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OZET

Bu c¢alisma kolesistit/kolelitiazis hastalarinda diyabet ve iliskili faktorleri

degerlendirmek amaciyla tanimlayici olarak yapildi.

Arastirmanin kapsamina 1 Ocak 2007 — 31 Aralik 2011 tarihleri arasinda Saglik
Bakanligr Sisli Etfal Egitim ve Aragtirma Hastanesi Genel Cerrahi Kliniklerinde
kolesistit ve kolelitiazis tanisi ile yatarak tedavi goren 20 yas ve istii, malignitesi ve
ilave gastrointestinal hastali§i olmayan 1520 hasta dahil edildi. Arastirma verileri
etik onayr alindiktan sonra 6 Temmuz 2012 ile 6 Ekim 2012 tarihleri arasinda
arastirmact tarafindan hasta epikrizlerinden, hemsire goézlem formu, hasta
konsiiltasyon kagitlar1 ve laboratuvar degerlerinden yararlanilarak geriye doniik

olarak elde edildi.

Hastalarin %30.1 (457 kisi)’i kolesistit, %69.9 (1063 kisi)’u Kolelitiazis tanili
idi. Kolesistit hastalarinin %15.3 (70 kisi)’iinde, Kolelitiazis hastalarinin %11.9 (126
kisi)’'unda diyabet tanisi vardi. Arastirmamizin 6rnekleminde bulunan diyabet orani
%12.9 ile Tirkiye popiilasyonunda goriilme prevalansit %13 ile esit diizeyde idi.
Kolesistit hastalarinin = %20.4 (93 kisi)’ti zayif-normal, %79.6 (364 kisi)’s1
kilolu-obez, kolelitiazis hastalarinin %20.9 (215 kisi)’u zayif-normal, %79.1 (815
kisi)’i kilolu-obezdi. Caligmamizda safra hastaligi olan kadin ve erkeklerde beden
kitle indeksi, Tirkiye popiilasyona gore anlamli olarak yiiksekti. Kolesistit
hastalarinin %57.8 (264 kisi)’i kadin, %42.2 (193 kisi)’si erkek, kolelitiazis
hastalarmin %77.6 (825 kisi)’s1 kadin, %22.4 (238 kisi)’ti erkekti. Kolesistit
hastalarinda yas ortalamasi 55.2 + 17.6, kolelitiazis hastalarinin yas ortalamasi 49.8 +

14.5 bulunmustur.

Sonug olarak kolesistit ve kolelitiazis hastalarinda diyabet ve iliskili faktorler

incelenmis, literatiir ile birlikte sonuglar degerlendirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Kolesistit, kolelitiazis, diyabet, obezite



SUMMARY

Evaluation of Diabetes and Associated Factors among Patients with

Cholecystitis and Cholelithiasis

This study is conducted to evaluate diabetes and associated factors among
patients with cholecystitis and cholelithiasis.

Overall 1520 patients with cholecystitis and cholelithiasis who were 20 years
and elder, without prior malignancy and gastrointestinal diagnosis were identified
from 1st January 2007 to 31st December 2011 at Sisli Etfal Hospital. Research data
were collected between 6th July 2012 and 6th October 2012 from patient records,

retrospectively.

Among 1520 patients, 30.1% (457 people) were identified to have cholecystitis
disease and 69.9% (1063 people) were identified to have cholelithiasis disea. 15.3%
(70 people) patients with cholecystitis and 11.9% (126 people) patients with
cholelithiasis also were identified to have diabetes. This study resulted %12.9
diabetes prevalence similar to 13% for studies on general Turkish population.
Among cholecystitis patients 20.4% (93 people) were thin-normal while 79.6% (364
people) were overweight-obese. For the cholelithiasis patients these numbers were
20.9% (215 people) and 79.1% (815 people) respectively. This study showed that
patients with gall bladder diseases significantly has higher body mass index
compared to Turkish population. 57.8% (264 people) of the cholecystitis patients
were women and 42.2% (193 people) were men. 77.6% (825 people) of the
cholelithiasis patients were women and 22.4% (238 people) were men. Mean age of
the cholecystitis and cholelithiasis patients were calculated as 55.2 + 17.6 and 49.8 +
14.5 respectively.

Diabetes and associated factors are studied among cholecystitis and

cholelithiasis patients. The outcomes are evaluated together with current literature.

Keywords: Cholecystitis, cholelithiasis, diabetes, obesity



1. GIRIS VE AMAC

1.1. Giris

Gastrointestinal sistemi etkileyen, maliyeti yiiksek en yaygin rahatsizliklardan
biri safra taglaridir (120, 122, 151, 158, 185, 171). Sadece ABD’de 25 milyondan
fazla insanda safra tasi bulundugu, yilda 500.000°den fazla kolesistektomi
operasyonu yapildigi bilinmektedir (29, 51, 74, 139, 158, 169).

Diyabetin safra enfeksiyonu ve tasi ile iligkili oldugu diisiiniilmektedir ancak bu
iligki siklikla yas, viicut kitle indeksi, aile dykiisii gibi etmenlerle gélgelenmektedir
(4, 85, 141). Diyabetli bireylerde goriilen otonom noropatiye bagli safra kesesi
motilitesinin bozuldugu ve tas olusumuna zemin hazirladig1 bir gergektir (21, 30,
123, 139, 166, 179). Safra taslarimin biiyilk g¢ogunlugu (%60-70) Kkolesterol
taslarindan olusur (6, 74, 120, 183, 130). Diyabetli bireylerde tespit edilen safra
taglarinin biiyiik ¢ogunlugu da (%90) kolesterol tasidir (123, 139). Safra kesesinin
hareket bozukluklarinin safra tasi olusumunu etkiledigi bilinmektedir. Diyabetli
bireylerin safra keseleri siklikla biiylimiistiir, bu da safra kesesinin motilitesinin

azalmasina ve bosalmasinin 6nemli oranda bozulmasina yol agmaktadir (8, 74, 166).

