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OZET

Vesica Biliaris ve Safra Yollar1 Varyasyonlari ve Bu Varyasyonlarin Kolelitiazis
Olusumlari Ile Iliskisinin Arastirilmasi

Amac: Bu ¢alismadaki amag, yas, cinsiyet, operasyon durumu ve Ductus hepaticus
communis olusum tipi ile Ductus choleduchus ¢api, Ductus choleduchus-Ductus cysticus
birlesme agis1 arasinda herhangi bir iliski olup olmadigini ayrica bu iligskinin kolelitiazis

olusumuyla baglantisi olup olmadigini arastirmaktir.

Yontem: Caligmada yaklagik 300 MRCP goriintiileme 6rnekleri incelenmistir.Bu
radyolojik goriintiilerden giivenilir ve radyolojik olarak net Ol¢iim yapilabilen 41 erkek
(Yas ort: 54,70+20,75), 38 kadin (Yas ort:53,04+19,56) toplamda 79 vaka (Yas ort: 54,03)
kullanilmistir. Bu MRCP goriintiilerinden DCH ¢ap1, DCH-DCY agis1 6lgililmiis, Huang

siiflandirma tiplerine gore tip siniflandirmasi yapilmaistir.

Bulgular: Olgiimii yapilan vakalarin 29 adedi Huang Tip A1,27 adedi Huang Tip
A2, 16 adedi Huang Tip A3, 7 adedi ise Huang Tip A4 olarak tespit edilmistir. Tiplere
bagl olarak DCH c¢ap1 ve DCH-DCY agis1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski
gozlenmemistir (p>0.05). Kadinlarda safra kesesi tag varligi istatistiksel olarak erkeklere
oranla anlamli oranda yiiksek bulunmustur (p<0.05). Kadin ve erkek cinsiyetleri
yoniinden DCH c¢ap1 ile DCH-DCY agis1 arasinda iliskili anlamli bir fark gézlenmemistir
(p>0.05). DCH ¢ap1 ile ilgili olarak yas acisindan da 45 yas tizeri ve 45 yas alt1 grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p<0.05). DCH ¢apt kadinlarda

istatistiksel olarak erkeklere oranla anlamli oranda yiiksek bulunmustur.

Sonu¢: Kadin ve erkek arasinda gerek DCH ¢apinda gerekse DCH-DCY agisinda
anlaml fark bulunmaktadir. Bu 6zellik kadin hasta gruplarina radyolojik goriintiileme,
cerrahi  ve laparoskopik miidahale yapilirken daha genis bir DCH capina sahip

olduklarmin gz oniine alinmasi gerektigini gdstermektedir.

Yas ile biitiin anatomik yapilarda oldugu gibi DCH duvarinda -elastikiyetin
kayboldugu ve buna bagl olarak DCH ¢apinda artis oldugu diistiniilmelidir. Cinsiyete ve

yas gruplarina bagl yapilan istatistiksel ¢alismalarda da anlamli bir fark bulunamamustir.

Anahtar kelimeler: Safra kesesi, Safra tasi, Hapatobiliyer anatomi, Huang

siniflamasi



INGILIiZCE OZET

The Investigation Of Vesica Biliaris And Bill Duct Variations And The Relationship
Between These Variations And Cholelithiasis Formations

Objective: Our purpose in this study is to dtermine the relation of age,
genderioperation status and DHC formation typr between of diameter of DHC, unification

angle of DHC-DCY and also realtion’s effect of cholelitihiasis.

Methods: Approximately 300 MRCP screen samples were analysed in this study.
41 Male (Age average: 54,70+20,75), 38 Female (Age average: 53, 4+19,56), 79 exact case
were used that selected from the most trustable and observable radiographics. DCH
diameter and the angle of DCH-DCY were measured and classified as the Huang

Classification.

Results: The 29 of measured cases were classified as Huang Type Al, 27 of them
as Huang Type A2, 16 of them as Huang Type A3, 7 of them as Huang Type A4. No
significant relation was seen in between DCH diameter and DCH-DCY angle statistically
according to types (p> 0,05). The cholelithiasis was found significantly higher in female
(p< 0,05). DCH diameter and DCH- DCY angle relationship was not found significantly
different in male and female (p> 0,05). The DCH diameter was found significantly
different in elder than 45 years old group and younger than 45 years old group (p< 0,05).
DCH diameter was found statistically higher in female than male.

Conclusions: Significant difference was found in DCH diameter and DCH- DCY
angle between female and male. This specification provides to consider during
radiography, surgical and laparoscobic operations that female patient groups have wider
DCH diameter.

Age renders DCH wall lack of elasticity as in all anatomical patterns and
correspondingly DCH diameter increases. None of DCH pattern’s variational type has a
singificant difference in cholelithiasis statisticly. Gender and age related statistical studies

have no significant difference.

Key words: Gallbladder, Gallstone, Anatomy of biliary tract, Huang classification.
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1.GIRIS

Safra yollari, intrahepatik ve extra hepatik olarak iki kisma ayrilir. Karaciger
Couinaud tarafindan tamimlandigi sekliyle, kendine ait portal dolasimi ve venoz
kanlanmasi olan sekiz ayri segmentten olusmaktadir (Kozan 2006, Gazelle ve dig. 1994).

Bu yap1 karacigerin anatomik segmental yapisi ile de uyumluluk gostermektedir.

Karacigerde sag ve sol tarafta yer alan ana DHD ve sinisterler, segmental
ductuslarin birlesmesi ile meydana gelir ve bu biiyiik iki anadal Porta hepatis’te birleserek
DHC’yi olustururlar. DHC, Porta hepatis ile Ampulla vateri mesafesinin yaklasik orta
noktasinda DCY ilebirlesir ve DCH’y1 olusturur. DCH, Ductus pancreaticus ile birleserek
Duodenum’un 2. kitasinda Oddi sfinkterine agilir. Safra yollarinin birlesim sekilleri birgok
varyasyon gostermekle birlikte ,normal anatomik yapi tiim niifusunda yaklasik %58

oraninda goriilmektedir (Mortele ve Ros 2001).

Safra yollarinin, normal anatomik yapisinin disinda hem intrahepatik hem de extra
hepatik safra yollarinin degisik ve birbirinden farkli varyasyonlar1 goriilmektedir. Degisik
anatomik varyasyonlar 6zellikle hastalardaki cerrahi uygulamalarda sorunlara yol agma
potansiyeli tasidigindan, agik ve laparoskopik safra kesesi ameliyatlarinda veya canli donor
karaciger transplantasyonlarinda iyatrojenik hasarlanma riskini arttirmaktadir. Safra
yollarmin degisik anatomik varyasyonlarinin tag olusumu, rekiirren pankreatit, kolanjit ve
malignitelerle iliskisi olabilecegi gosterilmistir (Kozan 2006, Mortele ve Ros 2001,
Taourel ve dig. 1996).

Safra tas1 hastaligi, yaygin bir gastrointestinal problemdir. Ortalama yasam
siresinin uzamasi tim diinyada yash niifusun artmasi sonucunu dogurmakla birlikte
beslenme aligkanliklarinin degismesi nedeniyle de prevalans artis1 goriilmektedir (Cavus
ve Karaca 2003) Safra kesesi tasi, batin ameliyatlarinin sik¢a karsilagilan nedenlerinden
birisidir. Safra kesesi ameliyatlarinda, mortalite diisiik olmakla birlikte morbidite yiiksek

oldugundan dolay1 ekonomik ve saglik etkileri agisindan dikkate alinmas1 gerekmektedir.

Kocaeli il genelinde, 2015 yilinda toplam 15783 B grubu ameliyat yapilmis ve
bunun 2150 adedi safra kesesi ameliyati olmustur. Bu sayilar ;2016 yilinda 14922 ve 2461,
2017 yilinda 16087 ve 2300 adet olarak siralanmaktadir. Ameliyata bagli komplikasyon

sayilar1 yillara gore sirayla 67, 41 ve 73 olmus olup normal sartlarda hastanede yatis giin



siiresi ortalama 3 giindiir (Kocaeli 11 Saghik Miidiirliigii 2018). 40 yas ve iizeri kadin
niifusunda %20, erkek niifusunda ise % 8 safra kesesi tas1 saptanmustir. ileri yaslarda tas
goriilme sikligi artar ve 75 yasa gelindiginde kadmlarda % 35 ,erkeklerde % 20
diizeylerine ulasmaktadir (Oztiirk ve Beyler 1997, iligin 1996).

Safra yollarinin tiim varyasyonlarinin tespiti ve bu varyasyonlarin kolelitiazis ile bir
iliskisinin olup olmadiginin 6nceden bilinmesi hem malpractice agisindan riskleri azaltmak

hem de mortalite ve komplikasyon oranlarini diistirmek i¢in 6nem arz etmektedir.

1.1. Karaciger, Safra Kesesi ve Safra Yollar1t Embriyolojik Olusumu

Fetal hayatin {i¢lincii haftasinin sonu, dordiincii haftanin basinda pre-enteronun (6n
barsak) distal ucunda 6ne dogru endodermal bir epitel kese belirmektedir. Karaciger, safra
kesesi ve safra kanallart embriyonik hayatin 3. haftasinin ortasi ile 4. haftasinin basinda
Diverticulum Hepaticum olarak adlandirilan bu yapidan olugmaktadir. Yapilan fare
deneylerinde intrauterin 8,5-9. giinlerde basit kiiboid &zelliklerdeki endotel hiicrelerinin
yalanct ¢ok katli prizmatik epitele donistiigii gosterilmisir (Moore ve Persaud 2002).
Tabiidir ki bu olayin gelisimi igin ¢esitli trankripsiyon faktorlerine ve endotel
hiicrelerinden kaynaklanan sinyallere ihtiya¢ vardir. Ozellikle barsak organogenezinin, bu
erken safthasinda Foxa2, Gata4-6 ve Hhex transkripsiyon faktorleriyle bir baglanti olabilir.
Yapilan ¢alismalarda 6zellikle Foxal ve Foxa2 delesyonunun 6n barsaktan Diverticulum

Hepaticum’un gelisimini engelledigi gosterilmistir (Esrefoglu ve dig. 2017).

Embrioyonik yapida, Perikordiyal kavite (Kalp taslagi) ile Vitellin kanal arasinda
uzanan bir mezodermal plak yer almaktadir. Septum Transversum olarak isimlendirilen bu
yap1, Diaphragma’nin Centrum Tendineum’u ile bu bdlgedeki Mesenterium Ventrale’yi
olusturacaktir. Diverticulum hepaticum’u olusturan ve hizli ¢ogalma ozelligine sahip
hiicreler, Septum transversum’a penetre olurlar ve yapiy1 delerek Mesenterium Ventrale’nin
iki laminal yapisi arasinda hizla biiyliyerek iki kisma ayrilmaktadir (Moore ve Persaud
2002, Sadler 2011).

Kranialde kalan biiylik parca, Karaciger taslagi olup Primordium hepaticum adini
alir. Hizlica prolifere olan buradaki endodermel hiicrelerden primitif karaciger Hepatik
hiicre kordonlar1 ve karaciger i¢i (intrahepatik) bilier kanal ve kanalikiilleri doseyen epitel

meydana gelmektedir (Moore ve Persaud 2002). Hiicre dizileri halinde olup Karaciger

2



hiicre kordonlari olarak adlandirilan bu yapilar, Septum transversum icinde penetre olurken
Vena umblicalis orijinli venlerle karsilasirlar ve endotel doseli bosluklarin g¢eperinde

agims1 bir yap1 olustururlar. Olusan bu yap1 Karaciger sinuzoidlerinin taslagini meydana

getirir (Moore ve Persaud 2002).

Embriyonik hayatin 6-7. haftalarina gelindigimde organ taslagi icinde regiiler
sekilli poligonal hepatosit gruplart ve aralarinda hematopoetik hiicrelerle genis kan
damarlar1 goriiliir (Moore ve Persaud 2002). 8.haftada hepatosit gruplarinin yerini hiicre
siralar1 alarak 9. haftada hematopoetik hiicreler belirginlesirken intrahepatik arter ve venler

daralmaktadir. Karaciger ve safra yollarinin 4. haftada embriyonik gelisimi ¢izim 1.1'de

gosterilmektedir.

Mesenterium ventrale Mesenterium dorsale

Karaciger kordonlari \
(Karaciger taslagr) | {,
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Vesica biliaris | \
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Cizim 1.1. Karaciger ve safra yollarinin 4. haftada embriyonik gelisimi (Moore ve Persaud
2002).

Kan yapimina ait ilk bulgularin ortaya ¢iktigi bu donemlerin pesi sira portal
bolimiin periferindeki bazi hepatositler diferansiyasyona ugrayarak safra kanalikiil ve
kanallarin1 meydana getirmeye baslamaktadir (Moore ve Persaud 2002). Intrauterin 26.
giinden itibaren, Diverticulum hepaticum’un tabaninda Duodenumun ventral duvarinda
olusan endodermal yap1 Diverticulum cCysticum olarak adlandirilir ve Vesica biliaris ile

DCY’nin primordiyal taslagidir (Moore ve Persaud 2002).

10. Haftaya kadar bu sekilde hizli bir biiyiime gosteren karaciger bir siire sonra

Septum transversumun igine sigmayacak biyiikliige ulasir ve abdomen bosluguna dogru
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tasar. Bu esnada abdomen’in 6n duvan ile karaciger arasinda kalan mezoderm boliimii

gerilir, incelir ve bir membran formunu alarak Ligamentum falciforme’yi olusturur.

Karaciger ve 6n barsak arasinda kalan septal mezoderm ise karacigerin biiyiimesi
ile aym sekilde gerilerek incelir ve membrandz bir yapi olarak Omentum minus’u
olusturur. Ligamentum falciforme’nin serbest kaudal kenarinda Vena umblicalis
yerlesikken, Omentum minusun serbest kenarinda Ductus hepaticus, Vena porta ve Arteria

hepatica yer alir.

Karacigerin parankim dokusu endodermal hiicrelerden, destekleyici stromal doku,
Kupffer hiicreleri hepatik fibréz doku ve hematopoetik doku ise Septum transversum’daki
mezenkimal hiicrelerden meydana gelmektedir (Moore ve Persaud 2002, Sadler 2011).
Intrauterin 5. haftada hepatik hiicre kordonlar1 arasinda ilkel sinuzoid benzeri yapilar
goriilmeye baglar ve bunlarin gelisimi 6. ve 8. haftalarda tamamlanir bu dénemde bu
bolgelerde Kupffer hiicrelerine benzer hiicreler izlenir (Moore ve Persaud 2002). Karaciger
ve safra yollarinin 5.haftada embriyonik gelisimi ¢izim 1.2 'de gosterilmektedir.
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Cizim1.2. Karaciger ve safra yollarinin 5. haftada embriyonik gelisimi (Moore ve Persaud

2002).




Karaciger, siiratli biiylimesi neticesinde 10. haftaya kadar abdomen boslugunun
biiyiikk bir kismini doldurur. Embriyonik doénemin daha birinci trimesteri dolmadan
dokuzuncu haftada fetal agirligin nerdeyse %10’u Karaciger tarafindan olusturulur. Bu
karacigerin intrauterin donemde hematoetik bir organ olmasi nedeniyledir. Vena
umblicalis’ten gelen oksijenli kanin miktarimin karacigerin gelisimi ve fonksiyonel
segmentasyonunu belirleyen ana unsur oldugu gosterilmistir (Moore ve Persaud 2002).
Baslangigta karacigerin lobar gelisimi simetrik bir ilerleme Qosterir. Gelisimin ileri
sathalarinda, sag lobun biiytimesi hizlanirken gelisen mide nedeniyle Lobus sinister hepatis

biiyliyecek bos yer bulmakta zorluk ¢ektiginden dolayi kiiciik kalir.

