Elektif kolesistektomi ilk defa 1882'de Berlin'de

Cari Langenbuch tarafindan tarif edildi.

Semptomatik safra kesesi taslarinin, kesin tedavi-
sinin kolesistektomi oldugu, hekimler tarafindan kabul
edilmektedir. Semptomatik hastalarda, komplikasyon
riski sessiz tasiyicilara goére daha yuksektir. Hekimler,
"her semptomatik hasta igin, kolesistektominin gerekli
olup olmadigi?" konusunda, fikir birligi icinde degildirler
ve ekstrakorporal sok dalga litotripsi (1), perkitan (2)
veya transduedenal (3) safra kesesi yaklasimlari gibi
yeni tekniklerin olusumu ve safra taslarinin patogene-
zindeki yeni geligsmeler sonucunda, bu soru ortaya ko-
nulmustur. Cerrahi olmayan tekniklerin gelisimine para-
lel olarak, daha az invaziv kolesistektomi ydntemlerin-
den kolesistektomi giindeme gelmistir (4).

Bu makalede, yeni tedavi ydntemlerinin avantajlari
ve dezavantajlari gézden gegirilmektedir. Bu tercihler

temelde elektif terapide kullanilmaktadir.

CERRAHi OLMAYAN YAKLASIMLAR

Sanayilesmis Ulkelerde, safra taslarinin %80'den
fazlasi, temelde kolesterolden olusmustur. Agizdan ali-
nan bazi safra asitleriyle (5), extracorporeal sok dalga
litotripsisi ve safra asitlerinin kombinasyonu (1) veya
safra kesesine kolesterol c¢oziiculeri direkt vermekle

(2), bu taslar eritilebilir.

1, Agizdan Alinan Safra
Asitleriyle Eritme

1937'de Amerikali cerrah Rewbridge (6), 5 hasta-
nin ikisinde agizdan alinan safra asitleriyle, taslarin eri-
tilmesinde basarili olundugunu acikladi. 1970'in erken
déneminde Mayo grubu, bu soruna daha bilimsel bir
yolla yaklasti. Kenodeoxykolik asit, safranin kolesterol
saturasyonunu azaltmaktadir ve bu da kolesterol tasla-
rinin tedrici sekilde erimesine sebep olur (7). Sonra Ja-
ponya'dan bir grup (8), Kenodeoxykolik asitin 7B epi-
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meri olan «Ursodeoxykolik asitin» de ayni sekilde safra
taslarini erittigini bulmuslardir (Kenodeoxykolik asitin
dozu 15 mg/kg/gin, Ursodeoxykolik asit 10-13
mg/kg/gin). Kenodeoxykolik asitin doza bagh yan etki-
leri nedeniyle (Orn: ishal, aminotransferaz yiikselmesi,
hiperkolesterolemi bu ajanla yapilan monoterapi bugin
terk edilmistir. Hastalarin yaklasik %60'da, g¢api
15mm'den az olan safra taslari, 2 yil iginde tam olarak
eritilebilmektedir (9). En yuksek basari orani kigik
(10), (<5mm g¢apta) ylzen, radyolusent safra taslari
bulunan hastalarda saglanir (%80-90'da tam erime bir
yilin icinde). Ursodeoxykolik asit yalniz basina veya ke-
nodeoxykolik asitle kombine olarak toksik etki olustur-
mamaktadir, fakat 1/5 hastada, ductus sistikus obstriik-
siyonu, rekLurent biliyer kolik, cerrahiye ihtiyag gdste-
ren pankreatit ve kolesistit olusmaktadir (11). Ancak bu
etkiler, safra asitlerinin komplikasyonu olmaksizin,
semptomatik safra tasi hastaliginin tabii seyridir (12).
Eger safra asit terapisi, kuglik ylzen tash hastalarla si-
nirlanirsa, muhtemelen kolelitiazisli hastalarin yalnizca
%10'da kullaniimasi uygundur.