Lipid bozukluklar1 diyabetli bireylerde sik karsilasilan bir durumdur (139, 192,
201). Diyabette plazma ve safranin lipid igerigi artmaktadir. Bu durum safranin

kolesterol ile asir1 doymasina yol agmakta, bu da safra tasi olusumuna zemin

hazirlamaktadir (78, 139).

Enfeksiyon akut kolesistitin birincil nedeni olmamasina karsin, hastalarin
%350’sinde gelisir. Diyabetli bireylerde bagisiklik sisteminin zayif olmas1 nedeniyle
enfeksiyona yatkin olmasi kolesistit riskini arttirmaktadir (57, 74, 123, 177). Obezite
safra tas1 i¢in bir risktir ve bu risk kilo ile dogru orantili olarak artmaktadir (53, 64,

78, 139, 158, 185, 186)



1.2. Amag

Bu calisma, kolesistit/kolelitiazis hastalarinda diyabet ve iliskili faktorleri

degerlendirmek amaciyla tanimlayici olarak yapildi.



2. GENEL BILGIiLER

2.1. Safra Kesesi

Safra kesesi ve yollari, ¢ok ¢esitli varyasyonlar1 igeren ve ciddi anomalilerin
goriildligli, gastrointestinal sistemin O6nemli bir pargasidir. Safra yollarinin
enfeksiyonuna bagli hastaliklarin ¢gogunda acil veya elektif cerrahi girisim gereklidir
(24, 135, 167, 168, 181).

2.1.1. Biliyer Sistem Anatomisi ve Fizyolojisi

Biliyer sistem safra kesesi ve yollarinin da i¢inde bulundugu, saglikli insanlarda
steril bir sistemdir (1, 7, 24, 46, 168, 215).

Safra Kesesi: Karacigerden salgilanan safranin depolandigi ve konsantre
edildigi armut seklinde ince duvarli bir yapidir (6, 7, 110, 139, 181). Uzunlugu
7-10cm, genisligi 3cm, hacmi ise 30-60 ml arasindadir (6, 7, 46, 85, 139, 181, 195).
Safra kesesi karacigerin alt sistik ¢ukurlukta yer alir. Ust yiizii areolar bag dokusu ile
sikica karacigere tutunmustur. Yine bu bag dokusu i¢inde yer alan birgok kiiciik lenf
ve vendz damarlarla karaciger ile iliski i¢indedir. Alt yiizli ise normalde periton ile
sarithidir (6, 46, 85, 181). Ama bazen bir mezenter ile sarili, asilmis bir safra kesesi

olabilir ve dolayzst ile her tarafi periton ile sarilmis bulunabilir (85, 181).

Safra kesesi, fundus, korpus, infundibulum ve kollum olmak iizere dort anatomik

boliime ayrilmaktadir.

e Fundus: Karacigerin alt kenarinda olup tamamen peritonla kaplhdir.
Dokuzuncu kikirdak kosta seviyesinde, rektus kasinin lateral kenart hizasinda,

karin 6n duvari ile temas halindedir (6, 85, 181).

e Korpus: Arkaya, yukartya ve i¢ce dogru bir egilimle yer almaktadir.
Duodenum, pilor ve transvers kolonla komsudur. Ekstrahepatik olarak periton
tarafindan ortiiliidiir (6, 85). Safra kesesinin en biiyiik ve daha ¢ok elastik doku
iceren depolama bolgesidir (6, 85, 181).



e Iinfundibulum: Boyun ile govde arasindaki parcadir. Boynun konkavitesi bir
dilatasyon seklinde goriilmekte ve buna infundibulum veya Hartmann posu
ad1 verilmektedir (6, 85, 181).

e Kollum: Duktus sistikus ile birlesen ve genellikle S seklinde olan son kisimdir

(6, 85). Uzunlugu 5-7mm olup, sistik ¢ukurlugun en derin kismina oturur (181).

Boyun

Hepatik
kanallar

Sistik kanal

Korpus

Infundibulum

Sekil 1.  Safra Kesesi (46)

Hepatik kanallar: Intrahepatik segmenterle safra kanallar1 birleserek lober
kanallar1, bunlar da kendi aralarinda birleserek sag ve sol hepatik kanallar1 meydana

getirmektedir. Boylece ekstrahepatik safra sistemi baglamis olmaktadir (6, 85).

Sistik Kanal: Safra kesesi, degisiklikler gostermekle birlikte yaklasik 3mm
genisliginde ve 2-4cm uzunlugundaki sistik kanal aracilifi ile ekstrahepatik
kanallara agilmaktadir (6, 85, 181). Sistik kanal asagi arkaya, kese boynunun
medialine dogru uzanir (6, 85). Safra kesesini hepatik kanala baglar (181).



Sistik Arter: Safra kesesinin kanlanmasi genellikle sag hepatik arterin dali olan
tek arterdendir (6, 29, 168). Sistik arter, sistik kanalin {ist ve arkasindan safra
kesesine girer. Vendz drenaji ise genellikle kiiclik venlerle dogrudan karaciger
yoluyla gerceklesir. Bazen sistik ven sistik arterle birlikte seyrederek portal vene

veya portal venin sag dalina agilabilir (168, 181).