Diverticulum hepaticum’un daha kii¢iik olan caudal pargasindan, Vesica biliaris, bu
divertikiilin sap kismindan DCY meydana gelir. Epitel hiicreleri extra hepatic safra
yollarin1 baglangigta doldurmus durumdadir daha sonra bu hiicrelerin dejenerasyonu ve
vakuolizasyonu ile kanallar ag¢ilir. DCH ise Ductus hepaticus ile DCY'yi duodenuma
baglayan kordondan gelisir. Baslangigta duodenum kavsinin 6n yiiziinde olan DCH,
duodenumun biiyiimesi ve rotasyonu ile arka yiize yerlesir. Karaciger hiicreleri fetal
donemin 12. haftasinda safra sentezlemeye baslar. Mekonyuma koyu yesil rengini veren

safra salgis1 13. haftadan sonra DCH’den gegip duodenuma girer.
1.2. Karaciger, Safra Kesesi ve Safra Yollarn Histolojik Yapisi
1.2.1. Karaciger Hiicresel Yapisi

Karaciger, hem ekzokrin hem de endokrin 6zellikler tagiyan viicudun en biiyiik
glandiiler yapis1 ve deri’den sonraki en bilyiik organidir. Yaklasik olarak 1.5 kg agirligi ile
viicut kiitlesinin %2.5’ini olusturur. Karacigerinana parankim hiicreleri, Hepatosit olarak
adlandirilir. Hepatositler, biiylik ve yuvarlak niikleuslara sahip poligonal hiicrelerdir. Hiicre
niikleuslart tipik vesikiiler yapidadirlar. Hiicre Sitoplazmasinda ¢ok sayida mitokondri ve
graniiler endoplazmik retikulum mevcut olup, bundan dolayr boyamada eosinofilik
goriiniimdedir. Sitoplazmada bulunan agraniiler endoplazmik retikulum yapilar1 da hiicre
iginde gesitli toksik maddelerin siilfat ve glukronid’le birlestirilerek detoksifiye edilmesini
gerceklestirir.  Sitoplazmada ayrica Golgi cisimcigi, Lizozomlar, Peroksizomlar,

Mitokondri, Lipit ve Glikojen depolar1 da mevcut olup ¢izim 1.3'te gosterilmektedir.
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1 sinusoide bakan yiiz, 2 safra kanalikiiline bakan yiiz, 3 komsu hiicreyle siki baglantid
olan yiiz (A Textbook of Histology'den)

Cizim1.3. Hepatositin elektron mikroskopik sematik ¢izimi (Kalayc1 1986).

Hepatositlerin komsu hepatositlerle temasta olan yiizleri, Zona Okludens ve Gap
Junction baglanti ile siki bir bicimde birbirlerine tutunmalarini saglamaktadir.
Perisinuzoidal araliga bakan yiizlerinde, bol miktarda mikrovillus bulunur ki bu sayede
hem absorbsiyon hem de sekresyon yiizeyi arttirilmis olur. Diger tarafi olusturan yiiz ise
birbirine komsu hepatositlerin hiicre membranlarindaki katlantilardan olusan tubuler bir
araliktir. Bu aralik safra kanalikiilii adin1 alir ve iginde ¢ok miktarda mikrovillus barindirir
(Cizim 1.3).

Karacigeri, peritonun altinda yer alan ve tiimiiyle organ1 saran bir elastik bag doku
kusatir. Tunica fibroza olan ve Glisson kapsiilii de denilen bu yapi1 Hilum hepaticum’dan
organin igine girerek karaciger lobuluslara ayirir. Klasik bir karaciger lobulusu hekzagonal
yapida olup ortada Vena centralis bulunur. Vena centralis’in etrafinda 1sinsal olarak

dizilmis hepatositlerden olusan hiicre kordonlar1 (Remark kordonlari) yer alir. Hekzagonal
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lobulusun, her bir késesinde yer alan bag dokunun olusturdugu bir alan bulunur. Bu alan
Portal alan veya Portal triad olarak adlandirilir (Glisson {iggeni veya Kiernan araligy).
Portal alanda hepatik arteriol, portal veniil , safra kanalikiilii ,sinirler ve lenf damarlar
bulunmaktadir (Kalayci 1986, Junquieira ve dig. 2006). Karaciger lobiilii, elektron

mikroskopik goriniimii Cizim 1.4' te verilmistir.

Cizim 1.4. Karaciger lobiilii elektron mikroskobik goriiniimii (Pawlina 2011).

Karaciger lobiilleri fonksiyonel olarak;
o Klasik karaciger lobiili
e Portal Lobiil
e Asinus olarak incelenir.

e Klasik karaciger lobiilii ortada Vena centralisin yer aldigi hekzagonal yapi
olup her bir késede portal aralik yer almaktadir. Merkezde yer alan Vena

centralis’ten perifere dogru uzanan hiicre kordonlar1 mevcuttur.

e Portal Lobiil birbirine komsu ii¢ karaciger lobiiliinde, koselerinde Vena

centralislerin yer aldig1 ve ortada portal araligin bulundugu tiggen yapidir.



Asinus, birbirine komsu lobiillerde ayni portal veniil’den kanlanan hiicre gruplarini
tarif eder. Bir karaciger lobiiliinde 3 asinus zonu bulunur (Kalayci 1986, Junquieira ve dig.

2006). Cizim 1.5'te, Klasik karaciger lobiilii, portal lobiil ve asinuslar gosterilmektedir.

portal lobule

classic
lobule

short axis

liver acinus —

central vein

zones cental vein

Cizim 1.5. Klasik karaciger lobiilii, portal lobiil ve asinuslar (Pawlina 2011).

Karaciger lobiilleri hiicresel faaliyetlerin yogunlugu oraninda islevsel zon

bolgelerine ayrilirlar;

o Periferik zon, lobiilin dis ¢eperini olusturan hiicrelerdir. Kan akimi
periferden merkeze dogru oldugundan karacigere gelen kandaki oksijen,
glikojen ve tiim toksik/non toksik maddelerle ilk karsilasan bolgedir.
Burdaki hiicreler siirekli bir aktivite i¢inde yer alip glikojenin en fazla

depolandig: alandirlar.

e Sentral zon, lobiilin merkezinde vena centralisin etrafinda yer alan kisim
olup burdaki hiicreler genellikle dinlenme durumundadirlar. Karacigerin

fizyolojik ve patolojik yaglanmasi bu kisimdan baslar.

e Arazon, aktivite diizeyi siklikla degisen ara bir alandir (Cizim 1.5) (Kalayc1
1986, Junquieira ve dig. 2006).

Portal araliktan lobiil i¢ine giren a.hepatica ve v.hepatica dallari, lobiilde yer alan
hiicre kordonlar1 arasinda labirente benzer diizensiz sekilli 6zel bir alana kanlarini

bosaltirlar ve bu 6zgiin yapiya sinuzoid denmektedir. Sinuzoidler, iginde arteryel ve venéz
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kan birlikte bulunmakta olup lobiil igindeki yapiy1 katederek merkezde yer alan vena
centralis’e drene olurlar. Vena centralis’e bu sekilde fazla sayida sinuzodlerin agilmasi
nedeniyle vena centralis’in duvar yapist ¢ok delikli bir goriiniimdedir. Sinuzoidler, yap1
olarak kapilerlerden daha genis caplidirlar, liimenleri seyri boyunca genisleyip daralirlar,
liimeni doseyen endotel hiicreleri ¢ok belirgin degildir ve bu hiicrelerin liimene bakan
yiizeyinde Kupffer hiicreleri yer alir. Kupffer hiicreleri, fagositoz yapan tipik makrofaj
hiicreleridir. Sinuzoidler, arada bag doku olmaksizin hepatositlerle temastadirlar. Disse
araligi, perisinuzoidal aralik veya subendotelyal aralik denilen bir aralik ile bu temas

saglanir (Kalayci 1986). Cizim 1.6'da, Disse aralig1 gosterilmektedir.

portal venule
~ N bile ductule

/ Kupffer cell dirsold

ODDODD I OY .\,
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Dt
stellate cell
space of Disse

hepatic arteriole hepatocyte endothelial cell

Cizim 1.6. Disse araligi (Hill 2018).

Disse araliginda, bol miktarda mikrovillus, plazma, myelinsiz sinir aksonlar ile
retikiiler fibriller ve nadiren de olsa kollajen fibriller bulunur. Yapisi itibari ile disse araligi
interstisyel bir araliktir. Lobiiliin, periferal bolgesinde disse araligi Mall araligi(peri portal
aralik) ile devam eder. Mall araligi, portal araliktaki safra duktusu ile damarlarin
cevresinde yer almakta olup lenf damarlar1 kor uglar seklinde bu araliktan baslamaktadir

(Kalayct S,1986).



1.2.2. intra Hepatik Safra Kanallar

Karaciger, iginde safra akimi kan akiminin tersine merkezden perifere dogrudur.
Safra kanalikiilleri, hepatositler tarafindan duvarlari olusturulan kiigiik kanalciklardir.
Kanalikiil duvarlarinda, ¢ok sayida mikrovilluslar yer almakta olup safra salgis1 oldugunda

kanalikiil genisler ve bu mikrovilluslar azalir.

Lobiilllerin, en periferik bolgesinde kanalikiillerin duvarlarini olusturan hiicreler
organelden fakir kiibik hiicrelere doniisiir ve bu olusan kanal yapisina Hering ductuluslar
denir. Hering ductuluslari, karaciger hiicreleri arasinda yer alan kiigiik divertiikiillere aglir.
Divertikiiller de, ¢ok ince duvarli kisa tubullerle (Safra ductulusu-Kolanjiol) devam ederek
portal araliktaki safra ductusuna (Ductus biliferi) agilir. Safra ductusu, tek katli kiibik veya
silindirik epitelle doseli, genis limenli tubuler yapilardir (Kalayci 1986, Junquieira
Carneiro ve Kelley 1998). Cizim 1.7'de Intra hepatik safra kanallar1 gosterilmektedir.
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Cizim 1.7. Intra hepatik safra kanallar1 (Junqueira ve Carniero 2006).
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1.2.3. Extra Hepatik Safra Kanallar

Extra hepatik safra kanallarini, ductus hepaticus, DCY ve DCH meydana
getirir.

Tunica Mukoza; Mukozay1 olusturan epitel, tim bu kanallarda silindirik

mukus salgilayan epitel olup kivrimli bir yap1 gosterir.

Lamina propria, ince olup bol miktarda elastik fibriller ve ¢okga lenfosit

igerir. Bu tabakadada mukus salgilayan bezler bulunmaktadir.

Tunica Muscularis; Bu kanallardaki kas yapilar1 ductus hepaticusta sirkiiler,
DCY ve DCH’ta longitudinal seyirlidir. DCH iginde seyreden kas lifleri
kanalin distal ucuna dogru kalinlasip sfinkter yapilar olustururlar. Kanalin
alt ucundaki sirkiiler kaslardan olusan yapiya, Boyden sfinkteri veya
sfinkter choleduchus denmektedir. Ampulla vaterinin, duodenuma girdigi
yerin hemen {istlinde yer alan sirkiiler kaslarin olusturdugu yapiya Oddi
sfinkteri ad1 verilir. Oddi sfinkteri, DCH ve ductus pancreaticus’u beraberce
kusatmaktadir (Kalayci 1986).

Tunica adventisya, DCH periton ile ortiiltidiir.

1.2.4.Safra Kesesi

Karacigerin alt kisminda yer alan armut bigimde bir organdir. Organ;

Fundus
Corpus

Collum béliimlerinden olusur.

Organin tunica mukoza tabakasi, 6zellikle safra kesesi bosken oldukg¢a belirgin

kivrimlara sahiptir. Safra salgist sonrasi gerilmeye bagli olarak bu kivrimlar azalarak

diizlesir.Mukozal kivrimli yapilar, 6zellikle organin collum bélgesinde bir valf yapisi

olustururlar bu yapiya Heister spiral valvi adi verilir. Epitel hiicreleri, tek kath silindirik

hiicrelerden olusmus olup bol miktarda mikrovillus icermektedir.
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Lamina propria tabakasi, genis bir damar pleksusu az miktarda diiz kas ile soliter
lenf nodlarinin yer aldig1 bir bag doku tabakasidir. Bu tabakada, collum bolgesine yakin

yerlesmis salgi bezleri safradaki mukusu salgilamaktadir.

Tunica muscularis’de her yone seyreden kas lifleri bulunmakla birlikte 6zellikle
sirkiiler seyirli diiz kas lifleri bulmaktadir. Bu kas lifleri, ince bir ag yapisi olusturup
aradaki bag dokuda bol miktarda elastik lifler yer almaktadir. Bazen safra kesesi
mukozasinin tunica muscularis derinliklerine dogru yaptig1 invaginasyonlar mevcuttur.Bu

invaginasyonlara Rokitansky-Aschoff sinuslar1 ad1 verilir.

Perimuscular tabaka, kas dokunun disini saran bir yapi olup karacigerin inter
lobiiler bag dokusu ile devam etmektedir. En dista yer alan tunica seroza, kompakt bag
doku yapida olup bu fibriller yer yer glisson kapsiilii igine girmektedir. Safra kesesinin
karacigere yapisik olan iist yiizli ise tunica adventisya ile sarilmistir.(Kalayct 1986,

Junquieira ve dig. 2006).
Safra Kesesinde
e Muscularis mukoza bulunmaz
e Collum bolgesi hari¢ L.propriada bez bulunmaz.
o Epitel tek katl silindirik yapidadir.
e T.Muscularis belirgin iki tabakaya ayrilmaz.

Kas tabakasi disinda kalin ve zengin bir damar tabakasi mevcut olup (Kalayci

1986) safra kesesinin yapist Cizim 1.8'de gosterilmektedir.

12



SAFRA KESESI
3 T.Mukoza
1 Perimuskuler 2 Fibromauskuler
bag dokusu tabaka Y

tabakast

6 T.serosT———— 4 1%

14 Prizmatik epitel
7 Diiz kas lifleri —————F—2% L 0
. s £ Y Lr
8 Kaslar-arasi \}’A_"‘“_,_/ 7
bag dokusundaki ¢ i
elastik lifler ¥/ & b /P
9 Venler } 15 Mukoza kivrimi :
d epitel ve lamina
Propria
)
e . .
' :
i €
¢ 1 e g
L] v
{ ’ L ' S i 4 5
P 2 o iR s S
: SRR KA
. e o 2 e
10 Perimuskuler ) o I,‘ s 'S
bag dokusu ( L5 4 2y | =2
| o Y MeE '.u;.l 7
.y i 5 1 Mukoza kripta's
' aray ':'k\ - E veya divertikilli
ot 3 }
{ : 4 c. : )' L
\ ' ¥ \ B8 . %
LB i1 | ‘ Bd 9 Lamina propria
( i A ‘is_ ! N LR
W o (AR .
[ ¢ ALY 2 K § Ve,
; 3 s\ (8 1’\‘ .
\ \ ¢ BNY -
/ - J ' Kl .
i D
11 Kilcal damar (uk.) | 3 3 4
{ A o A
'

Divertikulier
(kripta‘lar) (e.k.)

