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BEYAN FORMU

Uzmanlik tezi olarak sundugum “Karaciger Transplantasyonu Sonrasi Gelisen Safra Yolu
Darliginda Perkiitan Transhepatik Balon Dilatasyon Tedavisinin Etkinligi” baslikli bu
caligmay1 bastan sona kadar danigmanim Dog¢. Dr. Mehmet Seker’in sorumlulugunda
tamamladigimi, tezin planlanmasindan yazimina kadar hicbir asamasinda etik dist
davranigimin olmadigini, tezdeki biitiin bilgileri akademik ve etik kurallar i¢inde elde
ettigimi, tez caligmasiyla elde edilmeyen biitiin bilgi ve yorumlara kaynak gdsterdigimi
ve bu kaynaklar1 kaynakcada eksiksiz gosterdigimi, tez calismasi ve yazimi sirasinda
patent ve telif haklarini ihlal edici bir davranigimin olmadigini ve aksinin ortaya ¢ikmasi

durumunda her tiirlii yasal sonucu kabul ettigimi beyan ederim.

Dr. irem ISLEK
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TESEKKUR
Asistanlik egitimimde vizyonumu genisleten, her tiirlii bilimsel platformda

kendimi gelistirme firsat1 sunan, ¢aligmaktan keyif aldigim girisimsel radyolojide bilgi
ve tecriibelerini bana sabirla aktaran ve bu yolda beni her zaman tesvik eden degerli
hocalarim Prof. Dr. Cengiz Erol ve Prof. Dr. Erol Akgiil’e tesekkiir ederim.

[lerledigim yolda kendilerini hep 6rnek aldigim, gerek sahip olduklari is ahlakiyla
gerekse bilgiyi en glizel sekilde aktarabilmeleriyle asistanlar1 olmaktan onur duydugum
cok degerli Prof. Dr. Aysenur Cila ve Prof. Dr. Irmak Durur Subasi’na tesekkiir ederim.

Tek asistan doktor olarak bagladigim radyolojide, adaptasyonumu kolaylastiran,
her sohbetini dinlemekten keyif aldigim, maddi manevi destegini hi¢ esirgemeyen, sadece
radyoloji egitimimde degil kisisel gelisimimde de daima ufkumu acgan, tez siirecimin en
basindan en sonuna kadar stressiz bir sekilde tamamlamamai saglayan canim abim, degerli
tez danismanim Dog. Dr. Mehmet Seker’e minnettarim.

Asistanligimin son iki yilimi daha eglenceli hale getiren, ge¢ buldugum ama
arkadagligimizin devam edecegine inandigim ¢ok sevgili asistan arkadaglarima yanimda
olduklart icin tesekkiir ederim.

Her birinden farkli seyler 6grendigim, tecriibe ettigim, beni her zaman motive
eden, eglendiren, tek asistan oldugum yillarda bana arkadashik eden uzman abi ve
ablalarima tesekkiir ederim.

Asistanlik siirecimde giizel insanlarla ¢alisma firsati buldugum tiim radyoloji
ekibine tesekkiir ederim.

Fakiiltede baslayan, yillarin eskitemedigi, farkli yerlerde olsak da iyi koti her
animizda birbirimize destek oldugumuz, bir arada olmaktan keyif aldigim giizel
dostlarima tesekkiir ederim.

Yirmi dort yillik egitim hayatimda, maddi manevi desteklerini, en degerli
zamanlarini, sevgilerini, inanglarini, emeklerini esirgemeden, ‘Bilgi gii¢tiir’ nosyonuyla
beni ve kardeslerimi yetistiren, bugilinlere gelmemi saglayan ve bundan sonraki her
animda da yanimda olacaklarini bildigim canim annem ve babam; siz tesekkiirlerin en
giizelini hak ediyorsunuz. Ayni meslegi paylasmaktan gurur duydugum, bu diinyada
sahip oldugum en giizel destek¢ilerim sevgili kardeslerim Sevde, Tugba ve Elif’e ¢ok

tesekkiir ederim.
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CANLI VERICiLi KARACIiGER TRANSPLANTASYONU SONRASI GELiSEN
SAFRA YOLU DARLIGINDA PERKUTAN TRANSHEPATIK BALON
DILATASYON TEDAVISININ ETKINLIGi

OZET

Safra yolu darliklari, cerrahi tekniklerin gelismesine ragmen halen karaciger nakli
sonrasi artan morbidite ve mortalite nedenidir. Calismamizin amaci, karaciger nakli
sonras1 gelisen safra yolu darliklarinda perkiitan transhepatik balon dilatasyon (PTBD)
tedavisinin etkinligini, basariya etki eden faktorleri, islemin teknik ve klinik basarisini
ortaya koymaktir. Kurumumuzda Ocak 2017-Ocak 2023 tarihleri arasinda canli vericili
karaciger nakli sonrasi biliyer darlik gelisen ve PTBD tedavisi uygulanan tiim hastalar
retrospektif incelendi. Calisma, toplamda 63 hasta verisi ile gergeklestirilmistir.
Hastalarin %1,6'sina bir, %14,3"ine iki, %27,0'sine ii¢, %33,3'line dort, %15,9'una bes,
%4,8'ine alt1 ve %3,2'sine yedi islem yapilmistir. Caligmamizda iki yillik klinik basari
oranin1 %92,1 olarak gézlemledik. Bir hastada majér komplikasyon gelismisti (%1,5). Iki
yillik takiplerde yalnizca bir hastada tedavi tamamlandiktan 9 ay sonra klinik anlamli
restenoz gelismisti. Demografik ve klinik 6zelliklere gore tedavi basarisi incelendiginde
basar1 diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir. Biliyer
darliklar, karaciger transplantasyonu sonrasi gelisen, tedavi edilmedigi takdirde yeniden
transplantasyon ihtiyaci doguran, morbidite ve mortalitesi yiiksek bir komplikasyondur.
Calismamiz, diigiik komplikasyon ve yliksek bagari oranlari ile perkiitan tedavilerin artik
bir alternatif tedavi olmaktan ziyade biliyer darlik yonetiminde ilk tercih edilen se¢enek

olabilecegini gdstermistir.

Anahtar Kkelimeler: Safra yolu darlifi, karaciger nakli, perkiitan transhepatik balon

dilatasyonu.
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EFFICACY OF PERCUTANEOUS TRANSHEPATIC BALLOON DILATATION
THERAPY IN BILE DUCT STRICTURE AFTER LIVING DONOR LIVER
TRANSPLANTATION

SUMMARY

Biliary strictures are still a cause of increasing morbidity and mortality after liver
transplantation despite the improvement of surgical techniques. The aim of our study was
to determine the efficacy of percutaneous transhepatic balloon dilatation (PTBD) in
biliary strictures after liver transplantation, the factors affecting the success, and the
technical and clinical success of the procedure. All patients who developed biliary
stricture after living donor liver transplantation and underwent PTBD treatment between
January 2017 and January 2023 in our institution were retrospectively analysed. The
study was performed with a total of 63 patient data. One procedure was performed in
1.6%, two in 14.3%, three in 27.0%, four in 33.3%, five in 15.9%, six in 4.8% and seven
in 3.2% of the patients. The two-year clinical success rate was 92.1%, with one major
complication (1.5%). During the two-year follow-up, only one patient developed
clinically significant restenosis 9 months after treatment completion. When treatment
success was analysed according to demographic and clinical findings, no statistically
significant difference was found between the success levels. Biliary strictures are a
complication after liver transplantation with high morbidity and mortality and require re-
transplantation if left untreated. Our study showed that percutaneous treatments with low
complications and high success rates may be the first choice for the management of biliary

stricture rather than an alternative treatment.

Key words: Bile duct stricture, liver transplantation, percutaneous transhepatic balloon

dilatation
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1.GIRIS ve AMAC

Karaciger nakli, akut ve kronik son dénem karaciger hastaliginda hayat kurtarici
tek tedavi segenegidir ve 1 yillik greft sag kalim oranlar1 %80-%90, 5 yillik greft sag
kalim oranlar1 ise %60-90 olarak bildirilmistir [1]. Son donem karaciger hastalik
prevalansi, 6zellikle non-alkolik yagl karaciger hastaliginin (NASH) artmasiyla birlikte
artig gostermektedir [2]. Karaciger hastaliginin yayginlagsmasi ve nakil endikasyonlarinin
artmastyla birlikte karaciger nakil ihtiyact da artmustir. Perioperatif bakimdaki geligsmeler,
nakil i¢in uygun aday kabul edilen hasta sayisinin artigina katkida bulunan bir diger
faktordiir. Nakil bekleyen hasta sayisinin ihtiyacini karsilayacak yeterli organ bagisinin
olmamas1 yeni yaklagimlarin ortaya ¢ikmasina neden olmustur. Bu sorunu agmak igin
yapilan canli vericili karaciger nakli, organ bekleyen hastalar i¢in umut verici bir
yontemdir.

Safra yolu komplikasyonlari, cerrahi tekniklerin gelismesine ragmen halen
karaciger transplantasyonu sonrasi artan morbidite ve mortalite nedenidir [3]. Yiiksek
siklikta goriilmeleri, tekrarlayan tedavi ihtiyaglari, greft ve hasta sag kalimi lizerindeki
potansiyel zararl etkilerinden dolay1 karaciger naklinin ‘Asil topugu’ olarak kabul edilir
[4]. Cogunlukla nakilden sonra 6-12 ay icinde ortaya c¢ikar [5, 6]. Biliyer
rekonstriiksiyondaki yontemlerin standardize edilmesi, uygun immunsupresyon ve organ
koruyucu yaklasimlarla birlikte bu komplikasyonlarin insidansi 6nemli l¢iide azalmigtir
[7].

Biliyer kagaklar ve darliklar en yaygin safra yolu komplikasyonlaridir. Bunlarin
yaninda Oddi sfinkter disfonksiyonu, hemobili, safra tas1 ya da safra camuru kaynakli
obstriiksiyon, kolanjit nakil sonras1 goriilebilen diger biliyer komplikasyonlardir [4, 7-9].
Karaciger nakil tiirii, biliyer rekonstriikksiyon teknigi ve ‘safra yolu-safra yolu’
anastomozunu takiben biliyer dren kullanimi spesifik safra yolu komplikasyonlar ile
iligkili risk faktorleridir [7].

Biliyer darlik, kadaverik karaciger nakli sonras1 %5-15, canli vericili karaciger
nakli sonras1 %28-32 oraninda bildirilmis insidansa sahiptir [10]. Canli vericili karaciger
naklinde biliyer rekonstriiksiyon daha komplekstir bu nedenle darlik gelisme insidansi
daha ytiksektir. Karaciger nakliyle iligkili biliyer darliklarin morbiditesi yiiksektir, sik
hastane bagvurular1 ve yatis sebebiyle yasam kalitesini bozar ve mortaliteyi de etkiler
[11]. Safra yolu darlig1 anastomoz diizeyinde ya da anastomoz disindaki herhangi bir

diizeyde olabilir.



Anastomoz darliklarinin yonetimi son yillarda énemli Olclide iyilestirilmistir.
Anastomoz darliklarinin 6ncelikli tedavisi minimal invazif yaklagimlar olup bunlarin
basarisiz oldugu durumlarda cerrahi revizyon ya da son se¢enek olarak retransplantasyon
uygulanir [7, 11, 12]. Endoskopik balon dilatasyonu ve stent yerlestirilmesi ilk tercih
edilen tedavi yontemidir [9, 13, 14]. Endoskopik yaklasim diger tedavilere gore daha az
invazif olsa da akut pankreatit gibi komplikasyonlar1 vardir ve olast morbidite ve
mortalite ile iligkili olabilir. Endoskopiyle gecilemeyen darliklarda veya endoskopinin
teknik olarak miimkiin olamayacagi durumlarda perkiitan transhepatik yaklasimlar ikinci
bir tedavi secenegidir. Perkiitan transhepatik balon dilatasyon tedavisi (PTBD) ile yiiksek
teknik basar1 oranlar1 (%93-100) ve diisiik komplikasyon oranlari (%5-20) bildirilmistir
[15-17].

Biz bu calismamizda, karaciger nakli sonrasi gelisen safra yolu darliklarinda
perkiitan transhepatik balon dilatasyon tedavisinin etkinligini, islemin teknik-klinik

basarisini ve basarty1 6n gérmeyi saglayacak faktorleri ortaya koymay1 amacladik.