Koledok: Ortalama 8.5cm uzunlugunda olup, dis ¢apr 4-10mm arasinda
degismektedir (6, 85).

2.1.2. Safra Kesesi Fizyolojisi

Karacigerin sindirimdeki yeri sarimsi bir renge sahip bir salgi olan safrayi
salgilamaktir. Safra karaciger tarafindan sentezlenir ve safra kesesinde saklanir,
depolanmis bu safra duodenum igerisine yag icerikli sindirilmis besin geldiginde
salmir. Safra salimisindan sonra yagi emiilsifiye eder ve bagirsak yiizeyinden

emilimini kolaylastirir (110, 139, 171).

Karaciger tarafindan siirekli olarak salgilanan safra, normalde safra kesesinde
depo edilir ve gerektikce duodenuma akar. Sindirim salgis1 olmasinin yani sira ayni
zamanda metabolik son iiriinlerin atildig1 bir stvidir. Giinliik total safra sekresyonu
250-1000 ml safra kesesinin maksimal hacmi ise ancak 30-60 ml kadardir. Oniki
saatlik safra salgisi kesede depo edilebilir (6, 85, 110, 202).

Safranin esas igerigi elektrolitler, safra tuzlari, proteinler, kolesterol, yaglar ve
safra pigmentleridir (110, 130, 168, 202). Ozellikle koliform basiller olmak iizere
birgok enterik mikroorganizma safrada ¢ok rahat iireyebilir. Safranin gastrointestinal
anaeroplarin itiremesini inhibe ettigine dair ve safranin Escherichia coli ile enfekte
olmastyla kalsiyum taslarinin olusmasina neden olduguna dair goriisler vardir.
Enfeksiyonun olmadigi durumlarda, safra stazi ve diyet icerigindeki degisim

sonucunda da tas olusabilir (4, 168).

Safra salgis1 norojenik, humoral ve kimyasal uyaranlardan etkilenir (6, 46, 85,
202). Safra kesesi mukozasindan siirekli olarak su, sodyum kloriir ve diger
elektrolitlerin cogu emilerek safra tuzlari, kolesterol, lesitin ve bilirubini konsantre
eder. Safra, genellikle 5 kat konsantre edilmekle beraber maksimum 12-18 kat

5



yogunlastirilabilir (6, 85, 202). Safra kesesi depoladigi konsantreyi duodenuma
bosaltir (6, 85, 110). Besinlerde yag bulunmuyorsa safra kesesi az bosalir, yeterli yag

varsa safra kesesi | saat icinde tamamen bosalir (85).

Sekil 2. Safra yollar1 anatomisi (6)

2.1.3. Mide, Duadenum ve Barsaklardaki Mikroorganizmalarin Biliyer
Sisteme Etkisi

Midede bakteriyel floranin olmasi duadenum ve biliyer sistemde de
mikroorganizma yogunlugunun artmasia neden olmaktadir. Yutkunarak veya reflii
yoluyla ince barsaktan mideye gelen bakteriler saglikli insandaki mide asidi ile yok
edilir. Bu nedenle midede bakteri yogunlugu 10°/ml’yi nadiren geger. Yash
hastalarda ve pernisiydz anemili hastalarda oldugu gibi mide asidi azaldig
durumlarda ve peptik iilser ameliyat sonrasinda oldugu gibi mide motilitesinin
azaldig1 durumlarda mide de bakteriler ¢ogalabilir. Bu yolla biliyer sisteme gelen
mikroorganizmalarin biiyiik cogunlugu tiikiiriik kaynakhdir. 1ml tiikiirtikte 10® ve

10° aerop ve anaerop bakteri bulunmaktadir. Siklikla bulunan aeerob bakteriler
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Streptekoklar, Haemophilus tiirleri ve Stafilokoklardir. Siklikla goriilen anaeroplar
ise Fusobacterium, Peptostreptococcus ve Bacteroides tiirleridir. Proksimal ince
barsakta mikroorganizma yogunlugu daha azdir. Iml intestinal igerikte 10 ve 10*

oraninda bulunurlar (168).
2.1.4. Biliyer Sistemdeki Mikroorganizmalarin Kaynag

Saglikli insanlarda biliyer sistem sterildir (1, 24, 46, 168, 215). Safra miktarinin
fazla olmasi safranin dar bir liimenden devamli akmasi nedeniyle mikroorganizmanin
burada tutunamamasi en 6nemli nedendir (168, 215). Tikaniklik disinda safrada
bakteri kolonizasyonu zordur (46, 168). Yemekle birlikte safra kontrakte olur ve

safra akimi hizlanir. Boylece safra yollar1 giinde bir kag¢ kez safra ile yikanmis olur

(168).
Biliyer sistem kontaminasyonunun ii¢ mekanizma ile olustugu diisiiniilmektedir:

e Duodedumdaki mikroorganizmalar asendan yolu ile safra yollarina ulasabilir
(24, 167).

e Safra, portal venoz bakteriyemi ve lenfatik yolla da enfekte olabilir (167).

e Primer intestinal hastalik fazinda (Tifo ve kolerada oldugu gibi) arteriyel ve
portal vendz bakteriyemi ile biliyer enfeksiyon, dzellikle akut kolesistit gelisimi

s6z konusu olabilir (167).

