisi
olup olmadig1 Lojistik regresyon analizi yardimiyla yapilmistir. Meld skoru ile sag
kalim arasindaki iligki ise Ki-kare analizi ile degerlendirilmistir. Analizler SPSS 22.0

programi yardimiyla gerceklestirilmistir. p<0,05 anlamlilik seviyesi secilmistir.

Calismamiza katilan hastalarin 21’1 (%67) erkek,10’u (%32) kadindir. Yas
ortalamasi ise 43,48°dir. En kiigiik hasta 6 yasinda bir kiz ¢ocugu iken en yaslh hasta ise
63 yasindadir.

Ameliyatlar maximum 11 saat, minumum ise 6 saat slirmiis olup ortalama olarak

8,29 saat stirdu.

Total kaval Klempaj siiresi ise maximum 135 dakika siirdii, ortalama olarak 81,29
dakika olarak gergeklesti.(Tablo-2)

Tablo -2 Hastalarin yas, ameliyat siiresi ve total kaval klempaj slire maximum ve

minumum degerleri

Minimum Maximum Ortalama
Yas 6,00 63,00 43,48
Klempaj siiresi(dk) 35,00 135,00 81,29
Ameliyat siiresi(saat) 6,00 11,00 8,29
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Transplantasyonu gergeklesen 31 hastanin 18’ine operasyon sonrasi kan
transfiizyonu uygulandi. Neredeyse hastalarin yarisina operasyon esnasinda vasopressor

verildi.

1 yillik siire boyunca 31 hastanin 6’s1 kaybedildi. Bu kayiplarin 5’1 postoperatif 40
giinliik siire icerisinde gergeklesti. Bu hastalardan 1’i small for size(greft yetersizligi)
sonras1 retransplantasyon yapildi. Retransplantasyon sonrasi sepsise bagli mortalite
gozlendi.Postop 40 giinliik siire icerisinde bir hastada da akut rejeksiyon gelisti
sonrasinda  gelisen sepsise bagli mortalite gozelndi. Transplantasyonunu
gerceklestirdigimiz  diger 3 hastada da sepsise bagli mortalite gozlendi.
Transplantasyonu gergeklesen hastalarin 1 yillik sag kalim oran1 %80,6 oldugu goriildii.

(Tablo 3)

Tablo -3 Hastalarin cinsiyet, vasopressor kullanimi, transfiizyon gereksinimi, Meld

skoru ve sagkalima gore say1 ve yiizdeleri

Say1
Cinsiyet(%) Erkek 21 (%67,7)
Kadin 10 (%32,3)
Transflizyon gereksinimi(%) Evet 18 (%58,1)
Hayir 13 (%41,9)
Vasopressor kullanimi(%) Evet 15 (%48,4)
Hayir 16 (%51,6)
Meld skoru(%) 0-10 (disiik) 4 (%12.9)
10-20 (orta) 22 (%71,0)
>20 (yiiksek) 5 (%16,1)
Sagkalim 1y11(%) Exitus 6 (%19,4)
Sag 25 (%80,6)

Calismamizda transplantasyonu gergeklesen hastalarin %71’inin NaMELD skoru
10-20 arasinda iken CHILD skoru ise 12 hasta ile CHILD B-7 oldugu ortaya ¢ikti.

Sadece 3 hasta CHILD C-11 idi.(Tablo-4)
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Tablo -4: Total klempaj yontemi ile karaciger transplantasyonu yapilan hastalarda

CHILD skor degeri

Say1(%)
Child Skoru B-7 12(38,7)
B-8 8(25,8)
B-9 3(9,7)
C-10 5(16,1)
C-11 3(9,7)
Total 31(100)

1 yil siire ile retrospektif olarak inceledigimiz hastalarin %51’in de herhangi bir
komplikasyon gozlenmedi. Fakat 6 hasta da maalesef mortalite gézlendi. Bir hastada
greft kaybi gelisti sonrasi yapilan retransplantasyon sonrasi sepsise bagli exitus
gozlendi.Bir diger hastada da akut rejeksiyon gelisti ve sonrasi mortalite gozelndi.