2.GENEL BILGILER
2.1. Karaciger Nakil Tarihcesi

Karaciger nakli, 1955 yilinda ilk olarak Welch tarafindan tanimlanmigtir. Mart
1963°te Starzl ve arkadaslar1 diinyada ilk karaciger naklini gerceklestiren ekipti [18].
1967°de Starzl, Colorado Universitesinde basarili birkag karaciger nakli gerceklestirdi.
Ik vaka karaciger fonksiyonlari korunmus hepatoselliiler kanser hastastyd: ancak hasta
primer hastaligin niiksetmesi nedeniyle nakilden kisa siire sonra kaybeldildi [19].

[lk canli vericili karaciger nakli 1988 yilinda Rai ve ekibi tarafindan denenmis, ilk
basarili canli vericili karaciger nakli 1989 yilinda Strong ve ekibi tarafindan
gerceklestirilmisti [20].

Karaciger naklinde selektif olmayan immunsupresanlarin kullanilmasi hastalarin
enfeksiyonlara olduk¢a duyarli hale gelmesine neden oldu. Bunun sonucunda
enfeksiyona bagl komplikasyonlar erken 6liim nedenlerinin, kronik rejeksiyon ge¢ 6liim
nedenlerinin en basinda yer aliyordu [18]. 1979°da Calne siklosporini ilk kez denemis,
1990°da Starzl ve arkadagslar1 takrolimusun karaciger naklinde ana immunsupresan

oldugunu gosteren ¢alismalarda bulunmustur [18, 21].

2.2. Karaciger Nakil Endikasyonlar1 ve Kontrendikasyonlari

Karaciger nakli, kronik karaciger hastaligmin ve akut karaciger yetmezliginin
hayat kurtarici tedavi secenegidir. Nakil 6ncesi ve sonrasi fizyolojinin anlasilmasindaki
gelismeler, daha etkili immunsupresif ajanlarin kullanilmas: ve nakil sonrasi
enfeksiyonlar1 onleme stratejilerinin gelismesiyle Amerika Birlesik Devletlerinde sag
kalim %87’ye ulast1 [22]. Nakil i¢in karaciger grefti 6len dondrden ya da canli dondrden
alinir.

En yaygin karaciger nakil endikasyonlar1 viral hepatit ve alkole bagli siroz iken,
pediyatrik yas grubunda biliyer atrezidir [23]. Karaciger nakil endikasyonlar1 Tablo 1’de
gosterilmistir. Akut karaciger yetmezligi, karaciger naklinin %10’nu olusturmaktadir.
Akut karaciger yetmezligi, kronik hepatit B, otoimmun hepatit gibi kronik karaciger
hastalig1 zemininde gelisebilecegi gibi fulminan karaciger yetmezligi seklinde de ortaya
cikabilir.

Karaciger nakil kontrendikasyonlari mutlak ve rolatif olmak tizere ikiye ayrilir,

Tablo 2’de gosterilmektedir.



Tablo 1. Karaciger nakil endikasyonlari

Kronik Karaciger Parankim Hastahg:

Kronik Hepatit B
Kronik Hepatit C
Alkolik siroz
Otoimmun hepatit

Kriptojenik siroz

Kolestatik Karaciger Hastalig

Primer biliyer siroz
Sekonder biliyer siroz
Primer sklerozan kolanjit
Biliyer atrezi

Alagille sendromu

Ailesel intrahepatik kolestazis

Metabolik Hastaliklar

Hemakromatozis

Alfa-1 antitripsin eksikligi
Wilson hastalig1

NASH

Tirozinemi

Glikojen depo hastaliklar1

Akut Karaciger YetmezIligi

Viral hepatitler
Toksik hepatit

Malign Hastaliklar

Hepatoselliiler karsinom
Hemangioendotelyoma
Hepatoblastom
Kolanjiyokarsinom

Metastatik néroendokrin timorler

Retransplantasyon




Tablo 2. Karaciger nakil kontrendikasyonlar1

Mutlak kontrendikasyonlar

Siddetli kardiyopulmoner hastalik

Ekstrahepatik maligniteler

Aktif alkol/madde kullanimi

Akut alkolik hepatit

Aktif enfeksiyon/kontrol altina alinamayan sepsis
Tibbi tedaviye uyum saglayamama

Beyin oliimii

Rolatif kontrendikasyonlar

Ileri yas
Kazanilmis immun yetmezlik sendromu
Kolanjiyokarsinom

Portal ven trombozu

2.3. Karaciger Naklinde Hasta Se¢imi

Son donem karaciger hastaligi olan ve kronik karaciger hastaliginda ilerleyen
kotiilesme veya akut dekompansasyon veya akut fulminan yetmezlik nedeniyle 3 ay
icinde Oliim riski yiiksek olan hastalara transplantasyon i¢in dncelik verilir [23]. Kronik
karaciger hastalik siddetini degerlendirilmek i¢in Model for End-Stage Liver Disease
(MELD) ve Pediatric End-Stage Liver Disease (PELD) skorlama sistemi gelistirilmistir
[24]. MELD skorlama sistemi 2002 yilinda tanitilmistir ve hangi hastalarin en acil sekilde
karaciger nakline ihtiya¢ duydugunu objektif olarak degerlendirmektedir. MELD
skorunu INR (international normalization ratio), serum bilirubin ve kreatin diizeyleri
belirler [1]. On iki yasindan kiiclik nakil adaylari i¢cin kullanilan PELD skorlama
sisteminde serum alblimin, serum bilirubin, INR, biiyiime geriligi ve yas parametreleri
kullanilir [25]. MELD ve PELD skoru i¢in tanimlanan formiiller Tablo 3’te gosterilmistir
[1, 25]. MELD skoru 6 ila 40 arasinda degisir. Hastanede yatan hastalarda MELD skoru
40 olanlarda 3 aylik 6liim oran1 %100, skoru 30-39 olan hastalarda 6liim orani %83,
skoru 20-29 olan hastalarda 6liim oran1 %76, skoru 0-19 olan hastalarda 6liim orani %27,

skoru 10 ve altinda olan hastalarda 6liim oran1 %4’tiir [1].



Tablo 3. MELD ve PELD skorlama formiilleri

MELD | 0.957 x Loge (Kreatinin [mg/dL]) + 0.378 % Loge (Total Biliriibin
[mg/mL]) + 1.120 x Loge (INR) + 0.643

PELD | 0.436 (Bir yasindan kii¢lik = 1, Bir yasindan biiyiik = 0) — 0.687 % Loge
(Albiimin [g/dL]) + 0.480 x Loge (Total Biliriibin [mg/mL]) + 1.857 X
Loge (INR) + 0.667 (Biiylime geriligi=1)

2.4. Karaciger Nakil Cerrahisi

Uc ana karaciger nakil tiiri vardir: kadaverik nakil, canli vericili nakil ve
boliinmiis karaciger nakli. Kadaverik nakil, eriskinlerde en sik goriilen karaciger nakil
tirtidiir [1]. Teknik olarak daha basarilidir ancak organ mevcudiyeti sinirhidir. Canli
vericili nakil, sol lob lateral segment, sol lob ve sag lob greftleri olmak iizere ii¢ sekilde
uygulanabilir. Segment 2 ve 3’ii iceren sol lob lateral segment genellikle pediyatrik
alicilar veya kiiciik boyutlu alicilar i¢in kullanilir. Yetigkin alicilar sol ya da sag lob
greftine ihtiyac duyarlar. Boliinmiis karaciger nakli, tek bir kadavra karacigeri anatomik
olarak birden fazla aliciya nakledilmesi i¢in boliinmesidir. Ancak bu nakil tiirlinde donor
anatomisine bagli olarak vaskiiler yapilarin paylasilmasi, biliyer drenajin saglanmasi

teknik olarak zordur ve nadir uygulanmaktadir.

2.4.1. Safra Yolu Anastomozu Cerrahi Teknikleri

Karaciger naklinde biliyer rekonstriiksiyon sec¢imini etkileyecek birden fazla
faktor olabilir. Bunlar arasinda altta yatan karaciger hastaligi, greft tiirii, dondr ile alict
safra kanallarinin boyutu, hastanin 6nceki transplant oykiisti ya da gegirilmis biliyer
cerrahiler sayilabilir [4]. ‘Safra yolu-safra yolu’” anastomozu ve Roux-en-Y
koledokojejunostomi/hepatikojejunostomi en temel biliyer rekonstriiksiyon yontemidir.
‘Safra yolu-safra yolu’ rekonstriiksiyonu hem kadaverik hem de canli vericili karaciger
naklinde en ¢ok tercih edilen yontem haline gelmis olup bu metodda Oddi sfinkteri
korunur, boylece postoperatif biliyer komplikasyonlarin gelistigi durumlarda endoskopik

erisime izin verir [26].



2.5. Karaciger Nakil Komplikasyonlar:
Karaciger naklinde gelisebilecek komplikasyonlar genel olarak vaskiiler, safra

yolu ve diger komplikasyonlar seklinde siniflandirabiliriz.

2.5.1. Vaskiiler Komplikasyonlar

Karaciger hem portal venden hem hepatik arterden beslenir ve hepatik venodz
sistemle inferiyor vena kavaya (IVK) drene olur. Bu nedenle transplantasyon sirasinda
cok sayida vaskiiler anastomoz gerekebilir ve herhangi bir anastomoz yerinde
komplikasyon gelisebilir. Arteriyel komplikasyonlar vendz komplikasyonlardan daha
sitktir ve hepatik arter trombozu, hepatik arter stenozu veya hepatik arter
psodoanevrizmasini igerirken, vendz komplikasyonlar portal ven, hepatik venler ve
IVK’y1 etkileyen stenoz veya okliizyonu igerir [27].

Hepatik arter safra yolu i¢in tek kan kaynagidir, bu nedenle arteriyel
komplikasyonlar anastomoz dis1 darlik, biliyer kacak veya biloma olarak ortaya ¢ikan
biliyer iskemiye yol agacaktir [28].

Hepatik arter trombozu (HAT) nakillerin %2-12’sini etkileyen en yaygin vaskiiler
komplikasyondur ve greft yetmezligi ve mortalitenin 6nde gelen nedenidir [29]. HAT igin
risk faktorleri cerrahi teknik, ABO kan grubu uyumsuzlugu, allogreftin soguk iskemi
siiresi ve rejeksiyon ile iliskilidir [30]. Post-operatif Doppler Ultrasonografi (US) hepatik
arter trombozunun saptanmasinda yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliige sahiptir ancak arteriyel
spazm, diisiik kalp debisi ve ciddi parankimal 6dem arteriyel akimin gosterilmesini
siirlayabilir ve yanlis pozitiflige yol acabilir [29, 31]. HAT olasilig1 ile karsilasildiginda
Bilgisayarli tomografi anjiyografi (BTA), Manyetik Rezonans anjiyografi (MRA) veya
konvansiyonel anjiyografi yapilabilir. BTA, tanisal degeri diger goriintiileme yontemleri
icinde en iyisidir [31]. Erken HAT’da acil revaskiilarizasyon denenir ancak hastalarin
%80’1 retransplantasyona gider [27].

Hepatik arter stenozu, HAT dan daha az siklikta goriiliir ve semptomlarin ortaya
cikmasina kadar gegen siire ortalama nakilden sonraki 100 giindiir, genellikle anastomoz
hattinda olur bu nedenle bu bolge dikkatli incelenmelidir. [32]. Risk faktorleri HAT ile
benzerdir. Doppler US’de, stenozun oldugu yerde tepe sistolik hiz 200 cm/sn’den daha
yiiksek olarak izlenir. Buna ek olarak post-stenotik segmentte diisiik diren¢ indeksi
(<0.5), uzun sistolik hizlanma siiresi (>0.08 sn) ve tardus parvus spektral egrisi izlenir
[31]. Hepatik arter stenozu, perkiitan anjiyoplasti veya cerrahi miidahale ile tedavi

edilebilir.



Hepatik arter psddoanevrizmasi, nadir goriilen bir vaskiiler komplikasyondur.
Intrahepatik veya ekstrahepatik olabilir. Ekstrahepatik psddoanevrizma en sik arteriyel
anastomoz veya anjiyoplastinin bir komplikasyonu olarak ortaya ¢ikarken, intrahepatik
psddoanevrizma perkiitan biyopsi, biliyer prosediirler veya enfeksiyonlara bagl ortaya
cikabilir [33].