2. Ekstrakorporal Sok Dagla
Litotripsi ile Adizdan Alinan Safra
Asitlerinin Kombinasyonu

Elektrohidrolik (1), piezoseramik (13) ve elektro-
manyetik (14) prensipleri kullanilarak ekstrakorporeal
sekilde elde edilen sok dalgalari, safra taslarini ¢ézebi-
lir. Su altinda olusturulan sok dalgalari, tas olan yere
fokal olarak, yogun sekilde verilmektedir.

Litotripsinin 2 ana amaci vardir. 1) Ozellikle safra
asitlerinin cok az etkili oldugu, ¢api Icm'den bilylk
taslarda, ¢6zimiu kolaylastirmak (1). 2) Pargalarin
spontan olarak barsaga gegirini saglamak (15). Semp-
tomatik radyolusent tasli hastalar, litotripsi ve safra
asitlerinin kombinasyonundan olusan tedaviye uygun-
durlar. Soliter tash hastalar, bu tedavi i¢in en iyi aday-
dirlar. Safra kesesinde 2cm buyukliginde soliter tasi
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olan hastalarin %70'inde, 5-8 ay sonra bu tastan kur-
tuluyorlar. Buna karsilik, blylk soliter tash hastalarin
%50'si ve 2 ya da 3 tasi bulunan hastalarin %30'unda
basarili sonuglar alinmistir. Safra kesesinde 1-3cm bi-
yukliginde soliter tasi bulunan hastalarin %90'1, 13-18
ay sonra taslardan ve debrislerden tamamen kurtul-
muslardir (16). Multiple kiglik tash hastalarda, total tas
hacmi 6nemli oranda disik olmasina ragmen, sonugclar
genelde soliter tasli hastalardan daha az doyurucudur
(14,16).

Bircok merkez son yayinlanan deneylerinde (17),
litotripsinin basari oranini 6 ay iginde 2 kat ylkselten
adjuvent safra asit terapisinden 6nemle s6z etmektedir-
ler. Adjuvent tedavi olarak, Kenodeoxykolik asitle, urso-
deoxykolik asitin kombinasyonu, yalniz ursodeoxykolik
asitten daha Ustin etki gostermemektedir (18). Litotrip-
siden sonra parcalarin gegisi nedeniyle, hastalarin %3-
5'de siddetli yan etkiler ortaya ¢ikar (Pankreatit %2,
Kolestaz % 1, Kolesistit %1). Hastalarin %5'inden daha
azi, kolesistektomi veya acil endoskopik sfinkterotomi
gerektirmektedir (16). Duktus sistikus obstriksiyonu ge-
nelde semptomsuzdur ve hastalarin yarisinda spontan
olarak iyilesmektedir.

ilk 2-3. aylarda tastan kurtulamayan hastalarin
%30-70'inde muhtemelen parcalarin gegisi nedeniyle
biliyer agri olmaktadir (16,17). Litotripsi semptomatik
soliter taslarla kisitlanirsa, bu prosediire uygun adayla-
rin sayisi, bitin semptomatik safra tasli hastalarin
%10-15'i civarindadir.

3. HMG-Co A Rediiktaz inhibitorleri

Son yillarda, 3 Hidroksimetil-glutaril Co enzimi,
kompetetif sekilde inhibe eden yag dusurici ilaglarin
yeni bir grubu uygulama alanina sokulmustur. Yalnizca
serumda disiuk densiteli lipoprotein kolesteroli duisir-
memekte ayni zamanda safrada kolesterol saturasyon
indexini de azaltmaktadirlar. Bu etki ursodeoxykolik asit
kombinasyonuyla hizlandmlabilir (19). Sonug¢ olarak
HMG-CoA rediiktaz inhibitéri ve ursodeoxykolik asit
kombinasyonu (20), kolesterol safra taslarinin pargalan-
masinda bir rol oynayabilir, yeter ki genellikle iyi huylu
olan ve nadir 6limle sonuglanan bu hastaligin tedavi-
sinde glvenilir oldugu kanitlansin.