(Tablo-5)

Tablo —5: Total klempaj yontemi ile karaciger transplantasyonu yapilan hastalarda

gelisen komplikasyonlar

Say1 Yiizde (%)
SMALL FOR SiZE(GREFT YETERSIZLIGI) 1 3,2
AKUT REJEKSIYON 1 3,2
BILIOMA 2 6,4
BILIYER DARLIK 3 9,7
DELIRYUM 1 3,2
EPILEPTIK NOBET 1 3,2
GASTROENTERIT 3 9,7
SEPSIS 3 9,7
KOMPLIKASYONA RASTLANMAYAN 16 51,7
Total 31 100,0
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Mortalite gelisen hastalarda klempaj siiresi ile biyokimyasal 6l¢iimlerin 1 yillik pik
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli olmayan iliski tespit edilmistir (p>0,05).
(Tablo-6) Postoperatif 1 yillik pik kreatinin degerinin klempaj siiresi ile arasinda
anlamli bir iligki bulunmadi.(p>0,05)

Tablo -6: Mortalite gelisen hastalarda klempaj siiresi ile biyokimyasal parametrelerin 1

yillik pik degerleri arasindaki iliski

Klempaj siiresi

r Y
Ure (mg/dL) 257 623
Kreatinin (mg/dL) -,143 187
AST (U/L) 257 ,623
ALT (U/L) -,029 ,957
GGT (U/L) 543 ,266
ALP (U/L) 429 397
Total bilirubin (mg/dL) -,486 ,329
Direkt bilirubin (mg/dL) -,257 ,623
INR -,371 ,468
Albumin 543 ,266

AST: Aspartat amino transferaz, ALT: alanin transferaz, GGT: Gamaglutamil transferaz, ALP:

Alkalen fosfataz, INR: International Normalized Ratio; p<0,05

Sagkalim durumuna gore klempaj siiresi ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli farklilik olmadig1 belirlenmistir (p>0,05).(Tablo-9)

Tablo-7: Sagkalim ile klempaj siiresi ortalamasi arasindaki iligki

Sagkalimlyil |n Ortalama | Standart Sapma p
Klempaj siiresi | exitus 6 90,50 21,58
0,190
yasiyor 25 79,08 18,06

"p<0,05
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Klempaj siiresi ile biyokimyasal olgiimlerin postoperatif 1.giin degerleri arasinda
GGT degeri harig istatistiksel olarak anlamli olmayan iligkiler tespit edilmistir (p>0,05).
Klempaj siiresi ile postoperatif 1.giin GGT degeri arasinda istatistiksel olarak anlamli,

pozitif yonde ve orta derecede bir iliski bulunmustur (p<0,05; r=0,527).

Ayrica postoperatif 48 saatlik kreatinin pik degeri ile total kaval klempaj siiresi arasinda

anlamli bir iligki bulunmadi(p>0,05;r=0,257).(Tablo 10)

Tablo-8: Total klempaj uygulanan hastalarin postoperatif 1. giin peak biyokimyasal

degerlerinin klempaj siiresi ile iligkisi

Klempaj siiresi

r Y
Ure (mg/dL) -,034 ,856
Kreatinin (mg/dL) 257 ,163
AST (U/L) ,305 ,095
ALT (U/L) ,155 ,406
ALP (U/L) -,010 ,957
GGT (U/L) ,527 ,002
Total bilirubin (mg/dL) ,074 ,691
Direkt bilirubin(mg/dL) ,206 ,267
INR -,267 ,147
Postop yatis siiresi(giin) ,135 ,468

Postop: Postoperatif, AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, ALP:
Alkalen fosfataz, GGT: Gamaglutamil transferaz, INR: International Normalized Ratio, p<0,05

Klempaj siiresi ile biyokimyasal dl¢iimlerin postoperatif 7. giin degerleri arasinda
GGT degeri harig istatistiksel olarak anlamli olmayan iliskiler tespit edilmistir (p>0,05).
Klempaj siiresi ile postoperatif 7.giin GGT degeri arasinda istatistiksel olarak anlamli,

pozitif yonde ve orta derecede bir iliski bulunmustur (p<0,05; r=0,468).(Tablo-11)
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Tablo-9: Total klempaj uygulanan hastalarin postoperatif 7 giinliikk peak biyokimyasal

degerlerinin klempaj siiresi ile iligkisi

Klempaj siiresi
r p
AST (U/L) 241 191
ALT (U/L) 144 438
GGT (U/L) 468 ,008
ALP (U/L) 216 244
Total bilirubin(mg/dL) ,167 ,370
Direkt bilirubin(mg/dL) ,249 ,176

AST:Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, GGT: Gamaglutamil transferaz,

ALP: Alkalen fosfataz, p<0,

MELD

05

bulunmamustir (p>0,05). (Tablo-12)

skoru 1ile sagkalim arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki

Tablo-10: Total klempaj yapilan hastalarda MELD skoru ile sagkalim arasindaki iliski

MELD skoru
0-10 (diisiik) |10-20 (orta) |>20 (yiiksek) | Total p
Sagkalim 1y1l  |exitus |0 4 2 6 0,310
sag |4 18 3 25
Total 4 22 5 31
p<0,05
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5. TARTISMA