Portal vendz komplikasyon, stenoz veya okliizyonu igeren, %1-3 oraninda
goriilen daha az yaygin vaskiiler komplikasyonlardir [34]. Portal ven komplikasyonu
gelisen hastalarda transaminazlarda artig veya portal hipertansiyon bulgular1 olan
gastrointestinal kanama veya asit goriiliir [30]. Portal ven stenozu genellikle anastomoz
diizeyinde olur. Sonografik bulgulari; anastomoz diizeyinde tepe sistolik hiz >125 cm/sn,
anastomoz-preanastomoz hiz orani 3:1 seklindedir. Her iki bulgu portal ven stenozu i¢in
oldukea spesifiktir (sirastyla %95, %100) [35].

Nakil sonrasi gelisebilecek hepatik ven ve IVK komplikasyonlar1 stenoz ve
tromboz seklinde %1-2 oraninda goriilmektedir [29]. Hepatik ven stenozu canli vericili
karaciger transplantasyonunda daha sik goriiliir. Tedavide balon anjiyoplasti tercih edilir

[36].

2.5.2. Biliyer Komplikasyonlar

Safra yolu komplikasyonlar1 karaciger nakli sonrasi gelisen, alicilarin hayat
kalitesini etkileyen, dnemli morbidite ve mortalite sebebidir. Kadaverik karaciger nakli
ile karsilastirildiginda, canli vericili karaciger naklinde safra yolu komplikasyonlar1 daha
stk goriilmektedir. Greft tipi veya biliyer rekonstriiksiyondan bagimsiz olarak alicilarda
biliyer komplikasyonlarin genel insidanst %7 ila %39 arasinda degismektedir; %5,1-23,4
oraninda biliyer kacak ve %6,5-21,5 oraninda biliyer darlik meydana gelir [11].

Risk faktorleri arasinda T tiip safra rekonstriikksiyonu, Roux-en-Y anastomuzu,
iskemi reperfiizyon hasari, HAT, sitomegaloviriis enfeksiyonu ve primer sklerozan
kolanjit sayilabilir [9].

Biliyer darliklar, anastomoz darlig1 ve anastomoz dis1 darlik olmak iizere iki
sekilde gelisebilir. i1k ii¢ ay i¢inde gelisen komplikasyonlar erken donem komplikasyon,
iic aydan sonra gelisen komplikasyonlar ge¢ donem komplikasyon olarak adlandirilir.
Biliyer darliklar genellikle ge¢ komplikasyon olarak nakilden ortalama 5-8 ay sonra
goriiliir [9]. Anastomoz darliklari, canli vericili karaciger transplantasyonunda daha
yaygindir ve biliyoenterik anastomoz diizeyinde goriiliir [27]. Erken gelisen anastomoz

darlig1, cerrahi teknigin veya dondr ve alic1 safra kanallarinin boyut uyumsuzlugu sonucu
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gelisirken, gec¢ baslangighh anastomoz darliklarinin  fibrozise baghi oldugu
diisiiniilmektedir [37]. Anastomoz darliklar1 kisadir, tedavide ilk 6nce endoskopik
stentleme ya da perkiitan drenaj islemleri denenir [38]. Anastomoz dist1 darliklar
multifokaldir, uzun segment tutulum gosterirler ve genellikle intrahepatik kanallarda ya
da birlesme yerlerinde goriiliir [8]. Anastomoz dis1 darliklarin genel insidans1 %4 ila %10
arasinda bildirmistir [39]. En yaygin nedeni hepatik arter trombozu ya da stenoz sonucu
geligsen iskemidir. Bunun disinda kronik rejeksiyon, tekrarlayan primer sklerozan kolanjit
de anastomoz dis1 darliklara neden olur. Anastomoz dis1 darlik endoskopik tedavilere
direnglidir ve etkilenenlerin %50’sinde greft kayb1 veya liimle sonuglanir [12].

Biliyer kagak, karaciger naklinin erken donemde goriilen komplikasyondur. T
tiipii olan hastalarin %80’inde kateter giris yerinden safra kagagi gelisir. Anastomoz dis1
biliyer kacaklar iskemik kolanjiyopati ile iligkilidir [27]. Tedavide kagak diizeyine

stentleme islemi yapilir.

2.5.3. Diger Komplikasyonlar

Karaciger nakli sonras1 gelisen diger komplikasyonlar arasinda hematom, abse,
enfeksiyon, hepatit, splenik enfarkt, primer malignitenin niiksii veya lenfoproliferatif
hastaliklar yer alir [27, 29]. Hematom, genellikle nakilden iki hafta sonra ortaya ¢ikar ve
vaskiiler anastomoz yakininda, perihepatik/subhepatik alanda ya da omental bursada
ortaya c¢ikar [40]. Hematomlarin ¢ogu kendiliginden rezorbe olur ancak enfeksiyon
varhiginda drenaj gerekebilir. Intrahepatik abseler siklikla karaciger iskemisine sekonder
geligir. Biliyer darlik, immunsupresif ilaglar veya arteryel yetmezlik predispozan
faktorlerdir [41]. Diger bir komplikasyon, hepatoselliiler karsinom veya néroendokrin
timoOr metastazi nedeniyle nakil yapilan hastalarda, nakilde timoriin tekrarlamasidir.

Dalak enfarktiisii gelisebilir ancak enfeksiyon olmadig siirece klinik 6nemi yoktur.

2.6. Karaciger ve Biliyer Sistem Anatomisi
2.6.1. Karaciger Segmenter Anatomisi

Karaciger, diyafram altinda karin sag iist-orta kadranda ve bir kismi sol iist
kadrana uzanan viicuttaki en biiyiik parankimal bezdir. Glisson kapsiilii ad1 verilen zarla
cevrilidir. Ayrica dogrudan diyaframa bitisik oldugu ‘bare area’ disinda 6n ve arka
visseral peritonla kaplidir [42].

Couinaud siniflandirmasi portal ve hepatik venlerin dallanmasini esas alarak,

karacigeri sekiz fonksiyonel segmente ayirmistir (Sekil 1). Her segmentin hepatik arter
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dali, portal dali ve safra kanalindan olusan kendi portal pedikiilii ve ¢ikis saglayan ayri
bir hepatik vendz dali vardir. Segmentlerin numaralandirilmasi saat yoniindedir. Sirasiyla
sol lobun 6n ve arka segmentleri olarak bilinen 2. ve 3. Segmentler, karacigerin sol lateral
segmentini olusturur. Segment 4, sol lobun medial segmentidir. Segment 2, 3 ve 4
karacigerin fonksiyonel sol lobunu olusturur. Karacigerin fonksiyonel sag lobu, 6n
segmentler olan 5 ve 8 segmentleri ile posteriyor segmentler olan 6 ve 7 segmentlerinden
olusur. Kaudat lob posteriyorda yer alir ve Segment 1 olarak adlandirilir.

Sag hepatik ven, karacigerin sag lobunu 0n ve arka segmentlere ayirir. Orta
hepatik ven, karacigeri sag ve sol loblara ayirir ve inferiyor vena kava ve safra kesesi
fossasi ile ayn1 diizlemde uzanir. Sol hepatik ven, karaciger sol lobu mediyal ve lateral
segmentlere ayirir. Portal ven, karacigeri iist ve alt segmentlere ayirir.

Segmenter karaciger anatomisi radyologlar ve cerrahlar icin, ozellikle fokal
hepatik lezyonlarin preoperatif dogru tanimlanmasinda olduk¢a onemlidir. Karaciger

cerrahisi artik diisiik morbidite ve mortalite ile yaygin olarak uygulanmaktadir [43].
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Sekil 1: Sag ve sol loblar1 ayiran ve orta hepatik venden gecen dikey diizlem boyunca
karacigerin segmenter anatomisi gosterilmektedir [1].
2.6.2. Karaciger Vaskiiler Anatomisi

Karaciger, %25 hepatik arteryel sistemden beslenir. Klasik hepatik arter
anatomisinde, ¢olyak trunkustan c¢ikan ortak hepatik arter, gastroduodenal arter ve
propriya hepatik arter olarak ikiye ayrilir. Propriya hepatik arter sag ve sol hepatik arter
olarak dallanir. Toplumun yaklasik yarisinda oldugu diisiiniilen varyant anatomi, cerrahi
rezeksiyon diizlemini ve sonuglarimi etkiledigi diistiniilmektedir [44]. Hepatik arter
varyasyonlarin1 tanimlayan bir¢ok siniflandirma sistemi vardir. 1928°de gelistirilen
Michel siniflandirma sistemi en sik kullanilandir. Bu siniflamada 10 tip hepatik arterin

anatomik varyasyonu tanimlanmistir (Tablo 4).
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Tablo 4. Michel siiflandirma sistemi

Tip Tamm

1 Normal anatomi

2 Sol hepatik arter sol gastrik arterden orijin alir

3 Sag hepatik arter siiperiyor mezenterik arterden orijin alir

4 Sol hepatik arterden sol gastrik arterden, sag hepatik arter siiperiyor

mezenterik arterden orijin alir

5 Aksesuvar sol hepatik arter sol gastrik arterden orijin alir
6 Aksesuvar sag hepatik arter siiperiyor mezenterik arterden orijin alir
7 Aksesuvar sol hepatik arter sol gastrik arterden, aksesuvar sag hepatik

arter sliperiyor mezenterik arterden orijin alir

8 Aksesuvar sol hepatik arter sol gastrik arterden, sag hepatik arter

siiperiyor mezenterik arterden orijin alir

9 Ortak hepatik arter siiperiyor mezenterik arterden orijin alir

10 Ortak hepatik arter sol gastrik arterden orijin alir

Portal ven, splenik ven ve siliperiyor mezenterik venin birlesmesi ile olusan, karaciger kan
akiminin yaklasik %75’ini saglayan portal venoz sistemin ana venidir. Ana portal ven sag
ve sol olmak tiizere ikiye ayrilir. Sol portal ven baslangigta sola yatay bir seyir izler ve
daha sonra Segment 2, 3 ve 4 ile kaudat lobu beslemek i¢in dallar vererek ligamentum
teres'e dogru medial olarak doner. Sag portal ven 6n ve arka dallara ayrilir; 6n dallar
segment Sve 8’1, arka dallar1 segment 6 ve 7’yi besler. Ana portal venin tipik dallanma
paterni popiilasyonun %65’inde goriiliir [45]. Sag portal venin posteriyor dalinin ilk
portal ven dali olarak ortaya ¢ikmasi en sik goriilen varyasyonlardandir (%13)[2]. Bu
varyasyonda, sag portal venin anteriyor dali ve sol portal ven ortak trunkustan ¢ikar.
Diger yaygin varyant paternleri arasinda ana portal venin trifurkasyonu ve sol portal

venden ¢ikan sag anteriyor segmental dal yer alir [46]. Insanlarda normal portal kan
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akimi 1000-1200ml/dk ve normal portal basinci 7 mmHg’dir [47]. Portal ven cap1
normalde 13 mm altindadir ve 15 mm’yi gectiginde patolojik kabul edilir.

Karacigerin vendz drenaji ii¢ hepatik venin IVK’ya drene olmasiyla gerceklesir. Sol
hepatik ven ve orta hepatik ven genelde direkt IVK’ya bosalir ancak daha siklikla IVK’ya
drene olmadan kisa bir segmentte ortak trunkus olustururlar. Sag hepatik ven daha
biiyiiktiir ve kisa bir segment ekstrahepatik uzanim gésterir ve IVK’ya direkt bosalir.
Hepatik venler portal venlerden farkli olarak Glisson kapsiilii ile sarili degildir. Segment
6 ve 7’yi sag hepatik ven, segment 4,5 ve 8’1 orta hepatik ven, segment 2 ve 3’ii sol
hepatik vene drene olur. Canli donér karacigerlerinin yaklasik %40’1inda hepatik venoz
varyantlar goriiliir [48]. Donér adaylarinda hepatik venlerin dogru haritalandirilmasi
rezeksiyon i¢in olduk¢a dnemlidir. En yaygin hepatik vendz varyant, genellikle segment
6'y1 ve segment 7'nin alt tarafin1 dogrudan IVK’ya drene eden aksesuvar inferiyor sag

hepatik venin varhigidir [2].

2.6.3. Biliyer Sistem Anatomisi

Biliyer sistem anatomisi olduk¢a degiskendir. Karaciger cerrahisinin planlanmasi
ve gilivenle yiiriitiilmesi i¢in biliyer sistem varyasyonlarinin bilinmesi 6nem arz
etmektedir. Safra yollar1 intrahepatik ve ekstrahepatik olmak tizere iki boliimde incelenir.

