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EPIDEMIYOLOJI

topsi galismalarinda Bat1 tlkele-

rinde 40 yas tuzeri kadinlarin

%20’sinde ve erkeklerin %8'inde

safra kesesinde tas saptanmustir.
ileri yaslarda bu siklik stiratle artarak 75 yas
icin kadinlarda %35, erkeklerde %20 duizeyi-
ne ulasmaktadir (1).

Ulkemizde ise Dog. Dr. Ali Resit Beyler ve ar-
kadaslarimin, yaslan 20-73 arasinda degisen
1457 kadin, 731 erkek uzerindeki ultraso-
nografi ile yaptiklann ¢alismada safra kesesi
tast sikhign kadinlarda %7, erkeklerde ise
%3.5 olarak bulunmustur. Ayni calismada
kadinlarda safra tasmmin 60-70 yaslarinda
pik yaptigl, hamilelik sayis1 ve viicut agirhigi-
nin tas olusumunda 6énemli rol oynadig sap-
tanmistir. Erkek olgularda ise 40-50 ile 60-
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70 yas grubunda safra kesesi tasinin pik
yaptig1 gortulmustuar (2).

Klinigimizde yapilan diger bir calismada ise
cesitli tist gastrointestinal sikayetler sebebiy-
le 3846 hastaya abdominal ultrasonografi
yapilmis ve bunlarnn 393 (%10.3 282 kadin,
121 erkek ortalama yas 53.8)'tinde safra ke-
sesinde tas tespit edilmistir. Ayrica 164
(%4.3) hastanin safra kesesi tasi sebebiyle
operasyon gecirdigi 6grenilmistir (3).

PATOGENEZ

Safra taslarn kimyasal igeriklerine gore koles-
terol taslar ve pigment taslan (siyah ve kah-
verengi pigment taslarn) seklinde simiflandiri-
Iir. Kolesterol taslan bilesim olarak %75'den
fazla kolesterol monohidrattan olusur. icer-
digi diger maddeler safra pigmentleri, yag
asitleri, fosfolipidler ve kalsiyum tuzlarndir.
Genellikle sandan, yesilimsi kahverengiye
kadar degisen renkte yuvarlak ve koseli tas-
lardir. Tek veya ¢ok sayida ve degisik buiytik-
Itiikte olabilir. Bu taslarin baslica bilesimini
olusturan kolesterol suda erimez ve safrada
miceller veya vezikiiller icerisinde tasiir. Mi-
celler, safra tuzlar, lesitin ve kolesterol; vezi-
kuller ise sadece lesitin ve kolesterol iceren
yapilardir. Kolesterol taslarinin olusumunda
ilk asama kolesterol tasima kapasitesini
asan safra kolesterol miktaridir. Kolestero-
Itin safradaki miktarinin safra tuzlan ve lesi-
tine gore orantisiz artisina litojenik safra olu-
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sumuna denir. Bunun baslica sebepleri sis-
manhk, ytksek kalorili diyet, klofibrat gibi
bazi ilaglar ve baz kisilerde muhtemelen ge-
netik temele dayanan HMG-CoA reduktaz
enzimi aktivite artisidir. Bu enzim karaciger-
de kolesterol sentezinde hiz kisitlayici enzim-
dir.

Bazen uzun aclik sonucu safra tuzlarn salini-
m1 azalmasi kolesterol salimmmi normal olsa
bile safray: litojenik yapabilir.

Tas olusumunda ikinci asama litojenik saf-
radaki kolesteroliin cekirdekleserek cokme-
sidir. Bu ¢ekirdeklesmeye yol acan (lizin fos-
fotidil kolin, miisin ve muisin dis1 glikoprote-
inler gibi) ve engelleyen (apoprotein Al ve All
gibi) faktorler tam olarak aydinlatilmamustir.

Safra kesesinde staza yol acan motor fonksi-
yon bozuklugu da tas olusumunda etkili ol-
maktadir (1).

Kolesterol ve mikst safra taslarinda pre-
dispozan faktorler

1. Obesite: Safra asidi sekresyonu ve havuzu
normaldir, ancak bilier kolesterol sekresyo-
nu artmstir.

2. Kilo kaybi: Dokulardaki kolesteroltin mo-
bilizasyonu bilier kolesterol sekresyonun art-
masina sebep olur ancak safra tuzlarimin en-
terohepatik sirkulasyonu azalmistir.

3. Disi seks hormonlar: Ostrojenler hepatik
lipoprotein reseptoérlerini stimule eder, dietle
kolesterol alimi artar dolayis: ile bilier koles-
terol sekresoynu artar. Buda safra tuzu sek-
resyonunun azalmasina sebep olurlar.