Son donem karaciger hastalarinda karaciger nakli en etkili tedavi yontemi olarak
kabul gormiistiir. Ayrica en zor ve karmasik cerrahi yontemlerden de biri olarak yer
almaktadir. Genellikle yiiksek morbidite ve reoperasyon gereken cerrahi bir
yontemdir.(69)

Uygun kadavralarin bulunmasindaki zorluklar ve sosyokiiltiirel degerler tip
diinyasin1 bagka arayiglara yonlendirdi. Zamanla gelisen modern tip sayesinde immiin
sistem baskilayict ilaglarin greft dmriinii uzatmasi, gelisen cerrahi teknikler ile birlikte
canli donoérlerden karaciger nakli, organ bekleyen hastalar i¢in yeni umut kaynagi

oldu.(1-2)

Calismamizda son donem karaciger nakli icin sira bekleyen 31 hastaya total
klempaj teknigi ile canlidan canliya karaciger nakli gerceklestirdik. Total kaval klempaj
tekniginin uzun donemli sonuglarmi 1 yil siire ile retrospektif olarak arastirdik.
Calismamiza katilan hastalarin 21°1 (%67) erkek,10’u (%32) kadindir. Yas ortalamasi
ise 43,48°dir. En kiiciik hasta 6 yasinda bir kiz ¢ocugu iken en yasl hasta ise 63
yasindir. Ameliyatlar maximum 11 saat, minumum ise 6 saat siirmiis olup ortalama
olarak 8,29 saat siirdii. Total kaval klempaj siiresi ise maximum 135 dakika siirdii,

ortalama olarak 81,29 dakika olarak gerceklesti.

Cerrahi yontemlerin zaman igerisinde geliserek yeni teknikler sundugu giiniimiizde,

VCI’un total klempajinin hasta iizerindeki etkilerine yonelik ortak bir karara varilamadi.

Total kaval klempaj teknigi ilk olarak Otsuba tarafindan denenmis ve karaciger
rezeksiyonunda kanama kontrolii igin gerekliligini savunmustur.(70) Daha sonra yapilan
caligmalarda Santral Vendz Basing(CVP) degerinin ScmHyO’dan  yiiksek olan
hastalarda karaciger rezeksiyonu esnasindaki kan kaybi ve transfiizyon ihtiyacinin, CVP

degeri 5cmH,0’dan diisiik olan hastalara gore daha fazla oldugu ortaya ¢ikmis.(71)

Tsung Hsiao Shih ve arkadaglarinin Mayis 2020°de yayinladiklar1 60 hasta {izerinde
yaptiklar1 ¢aligmada total klempaj ve yan klempaj tekniklerinin postoperatif akut bobrek

yetmezligi lizerine etkileri arastirilmig. Unhepatik faz esnasinda yan klempaj tekniginde
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operasyon esnasinda ki idrar cikisinin total klempaj teknigine gore cok daha iyi
oldugunu fakat bunun postoperatif akut bobrek yetmezligi agisindan bir farklilik

olusturmadigi raporlanmus.(72)

Japonya’da yapilmisg bir baska calismada, karaciger rezeksiyonu yapilan 437
hastada yar1 klempaj teknigi incelenmis. Bu ¢alismada yar1 klempaj siiresi ile kreatinin
degerleri arasinda pozitif korelasyon goriilmiis (p=0,03) Postoperatif 1.giin IVC yari
klemplemenin akut bobrek hasari i¢in bagimsiz bir risk faktorii olarak tanimlanmistir.
IVC yan klempleme tekniginin karaciger rezeksiyonlarinda kanamayi azalttigi fakat

akut bobrek hasar1 i¢in postoperatif takip edilmesi gerektigi belirtilmistir.(73)

Vena cava inferiorun farkli seviyelerden klemplendigi 2015 yilinda yapilan bir
calismada, klemp seviyesi (sag atriuma yaklastikca) ve siiresinin artmasi ile akut renal
hasar, replasman yapilan eritrosit siispansiyonu ve vena cava tromboz riskinin arttigi
belirtilmistir. Yiiksek seviyelerde uygulanan caval klempajin risklerini énlemek icin

hizli hemodinami ve antikoagiilasyonun saglanmasi 6nerilmistir.(74)

Caligmamizda postoperatif 48 saatlik ve 1 yillik peak kreatinin degerlerinin klempaj
stiresiyle anlamli iligkisinin bulunmadig1 tespit edilmistir(p>0,05).Kaval klempaj
stiresinin maximum 135 dk oldugu ¢alismamizda,hi¢bir hastada vena cava trombozuna

rastlanmamuistir.