Intrahepatik safra yollar1 sag ve sol hepatik kanal olarak ikiye ayrilir. Sag hepatik
kanal karacigerin sag lobunun segmentlerini (5-8) drene eder ve iki ana dali vardir:
Segment 5 ve 8 sag anteriyor safra kanalina, segment 6 ve 7 sag posteriyor safra kanalina
drene olur. Sag posteriyor kanal horizontal seyir gosterirken, sag anteriyor kanal vertikal
seyir gosterir. Sol hepatik kanal karacigerin sol lobunun segmentlerini (2-4) drene eder.
Kaudat lobu drene eden safra kanali genellikle sol veya sag hepatik kanalin orijini ile
birlesir [49]. Ortak hepatik kanal genellikle sag hepatik kanal ile sol hepatik kanalin
birlesmesiyle olugur. Sistik kanal ise sag ve sol hepatik kanallarin birlestigi yerin altinda
ortak hepatik kanala katilir. Bu klasik anatomi popiilasyonun %56’sinda goriildiigii
bildirilmistir [50].

Sag posteriyor kanalin sag anteriyor kanalla birlesmeden 6nce sol hepatik kanala
drene olmasi biliyer sistemin en yaygin varyasyonudur ve popiilasyonun %13 ila
%19’unda goriilir [51]. Saglikli popiilasyonun %]12sinde sag posteriyor kanal sag
anteriyor kanala drene olur [49]. Bir baska yaygin varyant (%13) ise sag posteriyor, sag
anteriyor ve sol hepatik kanalin ayn1 anda ortak hepatik kanala drene olmasidir ki buna

‘triple konfluens’ denir [51]. Daha az yaygin olan varyantlardan biri olan aberan hepatik
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kanal, sag posteriyor kanalin ortak hepatik kanala sag (%5) veya sol (%1) tarafli dogrudan
drenajimin olmasidir. Diger bir varyant ise aksesuvar hepatik kanaldir, toplumun

%?2’sinde goriilebilir ve sag ve/veya sol hepatik kanaldan koken alir [49].
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Sekil 2: Intrahepatik safra yollarmin sematik cizim geleneksel. Tip 1: klasik biliyer
anatomi. Tip 2: sag anteriyor ve posteriyor kanalin sol hepatikle ayni andan birlestigi
‘triple konfluens’. Tip 3: sag posteriyor kanalin drenaj paternine gore alt boliimlere
ayrilmis anormal drenaj1 (3A: sol hepatik kanala drenaj, 3B: ortak hepatik kanala drenaj,
3C: sistik kanala drenaj). Tip 4: sag hepatik kanalin sistik kanala anormal drenaj1. Tip 5:
drenaj diizenine gore alt boliimlere ayrilan aksesuvar kanalin varlig1 (5A: ortak hepatik
kanala drenaj, 5B: sag hepatik kanala drenaj). Tip 6: segment 2 ve 3 kanallarinin ayr1 ayr
sag veya ana hepatik kanala drenaji. Tip 7: siniflandirilmamis veya karmasik varyasyon

(gosterilmemis) [52].
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2.7. Biliyer Sistem Goriintiilemesi

Safra yollarmin goriintillenmesinde birden fazla modalite yer almaktadir.
Bunlarin bir kismi invazif bir kismi ise invazif olmayan modalitelerdir. Karaciger nakil
oncesi ve sonrast biliyer sistemin degerlendirilmesinde endoskopik retrograd
kolanjiyopankreotografi (ERKP), perkiitan transhepatik kolanjiyografi (PTK), manyetik
rezonans kolanjiyopankreotografi (MRKP), bilgisayarli tomografi kolanjiyografi (BTK)
gibi goriintiileme teknikleri kullanilir. ERKP ve PTK invazif yontemler oldugu igin,
dondr safra yollarinin degerlendirilmesinde kullanilmaz ancak karaciger alicilarinda safra
yolu komplikasyonlarinin tani ve tedavisinde vazge¢ilmez modalitelerdir. Konvansiyonel
MRKP, agir T2 agirlikli spin eko sekanslarin kullanildig1 karaciger nakli verici
adaylarinda safra yolu anatomisinin degerlendirilmesinde giivenle kullanilan, invazif
olmayan goriintiileme modalitesidir. Song ve arkadaslart MRKP’nin normal anatomiyi
varyant anatomiden ayirt etmede %95,5 duyarlilik, %95,2 6zgiillik degerine sahip
oldugunu gosterdi [26, 53].
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3. GEREC ve YONTEM
3.1. Etik Kurul Onay1

“Canli Vericili Karaciger Transplantasyonu Sonrasi Gelisen Safra Yolu
Darliginda Perkiitan Transhepatik Balon Dilatasyon Tedavisinin Etkinligi” konulu
calisma Medipol Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun 03.10.2023 tarih ve
E.10840098 no’lu karart ile uygun bulunmustur.

3.2. Arastirma Tipi

Bu calisma retrospektif bir caligsmadir.

3.3. Hasta Secimi

Kurumumuzda Ocak 2017-Ocak 2023 tarihleri arasinda canli vericili nakil sonrast
biliyer darlik gelisen ve PTBD tedavisi uygulanan tiim hastalar, girisimsel radyoloji veri
taban1 taranarak retrospektif olarak belirlendi. Taramada malign darlig1 olan hastalar,
postoperatif safra kacagi olan hastalar, kadeverik nakil sonrasi safra darlig1 olan hastalar,
belirlenen zaman dilimi diginda tedavi goren hastalar ¢alismanin disinda tutuldu. PTBD
ya da cerrahi tedavi karari, hepatopankreatobiliyer cerrahlar, gastroenterologlar ve
girisimsel radyologtan olusan haftalik multidisipliner toplantilarda hastanin klinik
prezentasyonu, gorilintiileme bulgulart ve komorbid durumlar1 degerlendirilerek karar
verilmistir. Hasta oOzellikleri (yas, cinsiyet, nakil endikasyonlari, MELD skoru,
goriintiileme bulgular, tedavi oncesi ve tedavi sirasindaki aspartat aminotransferaz
(AST), alanin aminotransferaz (ALT), gama glutamin transpeptidaz (GGT), alkalen
fosfataz (ALP), total bilirubin ve C reaktif protein (CRP) degerleri, darlik zamani, darlik
aninda safra yolu genisligi, miidahale ile darlik teshisi arasindaki zaman aralig1) ile ilgili
veriler, cerrahi (nakil tiirii, arteriyel ve portal iskemi siireleri, safra yolu anastomoz tipi
ve sayisi, dondr safra yolu tipi) ile ilgili veriler ve PTBD tedavisi (her hasta i¢in toplam
balon dilatasyon seans sayisi, teknik basari, biliyer sisteme erisim yolu, isleme baglh
komplikasyonlar, maksimum balon c¢api, drenaj siiresi, plastik biliyer stent
yerlestirilmesi, tedavi sonrasi restenoz gelisip gelismedigi) ile ilgili veriler dijital tibbi ve

goriintiileme kayitlarindan elde edilmistir.

3.4. Hasta Hazirhg
Tiim PTBD prosediirleri biliyer girisim konusunda on bes yildan fazla tecriibeye

sahip girisimsel radyolog tarafindan gercgeklestirilmistir. Her islemden hemen Once
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profilaktik 3. kusak sefalosporin intraven6z olarak uygulandi. Derin sedasyon anestezi
ekibi tarafindan yapildi. Lokal anestezi i¢in 10-20 ml %2’lik lidokain subkutan
uygulandi. Islem sirasinda ve sonrasinda hastanin vital bulgulari monitorize edilerek
takip edildi.

Uygun sterilizasyon ve Ortlinme sonrasinda, ultrason kilavuzlugunu takiben 22
Gauge (G) Chiba ignesi ile karacigere ponksiyon yapildi ve safra yoluna girildi.
Intrahepatik biliyer sistemin intraduser seti (UreSil Posi-Stick, 6F introducer kit)
kullanilarak ilk kolanjiyografi yapildi. Ardindan drenaj ve balon dilatasyon islemi icin 8
French (F) vaskiiler erisim kilifi yerlestirildi. Izotonik salin ile diliie edilmis 15 ml non-
iyonik monomer iyotlu kontrast madde (Opaxol 350/100) ile tanisal kolanjiyografi
yapildi. Darlik yeri tespit edildikten sonra hidrofilik kapli 0.035 in¢ (Terumo Guide Wire
M, COOK Medical RoadRunner PC Wire Guide, Boston Scientific ZIPwire Hydrophilic
guide wire) kilavuz tel yardimiyla darlik gegildi ve 0.035 ing sert bir kilavuz tel {izerinden
(Boston Scientific Amplatz Super Stiff) balon anjiyoplasti kateteri darlik diizeyine
ilerletildi. 6-10 mm’ye kadar degisen ¢aplarda kullanilan balonlar (Boston Scientific
Mustang) nominal basinglara getirilip yaklagik bir dakika bekletildi ve ardindan
basinglari indirildi. Balon boyutu kolanjiyograma goére tahmin edildi. Gerekirse ikinci bir
dilatasyon i¢in 7-9 mm’ye kadar degisen ¢aplardaki kesici balon (Boston Scientific 2 cm
Peripheral Cutting Balloon) 0.018 in¢ hidrofilik tel {izerinden ilerletilerek kulllanildi.
Eger darlik gecilemediyse eksternal biliyer drenaj kateteri (Argon Skater Biliary
Drainage Catheter 8F) yerlestirilerek 10 giin sonra islem tekrarlandi. Tiim balon
dilatasyon prosediirlerinden sonra internal-eksternal biliyer drenaj kateteri (Argon Skater
Biliary Drainage Catheter 8-12F) yerlestirildi. Hastalarin balon dilatasyon tedavileri
ortalama birer aylik ara ile tekrarlanmasi planlandi. Kolanjiyografilerde darlik tamamen
diizelmis ise safra yolu-safra yolu anastomozu yapilan hastalara endoskopik olarak
cikarilmak iizere darlik diizeyine plastik biliyer stent (Argon Skater Biliary Drainage
Catheter 12F) yerlestirildi ve internal-eksternal biliyer drenaj kateteri ¢ikarildi. Plastik
biliyer stentin 3 ay sonra gastroenterolog tarafindan ¢ikarilmasi planlandi. Biliyoenterik
anastomoz yapilan hastalarda ise kolanjiyografide istenen sonuglar elde edildiginde

hastalarin, internal-eksternal biliyer drenaj kateterleri ¢ikarildi ve tedavi sonlandirildi.

3.5. Istatistiksel Analiz
Caligmada tanimlayici veriler say1 ve yiizde ile, 6lgitimsel veriler ise ortalama +

standart sapma ve ortanca (minimum-maksimum) degerlerinden uygun olani ile
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gosterilmistir. Kategorik verilerin karsilastirilmasinda Trend Ki-kare ve Fisher testleri
kullanim alanina uygun yerlerde kullanilmistir. Olgiimlerin normal dagilim varsayiminin
incelenmesinde Kolmogrov Smirnow testi ve histogram grafikleri kullanilmigtir.
Olgiimlerin gruplar arasinda karsilastirilmasinda Mann Whitney U testi, Kruskal Wallis
testi ve Bagimsiz gruplarda T testi kullanilmigtir. Tekrarlayan Sl¢limlerin birbiri ile
karsilastirilmasinda  Wilcoxon testi kullanilmistir. ki &lgiim arasindaki iligkinin
incelenmesinde Spearman  korelasyon analizi kullanilmigtir. Basarili  tedavi
saglayabilmek icin en az ka¢ balon dilatasyon isleminden sonra durulmasi gerektiginin
incelenmesi ve esik degerlerin belirlenmesi i¢in ROC egrisi analizi kullanilmistir. Tedavi
basaris1 i¢in bagimsiz belirleyicilerinin belirlenmesinde Lojistik Regresyon Analizleri
kullanilmistir. Istatistiksel anlamlilik igin p<0.05 kabul edilmistir. Post hoc analizlerde p
degerinde Bonferonni diizeltmesi yapilmistir. Analizler IBM SPSS 20 ve MedCalc v20

istatistik programlart ile gergeklestirilmistir.
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4. BULGULAR

Merkezimizde 2017-2023 yillar1 arasinda yapilmig olan 250 karaciger nakli
sonrasinda, 84 hastada safra yolu komplikasyonu geligmisti. Bu 84 hastanin 21’1 darlik
dis1 biliyer komplikasyon, balon dilatasyon tedavisinin baska yerde devam edilmesi ya
da takipler esnasinda nakil iligkili vefat sebebiyle dislandi. Calisma 63 hasta verisiyle
gerceklestirilmistir.