4. Terminal ileum hastaliklan veya ileum re-
zeksiyonu: Safra asidlerinin malabsorbsiyo-
nu, safra asidi havuzunun azalmasma yol
acar ve safra tuzlannin bilier sekresyonu
azalir.

5. lleri yas: Kolesterol bilier sekresyonu ar-
tar, safra asidi havuzunun miktar1 azalir ve
safra tuzlarinin bilier sekresyonu azalir.

6. Safra kesesinde hipomotilite: Staza yol
agar ve nukleus formasyonunu kolaylastirir.
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- Uzamis parenteral nutrisyon,
- Aclik,
- Gebelik,

- Oktreotid gibi baz1 sebepler safra kesesinde
hipomotiliteye sebep olabilirler.

7. Klofibrat tedavisi: kolesteroliin bilier sek-
resyonu artmstir.

8. Diyafaetes mellitus, ytiksek kalorili ve faz-
la yagh diyet (4).

PIGMENT TASLARI

Pigment taslar renkleri ve mikroskopik yapi-
sina gore siyah ve kahverengi taslar olmak
tizere ikiye ayrilirlar. Siyah taslar genellikle 1
cm.den kiticik, dizensiz dis gortintislii ama
i¢ yapis1 homojen taslardir. Kimyasal olarak,
kalsiyum bilirubinat, kalsiyum fosfat, kalsi-
yum karbonat ve bilirubin polimerlerinden
olusurlar. Kolesterol taslarina ait risk faktor-
leri ile iliskisi yoktur. Sikhkla sirotik hasta-
larda ve hemolitik hastaliklarda olusurlar.
Safrada artmus direkt bilirubinin sorumlu ol-
dugu 6ne striulmustir. Kahverengi taslar ise
kolay kirilan, oval ve ¢cogu kez koledok kana-
Iinda primer olarak olusan taslardir. Bu tas-
larin kesitlerinde kalsiyum bilirubinat ve ko-
lesterol tabakalan icice siralanir. Staz ve di-
rekt bilirubini indirekt biluribine cevirerek
cokmesine yol acan bakteri kolonizasyonu
patogenezdende sorumlu olaylardir (1).

Pigment taslarinda predispozan faktorler-
dir

- Asya tlkelerinde daha fazla,

- Kronik hemoliz,

- Alkolik siroz,

- Kronik bilier sistem enfeksiyonlarn, parazit
enfestasyonlari,

- ileri yas (1).

KLINIK

Safra kesesi taslarinin en tipik semptomu
safra koligidir. Agrinin sebebi duktus sisti-
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kusun veya koledok kanalinin tasla tikan-
masl sonucu limen i¢i basing artisi ve safra
kesesinin gerilerek kasilmasidir. Agr stirekli
ve siddetlidir. Epigastrium ve sag tst kad-
randan baslayip sag skapula veya sag omu-
za vurur. Ani baslar ve 30 dakika ile 3 saat
arasi surdiikten sonra tedricen veya aniden
kaybolur. Hastalarin bir kisminda agr basla-
madan énce agir bir yemek ¢yktisti alinabilir.
Safra koligi sirasinda bulanti veya kusma
siktir. Ates akut kolesistit gelismeden gortl-
mez. Bu tipik yakinmalarin disinda karinda
dolgunluk, gaz gibi bircok yakinma safra ke-
sesi taslan ile iliskilendirilmistir, ancak ta-
nimlanan bu yakinmalar spesifik degildir,
¢cok sayida baska patolojiye baglh olabilir (4).

Klinigimizde batin ultrasonografi ile safra ke-
sesi tespit edilen 3846 hastanin %58.7’sinin
kolik agr1 ve/veya postprandial agri,
%72.8’inin karinda siskinlik, %45’inin kons-
tipasyon tarif ettigi saptanmistir (3).

Safra kesesi tasi olanlarda klinik yakinmalar
kese duvarinda saptanan patolojik degisik-
liklerle korele degildir. Baz1 vakalarda safra
kesesi belirgin olarak buiztismus, fibrotik ve
cevreye yapisiktir. Tam tersine ig¢erisindeki
taslara ragmen mukozada hafif kalinlasma
ve inflamasyon disinda kese duvari tamamen
normal olan vakalarda mevcuttur. Klasik
olarak tipik semptomlarn: olan hastalar kli-
nikte patolojik degisikliklere bakilmaksizin
kronik kolesistit olarak tanimlanmaktadir
(5).