4. Kolesterol Taslarinin
Temas Co6ziimi

Mayo grubu, kolesterol tasinin ¢éziminde Methil-
Terbutil eterini, safra kesesine direkt vermekle 7 yildan
beri siren arastirmalarini baslatti (2). Bu ajanin koles-
terol lzerinde ylksek bir eritici 6zelligi vardir. Bilgi-
sayarli tomografi veya ultrasonografi ile safra kesesi
karacigerine yapisik olan hastalarda, semptomatik ra-
dyolusent safra taslarinda ve agik ductus sisticus duru-
munda kullanilmasi uygundur (21,22). Taslarin sayisi
da, sok dalga litotripsiye gére daha az 6énem tasimak-
tadir. Eter normalde birkag gin icinde (ortalama 3-4
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glin) total olarak 10-15 saat uygulanir. Nadir gorilen
biliyer agri, bulanti ve sedasyon disinda tedavi iyi tolere
edilir. Buna ragmen eter sistemik dolasima girerse, he
moliz ve bdbrek yetmezligi gibi siddetli kompli
kasyonlara yol acar (23). Safra kesesinin delinmesi ne-
deniyle ortaya ¢ikan kagak %5 kadar hastada kolesis-
tektomi gerektirir (22). Pratik olarak tim kolesterol
taslari kisa bir zamanda ¢o6zilebilir, buna ragmen has-
talarin %34-70'de az miktarda debriz safra kesesinde
kalabilir (21,22). ilk dénemlerde eritici, perkiitan trans
hepatik yolla verilmekte idi (2). Sonra ise papilla ve
ductus sistikus yoluyla endoskopla verilmistir (3,24).
Her iki yolun da avantaji ve dezavantaji vardir. Safra
kesesinin retrograd kanulasyonunda, kese kagag! riski
olmasada, pankreatit ve ductus sistikus perforasyonu
olusabilir (24). Transhepatik girisim daha uygundur, uy-
gulanmasi kolaydir ve daha ylksek basari orani vardir.
Metil-terbutil esteri uygulandiktan sonra, hastalar birkag
ay ursodeoksikolik asit alir ve neticede tedavi alan
hastalarin %50-90'' tamamen tastan kurtarilmis olur
(21,22). Semptomatik safra tasli hastalarin %20-30'u
metil-terbutil eter tedavisinde uygundur (22).

Arastirma metodlari: Yukarida belirtilen cerrahi
olmayan yaklasimlar yalnizca kolesterol safra taslarina
uygulanabilir. Bu ylzden perkitan nefroltotomiye ben-
zer sekilde, perkitan kolesistolitotomi uygulanmistir
(25). Safra kesesine direkt olarak girilir ve dilate edilir.
Uygulama genel anestezi altinda yapilir ve postoperatif
kacagl engellemek igin 10 gin kadar, bir kateter orada
birakilir.

Baska bir metod da, blylk taslari kirmak igin bir
impeller transhepatik yoldan sokulur (26) ve safra ke-
sesinden aspirasyon yapilir. Ayni sekilde bu metodda
da safra kesesinin birkag¢ drenaji gerekmektedir. Her iki
yontemde tam olarak yerlesmis sayilmamaktadir.