Calismaya alinan hastalarin 53’14 (%84,1) erkek ve 10°u (%15,9) kadindi.
Hastalarin yas ortalamasi 52,3+16,1 idi. Dondrlerin 36’s1 (%57,1) erkek ve 27°s1 (%42,9)
kadindi. Dondrlerin yas ortalamasi 34,3+8,6 idi.

Hastalarin %90,5’ine sag lob nakli yapilmisti. Geri kalan %9,5’ine sol lob nakli
yapilmigti. Hastalarin %17,5’1 NASH, %25,4’1i viral hepatit, %23,8’1i malignite, %3,2’si

etanol ve %30,2’si diger nedenlerden kaynakli olarak nakil endikasyonuydu.
Hastalarin ortalama MELD skorlar1 16,9+6,0 bulunmustur.

Donor safra yolu tipi incelendiginde %68,3’1 Tip 1, %6,3’1 Tip 2, %23,8’1 Tip 3
ve %1,6’si Tip 5 olarak tespit edilmistir.

Hastalarin ~ %81’ine  safra  yolu-safra  yolu anastomozu, %19’una
hepatikojejunostomi yapilmistir. Hastalarin %39,7’sinde intraoperatif safra yolu kateteri

kullanilmistir.

Hastalarin ortanca portal iskemi siiresi 76,0 dk (35,0-162,0) ve ortanca arteriyel
iskemi siiresi 39,0 dk (17,0-82,0) bulunmustur.

Hastalarin tiimiinde anastomoz diizeyinde safra yolu darlig1 tespit edilmistir.

Hasta ve donoérlerin demografik ve klinik 6zelliklerini tablo 5’te gdsterilmistir.
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Tablo 5. Hasta ve dondrlerin demografik ve klinik 6zelliklerinin incelenmesi

n (%)
o Erkek 53 (84,1)
Cinsiyet Kadin 10 (15,9)
Yas 52,3 £16,1*
Nakil yapilan lob :?)Ig 52 8?5’)5)
NASH 11 (17,5)
Viral hepatit 16 (25,4)
Nakil endikasyonu Malignite 15 (23.,8)
Etanol 2 (3,2)
Diger 19 (30,2)
Donér cinsiyet Erkek 36 (57.1)
Kadin 27 (42,9)
Donor yas 34,3 +8,6*
MELD skoru 16,9 +6,0*
Tip 1 43 (68,3)
. . Tip2 4 (6,3)
Donor safra yolu tipi Tip 3 15 (23.8)
Tip 5 1 (1,6)
Iskemi siiresi portal(dk) 76,0 (35,0-162,0)
Iskemi siiresi arteriyal(dk) 39,0 (17,0-82,0)
. . . Yok 38 (60,3)
Intraoperatif safra yolu kateteri Var 25 (39.7)
Safra yolu-safra yolu anastomoz 3];)1( ;? E;?:g;
Hepatikojejunostomi Yok 21 (819)
Var 12 (19,0)
Safra yolu darhigimin tipi 22:2222 . 6(?; E(l)f)o()),O)

* Ortalama + standart sapma kullanilmistir.

Hastalarin %1,6'sina bir, %14,3"ine iki, %27,0'sine ii¢, %33,3"line dort, %15,9'una
bes, %4,8'sine alt1 ve %3,2'sine yedi balon dilatasyonu seans1 yapilmist1 (Tablo 6).

Tedavi siiresi minimum 1 ay ve maksimum 17 ay siirmiistii. Islem sayisina gore
ilk balon tedavisinden tedavinin tamamlandig1 zamana kadar gecen siireler tablo 7°de

gosterilmistir.
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Bu islemlerden sonra 63 hastanin 58’inde tedavi basariyla tamamlandi (%92.1). 5
hastada balon dilatasyonu ile basar1 saglanamadi ve cerrahi rekonstriiksiyon yapildi

(%7.9).

Tablo 6. Yapilan balon dilatasyon seans sayilarimin dagilimi

n (%)
1,00 1 (1,6)
2,00 9 (14,3)
3,00 17 (27,0)
Islem say1si 4,00 21 (33,3)
5,00 10 (15.,9)
6,00 3 (4,8)
7,00 2 (3,2)

Tablo 7. Islem sayisina gore ilk balon dilatasyon tedavisinden tedavinin tamamlandig
zamana kadar gegen siirenin incelenmesi

Ilk balon tedavisinden tedavinin tamamlandig1 zamana

kadar gecen siire(ay)
Median  (Min-Max)
2,00 3,0 (1,0-4,0)
3,00 4,0 (2,0-4,0)
. 4,00 7,0 (4,0-9,0)
Islem say1s1
5,00 7,5 (6,0-10,0)
6,00 11,0 (11,0-12,0)
7,00 13,5 (10,0-17,0)

Hasta ve donor yas- cinsiyetine gore tedavi basarisinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunamamagtir (Tablo 8).
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Tablo 8. Tedavi basarisi ile demografik 6zelliklerin karsilastirilmast

Tedavi basarisi P
Basarisiz Basarili
n (%) n (%)
Erkek 0,408*
Cinsiyet rke 5 (9,4) 48 (90,6)
Kadin 0 (0,0) 10 (100,0)
Yas 448 +£254 52,9 £15,2 0,281°
Erkek 0,1012
Donor cinsiyet = 1 (2.8) 35 (07.2)
Kadin 4 (14,8) 23 (85,2)
Dondr yas 30,7 £7,4 35,0 £8,4 0,052°

4 Fisher testi, ® Bagimsiz gruplarda T testi, Ortalama + standart sapma kullanilmugtir.

Nakil endikasyonu, dondr safra yolu tipi, nakil yapilan lob, intraoperatif safra yolu

kateter kullanimi, safra yolu anastomoz tipi (safra-safra yolu anastomozu veya

hepatikojejunostomi) gibi klinik ve cerrahi 6zelliklere gore tedavi basarisi incelendiginde

basar1 diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir (Tablo 9).

Tablo 9. Tedavi basarist ile klinik 6zelliklerin karsilastirilmasi

Tedavi basarisi p
Basarisiz Basarili
n (%) n (%)
. Sag 4 (7,0) 53 (93,0) 0,4042
Nakil yapilan lob Sol 1 (16.7) 5 (33.3)
NASH 0 (0,0) 11 (100,0) 0,2182
Viral hepatit 1 (6,3) 15 (93.8)
Nakil endikasyonu Malignite 0 (0,0 15 (100,0)
Etanol 0 (0,0) 2 (100,0)
Diger 4 (21,1) 15 (78,9)
Tip 1 4 (9,3) 39 (90,7) >0,9992
Donor safra yolu tipi %gg (1) Eg:gg lj 82?3’?)
Tip 5 0 (0,0) 1 (100,0)
Intraoperatif safra Yok 1 (2,6) 37 (97,4) 0,076*
yolu kateteri Var 4 (16,0) 21 (84,0)
Safra yolu-safra yolu Yok 2 (16,7) 10 (83.3) 0,239?
anastomozu Var 3 (5,9) 48 (94,1)
Hepatikojejunostomi :{/zf ; 3’69,)7) 41‘?) g;‘:g 0,239

2 Fisher testi, ® Trend kikare testi
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Tedavi basarisi ile balon dilatasyon seans sayilar1 arasindaki iliski incelendiginde
artan islem sayisi ile istatistiksel olarak artan basari egilimi bulunmustur (p:0,001) (Tablo

10).

Tablo 10. Tedavi basarisi ile yapilan balon dilatasyon seans sayilarinin karsilagtiriimasi

Tedavi bagarisi

Basarisiz Basarili p?
n (%) n (%)
1,00 1 (100,0) 0 (0,0)
2,00 3 (33,3) 6 (66,7)
Balon 3,00 1 (5,9) 16 (94,1)
dilatasyon 4,00 0 (0,0) 21 (100,0) 0,001
seans sayist 5,00 0 (0,0 10 (100,0)
6,00 0 (0,0) 3 (100,0)
7,00 0 (0,0) 2 (100,0)

2 Trend kikare testi

Yapilan igslem sayilar1 arttikca basarinin istatistiksel olarak olmasa da oransal
olarak arttig1 anlasildigindan kaginci islemden sonra tedaviyi sonlandirmanin uygun
olabilecegini belirlemek adina ROC egrisi analizi yapilmistir. Egri sonuglarina gore
tedaviyi sonlandirma hususunda en ideal esik islem sayis1 2 islem bulunmustur. Bu degere
ait epidemiyolojik degerler asagidaki tabloda gosrerilmistir (tablo 11 ve sekil 3). Islem
sayilarina gore tedavi basarilari incelendiginde 1-2 islem yapilan hastalarda basar1 orant
3 ve lizeri sayida iglem yapilan hastalara gore anlaml diizeyde daha diisiik bulunmustur
(p:0,002) (Tablo 12). Tedavi basarisini dngoérebilmek adina basarty1r bagimsiz olarak
etkileyen faktorlerin tespit edilmesi i¢in Lojistik Regresyon Analizi yapilmistir. Analiz
sonuglarina gore {i¢ ve lizeri islem yapilan hastalarda iki ve altinda islem yapilan hastalara
gore tedavi basarist 28,35 kat (OR (%95GA): 28,35 (2,95-272,04)) daha yiiksek
bulunmustur. Incelenen diger parametrelerin modele istatistiksel olarak anlamli bir

katkis1 bulunmamuastir (Tablo 13).

Tedavi bagarisi ile MRKP’de tespit edilen safra yolu ¢ap1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir iligki bulunamamistir (Tablo 14).
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Tablo 11. Tedavi basarisi i¢in yapilacak balon dilatasyon seans sayisinda esik degerinin
belirlenmesi i¢in ROC egrisi analizi sonuglari

Esik SEN  SPE  PPD NPD EAA % 95 Giiven Aralig1 P

deger Alt Sinir ~ Ust Sinir

2 89,7 80,0 98,1 40,0 0,921 0,826 0,999 0,002
SEN: Sensitivite, SPE: Spesifite, PPD: Pozitif Prediktif Deger, NPD: Negatif Prediktif Deger, EAA: Egri
altinda kalan alan

Tablo 12. Islem sayilarina gore tedavi basarilarinin incelenmesi

Tedavi basarisi

Basarisiz Basarili o
N (%) N (%)
Islem 1-2islem 4 (40,0) 6 (60,0) 0.002
sayist 3 ve iizeri islem 1 (1,9) 52 (98,1) ’

2 Fisher testi

Tablo 13. Tedavi basarini etkileyen faktorler i¢in lojistik regresyon analizi

OR (%95 Giiven Aralig) p

Islem say1s1 (3 ve iizeri) 28,35 (2,95-272,04) 0,004
a. Stepwise Forward Teknigi ile, Neglegelke R?:0,778
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Tablo 14. MRKP’de safra yolu ¢ap1 ve tedavi basarisinin karsilastirilmasi

Tedavi basarisi

Basarisiz Basarili p*
n (%) n (%)
Safiayolu o 4 (13.8) 25 (86,2)
gap1 Orta 1 3.8) 25 (96.2) 0,427
lleri 0_(0.0) 8 (100,0)

2 Fisher testi

Tedavi basarisi ile nakil sonrasi darlik gelisme siiresi ve anastomoz darlig1 tanist
konduktan sonra ilk balon dilatasyon tedavisine kadar gegen siire arasinda bir iliski olup
olmadig1 korelasyon tablolar1 ile incelenmis olup hem basarili grupta hem basarisiz

grupta istatistiksel olarak anlamli bir iligski bulunamamistir (p: 0,117).

Safra yolu-safra yolu anastomozu yapilan tiim hastalara tedavi bitiminde geri
cikarilabilir plastik biliyer stent yerlestirilmistir. Hastalarin %21’inde herhangi bir tedavi

seansinda kesici balon kullanilmistir.

Hastalarin %92,1’inde tedavi siireci basarili olurken %1,6’sinda zamanla restenoz

gelismistir (Tablo 15).