Calismamizda operasyon Oncesi ve sonrasinda bakilan biyokimyasal parametrelerin
1.glin ve 2.giin pik degerlerinde anlaml bir fark tespit edilmemistir(p>0,05). Sadece
GGT degerinin total kaval klempaj ile pozitif yonde iligkili oldugu ve orta derecede

anlamli oldugu goriilmiistiir. (p<0,05; r=0,527).

Yanming Zhou ve arkadaslarinin 2017 yilinda yaymladiklar1 bir meta analizde
karaciger rezeksiyonlarinda IVC klempleme ile kava koruyucu teknik arasinda
morbidite ve mortalite {izerine anlamli bir fark bulunmadigi raporlanmistir. Fakat bu
meta analizde literatlir taramasinda, IVC klemplemenin operasyon esnasinda kanama
tizerine olumlu ve daha giivenli bir yontem oldugu hakkinda yaygin goriis
bildirilmistir.(75)
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Ayrica 2016 yilinda Tayvan’da yapilan bir ¢alismada 6zefagus varis kanamasi
Oykiisii olan ve olmayan transplant hastalarinin, operasyon esnasinda ki kardiyak
indeksi ve hemodinamik parametreleri incelenmis. VCI klempaji esnasinda ki
hemodinamik parametrelerin iki grup arasinda anlamli bir farkin bulunmadigi
goriilmiis.(76) Benzer bir ¢alismada da 3 aylik sag kalimin, varis kanamasi olan

hastalarda %83,4, varis kanamasi olmayan hastalarda ise %87 olarak tanimlanmis.(77)

Calismamizda hastalarin %58,1’1 kan iirlinii replasmani yapilmigtir. Ayrica

%48,4’1line vasopressor destegi saglanmistir.

Fransa’da 275 hastada gergeklestirilen ortotopik karaciger transplantasyonunda,
hemen hemen tiim hastalara kaval akis engellenmeden nakil gerceklesmis fakat sadece
bes hastada cerrahi zorunluluktan dolay1 c¢apraz klempleme uygulanmis. Capraz
klempaj uygulanan hastalarin, literatiirde ki total klempaj uygulanan hastalara nazaran
greft perfiizyonunun daha iyi oldugu goriilmiis. Bu ¢aligmada gereklilik halinde ¢apraz

klemplemenin daha ¢ok tercih edilmesi 6nerisinde bulunulmustur.(78)

Ankara Universitesi’nden Tiiziiner ve arkadaslarmin 2003 yilinda 39 hastada vena
kava koruyucu LDLT gergeklestirilmis. Bu ¢alismada en sik mortalite nedeni sepsis
oldugu goriilmiistiir. Ayn1 zamanda hastalarin %20 sinde biliyer komplikasyonlar
gozlenmis ve bu komplikasyonlarin roux-en —y hepatikojejunostomiden kaynaklandig:

rapor edilmistir. Bu ¢alismada 1 yillik sagkalim %70 oldugu bildirilmistir.(79)

2006 yilinda Hong Kong’da yapilan bir ¢alismada ug¢ uca biliyer anastomozun
hepatikojejunostomiye iistiin oldugu ve yaygin olarak tercih edildiginden bahsedilmistir.
Ayni ¢aligmada biliyer komplikasyonlarin u¢ uca anastomozlarda %30 goriilme siklig1

ile kaginilmaz oldugundan da bahsedilmistir.(80)

Baskent  Universitesi’nden  Emiroglu  ve arkadaslarmin 2007  yilinda
gerceklestirdikleri 101 canli vericili karaciger naklinde iki alictya yeniden
transplantasyon yapilmis. Cogu komplikasyon girisimsel tekniklerle tedavi edilmis. Bir

yillik sag kalimin %77 oldugu raporlanmis. (81)

Peter ve arkadaslarmin 2015 yilinda 344 canli vericili sag lob karaciger

transplantasyonu  gercgeklestirdigi  hastadan  50’sinde(%14,5)  biliyer  sizinti,
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67’sinde(%19,5) biliyer darlik gelismistir. Darliklarin  %42’si  ERCP ile tedavi
edilmistir. Uzun siireli greft sagkalim1 biliyer komplikasyon gelisen ve gelismeyenlerde

farklilik gostermemistir.(82)

Satoshi Ogisho ve arkadaglarinin Ocak 2020°de yayinladiklar1 c¢alismada 111
hastaya canl1 vericili sag lob karaciger transplantasyonu gerceklestirilmis. Bu hastalarin
33’tinde(%29,7) biliyer komplikasyon gelismistir. Bu hastalarin 19’una(%17,1) safra
yolu stenti yerlestirilerek tedavi edilmistir. Calismada tedavi edilmis biliyer
komplikasyonlar ile biliyer komplikasyon gelismeyen hastalarin sagkalim oranlar

arasinda anlamli iligkinin bulunmadig1 raporlanmistir.(83)

Calismamizda 31 hastaya total klempaj teknigi ile canli vericili karaciger

transplantasyonu gergeklestirdik. Hastalarin 1 yil sonundaki sagkalim oran1 %80,6’dir.