Tas niksid: Safra kesesini yerinde birakan tim
yontemlerde, taslarin niks riski vardir. Adizdan alinan
safra asitleriyle basarili bir sekilde tedavi edilen hasta-
larin son incelemelerinde, tedavi bitimini takiben iik 3-5
yil iginde niiks orani yikselmekte ve her 2 hastadan
birinde niks tasi olduguna inanilmaktadir. Basarili biri
litotripsi ve agizdan safra asit kombinasyonu sonrasi
niks orant 1 yil sonunda %9'dur (27). Metil-terbutil es-
ter tedavisinden sonra, 1 yil iginde ki niiks orani daha
yliksektir (%29) (28). Her ne kadar tim bu hastalarda,
safra kolesterole silipersatiire olmussa da, hastalarin
yarisinda safra tasi olusmamasi, bu hastalarda tas
olusumunu ortaya c¢ikaran bozuklugun gegici oldugunu
ortaya koymaktadir

Safra kesesi kontraksiyonu yeterli olan soliter
tashh hastalarda muhtemelen en az niliks goérilmekte-
dir (29). Su anda orta dozda ursodeoxykolik asit pro-
falaksisl (29) veya aralikli olarak yliksek dozda safra
asiti verilmesi (30), mukis olusumuna (31) ve kese
motilitesIini etkileyen tedavilere goére daha gergekgi bir
yaklasimdir.
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Laparoskopik kolesistektomi: Laparoskopik kolesis-
tektomi (4), minimal bir girisle, safra kesesi ve igindeki
taslarin cikartilmasi yaklasimidir. Hastanede kalis siresi
ortalama 1-2 giandir (32). Avrupada bu sire 3 gindur
(33). Cogu hasta, gorevlerine veya normal aktiviteye 1-2
hafta icinde donebilirler. Laparoskopik kolesistektomiye
uygun hastalarin, oraninin yaklasik %80 olduguna inanil-
maktadir. Mortalitesinin %1'den az olusu nedeniyel geng
ve uyumlu hastalarda geleneksel elektif kolesistektomiye
rakip olabilir. inflamasyon sebebiyle bélge anatomisinin
bozulmasi, yapisikliklar veya anormal anatomi gibi bek-
lenmedik olaylar nedeniyle, cerrah yaklasik %4-5 hasta-
da acik kolesistektomi yapmak zorunda kalir Cogu mer-
kezler endikasyonlarinin genisligine ragmen hala akut ko-
lesistit, Ust batinda yapisiklik gibi durumlari veya biliyer
pankreatitli hastalari ekarte etmektedirler. Bu prosediirde
endiselendirici olan ana nokta bliyer duktus injurisidir ve
bu 6zellikle egitim fazi sirasinda olusabilir. ABD'nde yapi-
lan retrospektif bir tarama da bu oran %0.5 rapor edil-
mistir (36). Total komplikasyon orani yaklasik %5'tir (Bi-
liyer ductus injurisi, kanama, ileus, barsak injurisi ve bi-
liyer kagak gibi) (36).
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Genel durumu iyi olan ve cerrahi isteyen hastalar-
da safra kesesini cikartmak tercih edilen tedavidir. Gi-
nimlizde c¢ogu hastalar ve doktorlar kolesistektominin,
laparoskopik olanini segmektedirler. Ancak bu ydntem
de biliyer duktus injurisi riskinin, geleneksel kolesistek-
tomiye goére daha ylksek oldugunu hastaya bildirmeli-
dir. Cerrahi olmayan bircok prosedir, genel anestezi
gerektirmez ve bu da hastalar igin gekici olabilir. Duc-
tus sistikusun acgik olmasi sartiyla, kiguk yizen radyo-
lusent tash hastalar, agizdan safra asiti tedavisine uy-
gun adaylardir.

Cap! 2cm'e kadar olan soliter radyolusent taslarda
litotripsi ve safra asit terapisi kombine edilmelidir. Nuks
taglari ekarte etmek icin terapi sonrasi ultrasound takibi
gerekmektedir ve bu sirada hastada dikkatli olmalidir.
Methyl-terbutyl eter ile ¢dézimleme, multiple ve Kkire-
clenmis taslarin litotripsisi, temas litotripsi veya perki-
tan tas cikarimi gibi baska ydntemler hala arastirma
asamasindadir.
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