Tablo 15. Restenoz, kesici balon kullanimi ve basar1 parametrelerinin incelenmesi

n (%)
Restenoz 3}21( 6? g:&é;‘)
Tedavi bagarisi EZE:E]S:Z 53 8’29’)1)
Kesici balon kullanimi :{/zf ‘1‘2 g?:gg

Plastik stent kullanimi (p:0,065), restenoz gelisimi (p:0,999) ve kesici balon
kullanim1 (p:0,571) ile tedavi basarisi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunamamigtir. Basarisiz olan 5 hastada kesici balon herhangi bir balon dilatasyon

seansinda kullanilmamustir.
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Hastalarin ilk balon dilatasyon seansindan tedavinin tamamlanmasina kadar gegen
ortanca zaman siiresi 5 ay (1-17), ortanca restenoz zamani 9 ay (9-9) bulunmustur (Tablo

16).

Tablo 16. Hastalarin tedavi tamamlanma ve restenoz zamanlarinin incelenmesi

Median (Min-Max)

[1k balon dilatasyon seansindan
tedavinin tamamlandig1 zamana kadar 5,0 (1,0-17,0)
gecen siire (ay)

Restenoz‘zarFlam (tedavi bittikten kag ay 9.0 (9.0-9.0)
sonra gelismis)

Hastalarin tedavi basarilarma gore klinik skorlari, darlik anindaki ve balon
dilatasyon seanslarindaki klinik verileri ve laboratuvar 6lgiimleri incelendiginde; tedavisi
basarisiz olan grupta ilk balon dilatasyon seansinda CRP degeri tedavisi basarili olan
gruba gére anlamh diizeyde daha yiiksek tespit edilmistir (p:0,007). incelenen diger
Olciimler, klinik veriler ve laboratuvar verileri ile tedavi basarisi arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark bulunamamustir (Tablo 17).
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Tablo 17. Hastalarin tedavi basarilarina gore klinik skorlari, darlik anindaki ve ilk balon
dilatasyon seansindaki klinik verileri ve laboratuvar dl¢timlerinin incelenmesi

Tedavi bagarisi

Basarisiz Basarili p
Median (Min-Max) Median (Min-Max)
Iskemi siiresi portal(dk) 82,0 (76,0-162,0) 75,0 (35,0-130,0) 0,154°
Iskemi siiresi arteriyal(dk) 40,0 (32,0-49,0) 39,0 (17,0-82,0)  0,783%
Meld skoru* 14,6 £ 5,1 17,1+ 6,0 0,365
Darlik zamani (giin) 40,0 (14,0-300,0) 90,0 (5,0-900,0) 0,873
yD;ﬂlgeﬁ;?%?(l\rﬁg){P desafta 50 (30-6,0) 50 (2,0-10,0) 0,206
Darlik aninda AST 55,0 (32,0-105,0) 38,5 (8,0-245,0) 0,465°
Darlik aninda ALT 71,0 (19,0-107,0) 75,0 (18,0-431,0) 0,480*
Darlik aninda GGT 125,0 (39,0-985,0) 183,5 (22,0-1050,0) 0,815°
Darlik aninda ALP 225.,0 (1796 -554,0) 205,0 (37,0-1083,0) 0,595%
Darlik aninda CRP 6,0 (4,0-52,0) 7,0 (0,7-146,0) 0,777%
Darlik aninda total bilirubin 1,5 (0,1-4,8) 1,0 (0,2-16,0) 0,873%
Toplam balon dilatasyon seanst 2.0  (0,0-3,0) 40 (2,0-7,0) 0,001°

Tani-ilk balon dilatasyon
seansi arasindaki siire (giin)

[1k balon dilat
AS?aondlaasyonseanm 93,0 (24.0-363.0) 57.0 (17.0-1081,0) 0,225°

13,0 (1,0-40,0) 12,0 (0,0-720,0) 0,853°

[lk balon dilat
balon dilatasyon seans1 1160 (14,0-4280) 830 (7.0-1138,0) 0,815°

ALT
Ik balon dilat

GGbTa on dilatasyon seanst 92,0 (28,0-961,0) 202,5 (11,0-732,0) 0,648
ilk balon dilat 1

ALBa on dilatasyon seanst 1780 9% 485.0) 2305 (11,0-966,0) 0,892°

0

Ik balon dilat

CREa on dilatasyon seans1 94,0 (48,0-255,0) 21,0 (1,0-156,0) 0,007
[k balon dilatasyon seansi a
otal il 13 (0,5-104) 13 (02-13,0) 0,758

“Mann Whitney U testi, ® Bagimsiz Gruplarda T testi, Ortalama + standart sapma kullanilmugtir.

Toplam balon dilatasyon seans sayisini etkileyen faktdrlerin incelenmesi igin
yapilan karsilagtirmalarda cinsiyet, nakil yapilan lob, nakil endikasyonu, dondr cinsiyet,
dondr safra yolu tipi, intraoperatif safra yolu kateter kullanimi, safra yolu-safra yolu
anastomozu ve hepatikojejunostomi ile istatistiksel olarak anlamli bir iligki

bulunamamastir (Tablo 18).
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Tablo 18. Toplam balon dilatasyon seans sayisini etkileyen faktdrlerin incelenmesi-1

Toplam balon dilatasyon seans sayisi p
Median (Min-Max)
. Erkek 4,0 (0,0-7,0) 0,876*
Cinsiyet
Kadin 4,0 (2,0-5,0)
Nakil yapilan lob Sag 30 (2,0-60) 0,656°
Sol 3,5 (0,0-7,0)
NASH 3,0 (2,0-4,0) 0,300°
Viral hepatit 40 (2,040
Nakil endikasyonu Malignite 4,0 (2,0-6,0)
Etanol 3,5 (3,0-4,0)
Diger 4,0 (0,0-7,0)
Donér cinsiyet Erkek 4,0 (2,0-6,0) 0,624
Kadin 3,0 (0,0-7,0)
Tip 1 4,0 (0,0-7,0) 0,383°
Donér safra yolu tipi T%p 2 10 (3.0-50)
Tip 3 3,0  (2,0-6,0)
Tip 5 5,0  (5,0-5,0)
1ntra0peratif safra yolu Yok 4,0 (2,0-6,0) 0,536
kateter Var 4,0 (0,0-7,0)
Safra yolu-safra yolu Yok 3,0 (2,0-6,0) 0,525
anastomoz Var 4,0 (0,0-7,0)
o ) Yok 4,0 (0,0-7,0) 0,5252
Hepatikojejunostomi
Var 3,0 (2,0-6,0)

4Mann Whitney U testi, ® Kruskal Wallis testi

Toplam balon dilatasyon seans sayis1 ile demografik, klinik ve laboratuvar verileri

arasindaki korelasyon incelendiginde darlik tespit edildikten sonraki ilk balon dilatasyon

seansina kadar gegen siire ile toplam balon dilatasyon seans sayisi arasinda zayif diizeyde

ve negatif yonlii bir korelasyon bulunmustur (Rho:-0,292, p:0,020). ilk balon dilatasyon

seansindan tedavinin tamamlandig1 zamana kadar gecen siire ile toplam balon dilatasyon

seans sayist arasinda giiclii diizeyde ve pozitif yonlii bir korelasyon tespit edilmistir

(Rho:0,780, p<0,001). Incelenen diger parametreler arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir korelasyon bulunamamistir (Tablo 19).
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Tablo 19. Toplam balon dilatasyon seans sayisini etkileyen faktdrlerin incelenmesi-2

Toplam balon dilatasyon seans sayis1

Rho p?
Yas 0,164 0,200
Meld skoru 0,069 0,593
Dondr yas 0,101 0,431
Iskemi siiresi portal(dk) -0,002 0,985
Iskemi siiresi arteriyal(dk) 0,167 0,195
Darlik zamani(giin) -0,074 0,564
Darlik aninda MRKP’de safra yolu genisligi(mm) 0,225 0,076
Darlik aninda AST 0,060 0,642
Darlik aninda ALT 0,064 0,621
Darlik aninda GGT -0,078 0,542
Darlik aninda ALP 0,047 0,715
Darlik aninda CRP 0,110 0,389
Darlik aninda total bilirubin 0,033 0,795
Tani-ilk balon seans1 arasindaki siire (giin) -0,292 0,020
[k balon dilatasyon seansit AST -0,200 0,115
[k balon dilatasyon seansit ALT -0,023 0,856
[k balon dilatasyon seans1 GGT -0,130 0,312
[k balon dilatasyon seans1t ALP -0,150 0,242
[k balon dilatasyon seansi CRP 0,004 0,976
[k balon dilatasyon seanst total bilirubin -0,191 0,134
[k balon dilatasyon seans: tedavinin tamamlandigi 0,780 <0,001

zamana kadar gecen siire(ay)

*Spearman Korelasyon Analiz

Higbir hastada islem sirasinda komplikasyon gelismemisti.

Bir hastada (%]1,5) major komplikasyon izlenmisti. Bu hastada islem sonrasinda

karaciger absesi gelismisti.

Minor komplikasyon olarak hastalarin %19’sinde agr1 ve %22’sinde kateter

migrasyonu goriilmiistii. Hastalarin minér komplikasyon orani %41 idi.

Hastalarin darlik anindaki ve tedavi sonrasindaki laboratuvar degerleri
karsilastirildiginda tedavi sonrasinda AST (p:0,005), ALT (p<0,001) ve GGT (p<0,001)
diizeyleri anlamli diizeyde azalirken CRP diizeyi (p<0,001) anlamli diizeyde artis
gostermistir. ALP ve Total bilirubin degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir degisim

gbzlenmemistir (Tablo 20).

29



Tablo 20. Hastalarin darlik an1 ve tedavi sonrasi laboratuvar degerlerinin karsilastirilmast

Darlik aninda Tedavi Sonrasi
Median (Min-Max) Median (Min-Max) p
AST 44,0 (8,0-245,0) 28,0 (12,0-231,0) 0,004
ALT 74,0 (18,0-431,0) 32,0 (6,0-364,0) <0,001
GGT 175,0 (22,0-1050,0) 96,0 (20,0-961,0) <0,001
ALP 207,0 (37,0-1083,0) 179,0 (11,0-841,0) 0,076
CRP 6,0 (0,7-146,0) 40,0 (0,4-219,0) <0,001
Total bilirubin 1,0 (0,1-16,0) 8 (0,2-14,0) 0,053

2 Wilcoxon testi
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5. TARTISMA

Biliyer darliklar, karaciger nakli sonrasi en sik goriilen, tedavi yonetimi oldukc¢a
zorlu safra yolu komplikasyonlarindan biridir ve karaciger transplantasyonlarinin %2,5-
%13’iinde ortaya ¢ikar [11, 54]. Biliyer darliklar, tedavi edilmedigi takdirde kolanjit,
portal hipertansiyon ve en nihayetinde bazi hastalarda siroz ile sonuglanabilir. Nakil
sonras1 gelisen biliyer darliklar, anastomoz darliklar1 ya da anastomoz dis1 darliklar
olabilir. Anastomoz darliklar1 daha sik izlenir [55]. Akamatsu ve arkadaslarinin yaptigi
14.000'den fazla hastayi iceren bir meta-analiz calismasinda karaciger nakli sonrasi
anastomoz darlik insidansi yaklasik %13 olarak bildirilmistir [4]. Anastomoz dist
darliklarin insidansi ise %4-%10 olarak bildirilmistir [56].

Biliyer darliklarin  tedavisinde  geleneksel olarak cerrahi  revizyon
uygulanmaktaydi. Ancak son 20 yilda minimal invazif olan endoskopik ve perkiitan
tedavi yaklasimlar1 daha 6n plana ¢ikmig ve miimkiin olan her durumda standart tedavi
olarak kabul edilmeye baslanmstir [15]. Uzerinde hala bir konsensiis saglanamamis olsa
da bir cok merkezde endoskopik yaklasim ilk tercih edilen yoOntem olarak
uygulanmaktadir [39].

Bununla birlikte, bu yontemin bazi sinirlamalart ve zorluklar1 vardir.
Hepatikojejunostomi yapilan hastalarda endoskopik tedavi sans1 bulunmamaktadir. Ve
bu yontemin 6nemli sinirlamalarindan biridir. Ayrica 6zellikle ¢oklu biliyer anastomoz
varliginda ki, canli vericili nakillerde siklikla karsilasilir, ¢oklu biliyer darliklar
gelisebilmektedir ve bu durumda endoskopik yolla tedavi zorlasmaktadir [39].