Calismamizda safra yolu anastomozlarimi uc¢ uca gerceklestirdik, hastalarin
2’sinde(%6,5) biliyer s1zint1,3 (%9,7) hastada biliyer darlik gelisti. Bu komplikasyonlar
girisimsel yontemler ile cerrahi prosediir uygulanmadan giderildi. Diger taraftan
transplantasyonunu gergeklestirdigimiz hastalardan birinde small for size sonrasi
retransplantasyon gerceklestirildi. Bu hasta operasyon sonrasi gelisen sepsis nedeniyle
mortalite gozlendi.Diger bir hastamizda akut rejeksiyon sonrasi sepsis geliserek

kaybedildi. Diger 4 hastada sepsis nedeniyle

Ug uca anastomozun LDLT de standart bir teknik haline geldigi gibi, safra yollarina
intraoperatif olarak yerlestirilecek bir stentin transplantasyon basarisini daha ¢ok

artiracag tartigilabilir.
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6. SONUC

Total klempaj teknigi ile yapilan canli vericili karaciger nakillerinde, klempaj
stiresinin uzun donemde renal yetmezlik,safra yolu komplikasyonlari,morbidite ve
mortalite ile anlamli bir iligkisinin bulunmadig1 goriilmiistiir. Literatiirde, total kaval
Klempaj siiresinin uzun dénemli etkileri lizerine yeterli ¢alisma bulunmamaktadir. Bu

konu ile ilgili daha genis ¢caligmalar yapilmasi onerilmektedir.

-35-



10.

7. KAYNAKLAR

Starzl TE, Groth CG, Brettschneider L, et al. Orthotopic homotransplantation of
the human liver. Ann Surg. 1968;168:392-415.

Meirelles Junior RF, Salvalaggio P, Rezende MB, et al. Liver transplantation:

history, outcomes and perspectives. Einstein (Sao Paulo). 2015;13:149-152.

Calne RY, Rolles K, White DJ, et al. Cyclosporin A initially as the only
immunosuppressant in 34 recipients of cadaveric organs: 32 kidneys, 2
pancreases, and 2 livers. Lancet. 1979;2:1033-1036.

Strong RW, Lynch SV, Ong TH, Matsunami H, Koido Y, Balderson GA.
Successful liver transplantation from a living donor to her son. N Engl J Med.
1990;322:1505-1507.

Fung JJ, Todo S, Jain A, et al. Conversion from cyclosporine to FK 506 in liver
allograft recipients with cyclosporine-related complications. Transplant Proc.
1990;22:6-12.

Ichida T, Matsunami H, Kawasaki S, et al. Living related-donor liver
transplantation from adult to adult for primary biliary cirrhosis. Ann Intern Med.
1995;122:275-276.

Lo CM, Fan ST, Liu CL, et al. Adult-to-adult living donor liver transplantation
using extended right lobe grafts. Ann Surg.1997;226:261-270.

Wachs ME, Bak TE, Karrer FM, et al. Adult living donor liver transplantation
using a right hepatic lobe. Transplantation. 1998;66:1313-1316.

Akbulut S, Yilmaz S. Liver transplantation in Turkey: historical review and
future perspectives. Transplant Rev (Orlando). 2015;29:161-167.

Lowe MC, D'Angelica MI. Anatomy of Hepatic Resectional Surgery. Surg Clin
North Am. 2016;96:183-195.

-36-



11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Imamura H, Makuuchi M, Sakamoto Y, et al. Anatomical keys and pitfalls in
living donor liver transplantation. J Hepatobiliary Pancreat Surg. 2000;7:380-394

Abdel-Misih SR, Bloomston M. Liver anatomy. Surg Clin North Am.
2010;90:643-653..

Lopez PM, Martin P. Update on liver transplantation: indications, organ
allocation, and long-term care. Mt Sinai J Med. 2006;73:1056-1066.

Dogan S, Gurakar A. Liver Transplantation Update: 2014. Euroasian J
Hepatogastroenterol. 2015;5:98-106.