Arteriol 'ler

12 Ssinirler

20 Prizmatik epitel

13

Boya : Hematoksilen—eozin. 120x.

Cizim 1.8. Safra kesesinin yapist (Di Fiore 1981).

1.3. Karaciger ve Safra Fizyolojisi

Safra, organik ve inorganik bilesenlerden olusan bir sekresyon materyalidir.

1.3.1. Safra Sentezi

Safra asitleri, safra salgisinin ana bileseni olarak karacigerde hepatositlerde
sentezlenirler. Safra asitleri, kimyasal olarak temelde 24 karbonlu, 2 veya 3 hidroksil grubu
iceren 17. karbonda karboksille sonlanan steroid molekiillerdir. Safra asitlerinin, ¢ok
biiytik bir kismi boyle olmakla birlikte 20 ve 23 karbonlu molekiiller de tanimlanmistir

(Oniir ve Beyler 2001, Champe ve Harvey1994).
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Safra asitleri sentezi icin, once kolesteroliin steroid yapisina bir karbon eklenir ve
sonrasinda, kolesteroliin B halkasinda mevcut olan ¢ift bag rediikte edilir. Yapinin sonuna
oksidasyonla bir karbon grubu eklenerek yapi 3 karbon kisalir, bu sekilde primer safra asiti
sentezlenmis olur (Champe ve Harvey 1994). Kolik ve Kenodeoksikolik asitler, ilk tiretilen
primer safra asitleridir. Bu asitlerin fizyolojik pH’da ¢oziliniirliikleri oldukga diisiik
oldugundan ozellikle safra ve barsak icinde farkli pH ve iyon konsantrasyonlarinda

¢Oziiniirliiklerini uygun halde tutmak 6nemlidir.

Safra asitleri, karaciger i¢inde glisin veya taurin ile konjugasyona ugramaktadr.
Safra asidindeki karboksil baga, glisin veya taurin amino asitlerinden biri baglanir ve bir
amid bagi olusturulur.Olusan yapi, safra tuzu olarak adlandirilir ve baslica Glikolik ve
Glikokenodeoksikolik asit ile Taurokolik ve Taurokenodeoksikolik asitlerini icermektedir.
Bu asitler, fizyolojik pH’da tamamen iyonize olabildiklerinden, safra sivilarinin fizyolojik

kosullarda ¢oziintirliigi arttirilmis olur.

Barsak igerisinde fonksyonunu yerine getiren safra salgist kolon i¢inde iken kolon
floras1 bakterileri tarafindan pargalanirlar.Safra tuzlarinda bulunan glisin ve taurin amino
asitleri ayristirilir ve tekrar primer safra asidi yapisi olusur,bu asitlerde dehidroksilasyona
ugrayarak sekonder safra asitlerine dondsiirler. Deoksikolik asit Kolik asitten olusurken,
Litokolik asit Kenodeoksikolik asitten meydana gelmektedir (Oniir ve Beyler 2001,
Champe ve Harvey 1994, Haubrich ve dig. 1985).

Safranin olugumu ve sekresyonu temelde iki ayr1 antite olarak incelenir;

1.3.1.1. Safra Asidine Bagimh Safra Sentezi

Safra asitlerinin, organizmaya alinmasi halinde hepatositler ¢ok hizli bir sekilde
safra asitlerini kandan ayirarak safra salgisina atilmasini saglayarak safra salgisim
hizlandirirlar. Safra salgisinin bu haline, “Safra asidine bagl safra sentezi” denilmektedir.
Safra akimina bagli safra sentezi, hepatositlere ulasan safra asidi yiikiine, safra asitlerinin
kac defa dolasim siklusuna girdigine, safra kesesinin iglevlerinin normal c¢aligmasina,

barsak motilitesine ve alinan yiyeceklere baglhdir.

Safra asitleri, barsaktan emilim sonrast V.Porta araciligi ile karacigere gelirler.

Sinuzoidal plazmada yer alan bu safra asitleri ve diger igerik endotel hiicrelerin, arasindaki
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Disse araligindan, hepatositin sinuzoidal yiiziinden aktif transportla hepatosite alinirlar. Bu
islem sodyum (Na) kotransportu ile saglanir ve gereken transport enerjisi Na/K/ATPaz
tarafindan saglanir. Safra asitleri, burda sitozoldaki 6zel proteinlere baglanip tasinarak,
sonunda hepatositin kanalikiiler membranindan safra kanalikiillerine salgilanirlar.
Salgilama esnasinda hepatosit ile kanalikiil arasindaki safra konsantrasyonu farki 20 ile
200 kat arasinda olup bu Translobiiler safra asidi gradienti olarak adlandirilir (Haubrich ve
dig. 1985). Disse araligi ile kanalikiiler aralik arasindaki baglant1 bolgeleri, safra asitlerinin
gegcisine izin vermeyecek kadar dar olup su ve elektrolitler kanalikiillere bu kisimlardan
gecerek safra salgisina karisirlar. Bu sekilde kanalikiiler safra salgis1t meydana getirilmis

olur (West 1991).

1.3.1.2. Safra Asidine Bagimh Olmayan Safra Sentezi

Bu safra sentezi safra asitlerinin varligima bagli olmaksizin bikarbonat, farkli
proteinler ve glutation gibi ozmotik yapilari degisik maddelere bagh olarak ger¢eklesen
safra akimidir. Bu akim fenobarbital, glukagon, insiilin ve hidrokortizon gibi ajanlarlada
saglanabilmektedir. Safra asidine bagli olmayan safra akimi i¢in gerekli enerji Na/K/

ATPaz tarafindan indirekt olarak saglanir (Haubrich ve dig. 1985).

1.3.2. Safra Asitlerinin Enterohepatik Siklusu

Sentezlenen safra asitlerinin, safra tuzlarma donistiriildiikten sonra oddi
sfinkterinden duodenuma sekresyonu gergeklesir. Barsakta, safra asitlerinin bir bolimii
sekonder safra asitlerine gevrilir ve barsakta, mevcut bulunan primer ve sekonder safra
asitlerinin geri emilerek V.porta aracilig ile Karacigere donerek yeniden barsaga atilmalari
seklinde gerceklesen dolasima Enterohepatik dolagim denir. Safra ile sekrete edilen
maddelerden, safra asitlerinin tekrar kullanima uygun faydali bir islevi oldugundan
enterohepatik dolagsima sadece safra asitleri girmektedir. Boylece barsaktan gelen safra
asitleri, uygun bir sekilde geri emilerek tekrar kullanilirlar. Primer ve sekonder safra
asitleri, tiim barsak boyunca pasif olarak geri emilmekle beraber 6zellikle distal Ileumdan
aktif olarak sodyuma bagli olarak geri emilmektedir. Bu mekanizma, Na/K/ATPaz
tarafindan olusturulan sodyum gardientine bagl olarak islemektedir. Safra asitleri, oldukca

biiyiilk molekiiller olduklarindan pasif emilimleri biiyiikk oranda yagda ¢oziiniirliiklerine
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baglh gergeklesmektedir. Ozellikle barsak florasindaki bakteriler, safra tuzlarmi dekonjuge
ederek, pasif emilimi yaklasik 9 kat arttirirlar. Geri emilen safra asitleri, V.porta aracilgi ile
karacigere taginir. Safra asitleri, hidrofobik ozellikte oldugundan, portal kanda biyiik
oranda Albiimin ile nonkovalant baglar olusturarak, ¢ok az olarakda lipoproteinler
tarafindan taginirlar. Hepatositler, bu sekilde tasinan safra asitlerini, glisin veya taurin ile
konjuge ederek, safra tuzlarina gevirir ve safra kanalikiillerine sekrete ederler (Champe ve
Harvey 1994).

Enterohepatik dolagimin, 4-10 defa/glin olarak gerceklestigi gosterilmistir.
Dolasimin turnover hizi, genellikle yemeklere bagl degisiklik gostermektedir. Yemek
miktart ve sikliginin bu sayiyr arttirip veya azaltmasi ile birlikte, toplamda duodenuma
yapilan safra tuzu sekresyonu, giinliik 15-30 gr arasindadir. Barsaktan, enterohepatik
dolasim ile safra tuzlarinin hemen tamami emilerek tekrar kullanima verilmektedir. Giinliik
gaita ile safra kayb1 0.5 gr olup karaciger giinde 0.5 gr safra sentezlemektedir. Toplam
olarak mevcut safra asidi havuzu ise 2-4 gr kadardir (Haubrich ve dig. 1985, Johnson

1998). Enterohepatik safra dolasiminin sematik goriiniimii Cizim 1.9'da gosterilmektedir.

Safra kesesl

_ Duodenum ‘
. Diskiile
> %5kayip

ince bagirsak

Cizim 1.9. Enterohepatik Safra Dolagimi (Widmaier ve dig 2014).
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1.3.3 Safrann Fonksiyonu ve Icerigi

Safra asitleri, temel olarak iki onemli fonksiyona sahiptir. Bunlardan birincisi
yaglarin sindirimi ve emilimine yardimci olmak, ikincisi ise metabolizma tarafindan

iretilen 6nemli yikim {iriinlerinin atilimini saglamaktir.

Safra asitleri, hem polar hem de nonpolar yiiklii yiizeyleri olmasi sebebiyle sindirim
kanalindaki yaglari, emiilsifiye eder ve bu sayede biiyiilk yag molekiillerinin pankreatik
lipaz enzimi tarafindan parcalanabilecek boyutlara kiigiilmesini saglarlar. Safra asitleri,
hem kolesteroliin bir metabolik tiriiniidiirler hem de kolesteroliin atilimini saglamak igin
safra igindeki ¢oziinlirligiinii saglarlar. Kolesterol ve diger tiim yag molekiilleri, hidrofobik
ozelliktedirler ve safra asitleri deterjan benzeri etki gostererek, tim yag molekiillerinin
migeller olusturmasin1 saglamaktadir. Emiilsifiye edici 6zellikleri ile yaglarin emilimini
arttirict etki gosterdikleri gibi, bu yaglarin emilimini diizenlemeye de yardimei olarak
ozellikle yagda eriyen vitaminlerin emilimini saglarlar (Champe ve Harvey 1994, Haubrich
ve dig.1985).

Safra asitlerinin, ikinci onemli gorevleri, onemli metabolik yikim {iriinlerinin
atilmin1 saglamaktir. Bu yikim iriinlerinin baslicalar1 Kolesterol ve Bilirubin (Guyton ve
Hall 2001).

Safra igeriginde en fazla bulunan maddeler, safra asitleridir. Bu asitlerin de, miktar
olarak siralamasi; Kolik asit, Kenodeoksikolik asit, Deoksikolik asit ve Litokolik asit

seklindedir. Safradaki oranlar1 4:2:1 eser olarak siralanmaktadir.

Fosfolipitler (Lesitin), safranin ikinci en biiylik bilesenidirler. Fosfolipitler,
Ozellikle migel olusumuna bagh kolesterol ¢oziiniirliigiiniin saglanmasinda, safra tuzlarinin

etkisini arttirict etki gosterirler.

Kolesterol, safra miktarinin yaklasik %4 kadarmni olusturur. Safra pigmentleri
(Bilirubin), safranin yaklasik olarak %2’sini olusturur. Safranin bilesimi Cizim 1.10'da

gosterilmistir.
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Safranin Bilegimi
Karacifler Safrast  Safra Kesesi Safrasi

Su 975  gr/dl 92 gridl
Safra tuzlan gr/dl 6 gridl
Bilirtibin ge/dl 0.3 gr/dl
Kolesterol gr/dl 0.3-0.9 gridl
Yag asitleri gr/dl 03-1.2 gridl
Lesitin ge/dl 0.3 pridl
Na mEq/lt 130 mEq/lt
K* mEq/It 12 mEqg/lt
Ca* mEg/lt 23 mEq/lt
CI- 100 mEq/it 25 miq/ht
HCO; 28 mEq/lt 10 mEq/It

Cizim 1.10. Safranin bilesimi (Guyton ve Hall 2001).

Safra bunlarin disinda az miktarda lipovitaminler, suda ¢oziinen vitaminler,
ostrojen steroidleri, immunoglobulinler, su, elektrolitler, degisik miktar ve sayida
makromolekiiller ile eksojen toksik maddeler igerir (Oniir ve Beyler 2001, Champe ve
Harvey 1994).

1.3.4. Safranin Salgilanmasi, Depolanmasi ve Bosaltim Siireci

Safra, ilk olarak hepatositler tarafindan hepatik hiicreler arasinda yer alan safra
kanalikiillerine salgilanir. Safra kanalikiillerine salgilanan bu safra sivisi;safra asitleri,
kolesterol ve organik maddeler icerir ve bu hepatik safra bilesimi, kan plazmasina
benzeyen izotonik ozellikte bir salgidir. Safra salgisi, buradan interlobiiler septumlara,
daha sonra terminal safra kanallarina dokiiliir. Safra kanallari, birbirleri ile birleserek
karaciger igcinde DHD ve DHS’1 olustururlar ve DHC olarak karacigeri terk ederler. Vesica
biliaris’ten gelen DCY ile birleserek DCH’yi olusturur ve duodenumda oddi sfinkterinden
barsak liimenine salgilanir. Safranin, hepatositler tarafindan ilk salgilanmasindan sonra
safra kanallar1 boyunca seyri esnasinda kanal ve kanalciklart doseyen epitel hiicrelerinden
ek bir kisim eklenir. Sodyum ve Bikarbonat iyonlarindan olusan bol sulu bu salgi, bazen
safra miktarini iki katina kadar arttirabilir. Bu salgi, sekretin ile uyarilir ve miktar1 artar,

bdylece mideden gelen asit notralize edilmis olur (Guyton ve Hall 2001).
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Hepatositler tarafindan siirekli olarak salgilanan safra, ihtiya¢ halinde doudenuma
bosaltilmasi gerekinceye kadar Vesica biliaris’te depolanir. Vesica biliaris’in hacmi, 30-60
ml oldugu halde 12 saat boyunca salgilanan safray1 depolayabilir. Vesica biliaris mukozasi,
salgilanan safranin su, sodyum, kloriir ve diger eletrolitleri devamli olarak absorbe eder,
buna bagl olarak da safra tuzlari, kolesterol, lesitin, bilirubin gibi safra igerigi konsantre
edilmektedir. Konsantrasyon islemi, sodyumun safra kesesi epitelinden aktif transporu ile
gerceklesir. Buna sekonder olarak, klor, su ve diger elektrolitlerin absorbsiyonu
gerceklesmektedir. Safra kesesi, bu sekilde safray1r 5 kez konsantre edebilir ve bu islem

maksimum 20 keze kadar ¢ikabilir.

Gastroentestinal sisteme, besinlerin girmesini takiben yaklasik ilk yarim saatte
besinler duodenuma girmeye baslar, yag i¢eren besinlerin varligi ile safra kesesi bosalmaya
baglar. Safra kesesinin bosalmasinin esas sebebi, kesenin ritmik kontraksiyonlaridir, bu
kontraksiyonlarla es zamanli olarak da oddi sfinkterinin gevsemesi gergeklesir ve boylece
etkin bir bosalma meydana gelmektedir. Safranin kontraksiyonunu baslatan en giiglii
uyaran, Kolesistokinin hormonudur. Ag¢lik durumunda, 6zellikle oddi sfinkterinin sagladigi
yiiksek basing DCH’den duodenuma safra akimimi engellemektedir. Bu sayede, Duodenal
icerigin safra ve pankreatik kanallara geri kagmasi engellenir ve safra kesesine safranin
dolmasi ve konsantre edilmesi saglanir. Duodenum mukozasindan, gidalardaki yag asitleri
ve amino asitlere (6zellikle Fenilalanin ve Triptofan) bagli olarak salgilanan Kolesistokinin
hormonu safra kesesinin ritmik ve gii¢lii kontraksiyonunu saglarken, oddi sfinkterinin de
direncini azaltarak gevsemesine sebep olmaktadir. Kolesistokinin hormonu, ayni zamanda
Hepatositlerin safra salgisini arttirmasi yoniinde bir etki gosterir ve bdylece Duodenuma
gelen bilier igerik miktarimida artirir. (Guyton ve Hall 2001, Braunwald ve dig. 2004).