Bugiine kadar karaciger nakli sonrasi gelisen biliyer darliklarin endoskopik
tedavilerinde farkli basar1 oranlari bildirilmistir. Pfau ve arkadaslar1 [57] tarafindan %50,
Rizk ve arkadaslar1 [58] tarafindan %90, Park ve arkadaslar1 [59] tarafindan %100 ve
Zoepf ve arkadaglar1 [60] tarafindan %88 basar1 oran1 bildirilmistir.

Endoskopik yolla tek basina balon dilatasyonunun, yiiksek darlik niiks oranlar
(%47) nedeniyle glinlimiizde cogu merkez bu darliklarin tedavisi i¢in ‘asamali stentleme
protokolleri’ kullanmaktadir [8, 61]. Bu protokolde 1 yillik siire boyunca her {i¢ ayda bir
artan sayida stent yerlestirilir. Bu protokolle elde edilen basari oram1 %70 ila %94
arasindadir [62].

Endoskopik olarak agamali stentleme protokoliiniin en 6nemli dezavantaji; birden
fazla endoskopik girisime ihtiya¢ duyulmasidir. Bu, plastik biliyer stentlerin nispeten kisa
acik kalma siiresinden kaynaklanmaktadir [63]. Birden fazla endoskopik girisimden

kacinmak i¢in, bazi merkezlerde, plastik stentler yerine kapli kendiliginden
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genisleyebilen metalik stent (SEMS) yerlestirilmesi tercih edilmektedir ancak bu
stentlerin 6nemli bir dezavantaji migrasyona yatkin olmalandir; ¢esitli caligmalarda
tamamen kapli SEMS migrasyon oranlar1 %20 ila %40 arasinda bildirilmistir [64-66].

Perkiitan transhepatik yaklasim biliyer darliklarin standart tedavisinde, genis
delikli kateterler ile perkiitan biliyer dren yerlestirilmesi, konvansiyonel veya kesici
balonlar ile perkiitan balon dilatasyonu veya geri aliabilir stent yerlestirilmesi gibi
secenekler ile safra sistemine alternatif bir yol sunar [67]. Biliyer darliklarin perkiitan
transhepatik balon dilatasyonu ilk olarak 1980'lerde bildirilmis ve ilk ¢aligmalarda 3 yillik
safra kanali agiklik oranlar1 %38-%67 olarak bildirilmistir [56, 68]. Perkiitan transhepatik
yaklagimlar, ¢ogunlukla farkli tekniklere atfedilen farkli basar1 oranlar1 ile son yillarda
giderek daha fazla uygulanmaktadir. Nakil sonrasi anastomoz diizeyindeki biliyer
darliklarin transhepatik balon dilatasyonunun sonuglari degisken olup, teknik basari
oranlar1 ¢esitli calismalarda %93-100 ve uzun vadeli basar1 oranlar1 %33-73 olarak
bildirilmistir [16, 17, 55, 69, 70].

Transhepatik balon dilatasyon iglemi, karaciger nakli sonrasi gelisen biliyer
darliklarin tedavisinde 2014 yilindan beri merkezimizde uygulanmaktadir. Biz,
calismamiza 2017-2023 yillar1 arasinda canli vericili karaciger nakli yapilmis ve
sonrasinda anastomoz diizeyinde biliyer darlik gelismis 63 hastayr dahil ettik. Tim
hastalar, transhepatik balon dilatasyon tedavisi tamamlandiktan sonraki 2 yil boyunca
klinik bulgular: (refere eden hekim ve organ nakli ekibinin klinik ve laboratuvar izlem
notlar1) ve goriintiileme bulgular1 (hastalarin MRKP tetkikleri) ile takip edildi. Tiim
hastalarimizda, ilk PTK isleminde darlik diizeyi teknik olarak basarili bir sekilde
gecilmisti. 63 hastanin 58’inde balon dilatasyon tedavisi basariyla tamamlandi ve
hastalarin biliyer drenaj ihtiyaglar1 ortadan kalkti. Calismamizda iki yillik klinik basari
oranin1 %92,1 olarak izlenmis olup literatiirde hem endoskopik prosediirler hem de
perkiitan prosediirler i¢in bildirilmis oranlar ile benzerdir. Benzer yiiksek basari oranina
sahip perkiitan balon dilastasyonunun endoskopik prosediirlere gore avantaji Roux-en-Y
tipi rekonstriiksiyonlarin varliginda da uygulanabilir olmasidir. Ayrica ¢oklu biliyer
darliklar varliginda bile, perkiitan yolla darlik alanina ulasabilmek miimkiin olmas1 da
onemli bir avantajdir.

Nakil sonras1 gelisen biliyer darliklarda perkiitan tedavilerin genel basart oranm
Giampalma ve arkadaglar1 [71] tarafindan %90, Zajko ve arkadaslar1 [69] tarafindan
%89, Saad ve arkadaslar1 [54] tarafindan %85 ve Rasekhi ve arkadaslar1 [72] tarafindan
%91,2 olarak bildirilmistir.
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Yapilan serilerde, bagarili dilatasyon sonrasi biliyer drenaj kateterinin ¢ikarilma
zamani veya yonetimi ile ilgili farkli metodlar kullanilmis ancak ortak bir konsensusa
vartlamamustir. Literatiirde, anatomik ya da fonksiyonel/klinik sonuglara dayanarak karar
verildigi bildirilmistir [54, 69, 71]. Fonksiyonel/anatomik sonucglara gore karar
verenlerin, sadece morfolojik/kolanjiyogram sonuglarina gore karar verenlere oranla daha
yiiksek aciklik orani bildirdigi goriilmistiir [55, 69, 72]. D.H. Bonnel ve arkadaglarinin
yaymnladigt 110 hasta serisinde, kateterin kesin olarak ¢ikarilmasi(tedavinin
tamamlanmasi) i¢in gozlenen kriterler 6 haftalik araliklarla en az 2 ardisik kolanjiyografi
seansinda darlik gézlenmemesi olarak tanimlanmis ancak tedaviye devam edip etmeme
hususunda bir esik deger belirtilmemistir [70]. Giampalma ve arkadaglari, hem anatomik
hem de fonksiyonel/klinik sonuglara gore karar vermistir; kolanjiyografide darligin
tamamen diizeldigi belgelendikten sonra drenaj kapatilip 2 hafta boyunca karaciger
fonksiyon testlerinde degisiklik olmadan asemptomatik kalan hastalarin drenleri
tamamen ¢ikarilmigtir [71]. Bizim terapdtik kararimiz da fonksiyonel ve kolanjiyogram
sonuclarina dayaniyordu. Balon dilatasyon seansinda darligin tamamen ag¢ilmis olmasi ve
hastalarin laboratuvar bulgularinin normal degerlere gelmesi drenaj kateterlerinin
cikarilmasi i¢in goz 6niinde bulundurdugumuz kriterlerdi.

Perkiitan biliyer drenajin ve balon dilatasyonun apse, sepsis, kolanjit, hepatik
arter psodoanevrizmasi, safra kacagi (anastomoz riiptiirii), pnomotoraks, kan
transflizyonu gerektiren arteriyel kanama/hemobili ve 6liim gibi major komplikasyonlari
da goriilmektedir [56]. Farkli calismalarda %0,5-%2,5 arasinda degisen major
komplikasyon oranlart bildirilmistir [73]. Bizim calismamizda abse gelisimi disinda
major komplikasyon izlenmemistir. 63 hastanin yalnizca birinde (%1,5) major
komplikasyon (abse) gelismisti. Bu hastada PTK sonrasi ates ve akut faz degerlerinde
artis olmasi lizerine kesitsel goriintiileme yapilmis ve karacigerde koleksiyon gelistigi
anlasilmisti. Bunun iizerine hastanin tedavisi perkiitan abse drenaji ve antibiyoterapi
seklinde diizenlendi.

Balon dilatasyona bagl gelisen komplikasyonumuz olmamisti. Her seansta darlik
diizeyine uygun balon boyutunun se¢ilmesi, nominal degerinin iizerine ¢ikilmamasi balon
dilatasyonuna bagli komplikasyon olmamasina katki saglamistir.

Literatiir ile kiyasladigimizda major komplikasyon oranimizin diisiik olmasinin
onemli bir nedeni tiim hastalarda biliyer sisteme ilk girisi ultrason ve skopi
kilavuzlugunda efektif bir sekilde yapmamizdir. Ayrica yaklasik on bes yillik girisimsel

radyoloji tecriibesi olan tek radyolog tarafindan tiim islemlerin gerceklestirilmesi de bu
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oranin diisiik olmasindaki 6nemli bir faktordiir. Bunlarin yaninda biliyer darligin
perkiitan yolla tedavisinde safra yoluna bir kez erisim saglandiktan sonra miikerrer balon
dilatasyon seanslar1 arasinda internal-eksternal biliyer drenaj kateterleri yardimiyla bu
girisim yolunun korunmasi, PTK’ya bagl gelisebilecek major komplikasyon riskini
oldukca azaltmistir.

Calismamizda bir hastada gelisen bu karaciger absesi disinda sepsis veya kolanjit
gibi enfektif durumlar izlenmedi. Literatiirde de oOnerildigi gibi islem Oncesi genis
spektrumlu antibiyotik verilmesi ve internal-eksternal biliyer drenaj kateterlerinin tedavi
sonuna kadar yerinde birakilmasiyla saglanan safra dekompresyonunun bu riskleri
azalttig1 anlagilmaktadir Ayrica islem Oncesi uygun sterilizasyonun yapilmasi ve iglem
sirasinda fazla manipiilasyondan ve biliyer sistemin fazla distansiyonundan kag¢inilmasi
sepsis riskini azaltan diger durumlardar.

Bu major komplikasyon orant endoskopik prosediirlerin komplikasyon orani ile
karsilastirildiginda da diisiiktiir.  Endoskopik prosediirlerin kanama, kolanjit ya da islem
bagl pankreatit gibi ciddi komplikasyonlar1 vardir [62]. Genis bir prospektif caligmada
endoskopik tedavi sonrasi komplikasyon oranlar1 %6 gdsterilmis, kiimiilatif
komplikasyon oranlar1 her hasta i¢in %20 olarak hesaplanmistir [8, 74]. Literatiirde,
karaciger nakli sonrasi gelisen biliyer anastomoz darliklarina uygulanmis asamali
stentleme protokoliiniin hasta basima hesaplanan komplikasyon riski %1,4 ile %24,3
arasinda degistigi bildirilmistir [62]. Endoskopik prosediirde, ozellikle endoskopik
asamal1 stentleme protokoliinde, her seansta endoskopinin ve 6zellikle ERKP isleminin
tekrarlaniyor olmasi komplikasyon oranini kiimiilatif olarak arttirmaktadir. ERKP sonrasi
pankreatitin genel insidansinin %3,47 dir ki bu oran yiiksek riskli hastalarda %15’
yiikselmektedir, enfeksiyon/kolanjit insidans1 %1,4, ERKP sonrasi kanama insidansi ise
%2 olarak bildirilmistir ve her seans i¢in bu komplikasyonlarin goriilme riskleri benzerdir
[75-77]. Perkiitan tedavi yonteminde de, endoskopik yolla yapilan tedaviler gibi ¢oklu
seanslar ile tedavi uygulanmaktadir. Ancak perkiitan tedavilerde safra yoluna bir kez
erisim saglandiktan sonra bu giris yolu korunur ve bdylece miikerrer seanslarinda
ponksiyona bagli gelisebilecek komplikasyonlarin 6niine gegilebilmektedir.

Major komplikasyonlar disinda perkiitan islemlere bagli olarak ponksiyon yerinde
agr1, kateter ¢evresinde sizinti, kateter migrasyonu, transfiizyon gerektirmeyen kanama
gibi minér komplikasyonlar bildirilmistir (%2-14) [39, 67, 78]. Bizim ¢alismamizda 63
hastanin 12’sinde (%19) islem sonrasinda ponksiyon yerinde veya kateter ¢evresinde

agri, 14’linde (%22) kateter migrasyonu gelismisti.
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Islem sonrasinda ponksiyon yerinde veya kateter cevresinde olusan agri
tedavisinde interkostal sinir blokaji yapilmis ve hastalarin hayat kalitesinin azalmasinin
online gegilmistir.