Ahmed A, Keeffe EB. Current indications and contraindications for liver
transplantation. Clin Liver Dis. 2007;11:227-247.

Coombes JM, Trotter JF. Development of the allocation system for deceased
donor liver transplantation. Clin Med Res. 2005;3:87-92.

Kamath PS, Wiesner RH, Malinchoc M, et al. A model to predict survival in
patients with end-stage liver disease. Hepatology. 2001;33:464-470.

Gotthardt D, Weiss KH, Baumgirtner M, et al. Limitations of the MELD score in
predicting mortality or need for removal from waiting list in patients awaiting
liver transplantation. BMC Gastroenterol. 2009;9:72. Published 2009 Sep 25.

Wiesner R, Edwards E, Freeman R, et al. Model for end-stage liver disease
(MELD) and allocation of donor livers. Gastroenterology. 2003;124:91-96.

Kim WR, Biggins SW, Kremers WK, et al. Hyponatremia and mortality among
patients on the liver-transplant waiting list. N Engl J Med. 2008;359:1018-1026.

Fukuhara T, Ikegami T, Morita K, et al. Impact of preoperative serum sodium
concentration in living donor liver transplantation. J Gastroenterol Hepatol.
2010;25:978-984.

Calne RY, Williams R. Liver transplantation in man. I. Observations on
technique and organization in five cases. Br Med J. 1968;4.5630:535-540.

-37-



23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Tzakis A, Todo S, Starzl TE. Orthotopic liver transplantation with preservation
of the inferior vena cava. Ann Surg. 1989;210:649-652.

Brostoff JM, Bhati CS, Syn WK. Late venous outflow obstruction after liver
transplant: The 'piggy-back’ syndrome. Eur J Intern Med. 2008;19:374-376.

Broelsch CE, Whitington PF, Emond JC, et al. Liver transplantation in children
from living related donors. Surgical techniques and results. Ann Surg.
1991;214:428-439.

Gondolesi G, Mufioz L, Matsumoto C, et al. Hepatocellular carcinoma: a prime
indication for living donor liver transplantation. J Gastrointest Surg. 2002;6:102-
107.

Kwon KH, Kim YW, Kim SI, Kim KS, Lee WJ, Choi JS. Postoperative liver
regeneration and complication in live liver donor after partial hepatectomy for
living donor liver transplantation. Yonsei Med J. 2003;44:1069-1077.

Malagd M, Testa G, Frilling A, et al. Right living donor liver transplantation: an
option for adult patients: single institution experience with 74 patients. Ann Surg.
2003;238:853-863.

Lee S, Park K, Hwang S, et al. Anterior segment congestion of a right liver lobe
graft in living-donor liver transplantation and strategy to prevent congestion. J
Hepatobiliary Pancreat Surg. 2003;10:16-25.

Saidi RF, Jabbour N, Li Y, Shah SA, Bozorgzadeh A. Is left lobe adult-to-adult
living donor liver transplantation ready for widespread use? The US experience
(1998-2010). HPB (Oxford). 2012;14:455-460.

Zarrinpar A, Busuttil RW. Liver transplantation: past, present and future. Nat
Rev Gastroenterol Hepatol. 2013;10:434-440.

Munoz SJ, Rothstein KD, Reich D, Manzarbeitia C. Long-term care of the liver
transplant recipient. Clin Liver Dis. 2000;4:691-710.

Wiesner RH, Rakela J, Ishitani MB, et al. Recent advances in liver

-38 -



34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

transplantation. Mayo Clin Proc. 2003;78:197-210.

Merion RM. Prostaglandins in liver transplantation. Adv Exp Med Biol.
1997;433:13-18.

Skerrett D, Mor E, Curtiss S, Mohandas K. Plasmapheresis in primary
dysfunction of hepatic transplants. J Clin Apher. 1996;11:10-13.

Esquivel CO, Jaffe R, Gordon RD, Iwatsuki S, Shaw BW Jr, Starzl TE. Liver
rejection and its differentiation from other causes of graft dysfunction. Semin
Liver Dis. 1985;5:369-374.

Andres GA, Ansell ID, Halgrimson CG, et al. Immunopathological studies of
orthotopic human liver allografts. Lancet. 1972;1.7745:275-280.

Bogetti D, Jarzembowski TM, Sankary HN, et al. Hepatic ischemia/reperfusion
injury can be modulated with thymoglobulin induction therapy. Transplant Proc.
2005;37:404-406.

Demetris AJ, Murase N, Delaney CP, Woan M, Fung JJ, Starzl TE. The liver
allograft, chronic (ductopenic) rejection, and microchimerism: what can they
teach us?. Transplant Proc. 1995;27:67-70.