Cizim 1.11'de Safra sekresyonu ve bosalmasi gosterilmistir.
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Kan yoluyla gelen
safra eshler!
parenkimal
sokresyonu uyanr

Vagel uyan eafra
kesesinde zayif bir
kontrakalyona yol
ngar

Kan yoluyla gelen sekretin
karaclder kanallennda
sakraayonu uyarir

Karaclger

\/
7

Saire, saira
keseslnde
depolanir ve 15 kat
konseantre edllir

Mide
Pankreas

=

Kan yoluyla gelen koleslatokinin:
1, Safra kesealnde kontrakslyona
2, Oddl efinkterinde gevgemaye yol agar.

Qddi s!inkteri' Duodenum

Cizim 1.11. Safra sekresyonu ve bosalmasi (Guyton ve Hall 2001).

1.3.5. Safra Tas1 Olusumu Etyopatogenezi

Primer safra asitleri, Kolik ve Kenodoksikolik asit olup sentezleri karaciger
hepatositlerinde Kolesterolden yapilmaktadir. Sentez sonrasi, Glisin ve Taurinle konjuge
edildikten sonra safraya sekrete edilirler. Safra salgisinda Glisin, Taurin konjugat orani 3/1
olarak bulunmaktadir. ikincil safra asitleri, Deoksikolik asit ve Litokolik asit barsak

liimeninde bakteriler tarafindan birincil safra asitlerinin metaboliti olarak sentezlenirler.

Kolesterol, molekiiler yapist itibari ile sulu ortamlarda ¢ok az erir halde bulunabilir.
Safra asitleri sulu ¢ozeltilerde deterjan etkisi gosterirler. Safra asitleri, 2 mm Kkritik
konsantrasyon {izeri konsantrasyonlarda Migel adli molekiiler ¢okeltiler olustururlar.
Kolesteroliin, safra i¢inde bu sayede tasinabilmesi safra igindeki total lipid konsantrasyonu
ile lesitin ve safra asitlerinin goreceli konsantrasyonlarina baglidir. Bu konsantrasyonlarin
normal degerleri, eriyebilir migel olusumunu, dolayisiyla Kolesteroliin biliyer atilimini
saglamaktadir. Normal kosullarda kolesterol, suda erimediginden migel veya vezikiiller
halinde suda bulunur. Salgilanan kolesterol ve fosfolipitler, safra asitlerinin yardimiyla

suda eriyebilir migellere donistiiriilerek taginirlar (Braunwald ve dig. 2004).
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Safra salgisiin igerigindeki anormal degisiklikler, safra taslarinin olugumuna

neden olurlar. Temelde tig ayr tip safra tas1 vardir.
I. Kolesterol taslari

Il. Siyah Pigment taslari; Bilirubin ve farkli miktarlarda Kalsiyum tuzlarindan

olusur.

I1l. Kahverengi Pigment taslari; Safra pigmenti, amorf maddeler, mukus

glikoproteinleri ve kalsiyum tuzlar1 igerir.

Safra taslarinin, yapilan kimyasal %70-90 kadarinin kolesterol igeren kolesterol
taglarindan olustugu gosterilmistir (Cavus ve Karaca 2013, Feldman ve dig. 2010).
Kolesterol safra taslari, %50°den fazla kolesterol monohidratla birlikte kalsiyum tuzlari,
safra pigmentleri, proteinler ve yag asitlerinden meydana gelirler (Braunwald ve dig.
2004.)

Kolesterol safra taslarinin olusumunda {i¢ 6nemli mekanizma rol almaktadir.
I.  Safra salgisinda kolesterol doygunlugu (Siipersatiirasyon),
Il Hareketli pro-niikleasyon protein faktorleri (Cekirdeklesme),
I1l.  Safra kesesi hipomotilitesi (Marscall ve Einarsson 2007).
I) Safra salgisinda kolesterol doygunlugu (Siipersatiirasyon)

Kolesterol yapisi itibar1 ile suda erimez, su i¢inde migel veya vezikiiller halinde
tasinir. Kolesterol ve fosfolipitler, safra icine tek tabakali iki katli vezikiiller halinde
salgilanirlar. Safra asitleri, kolesterol ve fosfoliptlerle birlikte migeller olusturur bdylece
kolesterol transportu saglanmis olur. Salgilanan kolesterol, safra asitleri ve fosfolipitlerden
fazla oldugunda, kolesterolden zengin stabil olmayan vezikiiller ortamda birikmeye baslar

ve bir slire sonra bu vezikiiller birleserek igerdikleri kolesterol kristalleri ¢cokelmeye baslar.

Safra igerigindeki kolesteroliin artmasi, litojenik safra olusumundaki en Onemli
faktordiir. En 6nemli nedenleri,; sismanlik, kalori, kolesterolden zengin diyet ve kullanilan

bazi ilaglardir (Clofibrate). Tas olusumunda, kandan karacigere kolesterol aliminin artmasi
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velveya kolesterol sentezinde hiz smirlayici enzim olan HMG-Co0A rediiktaz
aktivitesinin artmasinin da etkisinin oldugu ve genetik yatkinlifin safra tasi olusumunda
rol oynadig1r gosterilmistir. Safra tasli hastalarda, yiiksek kolesterol bilier kolesterol
miktarini artirirken, genetik yatkinligi olmayan yiiksek kolesterollii diyetle beslenen
kisilerde bu artig goriillmemektedir. Safra tash hastalarin birgogunda, safra asit sentezi igin
gerekli olan 7 a-hidroksilaz aktivitesi azalmig olabilir. Bununla birlikte goériilmektedir ki,
biliyer kolesteroldeki safra asitlerine ve fosfolipitlere nazaran goreceli artis temel olarak
kolesterol hipersekresyonuna baglidir. Kolesteroliin, safradaki siipersatiirasyonuna katkida

bulunmasi olasi iki safra asit salgi bozuklugu da ayrica mevcuttur,
I. Safra asit havuzunun azalmasi
ii. Kolik asidin deoksikolik aside ¢evriminin hizlanmasi.

Bu bozukluklara bagl olarak, primer safra asitlerinin kolona hizli kayb1 gergeklesir
ve deoksikolik asit iiretiminin artis1 ile birlikte kolesteroliin safradaki miktari da artig

gosterir (Braunwald ve dig. 2004.)
I1) Hareketli pro-niikleasyon protein faktorleri (Cekirdeklesme)

Safra salgisindaki kolesterol, monohidrat kristallerinin ¢ekirdek olusturmasi aslinda
tas olusumunda en Onemli Gzelliktir. Safra i¢cinde, Miisin ve benzeri glikoproteinler ile
1stya dayaniksiz bazi proteinler c¢ekirdeklesmeyi arttirict  6zellik  gOsterirken,
Apolipoprotein A T ve A 1I ile lesitin vezikiilleri ¢ekirdeklesmeyi inhibe edici 6zellik
gosterirler. Cekirdeklesmede muhtemelen miisin benzeri bilyiik proteinler belirgin matrix
molekiilii gibi davranarak jel tabakasi iginde vezikiiler fiizyon ile sivi kristalleri olusumunu
baslatmaktadirlar ve sonrasinda kati kolesterol monohidrat kristallerinin ¢ekirdeklesmesi
ile devam etmektedir. Bu sekilde tas olusumu i¢in zamana ihtiyag¢ vardir. Cekirdeklesmeye
en 6nemli katki yapan faktor safra kesesi stazidir (Cavus ve Karaca 2013, Braunwald ve
dig. 2007).

I11) Safra kesesi hipomotilitesi

Safra kesesinde tas olan hastalarin, ¢ok biiyiik kisminda safra kesesinde bosalma
bozuklugu gosterilmistir. Safra igerigi, zamaninda ve tam olarak bosalabilirse siipersatiire
ve kristallesmeye baslamis safra salgisi icinde makroskopik tas olusumu ilerleyemez ve

biliyliyemez.
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Tas olusumu olan hastalarda, yapilan ¢alismalar 6zellikle kese hacminin arttigini
ve safra kesesinin uyarilmasindan sonra bosalmanin azaldigini gosterilmistir. (Braunwald

ve dig. 2004). Cizim 1.12 Safra tas1 olusumu gosterilmektedir.

+HMGCoAR t 7-a-OHase $HMGCoAR
@ t7-a-OHase
. {
} Kolesterol Normal kolesterol 4 Kolesterol
Normal salra asitler ¢ Safra asitleri ¥Saira asitled
Normal lesitin Normal lesitin Normal lesitin
-

vowemmen @ 0 Q

Cekirdeklfenmenin desteklenmes! , Cekirdekienme inhibisyonu
Mukus ghkoproteinler Apolipoprotein
Isiya dayaniksiz proteinier Lesitin vezixGileri

o &
< &
|

V. Mikro tas

— Safra tasi

Cizim 1.12. Safra tasi olusumu (Braunwald ve dig. 2004)
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1.4. Karaciger, Safra Kesesi ve Safra Yollar1 Anatomisi
1.4.1. Karaciger Makroskopik Anatomisi

Karaciger, ortalama 1200-1600 gr arasinda bir agirliga sahip olup viicut agirhiginin
yaklasik %2 kadarimi olusturmaktadir. Karaciger, bu biiyiikliigii ve islevleri itibar1 ile
viicuttaki en biiylik bezdir (Arinci ve Elhan 2001). Karaciger, abdomenin {ist sag tarafinda,
regio hypocondriaca dexter’in tiimiini doldurur ve regio epigastrica’dan regio
hypocondriaca sinistra’da linea medioclavicularis sinistraya kadar uzanmaktadir.
Erkeklerde 1400-1800 gr olan karaciger, kadinlarda 1200-1400 gr kadar agirliga sahip olup
elastiki ve saglam oldugu halde kolay parcalanabilen gevrek bir yapiya sahiptir (Arinct ve
Elhan 2001, Gray’s 2007, Scandalakis ve dig. 2000).

1.4.1.1. Karacigerin yiizeyleri ve Komsuluklar:

Karacigerin iki yiizii ve iki kenar1 vardir. Yizler, Facies diaphragmatica ve Facies

visceralis olarak kenarlarda Margo posterior ve Margo inferior olarak adlandirilir.

Facies Diaphragmatica: Karacigerin biiyiik olan ve diaphragma ile komsu olan

yliziidiir. Baktig1 yonlere gore;
e Pars Superior
e Pars Anterior
e Pars Posterior
e Pars Dextra boliimlerine ayrilir.

Pars Superior: Facies diaphragmatica’nin tist kismi olup iistte diyafragma kubbesi
ile plevra ve akcigerle, solda ise perikardium ve kalp ile komsulugu vardir. Kalbin
yerlestigi kisimda hafif bir ¢ukurluk yer alir ve burasi impressio cardiaca olarak
adlandirilir. Pars superior’un biiyiik bir kismi periton ile kaplidir ve sadece arka kisimda

kiictik bir alanda periton yer almaz.

Pars Anterior: Facies diaphragmatica’nin 6n kismidir. Bu yiiz sagda 6.-10.costalar

ve kikirdaklar ile solda ise 7.-8.costalar ve kikirdaklari ile komsudur. Orta hatta Procesus
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xiophoideus ve hemen altta karin 6n duvarn ile komsulugu vardir. Bu yiiz Ligamentum

falciforme hepatis’in yerladig1 kisim hari¢ tamamen periton ile ortiiliidiir.

Pars Posterior: Sag tarafta genis ve kiint solda ise nispeten dar bir anatomiye sahip
olan bu kismimn orta kismi, arkada Corpus vertebra {izerine oturdugundan konkav bir
yapidadir. Konkav olan bu yapinin, saginda Vena cava inferior’un gectigi Sulcus vena
cavae yer alir. Sulcus vena cavae’nin, solunda embriyonik donemde var olan Ductus
venosus’un kapanmasi ile olusan Ligamentum venosumun yer aldigi Fissura ligamenti
venosi yer alir. Sulcus vena cava ile Fissura ligamenti venosi arasinda Lobus caudatus
vardir. Sulcus vena cavae’nin saginda bir kismi Facies visceraliste olmak iizere Imperssio
suprarenalis yer alir. Burasi Glandula suprarenalis’in oturdugu kisimdir. Fissura ligamenti
venosi’nin arka ucunun solunda 6zofagusun mideye baglandigi yer mevcut olup buraya
impressio oesophagea denir. Pars posterior’un biiylik bir kismi peritonsuz olup,

Ligamentum coronarium i¢inde kalan kisma Area nuda ad1 verilir

Pars Dextra: Facies diaphragmatica’nin, peritonla ortili kismi olup Onden
diaphragma araciligi ile costalarla komsudur (Arinci ve Elhan 2001, Gray’s 2007,
Scandalakis ve dig. 2000, Ozsoy 2009). Karaciger diyafram yiizeyi Cizim 1.13'te

gosterilmektedir.

(=
N

Lig. triangulare dextrum

Lig. coronarium

Lig. falciforme Diaphragma

— Lig. triangulare
sinistrum

Lobus hepatis sinister,
Facies diaphragmatica

Lobus hepatis dexter,
Facies diaphragmatica

Lig. falciforme

Lig. teres hepatis

6.57 Vesica biliaris [fellea]

Margo inferior

Cizim 1.13. Karaciger diyafram yiizeyi (Paulsen ve dig 2013).
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Facies Visceralis: Karacigerin, abdominal organlarla komsu olan konkav alt
yiiziidiir. Bu ylizde, komsu organlarin izleri belirgindir. Karacigere giren ve c¢ikan
yapilarin, bulundugu porta hepatis bu yiizde yer alir. Porta hepatis’ten, karaciger Vena
porta hepatis, arteria hepatica propria dallar1 ve sinir aglarina ait dallar girerken, Ductus
biliarisler ve lenfatik damarlar ¢ikarlar. Porta hepatisin, her iki yaninda arkadan 6ne dogru
iki sagittal seyirli iki oluk bulunur. Sagda yer alan oluk, sulcus sagittalis dextra olup 6n
kisminda vesica biliaris’in oturdugu fossa vesica biliaris arka kisminda ise vena cava
inferior’un oturdugu sulcus vena cavae yer alir. Solda yer alan yapi ise fissura sagittalis
sinistra olarak adlandirilir. Fissura sagittalis sinistra’nin, 6nde yer alan kisminda
ligamentum teres hepatis yer alir ve burasi fissura ligamenti teretis olarak adlandirilir.
Yapinin arkada kalan diger yarisinda ise ligamentum venosum yer alir ve burasida fissura
ligamenti venosi olarak isimlendirilir. Her iki sagittal yapi, ortada Porta hepatis ile
birlestirilir boylece bu yiizde H seklinde bir olusum meydana gelir. Facies visceralis’te,
porta hepatis, fossa vesica biliaris, sulcus vena cavae, fissura ligamenti venosi hari¢ her

yeri peritonla kaplidir.