Bakteriler akut kolesistitli hastalarin yaklasik %50’sinde saptanmalarina ragmen,
tas olusumunda sekonder bir rol oynadiklari distiniilmektedir (84). Safra
kiiltiirlerinde tireme pozitifliginin daha uzun ve ciddi seyreden olgularda, yasllarda
(>70), ikteri olanlarda, akut kolesistit olgularinda (kronige oranla) ve ozellikle

koledok kanali tikanikliklarinda arttigi rapor edilmistir (24, 128).

Nergiz ve arkadaslarmin (135), 2011 yilinda yaptiklart ve akut veya kronik
kolesistit nedeniyle kolesistektomi yapilan hastalardan alinan safra Orneklerinde
iireyen  mikroorganizmalarin  saptanmayr ve antibiyotik  duyarliliklarinin
belirlenmesini amagladiklari caligmalarinda 108 hastanin safra kesesi aspirasyon

stvis kiiltiirliniin 36’sinda bakteri liremesi goriilmiistiir. Hastalarin 28’inde tikanma
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ikteri vardi ve bu hastalarin 14’iinlin safra kiiltiirinde tireme saptanmistir. Kiiltiir
pozitif hastalarin %22’si 70 yasin lizerindeydi. Giidiicioglu ve arkadaglar1 (153), 41
safra Orneginin 33’linde, Lee ve arkadaslari (154) ise 65 hastadan alinan safra

igeriginin 58’inde lireme oldugunu bildirilmislerdir.
2.2. Kolesistit

2.2.1. Kolesistit Cesitleri

2.2.1.1. Akut Tash Kolesistit

Akut taslt kolesistit cogunlukla kolelitiazise (%95) bagl olarak gelisen safra
kesesinin kimyasal ve bakteriyel enfeksiyonudur (1, 6, 7, 36, 88, 108, 124, 135, 159,
168, 182, 215). Tikaniklik genelde tas, lokal mukozal erozyon ve tasin olusturdugu
inflemasyon nedeniyle olmaktadir (1, 88). %80 kolesterol taglar1 %20 pigment taglari
tarafindan tikanir (88). Taslar genelde obstriiksiyona neden olarak safranin akmasina
engel olur ve mukozada kimyasal ve iskemik hasar baslar. Safra kesesinde zamanla
distansiyon olusur ve bu da vendz akim obstriikksiyonuna neden olur (1, 51, 74, 108,
124, 168, 215). Diger tikaniklik safra kesesi karsinomu, safra yolu tiimérleri, polipler
nedeniyle olur (68, 90, 167, 168).

Safra taslarmin baslica komplikasyonudur ve acil kolesistektomilerin en sik
nedenidir. (51, 74, 124, 168) Vakalarin %50’sinde sekonder olarak bakteriyel
enfeksiyon ortaya cikar. Enfeksiyoz ajanlar aeroplar (Escherichia coli, Enterobokter,
Enterococcus, Klepsiella) veya anaeroplar (Clostridium, Peptostreptococcus,
Bacteroides) olabilmektedir (32, 51, 74, 124, 168, 215). Birgok akut kolesistit olgusu
erken donemde tikanikligin ¢6ziilmesiyle tedavi edilse de staz siiresi uzadikga safra
kesesindeki bakteri yogunlugu artar. Tedavi edilemeyen akut kolesistit hastalarinda
6liim nedeni ¢ogunlukla septik komplikasyonlar ve etken safra kesesi i¢inde bulunan
mikroorganizmalardir (168). 2011 yilinda yapilan bir ¢alismada safra 6rneklerinde

tireme olan hastalarin %6’sinda sepsis gelisimi gézlenmistir (135).



Sekil 3. Akut Tash Kolesistit (46)
2.2.1.2. Akut Tassiz (Akalkuloz ) Kolesistit

Safra kesesi iginde tas olmaksizin, safra kesesinin akut inflemasyonudur. Akut
kolesistitli olgularin yaklasik %4-8 ’ini olusturur. (1, 24, 74, 90, 94, 168, 215). 150
yildan bu yana taninmasina ragmen yakalanmasi zor bir tablodur (74, 94, 215).
Etiyolojisi tam olarak bilinmemektedir ama yanik, major travma, Sepsis, diyabet,
organ yetmezligi, major cerrahi girisim, vaskiilit gibi durumlarda goriiliir (1, 28, 51,
94, 124, 168, 183, 206, 215). Patolojisi akut tagl kolesistitle benzerdir ama akalkuloz
kolesistitte gangren ve perforasyon daha sik goriilir (26, 94, 168, 206). Bunun
nedeni tan1 ve tedavide ge¢ kalinmasidir. Nedeni tam olarak bilinmemekte ve birgok
faktore baglanmaktadir. Hastalarin %50’sinde neden bulunmayabilir  (167).
Kolesistokininle stimiilasyona bagli safra kesesinde diizenli kontraksiyonlarin

olmamasi etken olarak diisiiniilebilir (145, 167).