Hesselink EJ, Klompmaker 1J, Pruim J, van Schilfgaarde R, Slooff MJ. Hepatic
artery thrombosis after orthotopic liver transplantation--a fatal complication or an

asymptomatic event. Transplant Proc. 1989;21:2462.

Yanaga K, Makowka L, Shimada M, et al. Hepatic artery thrombosis following
pediatric liver transplantation: Assessment of blood flow measurement in
allografts. Clin Transplant. 1989;3:184-189.

Quiroga S, Sebastia MC, Margarit C, Castells L, Boyé R, Alvarez-Castells A.
Complications of orthotopic liver transplantation: spectrum of findings with
helical CT. Radiographics. 2001;21:1085-1102.

Marudanayagam R, Shanmugam V, Sandhu B, et al. Liver retransplantation in
adults: a single-centre, 25-year experience. HPB (Oxford). 2010;12:217-224.

-39-



44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

Dodd GD 3rd, Memel DS, Zajko AB, Baron RL, Santaguida LA. Hepatic artery
stenosis and thrombosis in transplant recipients: Doppler diagnosis with resistive
index and systolic acceleration time. Radiology. 1994;192:657-661.

Kiuchi T, Kasahara M, Uryuhara K, et al. Impact of graft size mismatching on
graft prognosis in liver transplantation from living donors. Transplantation.
1999;67:321-327.

Puliti Reigada CH, de Ataide EC, de Almeida Prado Mattosinho T, Boin IFSF.
Hepatic Artery Thrombosis After Liver Transplantation: Five-Year Experience at
the State University of Campinas. Transplant Proc. 2017;49:867-870.

Seehofer D, Eurich D, Veltzke-Schlieker W, Neuhaus P. Biliary complications
after liver transplantation: old problems and new challenges. Am J Transplant.
2013;13:253-265.

Pomposelli JJ, Verbesey J, Simpson MA, et al. Improved survival after live
donor adult liver transplantation (LDALT) using right lobe grafts: program
experience and lessons learned. Am J Transplant. 2006;6:589-598.

Freise CE, Gillespie BW, Koffron AJ, et al. Recipient morbidity after living and
deceased donor liver transplantation: findings from the A2ALL Retrospective
Cohort Study. Am J Transplant. 2008;8:2569-2579.

Melcher ML, Pomposelli JJ, Verbesey JE, et al. Comparison of biliary
complications in adult living-donor liver transplants performed at two busy
transplant centers. Clin Transplant. 2010;24:E137-E144.

Thuluvath PJ, Pfau PR, Kimmey MB, Ginsberg GG. Biliary complications after
liver transplantation: the role of endoscopy. Endoscopy. 2005;37:857-863.

Sotiropoulos GC, Sgourakis G, Radtke A, et al. Orthotopic liver transplantation:
T-tube or not T-tube? Systematic review and meta-analysis of
results. Transplantation. 2009;87:1672-1680.

Manzarbeitia C, Jonsson J, Rustgi V, et al. Management of hemobilia after liver

biopsy in liver transplant recipients. Transplantation. 1993;56:1545-1547.

-40 -



54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

Nuiio J, Vicente E, Turrion VS, et al. Biliary tract reconstruction after liver
transplantation: with or without T-tube?. Transplant Proc. 1997;29:564-565.

Gondolesi GE, Varotti G, Florman SS, et al. Biliary complications in 96
consecutive right lobe living donor transplant recipients. Transplantation.
2004;77:1842-1848.

Rouch DA, Emond JC, Thistlethwaite JR Jr, Mayes JT, Broelsch CE.
Choledochocholedochostomy without a T tube or internal stent in transplantation
of the liver. Surg Gynecol Obstet. 1990;170:239-244,

Inomata Y, Uemoto S, Asonuma K, Egawa H. Right lobe graft in living donor
liver transplantation. Transplantation. 2000;69:258-264.

Thuluvath PJ, Atassi T, Lee J. An endoscopic approach to biliary complications
following orthotopic liver transplantation. Liver Int. 2003;23:156-162.

Boberg KM, Foss A, Midtvedt K, Schrumpf E. ABO-incompatible deceased
donor liver transplantation with the use of antigen-specific immunoadsorption
and anti-CD20 monoclonal antibody. Clin Transplant. 2006;20:265-268.

DeOliveira ML, Jassem W, Valente R, et al. Biliary complications after liver
transplantation using grafts from donors after cardiac death: results from a
matched control study in a single large volume center. Ann Surg. 2011;254:716-
723.