PTBD tedavisinin en Onemli dezavantajlarindan birisi, hastalarin tedavileri
sonlanana kadar biliyer drenaj kateterleri ile birlikte yasamalaridir. Kateterin olusturdugu
rahatsizlik, hareket kisitliligi ve katetere bagli olusabilecek agri yaninda, kateter
migrasyonu, kateter yerinde enfeksiyon ve kateter c¢evresinden sizinti gibi
komplikasyonlar hayat kalitesini diisiirmekte ve bazi durumlarda tedavinin siiresini
etkileyebilmektedir. Merkezimizde her hasta ve hasta yakinlarina, her islem sonunda
kateter bakimu ile ilgili egitim verilmesine ve giinliik aktivitesi sirasinda kateterlerin geri
gelmesini 6nlemek amaciyla cilde siitiire edilmesine ragmen 14 hastamizda kateter
migrasyonu gelisti ve bu hastalarin kateterleri yenisiyle degistirildi.

Literatiir incelendiginde bizim ¢aligmamizda tariflenen bu komplikasyonlarin
birgok c¢alismada komplikasyon olarak tanimlanmamis oldugunu gozlemlenmistir ve
bizim ¢alismamizdaki bu nispeten yiiksek oranin bu tanim farkililigina bagl olabilecegi
diistintilmistiir.

Klinik olarak anlamli restenoz, hastanin semptomlar1 (sarilik veya kolanjit)
perkiitan transhepatik kolanjiyografi ve PTBD, striktiiriin cerrahi onarimi, kalici bir
biliyer dren veya metalik stent yerlestirilmesi veya endoskopik retrograd kolanjiyografi
kilavuzlugunda biliyer dilatasyon gerektirmesi olarak tanimlanmistir [16]. Safra
kanalinin agiklik siiresi, her PTBD tedavisinin sonunda biliyer kateterin ¢ikarilmasindan
klinik olarak anlamli restenoz gelismesine kadar gegen siire olarak tanimlanmistir [16].
Cesitli galigmalarda hastanin tedaviden 1 yil sonra klinik olarak anlamli restenoz olmama
olasilig1 0,7-1,0 iken, tedaviden 2 yil sonra 0,56-0,81'e ve tedaviden 5 yil sonra 0,52-
0,7'ye diistiigii gosterilmistir [15-17, 70, 79]. Bizim ¢alismamizda 2 yillik takiplerde 63
hastanin yalnizca birinde tedavinin tamamlanmasindan 9 ay sonra klinik olarak anlamli
restenoz gelismisti. Bu hastaya nakil sirasinda safra yolu-safra yolu anastomozu yapilmas,
nakilden yaklasik 4 ay sonra darlik tespit edilmisti ve darlik tanisindan bir hafta sonra
balon dilatasyon tedavisine baglanmisti. Toplamda dort balon dilatasyon islemi
yapilmisti. Klinik anlamli restenoz gelismesinin ardindan tekrar perkiitan balon
dilatasyon tedavisi planland1 yaklagik dort aylik siirecte ii¢ balon dilatasyon seansi sonrast
darligin diizelmesiyle tedavi tamamlandi ve hasta rutin takibe alindu.

PTBD tedavisinin basarisin1 etkileyen ve tedavi basarisini Ongorebilecek

faktorleri ortaya koymak bir diger hedefimizdi. Literatiirde farkli darlik sebeplerine sahip
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hasta popiilasyonlarini iceren serilerde, balon boyutu, dilatasyon sayisi, biliyer stent
kullanimi, kullanilan stentlerin ¢ap1 ve stent yerlestirme siiresi dahil olmak iizere teknik
birgok faktdre deginilmistir. Ancak bu serilerde bu faktorler ile basariya katki saglayan
gerecler ortaya konulamamustir.

PTBD tedavisinin basarisin1 bagimsiz olarak etkileyen faktorlerin tespit edilmesi
icin Lojistik Regresyon Analizi yaptik. Analiz sonuglarina gore ii¢ ve iizeri islem yapilan
hastalarda 2 ve altinda islem yapilan hastalara gore tedavi basarisim1 28,35 kat (OR
(%95GA): 28,35 (2,95-272,04)) daha yiiksek gozlemledik. Bunu destekler nitelikte
tedavisi bagarili olan hastalarda toplam balon-islem sayisi1 tedavisi basarisiz olan hastalara
gore anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur (p:0,001). Yapilan balon dilatasyon
seans1 arttik¢a basarinin istatistiksel olarak olmasa da oransal olarak arttig1 gozlemledik.
Kaginci seanstan sonra tedaviyi sonlandirmanin uygun olabilecegini belirlemek adina
yapilan ROC egrisi analizinde en ideal esik seans sayisinin 2 oldugunu bulduk.
Giampalma ve arkadaslarinin 48 hasta serisinde, dilatasyon sayisi sayisal olarak
sinirlandirilmaylp  seansin  tekrari  veya tedavinin tamamlanmasi kararinin,
kolanjiyogramda darlik tamamen ortadan kalktiginda veya darlik alaninda en fazla %30
daralma izlendiginde alinmasi gerektigi bildirilmektedir [71]. Biz de c¢alismamiz
sonucunda tedaviye ait kararlarin morfolojik sonuglara gore verilmesi gerektigini
diisiinmekteyiz. Ancak bir sinir belirlemek gerekirse PTBD tedavisinin basarili olmast
icin en az 2 seans balon dilatasyonu yapilmasi gerektigini diisiiniiyoruz.

Tedavi basarisi ile nakil sonrasi darlik gelisme siiresi ve anastomoz darlig1 tanist
konduktan sonra ilk balon dilatasyon tedavisine kadar gegen siire arasinda bir iliski olup
olmadig1 korelasyon tablolari ile incelenmis olup hem basarili grupta hem de basarisiz
grupta istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunamamagtir.

Darlik tespit edildikten sonra balon dilatasyon tedavisine erken baglamanin islem
sayisina ve dolayistyla tedavi siiresine etkisinin olup olmadigini saptamak icin yapilan
analizde toplam balon-iglem sayisi ile tani ile ilk seans arasinda gegen siire arasinda
negatif yonlli ancak zayif diizeyde bir korelasyon bulunmustur (Rho:-0,292, p:0,020).
Yani darlik tespit edildikten sonra tedaviye erken baglamanin tedavi siiresini
kisaltacagina dair istatistiksel olarak anlamli bir fayda saptayamadik.

Bunun diginda toplam balon dilatasyon seans sayist ile demografik, klinik ve
laboratuvar verileri arasinda herhangi bir korelasyon izlenmemistir.

Gilinlimiizde konvansiyonel balon ya da kesici balon veya bu ikisinin

kombinasyonu kullanilmaktadir. Kesici balonlarin, muhtemelen konvansiyonel balonlara
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direncli lezyonlari ¢ozerek teknik basari oranini (%93) artirdiklar diistiniilmektedir [80].
Wael E.A. Saad ve arkadaslari, karaciger nakli sonrasi gelisen anastomoz darliklarinda
kesici ve konvansiyonel balonlarin birlikte kullanildig1 bir protokol uygulamis ve bu
protokole gore kesici ve geleneksel balonlarin birlikte kullaniminin giivenli oldugu
bildirilmistir [80]. Ancak, kesici balonlarin teknik basar1 oranindaki artisin uzun vadede
daha iyi bir agiklik oranina doniigiip donlismeyecegi heniiz net degildir. Bizim
calismamizda herhangi bir balon dilatasyon seansinda kesici balon kullanma oranimiz
%21 idi. Konvansiyel balonun ardindan kesici balon kullandigimiz hastalarin hepsinde
balon dilatasyon tedavisinin basarili sonuclandigini gdzlemledik ancak kesici balon
kullandigimiz hastalar ile kesici balon kullanmadigimiz hastalar arasinda tedavi
basarisinda istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edemedik (p:0,571).

Calismamizin dikkat ¢ekici bulgularindan biri, hastalarin darlik anindaki ve ilk
balon dilatasyon seansindaki laboratuvar dl¢iimleri incelendiginde; tedavisi basarisiz olan
grupta ilk balon dilatasyon seansinda CRP (p:0,007) diizeylerinin tedavisi bagarili olan
gruba gore anlamli diizeyde daha yiiksek tespit edilmis olmasidir. Bulgumuz, hastalarda
bir akut faz reaktan1 olan CRP diizeylerinin normal sinirlarda oldugunda tedaviye
baslanmanin basariya katki saglayabilecegini akla getirmektedir. Literatiirde kolestaz ve
karaciger fonksiyon degerlerine bakilmis ancak akut faz reaktanlari ile ilgili veriler
bildirilmemistir [15].

Bunun disinda hastalarin darlik an1 ve tedavi sonrasi laboratuvar degerleri
karsilastirildiginda tedavi sonrasinda AST (p:0,005), ALT (p<0,001) ve GGT (p<0,001)
degerleri anlaml diizeyde azaldigimi gozlemledik. ALP ve Total bilirubin degerlerinde
istatistiksel olarak anlamli bir degisim tespit etmedik. Bu bulgu, aslinda tedavimizin
sadece morfolojik anormallikleri degil ayn1 zamanda fonksiyonel anormallikleri de
diizelttigini gostermektedir.

Caligmamizdaki kisitliliklara deginecek olursak, tiim hastalarimizin karaciger
transplantasyonlu hastalar olmasi, primer hastaliklar1 ve gecirdikleri major cerrahi
nedeniyle uzun donem hastane yatiglar1 olmustu ve bu siirecte balon dilatasyon tedavileri
de yapilmisti. Bu nedenle PTBD islemine bagli hospitalizasyon siiresini tespit edemedik.
Literatiirde de bununla ilgili yeterli verilerin olmadigin1 gordiik. Diger bir kisitliligimiz,
ozellikle nakil sonrast gelisen biliyer darliklarda, ilgili ¢calismalar hem anastomotik hem
non-anastomotik darliklar lizerinde durmus, bu ikisi arasindaki farkliliklar1 ortaya
koyabilmistir. Bizim ¢alismamizda tiim hastalarin anastomoz diizeyinde darliklari oldugu

icin, tedavi siireleri ya da islem basarisiyla alakali veriler kiyaslanamamistir. Klinik
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anlamli restenoz gelismeme olasilig1 ve safra kanalinin aciklik siiresi, perkiitan balon
dilatasyonun biliyer darlik tedavisindeki etkinligi iizerinde tartigilan bir konudur.
Literatiirde bununla ilgili kapsamli ¢aligmalarin sayis1 heniiz yeterli degildir. Ciinkii
yapilan serilerde, ¢alismaya dahil edilen tiim hastalarin uzun yillar takipleri etkili bir
sekilde yapilamamis, elde olan mevcut hastalar ile veriler ortaya konmustur. Bizim
calisgmamamizda transhepatik balon dilatasyon tedavisinin, son alti yil igerisinde
karaciger nakli olan ve biliyer darlik gelisen hastalari igermesi ve klinik anlamli restenoz
gelisen bir hastamizin olmasi nedeniyle ¢alismamizin uzun vadeli sonuglart heniiz net

degildir.
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6. SONUC

Biliyer darlik, karaciger transplantasyonu sonrasi gelisen, tedavi edilmedigi
takdirde yeniden transplantasyon ihtiyacit doguran, morbidite ve mortalitesi yliksek bir
komplikasyondur. Biliyer darlik yonetimi multidisipliner bir yaklagim ile yapilmalidir.
Gilinlimiizde endoskopik ve perkiitan balon dilatasyon islemleri, cerrahinin yiiksek
komplikasyon riskleri nedeniyle standart tedavi haline gelmistir. Endoskopik
yaklagimlar, perkiitan islemlere gore teknik zorluklar nedeniyle tedavi basari oranim
diistirebilmektedir. Ancak deneyimli girisimsel radyologlar tarafindan gerceklestirilen
transhepatik balon dilatasyon tedavisi yillar gegtikce artan basari oranlarina sahip
olmaktadir. Bizim tecriibemize gore perkiitan tedaviler, cerrahiye gore daha az travmatik
olmas1 ve bu grup hastalarda daha iyi kabul gérmesi nedeniyle en uygun tedavi segenegi
olarak kabul edilebilir. Calismamiz, diisiik komplikasyon ve yiiksek basari oranlar ile
perkiitan tedavilerin artik bir alternatif tedavi olmaktan ziyade biliyer darlik yonetiminde

ilk tercih edilen secenek olabilecegini gostermistir.
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Canli Vericili Karaciger Transplantasyonu Sonrasi
ARASTIRMANIN ACIK ADI Gelisen Safra Yolu Darliklarinda Perkiitan Balon
Dilatasyon Tedavisinin Etkinligi
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ISTANBUL MEDIPOL UNIVERSITESI GiRiSIMSEL OLMAYAN KLiNiK ARASTIRMALAR ETiK KURULU
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