Safra kesesindeki su atilarak yerine akigkan olmayan ¢amur diye nitelenen bir
siv1 birakir. Staz ayn1 zamanda safranin ve safra kesesi duvariin invazyonuna zemin
hazirlamaktadir. Tassi1z kolesistit daha ¢ok bagisiklik sistemi baskilanmis hastalarda
goriiliir (167). Akalkuloz kolesistitte gangren ve nekrozun sik olmasi iskeminin bir
etken olabilecegini diistindiirmektedir (24, 28, 94, 108, 168, 215). Sepsis, travma ve
yanikta hipotansiyon ve diisiik kan akimi1 mevcuttur (159, 168). Safra kesesine olan
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kan akimindaki azalma, safranin icerigini bozarak safra toksik maddelerin birikimine

neden olabilir (168).
2.2.1.3. Amfizematoz Kolesistit

Safra kesesinin gaz iireten mikroorganizmalar ile enfeksiyonu sonucu ortaya
¢ikar. Hizli progresyon gosterir (58, 68, 113, 127, 143, 168, 182, 183). %15’lere
varan mortalite oram1 vardir (29, 39, 74, 183). Hastalik akut Kkolesistit ile baslar
safra kesesi duvarinda iskemi veya gangreni takiben ve enfeksiyon gaz iireten
bakterilerin neden oldugu enfeksiyon olusur (127). Escherichia Coli, P. Vulgaris, A.
Aerogenes, Staphylococcus, Streptococcus, Klebsiella ve B. Fragilis gibi bakteriler
sebep olur. Safra kesesinde g¢ogalirlar, safra yoluyla yayilirlar. Safra kiiltiiriinde
siklikla bu mikroorganizmalara rastlanir (113, 143, 168). Tiim Kolesistit hastalarinin
% 1’ini olusturur (6, 29, 127, 159, 168, 183, 184). Yaslilarda, erkeklerde ve diyabetli
bireylerde sik goriiliir ama en 6nemli sebebi diyabettir (39, 40, 113, 127, 137, 159,
168, 183, 184). Ayni zamanda yanik, sepsis, travma da sebepler arasindadir (28, 39,
172, 183). Amfizematdz kolesistit vakalariin %50’si diyabetli bireylerden olusur.
Diyabette kan dolasimi yetersizdir. Safra kesesinde oksijen kaynagi yoksunlugu
bakterilerin biiylimesi i¢in uygun bir ortam hazirlar bu da amfizematoz kolesistitin

onemli nedenlerindendir (58, 143).
2.2.1.4. Kronik Kolesistit

Safra kesesinin en sik gorillen hastaligidir. Vakalarin %90’1mndan fazlasi
kolelitiazis ile iligkilidir (32, 124, 159, 183). Tekrarlayan akut kolesistit tablosundan
sonra da olussa da ¢ogunlukla akut kolesistit tablosu olmadan da goriilebilir (124).

Kese duvari normal ya da kalinlasmistir (32, 74, 124, 159, 183).
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Sekil 4. Kronik Kolesistit (46)
2.2.1.5. Ksantograniilomatoz Kolesistit

Nadir goriilen kronik kolesistit tiiriidiir. Safra kesesinde kalinlagsmaya neden olur
(25, 32, 65, 108). Genelde kolelitiazisle beraber goriiliir. Safra kesesi hastaliklarinin
%0.7-%13.2’sini olusturur (25).

2.2.2. Kolesistit Hastalarinda Klinik Ozellikler:

Tasa bagli kolesistit hastalarinda akut kolesistit gelisiminden hemen Once
kolelitiazise bagli semptomlar vardir. Hemen her hastada karin agris1 vardir. Agrinin
olmamasi tanidan uzaklastirir. Agr1 genellikle yogun yemek sonrasi siddetli safra
kesesi kontraksiyonu ile tasin sistik kanala oturmasi ile siireklilik kazanir. Safra
kesesinin lokalizasyonuna bagli olarak sag iist kadran ve epigastrik bolgede hissedilir
(1, 168, 182, 215). Safra kesesinin basincinin ani artmasina bagl olarak %60-70
bulant1 ve kusma meydana gelir. Yaklasik %80 olguda ates goriiliir. Yaygin peritonit
gelismedikce belirtiler duadonumla siirlidir bu nedenle sadece % 10 olguda barsak
sesleri azalmistir. Hasarli safra kesesi mukozasindan safra pigmentlerinin dolagima
gegmesi veya safra kesesinin safra yollarina basisi nedeniyle %10 olguda sarilik
vardir (168). Olgularin %85 inde beyaz kiirede orta diizeyde yiikselme vardir.

Baslangicta karaciger enzimleri ytiksektir.

Direk karin grafisinde safra kesesinde taslar goriilebilir. En spesifik yontem

teknisyum imminodiasetik asit kolesintigrafidir (1, 168, 215). Sensitivitesi %100
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olan bu yontemin kolay uygulanmamasi (1, 168), pahali olmasi, zaman gerektirmesi
ve radyoaktif madde verilmesi kullanimini sinirlamaktadir (103). En sik kullanilan
yontem giliniimiizde ultrasonografidir. Kolay, ucuz ve noninvaziv olmasi tercih
nedenidir (24, 46, 159, 168, 183). Safra kesesi i¢indeki tasin goriilmesi, duvar
kalinliginda artma, sivi varliginin tespitini saglar. Ayrica safra yollari, karaciger ve

pankreasin degerlendirilmesi agsindan da 6nemlidir (24, 32, 46, 68, 168, 183).