Karacigerde, sulcus sagittalis dextra’nin saginda kalan kisma lobus hepatis dexter,
fissura sagittalis sinister’in solunda kalan kisma ise lobus hepatis sinister denilir. Her iki
olugun, arasinda olmak iizere porta hepatisin anteriorunda kalan kisim, lobus quadratus,
posteriorunda kalan kisim ise lobus qaudatus olarak isimlendirilir (Arinc1 ve Elhan 2001,
Gray’s 2007, Scandalakis ve dig. 2000, Ozsoy 2009, Blumgart ve Fong 2007). Karaciger
visceralis yiizeyi Cizim 1.14 'te gdsterilmektedir.

V. cava inferior

(Lig. venae cavae) Area nuda

Appendix fibrosa hepatis —__|

Impressio cesophagea Lig. venosum Impressio suprarenalis

Lobus caudatus
Lig. corenarium

Impressio gastrica

V. portae hepatis
Impressio renalis

A. hepatica propria Ductus choledochus

[biliaris]

Lobus hepatis sinister A. lobi caudati

Impressio duodenalis
Porta hepatis
A. cystica
Margo inferior 4
Impressio colica
Fissura ligamenti teretis
Lobus hepatis dexter
Incisura ligamenti teretis

Lig. teres hepatis Lobus quadratus Vesica biliaris [fellea]

Cizim 1.14. Karaciger Visceralis yiizeyi (Paulsen ve dig 2013).
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1.4.1.2. Karacigerin Ligamentleri

Karaciger, toplamda 6 adet ligament ile karin 6n duvart i¢ yliziine ve
diaphragma’ya tutunur. Bu baglardan bes tanesi peritoneum’un olusturdugu (Ligamentum
falciforme hepatis, Ligamentum coronarium, Ligamentum hepatorenale, Ligamentum
triangulare  dextrum, Ligamentum triangulare sinistrum) biri ise embriyolojik

v.umblicalis’in kapanmasi ile olusan bagdir (Ligamentum teres hepatis).

e Ligamentum falciforme hepatis: Karacigerin, lobus dexter ve lobus
sinister’ini Orten periton yapraklar1 orta hattin biraz saginda birleserek karin 6n duvart ve
diafragma’nin alt yliziine dogru uzanir. Bu iki periton yapragi arka-yukarda tekrar ayrilirlar

ve Ligamentum coronarium’un 6n iki yapragini olustururlar.

e Ligamentum coronarium hepatis: Karacigerin, 6n yiiziindeki periton
diaphragma’ya gecerek one uzanirken, arka ylizii Orten periton alt yiize gegerek arkaya
dogru uzanir. Her iki periton yapragi arasinda belirgin bir mesafe kalir ve burasi peritonsuz
bir alandir. Bu alana Area nuda, bolgeyi gevreleyen peritoneal yapiya da Ligamentum

coronarium hepatis ad1 verilir.

e Ligamentum hepatorenele: Ligamentum coronarium hepatis’in arka

yaprag1 diaphragma’nin alt yiiziinden sag bobrek ve sag bobrek iistii beze uzanir.

e Ligamentum triangulare dextrum: Area nuda’nin sag ucunda birlesen

Ligamentum coronarium hepatis’in 6n ve arka yapraklaridir.

e Ligamentum triangulare sinistrum: Area nuda’nin sol ucunda, birlesen
Ligamentum coronarium hepatis’in 6n ve arka yapraklidir. Her iki triangular ligament

karacigeri diaphragma’ya baglamaktadir.

e Ligamentum teres hepatis: Dogum sonrasi oblitere olan Vena
umblicalis’in kalintis1 olup Ligamentum falciforme hepatis’in iki yapragi arasinda ve

serbest alt kenar1 boyunca uzanmaktadir.
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1.4.1.3. Karacigerin Lobiiler Anatomisi

Karaciger, Lobus hepatis dexter, Lobus hepatis sinister, Lobus gaudatus ve Lobus
quadratus olmak iizere dort lobdan olusmaktadir. Lobus hepatis dexter ve sinister’i, 6n ve
iist yiizde Ligamentum falciforme hepatis ayirmaktadir. Facies diaphragmatica’da, boylece
iki lob goriiniirken Facies Visceralis’te sulcus sagittalis dextra’nin saginda Lobus hepatis
dexter, Fissura sagittalis sinistra’nin solunda ise Lobus hepatis sinister bulunmaktadir. Bu
iki yapmin arasinda olmak {iizere porta hepatis’in oniinde Lobus quadratus, arkasinda ise
Lobus gaudatus yer almaktadir (Arinc1 ve Elhan 2001, Yildirim 2004).

e Lobus hepatis dexter: Lobus dexter, lobus sinisterden 6 kat daha biiyiik
olup sag hipokondrium bélgesinde yer alir. Loblarin sinirlarimi facies diaphragmatica’da
Ligamentum falciforme hepatis, facies visceralis’te ise fissura sagittalis sinistra
cizmektedir.Bu yiizde impressio renalis,impressio colica,impressio duodenelis ve vesica

biliaris yer alir.

e Lobus hepatis sinister: Lobus hepais, dexter’den daha kii¢iik olup yaklasik
olarak tiim karacigerin 1/6’sm1 olusturur. Lobus hepatis sinister, esas olarak epigastrium’da
olup kiigiik bir kismida sol hipokondrium’da yer alir. Konveks olan facies diaphragmatica
diaphragma ile ,konkav olan facies visceralis ise mide ile komsudur. Facies visceralisteki
mide komsulugu impressio gastrica’yt olusturur. Sol ucu linea medioclavicularis’te
sonlanir ve bu ugta bulunan bag dokudan olusan uzantiya appendix fibrosa hepatis

denmektedir.

e Lobus quadratus: Lobus hepatis dexter’in, facies visceralisinde porta
hepatis’in 6n tarafinda bulunur. Oniinde margo inferior, arkada porta hepatis, sagda fossa

vesica biliaris, solda ise fissura ligamenti teretis yer alir.

e Lobus gaudatus: Lobus hepatis dexter’in, facies visceralisinde porta
hepatis’in arka tarafinda 10. ve 11. thoracal vertebralar hizasinda yer alir. Oniinde porta
hepatis, sag yanda sulcus vena cava, sol yanda ise fissura ligamenti venosi yer alir. Lobus
caudatus’un, onde iki adet uzantis1 mevcut olup bunlardan sagda olan processus caudatus,

daha kalin ve solda olana ise processus papillaris ad1 verilir.
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1.4.1.4. Karacigerin Anatomik Segmentasyonu

Karaciger, sulcus sagittalis dextra’nin iki yaninda kalan pars dextra hepatis ve pars

sinistra hepatis isimli iki ana kisma ayrilir. Bu iki ana kisim ise segmentlere ayrilirlar.
i.  Pars dextrahepatis
e Divisio medialis dextra
e Segmentum anterius mediale dextrum (Segmentum V)
e Segmentum posterius mediale dextrum (Segmentum V11I)
e Divisio lateralis dextra
e Segmentum anterius laterale dextrum (Segmentum VI)
e Segmentum posterius laterale dextrum (Segmentum (V1)
Ii.  Parssinistrahepatis
e Divisio lateralis sinistra
e Segmentum laterale sinistrum (Segmentum I1)
e Segmentum anterius laterale sinistrum (Segmentum I11)
e Divisio medialis sinistra
e Segmentum mediale sinistrum (Segmentum 1V)
iii.  Pars posterir hepatis; Lobus Qaudatus
e Segmentum posterior (Segmentum 1)

Karacigerin en kiiciikk fonksiyonel birimleri olan lobuli hepatis’lerin, bircogu
birleserek segmentleri olustururlar. Lobuli hepatislerin, ortasinda yer alan vena
centralis’ler de daha biiyiik karaciger venlerine ve vena segmentalis’lere baglanirlar, bu
venler de kendi aralarina birleserek vena hepatica’y1r meydana getirirler bu venler ise vena

cava inferior’a baglanirlar. Kesitlerde, lobuli hepatis’lerin kdsesinde, az miktarda bag doku
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ile saril1 olarak vena porta hepatis, arteria hepatica ve ductus biliaris dallar1 beraber bir kilif
iginde bulunurken ,vena hepatica’nin dallar1 kilifin disinda ve ayr1 olarak bulunurlar. Bu
haliyle Vena hepatica’lar, karaciger segmentasyonuna uymazlar (Arinct ve Elhan 2001,

Pauisen dig 2011). Karacigerin anatomik segmentasyonu Cizim 1.15'te gosterilmektedir.

V. cava inferior

V. hepatica Intermedia

V. hepatica sinistra

V. hepatica dextra

Ductus hapaticus communis

Lig. falciforme hepatis
Vi

Veslca bilaris [fellea] \\/

Lig. teres hepatis

V. cava Inferior

A, hepatica propria

Ductus choledochus

V. portae hepatis
Ductus cysticus
Lig. hepatoducdenale

| Lobus caudatus

Il Segmentum laterale superius
Il Segmentum laterale Inferius
IVa Segmentum mediale superius
Vb Segmentum mediale inferius

V  Segmentum anterius inferius
VI Segmentum posterius inferius
VIl Segmentum posterius superius
VIl Segmentum anterius superius

Cizim 1.15. Karacigerin anatomik segmentasyonu (Paulsen ve dig 2011).

1.4.1.5. Karacigerin Fonksiyonel Anatomisi

Karacigerin anatomik siniflamasi, antik ¢aglara kadar gitmektedir. Galen (MS, 130-
200) karaciger anatomisini tanimlamis ve karacigeri 5 loba ayirmistir. Bu smiflama
16.yiizylla kadar devam etmistir. 1654 yilinda F.Glisson (1597-1677) Kkaracigerin
intrahepatik anatomisi ve ¢evresindeki konnektif doku tizerinde ¢alismalar yapmistir. Bu

calismalar genel olarak karacigerin makroskopik goriiniisiine gore yapilmaktaydi.

30



Karacigerin fonksiyonel simiflandirilmasi;, 1898 yilinda Cantilie’nin yaptig
caligmalar ile giindeme gelmis ve bu konu tizerinde Mc Londoe ve Counseller (1927), Ton
That Tung (1939), Hjorstjo (1931), Healey ve Schroy (1953) gibi arastirmacilar degisik
calismalar yapmuslardir. Bu arastirmalarin en 6énemlileri, Couinaud ve Bismuth tarafindan

yapilmustir.

Couinaud siniflandirmasinda, Vena hepatica ve Vena porta’nin karacigerdeki
dagilimina gore karaciger parcalara ayirmaktadir. Boylece karaciger, Vena porta’nin
subsegmental dagilimma goére 8 esit pargaya ayrilmaktadir. Vena hepatica intermedia,
karacigeri sag ve sol olarak iki pargaya ayirmaktadir. Sagda, sulcus sagittalis dextra’da ve
solda, fissura sagittalis sinistra’da seyreden, Vena hepatica dextra ve Vena hepatica sinistra
sag ve sol loblar1 medial ve lateral sektorlere ayirir. Sulcus sagittalis dextra, Fossa vesica
biliaris’in sag alt kosesinden Vena hepatica dextra ile Vena cava inferiorun birlesme
noktasi arasinda c¢izilen hatt1 horizantal planda 40 derecelik ag1 ile donerek karaciger ig¢ine
girer ve sonra yine horizontal planda 75 derecelik ac1 ile dallanarak seyretmektedir. Fissura
sagittalis sinistra ise ligamentum teres hepatis’in altindan karaciger parankim dokusu ile

birlikte sol hepatik ven ile sol lobun en lateral ucunda seyretmektedir.

Karaciger, Vena hepatica dallar1 temel alinarak dort sektére ayrilmis olur (Sag
lateral, sag medial, sol lateral, sol medial). Sag ve solda yer alan Vena porta dallari
dogrultusunda cizilen transver hat ile bu dort sektor anterior ve posterior olarak ikiye
boliiniir. Couinaud'nun cerrahi siniflamasinda, karaciger lobus qaudatus’ vaskiiler ve bilier
olarak ozellesmis bir segment kabul edilir bununla birlikte sagda 4,solda ise 3segment
olmak {lizere toplamda 8 segment tanimlanmis olmaktadir. 1957 yilinda Couinaud’un
yayimladigi bu Fonksiyonel Anatomi, tarifi cerrahi agidan en uygun segmental tarif olup
giinimiizde de kullanilan cerrahi anatomik tariftir (Couinaud 1957). Cizim 1.16'da

karacigerin fonksiyonel anatomisi gosterilmektedir.
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Right Hemiliver (Right Liver) Left Hemiliver (Left Liver)

Inferior Vena Cava Middle Hepatic Vein

Right Hepatic Vei
igl patic Vein Left Hepatic Vein

€ 2005 Wet?20 nc. Al rghts resered

Falciform
Ligament

Hepatic Artery

Common
Bile Duct

Right Posterior Right Anterior Left Medial Left Lateral
Section Section Section Section

Cizim 1.16. Karacigerin fonksiyonel anatomisi (Couinaud 1957).

1.4.1.6. Karacigerin Kanlanmasi

Karacigerin arteryel beslenmesini, Arteria hepatica propria saglamaktadir. Bu arter,

A. hepaica communis’in dali olup A. hepatica communiste, Turuncus coeliacus’un dalidir.

Turuncus coeliacus, aortanin Onyiiziinden ¢ikan 1.25 cm boyunda 7-20 mm
kalinliginda bir damardir. Cikis noktasindan horizontal olarak 6ne ve biraz saga uzanir.
Cikis noktasindan kisa bir seyir sonrasi, pankreasin hemen {izerinde A.gastrica Sinistra,

A.hepatica communis ve A.splenica isminde ii¢ dala ayrilir.

A.gastrica sinistra, cruvatura minus boyunca mideye kiigiik besleyici dallar verir ve
asagl saga yonelir, bu kisimda A.hepatica communis’in dali olan A.gastrica dextra’nin

dallar1 ile anastamoz yapar.
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A.splenica, Turuncus coeliacus’un en kalin ve biiyligii olup pankreasin hemen
tistiinden sola seyreder ve hilus lienais’te terminal dallarina aryrilir. Pankreasin corpus ve

caudal kisminin ana besleyici arteridir.

A .hepatica communis, retroperitoneal ilerleyerek ligamentum hepatoduodenale’nin
sag alt kosesinden pankreasin hemen iizerinden girer ve DCH’un sol kdsesinden
V.porta’nin anteriorunda olmak tiizere yukart1 dogru doner ve donerken de
A.gastroduodenale dalimi vermektedir. A.Gastroduodenale dali, ayrildiktan sonra
A.Hepatica Proprai ismini alan arter porta hepatis’te, ramus dexter ve ramus sinister
olamak iizere iki dala ayrilir. Ramus sinister, vertikal olarak Fissura umblicalis iginde
ilerler ve burda lobus quadratus’u besleyen, A.intermedia hepatis dalini verir. Ramus
dexter, ductus hepaticus communis’in altin Calot {iggenine girer ve anterir ve posterior
dallarina ayrilir. Anterior dallar 5 ve 8. Segmentleri, posterior dallar ise 6 ve 7. Segmentleri
besleyen dallardir (Armec1 ve Elhan 2001, Gray’s 2007, Scandalakis ve dig 2000).

Karaciger, ven sistemi ozellikle hepatik portal sistem onemli bir vendz sistemdir.
Bu veno6z yapi, Canalis analis’in alt 1/3 kismi hari¢ abdominal bélgedeki tiim sindirim

sistemi organlarindan gelen venlerin meydana getirdigi bir yapidir.