Epidemiyolojik calismalara gore safra tash
bireylerin %60-80'i spesifik semptom goster-
mezler. Primer asemptomatik safra tash bu
hastalarda yillik bilier agr1 epizodlarinin go-
rilme riski ilk teshisten sonraki ilk 10 yil
icinde %1-2 arasidir. Sonraki 10 yilda yilhk
risk %0.5 civarina iner. Yillik bilier kompli-
kasyon orani ise 10 kat daha dustktur (yilda
%0.1-0.2) (5). Sessiz bir safra tasinin semp-
tomatik hale gelmesi 5 yilda %10, 10 yilda
%15 ve 15 yi1lda %18 olarak bildirilmistir (5).

Safra kesesi taslan ile ilgili semptomlarin
spesifitesi tartismalidir ve safra taslarimin
klasifikasyonu i¢in faydal bir tamim ortaya
koymazlar. Bu hastalarin yaklasik yarisinda,
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20 yilin tizerindeki takiplerde semptomlarin
azaldigr veya kayboldugu saptanmistir.
Semptomatik hastalarda, primer asempto-
matik hastalara gore yillik komplikasyon
orani daha ytiksektir. Kolanjit, pankreatit ve-
ya sarilik %1-3 insidansinda ortaya ¢ikabilir.
Ancak safra kesesi taslarina bagh 6lim ¢ok
nadirdir. Bununla beraber safra kesesi tasi
ile ilgili 6ltimleri, safra kesesi tas: bilinen Kki-
silerde daha fazla oldugu saptanmistir (%3)
(5).

Safra kesesi taslan genellikle benign seyir
gosterirler ve tedavi kararn verilirken safra ta-
simn hikayesi de géz éntunde tutulmahdir.

Epidemiyolojik bilgi tedavi acisindan ytiksek
riskli parametreleri saptamak i¢cin avantaj
olusturmaktadir. Semptomlar ayirt edici bir
faktorduir. Tasin yeri ve buytikltigti de, semp-
tomlar goz 6ntine almaksizin bir risk goster-
gesidir. Sistik kanaldaki taslar safra kesesi
fonksiyonunu bozabilir, simultane olarak
hem kese hem de safra kanalinda tas bulun-
mas1 0zellikle komplikasyonlara egilim yara-
tir. Safra kesesi taslarinin safra kanal tasla-
11 ile birlikteligi yashlarda daha siktir (5).

Safra kesesinin goriintiilenmesi:

Bilier hastaliklarin semptom ve bulgular: pa-
tognomonik degildir. Klinik durumu ortaya
koymak icin gértnttileme yontemleri siklikla
gerekli olmaktadir.

Oral kolesistogram ilk defa 1924 yilinda uy-
gulanmus, ylizyilimizin cogunda bashca go-
rantileme yoéntemi olmustur. Duyarlilig:
yaklasik %93, 6zgullugt ise %97°dir. Ucuz ve
kolay olmasi, yanlis pozitifligin olmamasi,
kolesterozis ve adenomatoziste ¢ok iyi sonug¢
vermesi avantajlarimi olusturur. Ancak, se-
rum bilirubini %3 mg'in tzerinde olan veya
karaciger hastaligl olan ve diyaresi olanlarda
basarisizdir. Gebelik ve ila¢ allerjisinde kont-
rendikedir.

Oral kolesistogram ilk defa 1924 yilinda uy-
gulanmus, yuzyilimizin cogunda bashca go-
rantileme yontemi olmustur. Duyarhlig:
yaklasik %93, ozgulltigt ise %97°dir. Ucuz ve
kolay olmasi, yanhs pozitifligin olmamasi,
kolesterozis ve adenomatoziste ¢ok iyi sonug¢
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vermesi avantajlarimi olusturur. Ancak, se-
rum bilirubini %3 mg'in tizerinde olan veya
karaciger hastalig1 olan ve diyaresi olanlarda
basarisizdir. Gebelik ve ilag¢ allerjisinde kont-
rendikedir. Bu test ytiksek dogruluk oranina
sahip olmasma karsin, USG'nin kullanilma-
sma basladiktan sonra, daha az tercih edilir
olmustur. Ancak safra kesesi hastaliklarinin
medikal tedavisi distnuldtiginde diger go-
runttileme yéntemlerine gore 6zel bir avanta-
ja sahiptir. Safra kesesinin fonksiyonu ve
safra tas1 kompozisyonu ile ilgili bilgi ver-
mektedir.

Ultrasonografi, safra kesesi taslarinin teshi-
sinde buytik oranda, oral kolesistografinin
yerini almistir. %95 oraninda 6zgtlltuk ve du-
yarhiliga sahiptir. Ucuz ve kolay olmasi, yan-
Iis pozitiflik ve negatifligin diistik olmasi, ay-
n1 anda karaciger ve pankreas ve safra yolla-
rimin gorunttlenmesi, sariiktan etkilenme-
mesi ve hamilelikte guvenle kullamilmasi
avantajlandir. Akut kolesistit tanisinda spe-
sifik degildir. Safra kesesi tas1 tanisinda ilk
tan yontemi olmalidir.