Akut Tagsiz (Akalkuloz) Kolesistit hastalarin genel durumu oldukga ciddi
oldugundan iletisimin kurulamamasi nedeniyle tan1 ge¢ konur. Semptomlar akut tash
kolesistitle ayn1 olsa da bu durum maskelenebilir. %70 olguda agri, %35 olguda
bulant1 kusma goriiliir. Agr analjezik kullanimi ve bilicin kapali olmasi nedeniyle
maskelenebilir (168). En onemli fizik bulgu %75 olguda var olan sag iist kadranda
duyarlilik ve atestir (32, 168, 215). Distansiyon ve barsak seslerinde azalma %25
olguda goriliir. Hastalarin %85-96’sinda beyaz kiirede %50’ sinde alkalen fosfataz
degerinde ylikselme goriilse de bu testler tanida yardimci degildir. Kolesintigrafinin
duyarlilig1 tagsiz kolesistitten daha azdir (%88). Bunun nedeni safra akigkanliginin
azalmas1 nedeniyle radyoizotoplarin safra kesesine girememesi ve safra kesesinin
goriintiilenememesidir. Ultrasonografide distansiyon ve safra kesesi duvarinin kalin
olmast goriilebilir ama akut akalkuloz kolesistit i¢in 06zgiil degildir. Tanidaki
gecikme ve yandas hastaliklar nedeniyle mortalitesi akut tash kolesistitten oldukca
fazladir. Yapilan bazi arastirmalar akut akalkuloz kolesistitin 6nlenmesi i¢in uzun
stire oral alamayan hastalara diizenli olarak yag ve kolesistokinin verilmesini safra

kesesindeki stazin 6nlenmesi a¢isindan 6nermektedir (20, 168).

Amfizematdz kolesistitte en sik goriilen belirti agr1 ve atestir. Yiiksek atese
bagli olarak yashh hastalarda tasikardi ve hastaligin siddetine bagli olarak
hipotansiyon goriiliir. Karaciger fonksiyon testleri normal veya hafif yiikseltir.
Hastalarin g¢ogunlugu diyabetli bireylerden olustugu igin kan sekeri yiikselmistir.
Enfeksiyona bagl l6kositoz goriiliir. En korkulan komplikasyonu hastalarin yaklagik
%15’ inde goriilen septik soktur (29). Kronik kolesistit hastalarinda agri, bulanti,
siskinlik ve kronik yorgunluk vardir. Ultrasonografide safra duvari kalinlagsmasi

ooriiliir (32, 74, 124, 159, 183).
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2.3. Safra Tas1

Safra taglariyla ilgili ulasabildigimiz en eski tip bilgileri eski Misir ve Babil’e
dayanmaktadir (139, 151). Babilliler gliniimiizden 4000 y1l 6ncesinde safra kesesi ile
ilgili baz1 kavramlar1 ve tanimlar1 giinlik tip kullanimi i¢ine sokmuslardir (7, 139).
Safra tasi hastaligi diinyadaki en yaygin ve en pahali gastrointestinal sistem
hastaligidir. Batida eriskin popiilasyonun %10-15’inde bulunur (6, 26, 122, 151, 152,
158, 185, 186, 203).Yaklasik olarak erkeklerin beste biri ve kadinlarin iigte birinde
safra tas1 gelisecektir (172). Safra tas1 goriilme orani son yillarda artmistir. Motor
aktivite ve fiziksel hareketin azalmasi, beslenme ve yasam sekli degisikligi tas olma
olasiligini arttirir.  Safra taslari, kolesterol taslari ve pigment taslar1 olarak ikiye
ayrilir. Safra taglarinin % 70’1 kolesterol ve % 30’u pigment taslaridir (6, 51, 74, 85,
122, 130).

2.3.1. Safra Tas1 Cesitleri
2.3.1.1. Asemptomatik Safra Taslar

Genellikle safra taglar1 asemptomatik yani sessiz kalir. Yillarca belirti
vermeyebilir ve tesadiifen teshis edilir (6, 26, 46, 110, 151, 152, 182, 214).Yapilan
bir calismada kolelitiazisli hastalarin ¢ogunlugunun asemptomatik oldugunu
gosterilmistir (71). Safra tasi olan insanlarin %40-60’mdan fazlasini olusturur (85,
152, 206). Bir¢ok arastirmadan g¢ikan sonug, bu taslarin, semptomlar gelisinceye

kadar izlenmesi yoniindedir (64, 70, 158, 163, 187, 199).
2.3.1.2. Kolesterol Safra Taslar

Kolesterol taslarmmin obezite, diyabet, hiperlipidemi gibi metabolik
bozukluklarda ve safranin kolesterol icerigini arttiran Ostrojen etkisine bagli olarak
artti@1 diistiniilmektedir. Safra kesesi iginde olusurlar, %60-70 kolesterol ihtiva
ederler, g tipi vardir (6, 85, 151, 163, 203). Bakteri icermezler (1).

Saf kolesterol taslari, genellikle safra kesesi i¢inde tek bir tas olarak goriiliir.

Kombinasyon taslari, genellikle tek ve safra kesesi i¢cindedir.
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Miks taslar, kolesterol safra pigmenti ve kalsiyumdan olusur. Renk, biiyiikliik
ve sayilart degisiktir ve klinikte en ¢ok miks taglar goriiliir (6, 85).

Pradhan ve arkadaslarimin (153) yaptiklari ¢alismada safra taslari incelenmis,

%78.75 oraninda miks taglar goriiliirken %12.5 kolesterol tas1 goriilmiistiir.

E F4 i ‘"
TR TE AT TR

Sekil 5. Kolesterol Safra Taslar1 (46)
2.3.1.3. Pigment Safra Taslar
Safra taglarinin %30'unu olusturur ve iki tipi vardir (6, 85, 203) .

Saf pigment taslari; safra kesesi i¢inde olusur. Hemolitik anemi, karaciger
sirozu, kalp kapakcik replasmani veya bilinmeyen nedenlere bagli metabolik
dengesizliklerde goriiliir. Asya toplumlarinda sik goriilmektedir (48). Safra tasi
olgularmin % 10’unda bulunur. Bunlara siyah safra taglar1 da denir (6, 85). Siyah

pigment taslar1 bakteri igermemektedir (1).