1.4.2. Vesica biliaris anatomisi

Karacigerin, facies visceralis’in yerlesik lobus dexter ile lobus sinister arasindaki
fissura interlobarisin caudalinda yer alan ovoid bir organdir. Normal sartlarda hacmi 30-50
ml. olmakla birlikte 200-250 ml. kapasitesine kadar genisleyebilir. Organin uznunlugu 6-
10 cm, genisligi 3-5 cm'dir. Vesica biliaris’in, fundus, corpus ve collum olmak iizere ii¢
kism1 vardir. Collum kismindan baglayan DCY isimli kanal, DHC ile birleserck DCH'u
olusturur. Vesica biliaris’in fundus kismi, sag tarafta linea medioclavicularis hizasinda 9.
claviculanin alt kenarinda bulunur ve bu nokta Murphy noktast olarak

isimlendirilmektedir.

Vesica biliaris’in alt serbest yiiziinii, periton kaplar ve bu kesenin tunica seroza
isimli en dis tabakasini meydana getirir. Bu tabakanin altinda tunica muscularis, en igte de
tunina mucosa yer alir. En igte yer alan tabakada, plica mucosa adi verilen plikalar
bulunur, bu plikalar kesenin collumunda plika spiralis denilen kivrimli bir yapiya donisiir.

Vesica biliaris ve DCY'yi Arteria cystica besler. A.cystica, A. hepatica propria dextra’nin
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dal1 olup seyri esnasinda collum vesica biliaris civarinda ikiye ayrilir ve anterior dali 6n
yliziin, posterior dalida iist yiiziin kanlanmasini saglar. Her iki arterde, terminal dallar olup
herhangi bir nedenle tikanmalar1 halinde nekroz gelisir. Venéz dolasimi, Vena cystica
araciligi ile olur ve Vena porta’ya dokiilmektedir (Arinc1 ve Elhan 2001, Mortele ve Ros
2001).

1.4.3. Intrahepatik ve Extrahepatik Biliyer Anatomi
1.4.3.1. intrahepatik Biliyer Anatomi

Intrahepatik ~ biliyer kanallar, karaci§er parankimi icinde cidarsiz safra
kapillerlerinden baslar. Bu kapillerler, safra salgilayan hepatositlerin aralarinda yer alirlar
ve birleserek kiibik epitel doseli ince borucuklar olustururlar, bu borucuklar terminal safra
yollarin1 meydana getirirler. Terminal safra yollarinin birlesmesi ile safra kanallarinin

caplar1 biiyiir ve sayilar gittikce azalir ve segmental ductuslar olusur.

DHD ve sinister, karaciger iginde olusan segmental ductuslarin birlesmesi ile
olusurlar. Dorsocaudal bir seyir gosteren ductus posterior, karacigerin VI. ve VII.
segmentlerini, ventrocranial bir seyir gosteren ductus anterior ise V. ve VIII. segmentleri
drene etmektedir. Bu iki yapi, Vena porta hepatis dextra bifurcatio hizasinda birleserek
DHDyi olustururlar. Karacigerin sol lobunu olusturan II. III. ve IV. segmentlerin drenajt,
DHS tarafindan yapilir. II. IVA ve IVB segmentleri, Vena porta hepatis sinister'in caudala
doniis noktasinda birlikte DHS'ye katilirken III. Segmenti drene eden kanal fissura
umblicalisin sol alt kosesinden katilir. DHS olusumunun ardindan, Vena porta hepatis
sinister’in tizerinde lobus quadratus’un altinda seyreder ve hepatik confluence’te DHD ile
birlesir. Karacigerin |. segmenti olan Lobus qaudatus, drenajini kendi kanali ile yapar ve
bu kanal ya DHD ya da DHS orijinine agilir. DHD ve DHS kisa bir seyirden sonra porta
hepatis’te birleserek DHC’i olustururlar (Ozsoy 2009, Arinci ve Elhan 2001, Mortele ve
Ros 2001).

1.4.3.2. Extrahepatik Biliyer Anatomi

Extrahepatic biliyer yollarin, baslangi¢ kismimni DHC olusturur. DHC, omentum

minus’un, ligamentum hepatoduodenale parcasinin sag kenarinda Arteria hepatica ve Vena
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portanin saginda ve ventralinde bulunur. Uzunlugu 2-4 cm, ¢ap1 4mm kadardir. Seyrinin
sonunda, omuntum minus’un i¢inde dar bir a¢1 yaparak DCY ile birleserek DCH’u

meydana getirirler.

DCH, omentum minus iginde, Vena porta hepatis’in Oniinde, Arteria hepatica
propria’nin saginda seyreder, duodenum’un 1.kisminin arkasindan, caput pancreatis’in
posteriorunda yer alan olugun iginden gegerek duodenum’un 2. kismina agilir. DCH, bu
seyri esnasinda, duodenumun posteromedial duvarinda oblik bir seyir gosterir ve bu seyrin
orta kisminda ductus pancreaticus’la birlesir boylelikle Ampulla vateri meydana gelir.
Ampulla vaterinin, mukozal membrani iterek olusturdugu kabartiya papilla duodeni major

adi verilir.

DCH, yaklasik 6-8 cm boyunda 4-5 mm ¢apinda bir yapidir. Anatomik komsuluk
bakimindan DCH dort parcaya ayrilir.

I.  Supraduodenal béliim: Ligamentum hepatoduodenale igindeki kisimdir.

Il.  Retroduodenal béliim: Duodenum'un 1.kisminin arkasinda bulunan parga

olup 1.5-2 cm uzunlugundadir. Posteriorunda Vena cava inferior yer alir.

I1l.  Retropankreatik béliim: Cauda pancreatis’in arkasinda yer alan kisim
olup yaklasik 2.5-3 cm uzunlugundadir. Bu kismin posteriorunda, Vena cava inferior,

soluna Vena porta hepatis yer alir.

IV. Intramural béliim: Duodenum 2.kisim duvari iginde yer alir ve 1-1.5 cm
uzunlugundadir. Bitis yerinde ya ductus pankreticus ile birleserek ya da tek basina
papilla duodeni, majora agilir. Papilla duodeni, major igindeki boliimii genisleyerek
ampulla vateri adin1 alir ve bu ampulla’nin etrafi diiz kas lifleri ile ¢evrilidir. Bu
yaptya Oddi sfinkteri adi verilir. Bu sfinkter sayesinde, DCH kapatilarak safranin
vesica biliaris i¢inde depolanmasi ancak gerektiginde duodenuma salgilanmasi
saglanmaktadir (Ozsoy 2009, Arinc1 ve Elhan 2001, Mortele ve Ros 2001, Burrell ve
Zeman 1990). Vesica biliaris ve DCH anatomisi ¢izim 1.17'de gosterilmektedir.
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Ductus hepaticus communis

Plica spiralls Ductus cysticus

Collum vesicae bilaris Duodenum, Pars superior

Duodenum, Pars descendens

Corpus vesicae biliaris

Ductus pancreaticus
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Ductus
choledochus
[biliaris]

Fundus vesicae bilians

Duodenum, Pars ascendens
pancreaticus

Papilla ducdeni minor

Papllla duodeni major

Duodenum, Pars horizontalis

Cizim 1.17. Safra kesesi ve DCH anatomisi (Paulsen ve dig 2011)
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2. AMAC

Ductus biliaris, genel olarak intrahepatik ve ekstrahepatik olmak fiizere iki ana
kisimdan olusur. Karaciger, sekiz ayr1 segmentten miitesekkil olup bu her segmentin kendi
safra, portal venéz ve hepatik venéz akimi mevcuttur (Gazelle ve dig. 1994).
Karacigerdeki segmental yapiya uygun olarak, segmental ductuslar birleserek, DHD ve
DHS’i, sonra bu her ikiside birleserek DHC’yi meydana getirir. Karaciger i¢i intrahepatik
safra kanallari, anatomik yapist Couinaud siniflamasina uygunluk gosterir (Couinaud
1957). Bilier kanallarin, normal anatomik olusumunun tiim popiilasyonda yaklasik %58

oraninda goriilen ¢alismalar bulunmaktadir (Mortele ve Ros 2001).

DHC’nin olusumu, porta hepatis seviyesinde gergeklesir. DHC, distale dogru
ilerler ve Ampulla vateri ile Porta hepatisin yaklasik orta kisminda Vesica biliaris’ten gelen
DCY ile birleserek DCH’yi meydana getirir (Arinc1 ve Elhan 2001). DCH ve DCY’nin,
birlesme agisinin yas, cinsiyet, operasyon mevcudiyeti, DCH ¢api ile olan iligkileri ve buna
bagli olarak kolelitiziazis olusumu ile bir baglanti olup olmadig: arastirilmistir. DCH ve
Ductus pancreaticus, Pars descendens duodeni’nin medial kenarinda yan yana bir seyirle
birleserek duvar igine oblik olarak girerler ve Ampulla hepatopancreatica’yr meydana
getirirler. Bu Ampulla, Papilla dudeni major’a agilir. Papilla dudodeni major pylorus’tan
yaklagik 8-10 cm distaldedir (Arinci ve Elhan 2001).

Hepatobiliyer sistemde, genel anatomik yapiya bagli siklikla rastlanan yapisal
olusumlarin yani sira hem intrahepatik hemde ekstrahepatik c¢ok c¢esitli varyasyonel
degisiklikler mevcuttur. Anatomik varyasyonel degisiklikler, laparoskopik kolsistektomi
karaciger rezeksiyonu ve karaciger nakli gibi ameliyatlarda iyatrojenik hata riskini
arttirmaktadir. Ayrica genel popiilasyonun disinda kalan varyasyonel degisikliklerin, safra
tas1, pankreatit, kolanjit ve malignite gibi olumsuzluklara zemin hazirlayabilecegi de
bildirilmistir (Kozan 2006, Taourel ve dig. 1996).

Karaciger ve safra yolarinin, tiim bu segmental anatomik yapisi ayni zamanda
cerrahi ve radyolojik olarak da 6nemli bir durum arz etmektedir. Giiniimiizde gelisen
goriintiileme teknikleri ve girisimsel radyolojideki ilerlemeler, anatomik yapilarin normal
ve varyasyonel yapilarinin ¢ok daha iyi gosterilebilmesini saglamaktadir. Buna bagh
olarak calismadaki amag, yas, cinsiyet, operasyon durumu ve tipi ile DCH ¢ap1, DCH ile
DCY birlesme agis1 arasindaki iliskiyi incelemek ve buna bagl olarak kolelitiazis olusumu

ile bir iligkileri olup olmadigini irdelemektir.
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3. YONTEM
3.1. Arastirma Grubu

Saglik Bilimleri Universitesi Derince Egitim Arastirma Hastanesi'nde, 2017-2109
yillar1 arasinda endoskopik girisim ve MRCP uygulamasi yapilmis hastalara ait goriintiiler
incelenmistir. Yaklagik 300 MRCP goriintiileme 6rnegi gozden gegirilmis ve incelenen bu
MRCP goriintiilerinden {izerinde net ve giivenilir 6lglim yapilabilen 79 tanesi segilerek
caligmanin tiim Ol¢limleri bu vakalar iizerinden yapilmistir. Secilen vakalarin, 38’1 kadin
(53,04+19,56) ve 41’1 erkekti (54,7+20,75). Vakalarin bir kismi, gegmislerinde operasyon
gecirmig, bir kismi karaciger, safra kesesi ve safra yollarna ait hastaliklara bagl takip
edilmis, bir kism1 da anamnezlerinde hepatobilier yakinmalarla hastaneye bagvurmuslardir.

Bu konular1 i¢erecek sekilde bilgi formu hazirlanmis ve doldurulmustur (Ek:1).

3.2. Arastirmada Kulllanilan Olgiimler ve Degerlendirmeler

Secilen 79 MRCP o6rneginin, yas, cinsiyet, klinik 6zellikler daha 6nce operasyon
gecirmedigi gibi bilgileri alindiktan sonra her bir vakanin MRCP goriintiileri {izerinden
DCH ¢api, DCH-DCY birlesme agisi, DHC olusum tipi, Kolelitiazis varligi tek tek
Olgiilerek kaydedilmistir. MRCP islemi Derince EAH’daki uzman gastroenterolojistler
tarafindan yapilmig, alinan MRCP goriintiileri iizerinden ayni hastanedeki girisimsel
radyoloji uzmanlarmca dlgiim ve degerlendirmeler yapilmigtir. Olgiim degerlendirme igin

bir form hazirlanmis ve dl¢timler bu form tizerine kaydedilmistir (Ek:2).

DCH g¢ap1, DCY ile DHC birlesme noktasindan, Ampulla vateriye kadar olan
mesafenin orta noktasindan oSlgtilmistiir (Cizim 2.3). DCY ile DCH birlesme agis1 her

vakanin 6l¢iimii esnasinda belirlenen noktadan yapilmistir (Cizim 2.4).

Safra yollar1 anatomik varyasyonlarinin  smiflandirilmasi  i¢in, Huang
kalsifikasyonu kullanilmistir. Bu yontem, radyolojik olarak yapilan 6l¢iim ve incelemeler

icin kullanilan kalsifikasyon yontemlerinden birisidir.

Huang siniflamasi, DHD, DHS, Ductus Hepaticus Posteriores Dexter ve DCY ’nin

birbirleriyle olan komsuluklar1 ve birlesme sekillerini baz almistir. Bu siniflamaya gore,

Huang Tip Al, Huang Tip A2, Huang Tip tip A3, Huang Tip A4, Huang Tip A5 olmak
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tizere, 5 degisik varyasyon siniflandirilmis olup bunlarin disinda kalanlara da NonHuang
tip varyasyonlar denilmektedir. Temel olarak Huang siniflandirmasinda, DHPD’nin DHD
ve DHS’ye drene olma sekli temel alinmaktadir. Al tipinde, DHPD dogrudan DHD’ye
drene olarak genel anlamda sag dominant tip olarak adlandirilir. A2 tipinde, DHPD DHD
veya DHS’ye drene olmaz iicii trifurcatio seklinde birleserek DHC’yi olustururlar. A3
tipinde, DHPD DHC olusumunda 6nce DHS’ye drene olmaktadir. A4 tipinde ise DHPD
DHC olusumundan sonra, dogrudan DHC’ye drene olur. A5 tipinde, DHPD DCY’ye drene
olmaktadir (Cizim 2.1., Sayed ve dig. 2017). Tez konusu ¢alismada da, yapilan olgtimler,
Huang varyasyon tiplemesi temel alinarak yapilmis ve bu varyasyon tiplerinin dl¢iimleri

gerceklestirilmigtir (Cizim 2.5.).

A

A L

")
U

i : Huang type Al
ii : Huang type A2
iii: Huang type A3
iv: Huang type A4
v: Huang type AS
(A=RAHD, P=RPHD, L=LHD, C=Cystic duct)

Cizim 2. 1 Safra yollar1 huang siniflandirmasi sematik ¢izim (Sayed ve dig 2017)
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Fig.2: Huang type Al

Cizim 2. 2. Safra yollar1 huang siniflandirmasi radyolojik goriintiiler (Sayed ve dig 2017)

Ductus Choleduchus Cap1
Olclimii

Cizim 2. 3. DCH ¢ap1 dl¢iimii
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Ductus Choleduchus ile
Ductus Cysticus birlesme
acis1 Olgtimii

Cizim 2. 4. DCH-DCY agcis1 ol¢climii

DHD

v

DHS

DHPD

v

DCH

Varyasyonel Tip Tespiti

Cizim 2. 5. Huang siniflamasinda kullanilan yapilar
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Yapilan ¢alismada, aliman 79 vakanin, demografik bilgileri (Yas, Cinsiyet vb),
klinik bulgulart (opere olup olmama, yakinma varligi) kaydedildikten sonra, MRCP
cekimleri gergeklestirilmis ve DCH ¢ap1 ve DCH —DCY agis1 6l¢limii yapilmistir. Buna
bagl olarak;

Kadin grubunda, ortalama koledok g¢ap1 9,1+4,91mm, erkek grubunda, ortalama
koledok ¢ap1 6,28 +4.15mm olarak, tiim grubun ortalama koledok ¢ap1, 7,67 mm olarak

Olgtilmiistiir.