Teknesyum 99 m ile radyontklid kolesistog-
rafi 1970’lerde uygulanmaya baslanmistir.
Hepatik ekstraksiyon ve bilier ekstraksiyonu
gostermede etkilidir. HIDA sintigrafisi sistik
kanal tikanmasmin tanisinda faydal olup,
serum bilirtibini %6 mgn Uzerinde yanlis
negatiflik siktir ve gebelikte kontrendikedir.
Stipheli akut kolesistit olgularinda tercih
edilir.

Duiz karin grafisi ve bilgisayarl tomografi ke-
se duvar kalsifikasyonunun, taslarda kalsi-
fikasyon olup olmadiginin tamsinda faydal-
dir. Safra kesesi tasin sirasiyla %30 ve %80
oraninda ortaya koyarlar.

Duodenal safra drenajinda, safrada kolleste-
rol kristallerinin gortilmesi kollesterol taslan
icin tipiktir. Kollesterol tashh vakalarin
%60 inda pozitiftir (1,6).

TEDAVI

Safra kesesi taslarinin tedavisinde yaklasik
bir asirdan beri kolesistektomi rutin uygula-
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ma olmasima karsin son 15 yildan beri bu
taslarin tedavisinde medikal yéntemler de
kullanilmaya baslanmistir. Cerrahi olarak
geleneksel kolesistektomi ve gittik¢e yaygin-
lasan laparaskopik kolesistektomi uygula-
nan ile safra taslarinin ¢ozilmesi.

1. Oral safra asitleri ile safra taslarinin ¢6-
zltilmesi.

2. Safra kesesine direkt MTBE (methyl terti-
ary butyl ether) verilmesi suretiyle safra tas-
larinin ¢ézilmesi.

3. Extracorporeal sok dalgalariyla taslarn
kinilmas: kullanilan yéntemler olmaktadir.
Ancak medikal tedavi ile sadece kolesterol
taslarina etkili olunabilmekte, pigment tasla-
rinin tedavisinde ise kolesistektomi Oneril-
mektedir.

Safra taslarinin tibbi veya cerrahi tedavileri
icin semptomatik olmalar: gerekir.

I. SAFRA KESESI TASLARININ TIBBi
TEDAVISI

1. Oral safra asitleri ile tedavi;
Litolitik Safra Asitleri

Safra tasi olusumunda safra asidi konsant-
rasyonunun ve kolesterol presipitasyonunun
rolii anlasildiktan sonra litojenik safrali has-
talarda oral safra asidinin kullanimi gtinde-
me gelmistir. Ilk defa 1971 yiinda Mayo Kli-
nik tarafindan asemptomatik, non-kalsifiye
safra tash ve fonksiyone safra kesesi olan
hastalara safra asidi verildigi rapor edilmis-
tir. Bu calisma ile, kenodeoksikolik asit
(CDCA) verilen hastalarda safra asidi kon-
santrasyonunun degistirildigi gosterilmistir.
Daha da 6nemlisi, CDCA'in absolti veya rola-
tif safra lipid sekresyonunun ve desattire saf-
ranin azalmasimda etkili oldugu saptanmis-
tar.

i1k oral dissoliisyon tedavisi ABD'de CDCA ile
baslamistir. ilk c¢alismalarda 750 mg/giin
CDCA ile %14 hastada safra taslarinin tam
olarak coztindugu gosterilmistir. Bu oramn
az olmasimn sebebi, tedavide dusuk, sabit
dozda CDCA kullanilmasina ve ¢alismaya te-
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daviye uygun olmayan hastalarin da alinma-
smna baglanmistir. 15 mg/kg/gtin CDCA kul-
lanimi ve uygun hasta sec¢imi ile basar ora-
nimn %50-60’lara kadar ¢iktigi saptanmistir
(6).

Safra Asitlerinin Farmalkolojisi

Guntumiuizde kullanmilmakta olan iki safra asi-
di kenodeoksikolik asid (CDCA) ve ursodeok-
sikolik asid (UDCA) arasmdaki tek fark 7
hidroksil grubunun oryantasyonu olup bu
farkliik etkinlikleri, etki mekanizmalarn ve
yan etkilerinde gortilen farkhihklardan so-
rumludur.