Kalsiyum bilirubinat taslari; yumusak, sar1 veya kahverengi, toprak
rengindedir, parlak degillerdir ve kotli kokulart vardir. Genellikle safra yollarinda
bulunurlar. Olusumunda bakterilerin rolii vardir (1). Siklikla safra kiiltiirlerinde
Escherichia coli iiremektedir. Genellikle parazitler sonucu sekonder gelisen taslardir

(1, 6, 85).
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Pradhan ve arkadaslarinin (153) yaptiklari ¢alismada safra taslari incelenmis,

kahverengi pigment tas1 % 7.5 ve siyah pigment tas1 %1.25 oraninda goériilmiistiir.

Sekil 6. Pigment Safra Taglar1 (46)
2.3.2. Safra Tas1 Risk Faktorleri

Obezite, diyet, Ostrojen tedavisi, diyabet (28, 53, 120, 151, 180), gebelik, yas,
kadin cinsiyet, genetik (28, 139, 151, 158, 169, 183), ileal hastaliklar ve rezeksiyon
risk faktorlerindendir (139, 151, 158, 169).

2.3.2.1. Obezite

Eski zamanlardan beri bilinen klinik gézlemlerden biri obez bireylerde safra tasi
hastaliginin daha sik oldugudur. Obezite safra tasi i¢in bir risktir ve bu risk kilo ile
dogru orantili olarak artmaktadir (53, 78, 90, 139, 141, 158, 185, 186). Yapilan
calismalar Ozellikle obez kadinlarda safra tasinin daha fazla goriildiigiini
bildirmektedir (48, 99, 170, 209) Sun ve arkadaslarinin (187) 2009 yilinda yaptiklari
calisma sonunda kadinlar i¢in obezite risk kabul edilmistir. Khan ve arkadaslarinin
(104) 2009 yilinda Ingiltere’de yaptigi ve 1988-1998 yillar1 arasindaki on yil
stiredeki otopsilerin incelendigi ¢alismada safra tasi olan olgularin 6zellikle de

kadinlarin beden kitle indeksi kontrol grubuna oranla yiiksek bulunmustur.
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Premkumar ve arkadasinin (155) 2012 de yaptigi ¢alisgmada obezitenin safra tasi

riskini arttirdigini bildirmislerdir.
2.3.2.2. Diyet

Ozellikle kolesterol safra taslarinin olusumunda diyet dSnemli bir yer tutmaktadir.
Yiiksek kalori karbonhidratlarin alimi safra tagi olusumunu etkilemektedir (53, 139,
158, 185, 186). Premkumar ve arkadasinin (155) 2012 yilinda yaptigi ¢calismada bu
gorlsii dogrulamaktadir. Yiiksek kolesterol igeren diyetlerle beslenilmesi durumunda
safra miktar1 artar ve safra asitlerinin ve fosfolipidlerin tutamayacag1 kadar fazla
kolesterol ortaya ¢ikar bunun sonucunda safra tast olusumu kolaylasir (139, 158,
203). Total Parenteral Beslenme safra ¢amuru ve safra tasi olusumunda etkilidir

(139, 158, 185, 186).
2.3.2.3. Hormonlar —Gebelik ve Kadin olmak

Oral kontraseptif hap kullanan kadinlarda 6strojen, safra igerisindeki
kolesteroliin doymuslugunu arttirarak tas olusumuna neden olur (139, 158, 185).
Cirillo ve arkadaglar1 (52) safra kesesi hastaliginda Ostrojen tedavisinin etkisini
arastirdiklar1 caligmasinda dstrojen tedavisi kullanan postmenopozal kadinlarda safra
yollar1 hastalig1 riskinde artis tespit etmisler ve calisma sonunda Ostrojenin dikkatli
kullanilmasini 6nermislerdir. Gebelik doneminde kadinlarda kolesterol kristalleri,
kalsiyum bilirubinat ve miisinden olusan safra ¢amuru olusmasi riski %30 iken tas
olusum riski %1-3 arasindadir (139). Yapilan bir ¢alisma sonunda gebelikte insiilin

direncinin safra kesesi camuru ve taslar1 i¢in bir risk faktdrii oldugu bildirilmistir

(109).

Cinsiyet safra tast hastaligl icin onemli bir risk kabul edilmektedir. Yapilan
birgok calismada safra taslar1 kadinlarda erkeklere oranla daha yiiksek goriilmektedir
(18, 59, 95, 99, 120, 126, 135, 139, 146, 213, 214). Safra tas1 olan kadinlarda
erkeklere oranla kolesistektomi orani da yiiksektir (2). Liu ve arkadaglarinin (120)
2012’de yaptig1 615532 diyabetik hasta ve 614817 kontrol grubundan olusan toplum
temelli kohort caligmasinda, cinsiyet dagiliminda diyabetli ve kontrol grubunda tiim

yas gruplarinda kadinlarda yiiksek ¢ikmugtir.
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2.3.2.4. Genetik

Yapilan calismalar kolesterol kokenli safra tasi hastaligimin %30 kadarinin
genetik faktorlere bagli oldugunu gostermistir. Genetik faktorler safra tasi
patogenezinde bir rol oynamaktadir ancak nedeni tam olarak anlagilamamustir.
Ormnegin, Arizona Pima yerlileri safra tasi igin riskli bulunmustur. Pima kadinlarin
%70’ inde safra tas1 vardir ve en gli¢lii nedenin genetik yatkinlik ve genler oldugu
distintilmustir (90). Attilli ve arkadaslarinin (22) safra tasi hastaligi prevalansina
ailesel etkileri degerlendirmek amaciyla yaptiklar1 c¢alisma sonunda, safra tasi
patogenezinde genetigin 6nemli oldugunu bildirmislerdir. Safra tasi prevalans: safra
tast olan hastalarin birinci derece yakinlarinda anlamli olarak daha yiiksek
bulunmustur Nakeeb ve arkadaslari da (132) semptomatik safra taslarindan %30
genektik faktorlerin sorumlu oldugunu bildirmislerdir. Genetik yatkinlik, safra kesesi
hastaliklarinin etiyolojisi katkida bulunur (20, 90, 122, 139, 158, 185). Ailesinde tas
olan bireylerde risk 2—4 kart artar (90, 122, 158).