Lee JP, Heo NJ, Joo KW, et al. Risk factors for consequent kidney impairment
and differential impact of liver transplantation on renal function. Nephrol Dial
Transplant. 2010;25:2772-2785.

0Ojo AO, Held PJ, Port FK, et al. Chronic renal failure after transplantation of a
nonrenal organ. N Engl J Med. 2003;349:931-940.

Pillebout E, Nochy D, Hill G, et al. Renal histopathological lesions after
orthotopic liver transplantation (OLT). Am J Transplant. 2005;5:1120-1129.

Weir MR, Fink JC. Risk for posttransplant Diabetes mellitus with current

-41 -



65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

immunosuppressive medications. Am J Kidney Dis. 1999;34:1-13.

Burdmann EA, Andoh TF, Yu L, Bennett WM. Cyclosporine
nephrotoxicity. Semin Nephrol. 2003;23:465-476.

Aberg F, Koivusalo AM, Hockerstedt K, Isoniemi H. Renal dysfunction in liver
transplant patients: comparing patients transplanted for liver tumor or acute or
chronic disease. Transpl Int. 2007;20:591-599.

Oldakowska-Jedynak U, Niewczas M, Ziolkowski J, et al. Cytomegalovirus
infection as a common complication following liver transplantation. Transplant
Proc. 2003;35:2295-2297.

Wajszczuk CP, Dummer JS, Ho M, et al. Fungal infections in liver transplant
recipients. Transplantation. 1985;40:347-353.

Russo FP, Ferrarese A, Zanetto A. Recent advances in understanding and
managing liver transplantation. F1000Res. 2016;5:F1000 Faculty Rev-2895.
Published 2016 Dec 21.

Otsubo T, Takasaki K, Yamamoto M, et al. Bleeding during hepatectomy can be
reduced by clamping the inferior vena cava below the liver. Surgery.
2004;135:67-73.

Jones RM, Moulton CE, Hardy KJ. Central venous pressure and its effect on
blood loss during liver resection. Br J Surg. 1998;85:1058-1060.

Shih TH, Chen CC, Chen CL, et al. Acute Kidney Injury in Adult Living Donor
Liver Transplantation Performed with Different Methods of Inferior Vena Cava
Clamping Maneuvers. Transplant Proc. 2020;S0041-1345.31539-8.

Imamura T, Yamamoto Y, Sugiura T, et al. Infrahepatic Inferior Vena Cava
Semi-Clamping can Reduce Blood Loss During Hepatic Resection but Still
Requires Monitoring to Avoid Acute Kidney Injury. World J Surg.
2019;43:2038-2047.

Jun H, Han Y, Park H, Shin S, Cho YP, Kwon TW. Clinical outcomes related to

-42 -



75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

the level of clamping in inferior vena cava surgery. World J Surg. 2015;39:1294-
1300.

Zhou Y, Zhang Z, Wan T. Effect of infrahepatic inferior vena cava clamping on
bleeding during hepatic resection: A meta-analysis. Asian J Surg. 2018;41:523-
529.

Lee YE, Huang CE, Yang SC, et al. Relationship Between Patients With or
Without a History of Esophageal Varices Bleeding and the Changes in
Hemodynamics During Inferior Vena Cava Clamping in Living Donor Liver
Transplantation. Transplant Proc. 2016;48:1052-1054.

Hedaya MS, ElI Moghazy WM, Uemoto S. Living-related liver transplantation in
patients with variceal bleeding: outcome and prognostic factors. Hepatobiliary
Pancreat Dis Int. 2009;8:358-362.

Belghiti J, Ettorre GM, Durand F, et al. Feasibility and limits of caval-flow

preservation during liver transplantation. Liver Transpl. 2001;7:983-987.

Tiiziiner A, Ers6z S, Hazinedaroglu S, Karayalcin K, Yerdel MA, Anadol E.
Technical implications of living donor liver transplantation: a single-center
experience. Transplant Proc. 2004;36:212-213.

Liu CL, Fan ST. Adult-to-adult live-donor liver tr+ansplantation: the current
status. J Hepatobiliary Pancreat Surg. 2006;13:110-116.

Emiroglu R, Sevmis S, Moray G, Savas N, Haberal M. Living-donor liver

transplantation: results of a single center. Transplant Proc. 2007;39:1149-1152.

Kim PT, Marquez M, Jung J, et al. Long-term follow-up of biliary complications
after adult right-lobe living donor liver transplantation. Clin Transplant.
2015;29:465-474.

Ogiso S, Kamei H, Onishi Y, et al. Decreased long-term graft survival in
persistent biliary complications after right-lobe living-donor liver
transplantation. Clin Transplant. 2020;34:e13771.

-43 -