Absorbsiyon

CDCA 1iyi absorbe edilir, fakat intestinal
ph’da ¢éztnurligiintin az olmasindan dolayr
UDCA'in absorbisyonu daha yavastir. Absor-
be edildikten sonra her iki ajan karacigerde
konjuge edilir ve bagirsaga atilir. UDCA’in
glisin ile konjugasyonu, taurin ile konjugas-
yonuna goére daha az ¢oztintr 6zellige sahip-
tir. Ancak, hem UDCA hem de CDCA'in etki-
leri plazmaya goére daha ¢ok safradaki kon-
santrasyonlarn ile iliskili oldugundan, serum
diizeyleri klinik olarak biyoyararlarin yansit-
maz (6).

Dagilim

CDCA, UDCA'min ve metabolitlerinin dagilimi
enterohepatik sirktilasyondaki organlarla si-
nirh olmaktadir. Konjuge CDCA ve UDCA’in
en fazla sirkulatuvar havuzu yemek sirasin-
da ince bagirsak, aclikta ise safra kesesidir.

Eliminasyon

Hepatik konjugasyondan sonra, CDCA ve
UDCA'In her ikisi de bagirsakta litokolik asi-
de dekonjuge olur. Sonucta, fegesle daha ¢ok
litokolik asit olarak atilir (%70 ve %30).

Etki Mekanizmast

CDCA ve UDCA'min en 6nemli etki mekaniz-
mas1 safraya, kolesterol sekresyonunu inhi-
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be etmeleridir. Ikinci etkileri daha az énemli
olup safra asidi havuzunu genisletmeleridir.
Sonucta, kolesterol sekresyonu azalmakta ve*
safra desature olmaktadir. CDCA Kkolestero-
Itin migel soltisyonunda ¢oztintrligtni art-
tirir. Oysa UDCA kolesteroltin siv1 kristal ha-
linde tutulmasim saglar.

Ayrica UDCA’'min niikleasyonu onleyici bir
faktor oldugu bilinen apolipoprotein A dtize-
yini arttirdigir ve kolesterol absorbsiyonunu
engelledigi de gosterilmistir.

Safra Asidi Tedavisine Baslamak icin
Gerekli Kriterler

1. Tasin buyukliga <1,5 cm

2. Kalsifiye olmayan tas. (kenar kalsifikas-
yon harig)

3. Fonksiyon goren kese. (oral kolesistog-
rafi ile)

4. Kesede ytizen tas. (oral kolesistografide)
5. Tas kesenin <%50 doldurmal

6. Semptomlar hafif olmal

7. Yas >60

8. Kolesterol tas: olmasi

Tedavi sirasinda hastanin hafif veya orta dii-
zeyde semptomatik olmasi gereklidir. Safra
asidleri kolesterol oram ytiksek, kalsiyum ve
pigment icerigi diistik taslara etkili olmakta-
dir. Eger tasta yeterince kalsiyum varsa di-
rekt karin grafisinde gortilebilir. Bilgisayarh
tomografi tastaki kalsifikasyonu gostermede
oldukc¢a duyarhdir. Oral kolesistografide ta-
sin yuziiyor olmasi yuiksek kolesterol icerigi
oldugunu gosterir ve ¢oztinme sansi %90 ci-
varindadir. Tas 1,5 cm’den kiigctik radyolu-
sen ve diizgin yulzeyliyse ¢6ziinme sansi
%30-70 oraninda degismektedir (7).

Ultrasonografi tasin boyutunun saptanmasi
ve kolesistografide gozden kacan ufak tasla-
rinin aranmas! bakimindan yararhdir. Kole-
sistografi safra kesesinin fonksiyonu olup ol-
madigl, tasin yiuzme yetenegine dayanarak
kolesterol orani ve kismen de kalsifikasyonu
hakkinda bilgi verir. Kenar kalsifikasyonu
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olanlar difftiz kalsifikasyonu iceren taslarin
aksine tedaviye iyi cevap verir. Eger tas bir-
den c¢ok ve kesenin yarisindan ¢ogunu dol-
duruyorsa safra asidi tedavisi siklikla basari-
siz olur. Safra kesesi dolmaz veya zayif dolar
ise safra tuzlan tedavisine yamitin kéta ola-
cagim gosterir.

CDCA icin uygun doz 15 mg/kg/giin, UDCA
icin 13 mg/kg/gun dur. Yapilan ¢alismalar-
da ilacin timtintin veya ¢cogunun gece yatar-
ken alinmasinin, kolesterol saturasyonu ge-
ce maksimum dtizeye ulastigindan, bu doé-
nemde safra asit konsantrasyonunu arttira-
rak daha etkili olacag: gosterilmistir (8).