Vakalarin, DCH-DCY agis1 Ol¢limii sonucunda, kadinlarda ortalama a¢1 33,9°,
erkeklerde, ortalama ag1 48,6° olarak Ol¢lilmistiir. Tim grubun DCH-DCY agis1 ortalamasi

41,05° olarak Ol¢tilmiistiir.

Vakalarin, DCH tas1 mevcut olanlardan Kadin olanlarinin ortalama tag biiytikliigii
6,3 mm, erkek olanlarda ortalama tas biiyiikliigii 6,7 mm tiim grup ortalamasida 6,4 mm

olarak Ol¢lilmiistiir.
Safra yollarinin anatomik varyasyonel siniflamasinda;

Kadinlarda Huang A1l tipi 11 adet (%27,5), Huang A2 tipi 20 adet(%50), Huang
A3 tipi 5 adet(%17,5) ve Huang A4 tipi 2 adet (%5) olarak tespit edilmistir.

Erkeklerde Huang Al tipi 18 adet (%43,9), Huang A2 tipi 7 adet (%17,07), Huang
A3 tipi 11 adet (%26,8), Huang A4 Tipi 5 (%12,1) olarak tespit edilmistir.
Genel olarak; Huang A1 tipi 29 kisi olup %36,7
Huang A2 tipi 27 kisi olup %34,2
Huang A3 tipi 16 kisi olup %20,3
Huang A4 titpi 7 kisi olup %8,9 olarak bulunmustur.
3.3. Istatistik ve Analizler
Verilerin analizinde, tanimlayici istatistiklere ek olarak, Kolmogorov smirnov testi,
Ki kare testi, bagimsiz gruplarda T testi, Mann Whitney U testi, Anova analizi, LSD ve
Tam hane testi, korelasyon analizleri (Pearson ve Spearmman) kullanilmistir. Yas ve DCH

tag boyutu normal dagilima uygun, DCH c¢ap ve DCH-DCY agis1 normal dagilima uygun

degil olarak bulunmustur.
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4. BULGULAR

Yapilan tez ¢alismasinda, 2017-2019 yillar1 arasinda endoskopik girisim ve MRCP
uygulamasi yapilmis 38 kadin (53,04+19,56) ve 41 erkek (54,7+20,75) olmak iizere 79

vaka kullanilmustir.

Cizelge 4.1. Varyasyon tipinin say1 ve ylizdeleri

Huang Varyasyon Tipi Say1 Yiizde
Al 29 36.7
A2 27 34.2
A3 16 20.3
A4 7 8.9

MRCP tespitlerine gore vakalarin Huang varyasyon tipi analizleri.

Cizelge 4.2. Varyasyon tiplerinin cinsiyete gore say1 ve yiizdeleri

Huang Erkek Kadin
Varyasyon Tipi  Say1 Yiizde Total Yiizde Sayr Yiizde Total Yiizde
Al 18 43.90% 22.78% 11 28.95% 13.90%
A2 7 17.07% 8.86% 20 52.63% 25.32%
A3 11  26.83% 13.92% 5 13.16% 6.33%
Ad 5 12.20% 6.33% 2 5.26% 2.53%
Cizelge 4.3. Vesica Biliaris tas1 varliginin say1 ve yiizdeleri
Vesica Biliaris tas varhgi Say1 Yiizde
yok 31 39.2
var 28 354
opere 20 25.3
Cizelge 4.4. DCH tas1 varli§inin sayi ve yiizdeleri
DCH Tas Varh@ Say1 Yiizde
yok 52 65.8
var 27 34.2
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Cizelge 4.5. Vesica Biliaris tas varliginin cinsiyete bagl karsilastirilmasi

cinsiyet
Vesica Biliaris Tas Varhgi erkek kadin P
yok 23 8
var 10 18 0.005
opere 8 12

Istatistiklerde goriildiigii gibi, cinsiyete gore vesica biliaris tas varlig1 acisindan
kadin ve erkek gruplar1 arasinda anlamli bir fark bulunmustur (p<0.05). Kadinlarda vesica

biliaris tas varlig1 anlamli derecede yiiksektir (p<0.05).

Cizelge 4.6. DCH tas1 varliginin cinsiyete gore farkliligin aragtirilmasi

DCH varhg cinsiyet P
erkek kadin
yok 29 23 0.236
var 12 15

DCH tag1 varligi cinsiyete gore bir farklilik gostermemektedir (p>0.05).

Cizelge 4.7. DCH-DCY agisinin cinsiyete gore karsilagtirilmasi

cinsiyet N Ortalama Std. P
Sapma
erkek 41 6.28 4.15
DCH c¢ap
0.007
kadin 38 9.10 491
27 48.59 35.10
DCH-DCY erkek
ac1 0.068
kadin 28 33.96 21.87
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Istatistiklerde, cinsiyete gére DCH cap1 yoniinden kadi ve erkek gruplari arasinda
anlamli bir fark bulunmustur (p<0.05). DCH ¢ap1 kadinlarda anlamli 6l¢giide yiiksektir.
(p<0.05). DCH-DCY agisinin cinsiyete gore bir farkliligi bulunamamuistir (p>0.05).

Cizelge 4.8. DCH-DCY acisinin varyasyon tipine gore farkliliginin arastirilmasi
Varyasyon Tipleri (Ort + SS) p
Al (6.75 + 4.57mm)

A2 0.96
A3 0.894
A4 0.463
A2 (8.87 £ 4.49mm)
A3 0.199
A4 0.742
A3 (6.94 + 4.42mm)
A4 0.554
A4 (8.21 £+ 6.68mm)
Varyasyon Tipleri (Ort + SS) p
Al (11.80° +27)
A2 0.975
A3 1.000
A4 0.955
A2 (35.12° £26.93)
A3 0,999
A4 0.874
A3 (39.15° £ 25.85)
A4 0.930

A4 (64.20° + 52.68)

Sonug: Istatistiklerde, DCH-DCY agis1 varyasyon tipine gore bir farklilik
gostermemektedir. (p>0.05).
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Cizelge 4.9. DCH-DCY agisinin yas ve DCH tas boyutu korelasyon degeri.

DCH- DCH tas

yas DCH cap DCY aq1 boyut
yas 0.00 0.43 0 0.154
DCH cap 0.000 0.106 0.003
DCH-DCY 0.434 0.106 0.752
acl
DCH tas 0.154 0.003 0.752
boyut

Verilerin korelasyon analizinde, yas ve DCH g¢ap1 arasinda DCH tas boyutu ile
DCH cap1 arasinda pozitif bir korelasyon tespit edilmistir (p<0.05). DCH-DCY agis1 ve yas

ile DCH tas boyutu arasinda anlamli bir korelasyon bulunamamustir (p>0.05).

Cizelge 4.10. Varyasyon tipi ile Vesica biliaris tagi varliginin iligkisi

Vesica biliaris tas varhg: varyasyon tip
Al A2 A3! P
yok 13 8 10
var 10 9 9 0.504
opere 6 10 4

Vesica biliaris tas varliginin varyasyon tiplerine gore bir farkliligi bulunamamigtir
(p>0.05).

Sayisal olarak yetersiz oldugundan, Huang Tip A4 sayilari, A3’e eklenmistir.

46



Cizelge 4.11. Varyasyon tipi ile DCH tas1 varliginin iliskisi

DCH tas varhgi varyasyon tip P
Al A2 A3?
yok 20 16 16 0.678
var 9 11 7

DCH tas1 varliginin, varyasyon tiplerine gore bir farkliligi bulunamamaistir

(p>0.05).

Cizelge 4.12. 45 yas iistii ve alt1 degerlendirildiginde, vesica biliaris tas varliginin yas
gruplaria gore farkliligin arastirilmasi

Vesica biliaris tas varhg: Yas_Grup
45> 45< p
yok 13 18
var 7 21 0.186
opere 4 16

Vesica biliaris varligi, yas grubuna gore bir farklilik gostermemektedir (p>0.05).

Cizelge 4.13. 45 yas iistii ve alt1 degerlendirildiginde, DCH tas1 varliginin yas gruplarina
gore farkliligin arastirilmasi

DCH tas Varhg Yas_Grup
45> 45< P
yok 20 32
var 4 23 0.025

DCH tas1 varlig1 yas grubuna gore istatistiksel agidan anlamli bir farklilik
mevcuttur. (p<0.05).45 yas tizeri kisilerde DCH tas1 varligi artis géstermektedir.

2Sayisal olarak yeterisiz oldugundan Huang Tip A4 sayilar1 A3’e eklenmistir.
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Cizelge 4.14. 45 yas iistii ve alt1 yas degerlendirildiginde DCH ¢ap1 ve DCH-DCY acisinin
yas gruplarina gore farkliligin arastirilmasi

Std.
Yas N  Ortalama sapma P
Grup
DCH ¢ap 45> 24 5.25 3.86
0.001
45< 55 8.68 471
DCH-DCY aa 45> 17 45.17 30.08 0.510
45< 38 39.34 29.87 '

Istatistiklerde DCH c¢apinin 45 yas iizerinde anlamli dl¢iide arttig1 bulunmustur

(p<0.05). DCH-DCY agist ise yas grubuna gore bir farklilik gostermemektedir (p>0.05).
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S.TARTISMA

Vesica biliaris hastaliklar1, 6zellikle kolelitazis hastaligi goriilme siklig1 artan bir
hastalik olarak goriilmektedir. Ozellikle sanayilesmis toplumlarda, &nemli bir saglik
sorunu olarak dikkat ¢ekmektedir. Mortalitesinin diisiik olmasina ragmen, yiiksek
morbiditesi nedeniyle 6nemli bir saglik ve ekonomik sorun olarak ©one ¢ikmaktadir.
Ozellikle gelismis toplumlarda, abdominal agr1 nedeniyle hastaneye basvurularin en basta
gelen sebebini olusturan safra tasi hastaligit 90 yillara kadar cerrahi bir olay olarak
nitelendirilirken son zamanlarda laparaskopik olarak tedavi edilebilen bir sekle
biiriinmiistiir. Ayn1 zamanda gelisen Ultrason teknikleri de, hem bati hem de dogu

toplumlarinda safra tas1 goriilme ve tespit sikliginda artis oldugunu gostermektedir.

Safra tas1 hastalig1 ile ilgili, Kocaeli ilindeki Kamu hastanelerinde 2014 yilinda
2410, 2015 yilinda 2150, 2016 yilinda 2461, 2017 yilinda 2300, 2018 yilinda 3549 safra
tast ameliyat1 gergeklestirilmistir. Yapilan bu ameliyatlar, 2014 yilinda yapilan B grubu
ameliyatlarin %14,1°’1, 2015 yilinda %13,6’s1, 2016 yilinda %16,4’i, 2017 yilinda ise
%14,2’sini, 2018 yilinda da %19,98 ‘ini olusturmaktadir. Tiim vakalarin ortalama
hastanede yatis giin sayis1 2-3 giindiir (Kocaeli Il Saglik Miidiirliigii,2019). Goriildiigii
lizere, gerek safra tagi hastaligi goriilme orani gerek tedavi amagli cerrahi girisim ve
laparoskopi oranlar1 da sadece Kocaeli ilinde bile maliyet ve isgiicii agisindan ¢ok yliksek
oranlara ulagmaktadir. Bu baglamda, sadece bir ilde yillik gériilme ortalama orani 2500’tin
tizerinde olan ve toplam B grubu cerrahi islemlerin ort %15 ile %19’unu olusturan bu

hastalig1 irdelenmesi gerekmektedir.

Calismada, teshis ve tedavi yoniinden safra tasi hastaligina radyolojik yonden
yaklagima etkili olabilecek, topografik olarak safra kesesi, DCH ve DCY bolgesinde yol

gosterici Ol¢iimler yapilmistir.
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Olgiimler igin, giivenli bir yéntem oldugu bilinen MRCP y&éntemi kullanildi. MRCP
Manyetik Rezonans Kolanjiyo Pankreatografi yonteminin kisaltmasidir. Vesica biliaris,
Ductus biliaris ve Ductus pancreaticus patolojileri i¢in uzun siire ERCP (Endoskopik
Retrograd Kolanjiyo Pankreatogarfi) kullanilmistir. ERCP hem tan1 hem de tedavi amagh

kullanilan invazif bir yontem olup halen kullanilmaktadir.

Fakat son yirmi yildir ve giiniimiizde de Vesica biliaris, Ductus biliaris ve Ductus
pancreaticusun arastirilmasinda Non-invazif bir yontem olan MRCP tercih edilmektedir
(Yildiz ve dig. 2017).

Yapilan caligmalarda, MRCP’nin Vesica biliaris ve pankreas patolojililerinin
tanisinda basta koledokolitiazis olmak tizere tan1 degerinin oldukg¢a yiiksek oldugu, invazif
bir yontem olan ERCP ihtiyacini azalttig1 bu 6zelligi ile de yiiksek 6zgiilliige ve duyarliliga
sahip kontrast madde kullanimina ihtiyag duyumadan, radyasyon kullanmaksizin kolay
uygulanabilir iyi bir yontem oldugu anlasilmistir (Yildiz ve dig. 2017, Kantenthaler ve dig.
2006).

MRCP’nin safra tast hastaligi, DCY, DCH darliklar1 ve patolojileri gibi
hastaliklarda teshiste 6nemli bir yeri vardir. Buradan yola ¢ikarak, vesica biliaris, DCH,
DCY ve civar anatomik yapilarin MRCP’de Slgiimleri yapilmis, DCH ¢ap1i, DCH-DCY
acis1, Huang varyasyon tiplemesi, Vesica biliaris ve DCH tas varligi1 dlgiilmiis ve ¢esitli

demografik parametrelerle istatistiksel analizleri yapilmistir.

Kolelitiazisin epidemiyolojik olarak, farkli irk ve toplumlar agisindan goriilme
sikligr 1,7 den 4 kata kadar degisiklik gostermektedir. Ornegin dogu iilkeleri olarak kabul
edilen Rusya-Cin gibi iilkelerde oran %10 ve altinda iken, Danimarka, Isve¢, Norveg gibi
bat1 {ilkelerinde bu oran %30’a kadar yiikselmektedir Ulkemizde yapilan galismalarda bu
oran %10.5 olarak bildirilmistir (Sezer 2016, Beyler ve Uzunalimoglu 1993). Bu farkin
nedeni, teshis koymak i¢in kullanilan radyolojik yontemlerin, bati iilkelerinde daha ileri

teknolojiye sahip olmalar1 ve daha fazla kullanilmalar1 oldugu diistiniilmektedir.