Safra Asidlerinin Yan Etkileri

CDCA ile tedavide 6nemli bir problem, ilacin
yan etkileri olmustur. Bu yan etkiler, diare,
serum kolesterol dtizeyinde ytikselme, hasta-
larin bir kisminda aminotransferoz duizeyle-
rinde belirgin bir artis olmasidir. Diare has-
talarin %50’sinde gortultir ve muhtemelen
CDCA'min adenil siklaz tizerinden ince bar-
sak ve/veya kolondan su ve elektrolit sekres-
yonunu arttirmasina baghdir. Hastalarn co-
gu etkili ila¢ dozunu diare sebebiyle tolere
edemezler. Karaciger fonksiyon testlerinde
bozukluk %40 hastada gortiltir, doza bagim-
hdir. Cogu kiside doz degistirilmedigi halde
normale doner. Ancak bazi hastalarda dozu
azaltmak kesmek gerekebilir. Hepototoksisi-
tenin etki mekanizmasi1 bilinememektedir.
Serum LDL kolesterol diizeyindeki artisin se-
bebi ise safra asidi sentezi supresyonu yoluy-
la LDL reseptoérlerinde olusan down-regiilas-
yondur.

UDCA'ya bagh onemli yan etkiler yoktur.
UDCA hidrofilik olup, hiicre membranina
hidrofobik CDCA’dan daha az toksiktir.
CDCA ve UDCA birlikte verildiklerinde,
CDCA’'nin yan etkileri azaltmakta ve etkinligi
kismen artmaktadir (7).

Tedavinin Etkinligi

Etkinlik, hasta se¢im kriterlerine gore degi-
siklik gostermekte olup, 1-3 yilda hastalarin
%30-70’inde safra taslarinda kismen veya ta-
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mamen ¢éztinme olmaktadir. Tedaviye ali-
nan hastalara 6 aylik araliklarla oral kolesis-
tografi ile izlenmeli ve tas ¢éztinmuigse ultra-
sonografi ile kiiciik taslarin varligy kontrol
edilmelidir (6).

Rekurrens

Tedavideki problemlerden biri de rekurrens
gozlenmesidir. Tedavi kesildikten sonra 5 yil-
da rekurrens orani %50’ye kadar ¢ikabilmek-
tedir. Bu taslarin cogu asemptomatiktir (6).

Rekurrens i¢in reversible risk faktorleri sun-
lardir:

1. llaclar-Klofibrate
- Gemfibrozil
- Ostrojenler
- Oral kontratraseptifler
2. Obesite
3. Gebelik
4. Hizh kilo kaybi
5. Total parenteral nutrisyon

Rekurrens, tek tasi olan hastalarda daha az
oranda goérulmektedir. Cogunlukla ilk 2-3
yilda olmakta ve ilk 5 yilda tas gériilmezse
muhtemelen tekrarlamamaktadir.

2. Metil Terti-Butil Eter (MTBE) ile Disso-
liisyon Tedavisi;

Yeni bir eter ttirevi olan MTBE kolesterol tas-
larini saatler i¢inde hizla ¢6zebilme 6zelligine
sahiptir.

Safra asidleri kolesterolti miceller veya likit
kristal forma c¢o6zebilmelerine karsin, islem
uzun zaman almakta, ancak direkt kontakt
solventler ile daha c¢abuk sonuca gidilebil-
mektedir.

Direkt kontakt dissoltisyon ile ilgili calisma-
lar monooctonin ile baslamis ve kolesterol
¢ozuict olarak cok effektif bulunmustur. Fa-
kat MTBE'nin kolesterolii, monooctonine go-
re 50 kat daha hizh ¢6zdugt gosterilmis ve
tedavide kullanilmaya baslanmistir.

MTBE alkil eterdir ve kaynama noktasi
55°C’dir, viicut sicakliginda sivi durumdadir.
Safra kesesi mukozasi tarafindan absorbe ol-
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maz, mukozada gecici olarak az bir hasar
meydana getirebilir.

MTBE perkutan olarak konulan 1.7 mm’lik
kateterden direkt olarak keseye hizla verile-
rek aspire edilir. MTBE'yi keseye verip aspire
eden otomatik pompalarda gelistirilmistir.
Ortalama tas1 ¢ozme suresi 12.5 saat olup
tasin buyukligu ile korelasyon gostermekte-
dir. Her boyuttaki tas tedavi edilebilir. Genel-
likle kolesistektomiyi kabul etmeyen ya da
cerrahi riski ytksek olup kalsifiye olmayan
kolesterol tas1 ve fonksiyon goren safra kese-
si olan hastalarda uygulanan bir yontemdir.

Invaziv bir prosediir olup, yetenekli bir ekip
gerektirmesi yaninda, kesede residiiel mater-
yal kalmasi ve akcigerlerden solunum yoluy-
la atilmas1 MTBE tedavisinin olumsuz yanla-
ridir.

Yan etkiler MTBE veya uygulamaya bagh ola-
rak bulanti, kusma, agri, sedasyon, ytizeyel
duodenal tulserler, gecici intravaskiiler he-
moliz ve kesede kateter yerinden safra sizin-
tisina baglh peritonittir.

Basar orani %95 gibi ytiksek oranlara c¢ika-
bilmektedir. Hastalarin %75’inde 5mm. den
kuictik residtiel parcalar kaldigi saptanmis-
tir.

Soliter taglar genellikle 2-6 saatte ¢6ztinebi-
lirken, multiple taslarda 2-3 kat daha fazla
zaman gerekebilmektedir.

Cok kiicuk residtiel taslart ( 3mm) kontrast
madde ile fl oroskopi altinda gértunttilemek
zor olabileceginden dolayi, tasin tamamen
coziinmesinden sonra ek olarak 1-2 saat da-
ha tedaviyi stirdiirmek uygun olabilmekte-
dir. Bununla beraber kateterin ¢ikarilmasini
takiben yapilan ultrasonografide bir veya da-
ha fazla ktictik ekojen alanlar saptanabilir.
Bu kalintilar, tas yeniden olusmadikca has-
talarin hicbirinde operasyon gerektirecek
semptomlara neden olmazlar.

Safra tast rekiirrensi

Direkt kontakt dissoltisyonu takiben safra
taslarmin rektrrensi, oral dissolusyon son-
ras1 veya litotripsi sonrasi rekiirrensten an-
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lamli derecede farkli degildir. Soliter taslarin
rekirrensi, multiple taslarin rekiirrens ora-
nimin yarisindan daha azdir. Safra kesesinde
residiiel parcalarn olanlarla olmayanlar ara-
sinda da anlaml fark saptanmamistir.

MTEB tedavisi sonrasi, sadece bilier semp-
tom gosteren rektirren taslarda cerrahi ge-
rekli olmaktadir (9).

3. Sok dalgalan ile litotripsi

Ik defa 1985 yilinda, Saverbruch ve arka-
daslan safra taslarinin tedavisinde sok dal-
galariyla litotripsi yontemini kullanmislardir.
O zamandan beri bu yéntem basari ile uygu-
lanmaktadir.

Tedaviye uygun hastalar
1. Hasta semptomatik olmali,

2. Radyoliisen veya rodyoopak kenarli 30
mm capinda tek tas,

3. Total hacmi 14 ml veya daha az olan 2 ve-
ya 3 radyoliisen tas,

4. Fonksiyone kese (kolesistografide),

5. Safra kesesi, safra kanali veya pankreas-
ta akut inflamasyon olmamasi,

6. Bilier sistemde obstruksiyon olmamasi,
7. Koagiilasyon defekti olmamasi,

8. Antikoagtilan ve nonsteroid anti-inflama-
tuvar ilaclarin alinmamasi,

9. Gebelik olmamasi

10.Pace-maker veya 6nemli aritmi olmamasi
(10).

Sok dalgalarn elektrohidrolik, piezoceramik
ve elektromagnetik litotripterler tarafindan
uretilir. Sok dalgalar yalnizca birka¢ mm. lik
alanda toplanir. Kullanilan aletin tipine gore
istenilen alanda basan gradienti 100 bara
kadar cikabilir. Sok dalgalarinin odaklandig:
alandaki tas basing dalgalariyla kirilir. Frag-
mantasyon tasin kimyasal bilesiminden c¢ok
hacmiyle ilgili olmaktadir. Tedavi uygulanan
hemen tiim hastalarda tasin parcalanmasi
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saptanirken fragmantasyon derecesi cesitli
merkezlere gore farkliik géstermektedir.

Uygulama esnasinda litotripterin gaz iceren
dokular1 etkilemesinden kacinilmali ve
mumkitn oldugu kadar tasin litotriptere ya-
kin olmas1 saglanmalidir. Prone pozisyon ter-
cih edilen pozisyondur. Ultrasonografi esli-
ginde hastaya uygun pozisyon verilmelidir.

1000’den 10000’e kadar basmn¢ uygulamasi
yeterli disintegrasyon icin gerekli olabilmek-
tedir. ideal olarak, taslar 3mm capinda par-
calara ayrilmalidir. Bu captaki taslar sistik
kanaldan kolayca bagirsaga atilabilmektedir.