Yapilan ¢alismada, her ne kadar genel popiilasyonda kolelitiazis sikligi, yapilan
calisma amagclar1 arasinda olmadigi i¢in alinmasa da, Kolelitiazisi etkileyecek veya eslik

edebilecek yas, cinsiyet, DCH ¢ap1 ve DCH-DCY agis1 gibi parametreler ele alinmistir.
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Calismada, hem vesica biliaris tas varligit hem de DCH tas varliginin oldugu,
kolelitiazis olgularinin, Huang varyasyon tipleri, yas ve cinsiyet ile arasinda istatistiksel bir

iliski olup olmadig1 aragtirilmistir.

Bulunan sonuglara gore, DCH tas varliginin cinsiyete gére kadin ve erkek arasinda

istatistiksel olarak herhangi bir farklilik gostermedigi tespit edilmistir (p>0.05).

Vesica biliaris tas varlig1 agisindan ise kadin ve erkek arasinda istatistiksel olarak
kadinlarda artis yoniinde anlamli bir fark oldugu tespit edilmistir (p<0.05). Bu farkin
nedeninin beslenme aligkanliklar1 ve farkli hormonal yap1 oldugu diisiintilebilir. Bu
sonuglar1 destekler tarzda c¢aligmalar rapor edilmistir (Palermo ve dig. 2013, Yildirim ve
dig. 2008).

Her iki arastirmada, kolelitiazis goriilme oraninin, kadinlarda erkeklerden yiiksek
oldugu tespit edilmis ve bunun hormonal farklilik, kan lipit profilindeki farklilik, beden
kitle indeksindeki farklilik, bel kalga orannda farklilik, yagli karacigere sahip olma ve aile
hikayesi gibi etmenlere bagli oOlabilecegini rapor etmislerdir (Palermo ve dig. 2013,
Yildirim ve dig. 2008). Bir diger calismada, yiiksek BKI, diabet, hikayesi, peptik iilser,
yiiksek kolesterol, HDL, trigliserit seviyelerinin, kolelitiazis riskini arttirdigini hatta
kadinlarda bu parametrelerle kolelitiazis olusumunun iliskili oldugunu rapor etmislerdir.
(Festi ve dig. 2008). Bu ¢alismadaki sonuglarda, bu etmenlere bagli olarak kadin ve erkek

acisindan farklilik oldugunu gosterebilir.

DCH tas varliginin, cinsiyet farklilig1 agisindan anlamli olmayip, Vesica biliaris tas
varliginin anlamli olmasinin temel nedeni, DCH’ta tasin uzun siire durmamasi, gerek
topografik ve gerek yer ¢ekimi gibi fiziksel etkenlerle tag olusma riski olan insanlarda tas
olusumunun daha ¢ok vesica biliariste olmasi sebebiyle olabilir. Zaten, klinik bulgu olarak
DCH taglarinin, daha hizli ve akut bir sekilde bulgu verdigi ve derhal tedavi edildikleri de
bir gercektir.

Huang (1996) tarif ettigi varyasyon tiplerine gore, ¢alismada ele alinan vakalarin
MRCP’leri incelendiginde, kadinlarda Huang Al tipi 11 adet (%27,5), Huang A2 tipi 20
adet(%50), Huang A3 tipi 5 adet (%17,5) ve Huang A4 tipi 2 adet (%5), erkeklerde Huang
Al tipi 18 adet (%43,9), Huang A2 tipi 7 adet (%17,07), Huang A3 tipi 11 adet(%26,8),
Huang A4 Tipi 5 adet(%12,1) olarak tespit edilmistir. Fakat bu varyasyon tipleri ile yas,
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cinsiyet, tag varligi, DCH c¢apt DCH-DCY agis1 arasinda hi¢ bir istatistiksel anlaml
farklilik veya korelasyon bulunamamistir (p>0.05).

Bu durum, Huang siniflandirmasinin, topografik 6zellikler veya DCH tas varligi,
vesica biliaris tas varligi, DCH ¢ap1 ve DCH-DCY agis1 {izerine higbir etkisi olmadigini

gostermistir.

Cinsiyet acisindan, kadin ve erkek arasinda kolelitiazis sikliginin olasi risk
faktorlerini veya altinda yatan nedenleri arastiran bir ¢ok ¢alisma bulunmaktadir (Yildirim
ve dig. 2008, Palermo ve dig. 2013, Pancorbo ve dig. 1997) 1000 kisi tizerinde kolelitiazis
varligl, eslik eden klinik tablo ve kesin ve siipheli tani i¢in ultrason uygulamalarinda
kadinlarda daha yiiksek kolelitiazis varligi, vesica biliaris ve anatomik yapilarda farkli
cinsiyete bagl farkliliklar tespit etmislerdir (Pancorbo ve dig. 1997). Diger bir ¢alismada
yine, cinsiyet farklihgina bagl olarak yasmn, BKI'nin kolik agri hikayesinin, aile
hikayesinin, sigara kullanimi1 ve yagl karacigerin kolelitiazis ve vesica biliaris ve ductus

biliaris radyolojik anatomisine etkili oldugunu sdylemislerdir (Palermo ve dig. 2013).

Yildirim (2008) iilkemize 6zgili Tokat ilinde 1095 kisi iizerinde (541 erkek, 554
kadin) yaptigi, “Tokat ili eriskinleri’nde kolelitiazis siklig1 ve olast risk faktorleri”
calismasinda cinsiyetin, yasmn, glukoz, ALT, AST, total kolesterol, trigliserit, BKI ve
antropometrik dl¢timlerin kolelitiazis siklig1 tizerine etkisini aragtirmistir. Ayni arastirmaci
bu c¢alismayr yaparken Ultrason ile anatomik yapilar ve klinik bulgular1 da
degerlendirmistir. Bazi aragtirmalarda kadinlarda tas varligi prevalansi erkeklerdeki
prevalanstan ortalama 1.7 ila 4 kat fazla oldugunu bildirmislerdir. (Sezer 2016, Van der
Linden ve Nakayama 1973). Ulkemizde Sezer (2016) yaptig1 ¢alismada 865 goniilliiniin
52’sinde vesica biliaris tas1 tespit etmis ve bu 52 kisinin 41’inin kadin oldugunu ifade
etmistir (Sezer 2016).

Biitiin bu ¢alismalar, bize sadece tas olusumunun degil, tasin yer aldigi anatomik
yapilarinda erkek ve kadin arasinda farkli oldugunu gostermektedir. Bu baglamda
calismamizda, MRCP’lerdeki DCH c¢ap 6l¢ctimlerinde, kadin ve erkek arasinda anlamli bir
fark bizim tarafimizdan da bulunmustur (p<0.05). Kadinlarda, DCH ¢ap1 ortalamas1 9,10 +
4,91 mm iken, erkeklerde 6,28+4,15 mm olarak 6l¢iilmiistiir. Yukaridaki arastirmacilarin,

kadinlarda kolelitiazis sikliginin daha fazla oldugunu sdylemeleri ve ozellikle safra
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kanallarinda farkliliklar1 ifade etmeleri calismada tespit ettigimiz kadinlardaki DCH

capmin erkeklere gore daha genis olmasi ile de ifade edilebilir.

Tim bu sonuglara gore, gerek kolik agr1 hikayesi ile gelen gerekse kolelitiazis
varligi semptomlar1 gdstermeyen hastalarda cinsiyetin onemsenmesi gerektigi ve hatta
MRCP’lerde, kadinlarda DCH c¢apimin erkeklere nazaran daha genis olabilecegini ve
bununda vesica biliarise gegisten dolay1 kiigiik taslarin vesica biliariste birikme ve tas

olusturma oranin1 yiikseltebilecegi diistiniilmelidir.

Epidemiyolojik olarak, hem kolelitiazis olusum oraninin hem de buna baglh olarak
goriilebilecek  klinik, radyolojik, anatomik degisiklikleri irdeleyen ¢alismalar
bulunmaktadir (Cavus ve Karaca 2013, Festi ve dig. 2008, Sezer 2016, Pancorbo ve dig.
1987). Bunlardan bazilari, yaptiklar1 ¢alismalarda, 40’li yaslarda kolelitiazis goriilme
sikligt % 2.1 iken, 50 ve iizeri yaslarda % 4.4, 60 ve lizerinde ise % 6.1 olarak
bildirmislerdir. (Onodera ve dig. 1987). Ulkemizde, yaslara gore kolelitiazis sikligini
arastiran ¢alismaya gore, 20-34 arast %1.9, 35-44 aras1 %5.7, 45-54 aras1 %7.3, 55-64
aras1 %9.6 ve 65 yas tizeri %8.6 oldugu ifade edilmistir (Sezer 2016).

Bu ve buna benzer calismalarda, artan yasla birlikte kolelitiazis goriilme sikliginin
artmasi arasindaki pozitif korelasyonun temel nedeninin, topografik olarak bu bolgedeki
anatomik yapilarin farkliligina dayandig distiniilmektedir. Buradan yola ¢ikarak, yapilan
tez calismasinda, yasin, DCH ¢ap1, DCH-DCY agis1 ve DCH tas boyutu arasinda herhangi
bir korelasyon olup olmadigi arastirilmigtir. Sonug olarak, yas ile DCH ¢ap1 arasinda
istatistiksel agidan anlamli bir korelasyon tespit edilmistir (p<0.05). Bu korelasyona
istatistik olarak eglik eden bir bagka anlamli sonugta 45 yas iizeri kisilerde tas varliginin
artmis olmasidir. (p<<0.05),bunun sebebi muhtemelen tas olusumun tedrici ve zaman alan
bir siire¢ olmasi nedeniyle goriiniir ve/veya bulgu verir hale gelmesinin ileri yaslar
bulmasidir.Ayrica, yine yas ile DCH tas1 boyutu arasinda da anlamli bir korelasyon
bulunmustur (p<0.05). Fakat, yas ile DCH-DCY agis1 arasinda herhangi bir iliski
bulunamamistir (p>0.05). Arastirmaya gore, bu ¢ap farkliliginin temel nedeni, morfolojik
olarak yasla beraber biitiin anatomik yapilarda oldugu gibi, DCH ¢eperindeki gerek elastik
liflerin gerekse kaslarin zayiflamasma bagli olarak DCH duvarimin giiciiniin ve

elastikiyetinin kaybolmaya baslamasidir. Yine kolellitiazis varligr disiiniildiigiinde,
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MRCP’lerde veya radyolojik goriintiilerde, yasin DCH capin1 ve bu ¢apinda tas boyutunu
etkileyebilecegini ve yasla birlikte artabilecegini géz oniinde bulundurmak gereklidir.
Artan yasla birlikte, DCH ¢apinda degisiklikler goriilmesi ve fakat DCH-DCY agisinda
herhangi bir degisiklik olmamasi, biitiin anatomik yapilardaki birlesme agilarinin, sonradan
herhangi bir miidahale olmaksizin genetik temelli olarak c¢ok fazla degismeyecegi

gercekligini de yapilan ¢alisma ortaya koymustur.
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6.SONUC VE ONERILER

Yapilan caligmada, 2017-2019 yillar1 arasinda endoskopik girisim ve MRCP
uygulamasi yapilmis 38 kadin (53,04+19,56) ve 41 erkek (54,7+20,75) olmak iizere 79

vaka kullanilmistir.

e Huang varyasyon tiplerine gore, cinsiyet agisindan kadin ve erkek arasinda
farkli varyasyonlarin goriilmesi yoniinden istatistiksel yonden anlamli bir

fark bulunamamistir (p>0.05).

e Vesica biliaris tas varligi, cinsiyete gore istatistiksel yonden
degerlendirildiginde, kadin ve erkek arasinda anlamli bir fark
bulunmustur.(p<0.05). Kadinlarda vesica biliaris tas varliginin erkeklere

nazaran daha yiiksek oldugu tespit edilmistir.

e DCH tas varhigi, cinsiyete gore istatistiksel ac¢idan degerlendirildiginde

kadin ve erkek arasinda anlaml bir fark bulunamamustir (p>0.05).

e DCH ¢ap1 yoniinden, kadin ve erkek gruplari arasinda istatistiksel olarak,
cinsiyete gore anlamli bir fark bulunmustur (p<0.05). DCH ¢ap1, kadinlarda
anlamli 6l¢tide yiiksektir (p<0.05).

e DCH-DCY agisinin derecesinin Ol¢iilmesinde cinsiyete gore istatistiksel

acidan anlamli bir fark bulunamamaistir (p>0.05).

e DCH ¢ap1 ve DCH-DCY agis1, varyasyon tipine gore istatistiksel acidan
anlaml bir farklilik gostermemektedir (p>0.05).

e Yas ve DCH cap1 arasinda, DCH tas boyutu ile DCH ¢ap1 arasinda yapilan
korelasyon analizinde pozitif bir korelasyon tespit edilmistir (p<0.05).

e DCH-DCY agis1 ve yas ile tas boyutu arasinda anlamli bir korelasyon
bulunamamaistir (p>0.05).

e Vesica biliaris tas1 varliginin, varyasyon tiplerine gore istatistiksel agidan

anlamli bir farkliligi bulunamamistir (p>0.05).
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e DCH tas1 varhiginin, varyasyon tiplerine gore istatistiksel agidan bir

farkliligr bulunamamaistir (p>0.05).

e Vesica biliaris tasi varliginin, yas grubuna gore yapilan analizinde
istatistiksel olarak bir farklilik bulunamamustir (p>0.05).

e DCH tas1 varhiginin, yas grubuna gore yapilan analizinde istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik bulunmustur (p<0.05).45 yas iizeri kisilerde tas varligi

artig gostermektedir.

e DCH capmin, yasa gore analizinde 45 yas lizerinde anlamli ¢apin dlgiide

arttig1 bulunmustur (p<0.05).

e DCH-DCY agcist icin, yas grubuna goére yapilan analizinde bir farklilik
bulunamamustir (p>0.05).

Kolelitiazis varligi, gerek diinyada gerek iilkemizde, ¢ok sik goriilen bir hastalik
olmast ve teshis ama¢li MRCP ve radyolojik yontemlerin kullanilmasi sebebiyle,
calismamizda elde ettigimiz yonlerden sonuglarin irdelenmesi gereklidir. MRCP ve teshis
amagl ultrason yontemlerinin, kullanirken cinsiyet farkliliginin hem kolelitiazis varligim
hem de topografik olarak bu bolgede anatomik yapilarin, 6zellikle DCH ¢apinda farklilik
yaratabilecegi goz oniinde bulundurulmalidir. Ayrica, yasinda, DCH ¢apina, tag olusumuna
ve tas boyutuna etkili olabilecegi ve yas ilerledikce DCH c¢apimin genisleyebilecegi
diistiniilmelidir. Bu iki etmen agisindan diisiintildiiglinde, genis bir DCH c¢ap1 varliginin,
mutlak bir tag varligini ifade etmeyecegi, cinsiyet ve yasin ¢ap genisligine etkili olabilecegi

her zaman diisiintilmelidir.
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Karar No: KU GOKAEK 2018/ {;, § |Proje No: 2018/86 | Tarih :0}-/03/ 2018
Prof. Dr. Tuncay GOLAK sorumlulugunda yapilan ve yukarida bilgileri verilen aragtirma bagvuru
dosyasi ve ilgili belgeler, arastirmanin gerekgesi, amaci, yaklasim ve yéntemleri, gonilliler icin
beklenen vyarar ve riskler dikkate alinarak degerlendirilmis ve arastirmanin ilgili protokol
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Bulunduguna Dair Kanun (09.12.2003/25311); Biyotip Arastirmalarina ilikin insan Haklart ve Biyotip
Bcerals Szlesmesine Ek Protokoliin Onaylanmasinin Uygun Bulunduguna Dair Kanun (29.03.2011/27899);
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