Ancak her vakada litotripsi sonrasi safra tas-
larimin safra kesesinden ayrilmasi mimkiin
olmamaktadir. Ctinkti safra tash cogu hasta-
da ayn1 zamanda safra kesesinde motilite bo-
zukluguda mevcuttur. Bu ytlizden, adjuvan
safra asidi dissolusyon tedavisi gerekli ol-
maktadir. Bazi calismalarda oral safra asidi-
nin tedaviye eklenmesi ile eklenmemesi ara-
sinda anlamli fark saptanmamasina karsin,
genelde oOnerilen dissolusyon tedavisinin
kombine edilmesidir. Onerilen yéntem litot-
ripsiden 2 hafta énce safra asidi tedavisinin
baslamasi ve safra tas1 fragmanlarinin tama-
men kaybolmasidir. 3 ay sonrasina kadar de-
vam edilmesidir.

ESWLnin basaris1 hasta secimi daha da
onemlisi safra taslarimin ozellikleri ile yakin-
dan ilgilidir. Kalsifiye ve kismen kalsifiye tas-
lar fragmantasyona ugrayabilmekte, ancak
bu fragmanlarin safra kesesinden atihm az
olmaktadir. Cogu calismada 20 mm soliter
nonkalsifiye taslarm 1 yillik klirensi %95
iken, 2 adet tas1 olanlarda bu oran %75’e in-
mektedir. 3 tasi olanlarda ise %50 civarinda-
dir. Bu hastalara oral dissolusyon tedavisi-
nin eklenmesi de bu oran degistirmemekte-
dir (10).

g’ an etkiler

ESWL ile ilgili yan etkiler ¢cok azdir. Tedavi
sonrasi %5-10 oraninda istenmeyen etki bil-
dirilmistir. Bunlar gecici gros hematuri ve
kutanoz petesilerdir. Yiksek enerjili litotrip-
side nadiren karacigerde ktictik hematomla-
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ra rastlanmaktadir. Hastalarin 1/3'tinde ge-
nellikle litotripsi sonrasi ilk birka¢ hafta icin-
de bilier agn1 gorulebilmektedir. %1-2 hasta-
da ise hafif dlizeyde pankreatit saptanmstir.
%1 hastada endoskopik sfinkterotomi gerek-
li olabilir. %1-5 hastada bilier agr1 epizodlari
sebebiyle veya inkomplet fragman dissolus-
yonu sebebiyle kolesistektomi gerekebilmek-
tedir (10).

Rekiurens

Litotripsi sonrasi 2 yil icinde %10-15 hasta-
da safra tas:1 rektirrensi gortlebilmektedir.

II- CERRAHI TEDAVI
- Klasik kolesistektomi,
- Laparoskopik kolesistektomi.

Kolesistektomi halen safra kesesi taslarimin
tedavisinde en 6nemli ve en ¢ok uygulanan
yontem olma o6zelligini korumaktadir. Diger
tedavi seceneklerinin etkisiz kaldigi, siddetli
semptomu olan hastalarda veya komplikas-
yon gelisen hastalarda cerrahi tedavi uygu-
lanmalidir. Son yillarda klasik kolesistekto-
miye alternatif olarak laparoskopik kolesis-
tektominin 6énemi artmistir.

Elektif sartlarda yapilan klasik kolesistekto-
mide mortalite %1'in altindadir. Yash Kkisiler-
de ve kardiak patolojisi olanlarda bu risk art-
maktadir. Genel anestezinin daha az stireyle
uygulanmasi, batin i¢i daha genis alanin
gozlenmesi ve bu suretle beklenmeyen pato-
lojilerin saptanmasi klasik kolesistektominin
avantajlarin olustururken, hastanade kalma
suiresinin laparoskopik kolesistektomiye gore
daha fazla olusu ve isgticti kayb1 dezavantaj-
landir.

Laparoskopik kolesistektomi 1989’dan beri
uygulanan bir yontemdir. Klasik kolesistek-
tomiye oranla daha kii¢tik insizyonla girisim
yapilabilmesi, postoperatif ileusun daha az
olmasi, hastanede yatis stiresinin 1-2 gtinle
sinirlanmas1 ve postoperatif yapisikliklarin
insidansinin az olmasi avantajlardir.

Bazi1 hastalarda profilaktik amacl kolesistek-
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tomi de 6nerilmektedir. Safra kesesi tasi se-

be
ra

biyle daha 6nce gecirilmis pankreatit, saf-
kesesi fisttilii hikayesi olanlar veya porse-

len safra kesesi, kolesterolozis, adenomyo-
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“Ne insanlar gérdiim
Ustlinde elbise yok,
Ne elbiseler gérdim

icinde insan yok”
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