2.3.2.5. lleal Hastaliklar Ve Rezeksiyon

Ileal hastaliklar ve bunlar nedeniyle yapilan ileal rezeksiyonlar, safra tuzlarinin
emilim bozukluguna yol agmaktadir (139, 186). Crohn Hastaliginda safra tas1 olusma
riski artmaktadir (90, 139, 158, 186, 203). Bu durumun nedeni safra asitlerinin
emiliminde olan bozulma sonrasinda, karacigerden daha fazla safranin salgilanmasi
ve asirl satiire olan safranin ise tas olusumuna yol ag¢masidir (139). Crohn
hastalarinda en ¢ok kolesterol taslari goriilse de pigment taslarinin da goriilme

ihtimali vardir (139, 158).
2.3.2.6. Yas

Tim etnik gruplarda safra tasi yasla birlikte artar (28, 139, 151, 158, 183, 203,
214). Safra taslar1 yenidogan ve ¢ocuklarda alisilmis degildir, nadiren hemoliz
nedeniyle pigment taslar1 goriilebilir. Daha ileriki yaslarda taslar genellikle pigment
tas1 yerine kolesterol tagi olmaktadir (139). Sun ve arkadaslarinin (187) 2009 yilinda
yaptiklar1 ¢aligmada, 3573 hastanin 384’ilinde safra tasi tespit edildi. Riskin yasla

beraber arttigina dikkat c¢eken calisma sonunda cocuk ve ergenlerde safra tasi

17



olmadig, riskin maruziyet nedeniyle zamanla arttig1 belirtildi. Oner ve arkadaslari
(140) yaptiklart calisma sonunda 40 yas istii olmakla, safra tas1 hastaligi
mevcudiyeti arasinda anlamli bir iliski tespit etmislerdir. Yine Tanno ve
arkadaglarinin (189) yaptig1 ¢alismada ise safra tasi nedeniyle opere olan kisilerin

erkeklerde %87 ve kadinlara %88'1 kirk yas tistii bulmustur.
2.3.2.7. Diyabet

Diyabetli bireyde safra tasinin fazla goriildiigii tespit edilmis ama nedeni tam
olarak belirlenememistir (4). En 6nemli neden otonom noropatiye bagh safra kesesi
motilitesi bozulmasi ve tas olusumuna zemin hazirlamasi olarak diisiiniilmiistiir (21,
30, 123, 139, 166, 179). Safra taslarinin biiyiikk ¢ogunlugu (%60-70) kolesterol
taglarindan olusur (30, 85, 158, 130). Diyabetli bireylerde tespit edilen safra
taglarinin  biiyiik ¢ogunlugu da (%90) kolesterol tasidir (139, 169). Diyabetli
bireylerin safra keseleri siklikla biliylimiistiir, bu da safra kesesinin motilitesinin
azalmasina ve bosalmasinin 6nemli oranda bozulmasina yol agmaktadir (85, 166).
Fakat yapilan ¢ok sayida ¢alismaya ragmen diyabetli hastalarda safra kesesi tasi
sikliginda artis olup olmadigi halen tartismalidir (45, 76, 100, 116).

Altaie’nin (10) 2011 yilinda yaptig1 ve safra taglari ile diyabet arasindaki iliskiyi
inceleyen calismada diyabetli hasta grubunda safra tasi anlamli olarak yiiksek
bulunmustur. Chhabra ve arkadaslariin (49) 2013°de yaptiklar1 ¢alismada yine safra
kesesi hastaligi siklig1 kontrol grubuyla (%4) karsilastirildiginda Tip 2 diyabette (%
40) ¢ok daha yiiksek bulunmustur. Hung ve arkadaslarinin (95) 2011 de yaptiklar1 ve
semptomatik safra taslar1 ve risk faktorlerini arastirdiklar1 ¢alismada diyabetli olmak
risk faktorii olarak bildirilmistir. Feldman’in (76) otopsi calismasinda ise, diyabetli
hasta gurubunda (%24.8), kontrol grubundakine (%22.7) benzer oranda tespit
edilmistir. Chapman ve arkadagslar1 (45) safra tasi sikligini, tip 2 diyabetli erkek ve
kadin cinsiyette, kontrol grubundan istatistiksel olarak daha sik saptamislardir. Demir
ve arkadaglarinin (59) iilkemizde yaptigi ¢alisma sonucunda Tip 2 diyabette yas
ortalamasinin daha yiiksek olmasi, siklikla obezitenin eslik etmesi safra kesesi tasi

sikligindaki artigta daha etkin oldugunu diisiindiirmiistiir.
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2.3.3. Kolelitiazis Hastalarinda Klinik Ozellikler

Cogu safra taslart belirli bir zamanda asemptomatiktir. Kiiciik taslar genelde
semptomsuzdur. Ancak, hemen hemen tiim hastalarda sag hipokondriumda veya
karin duvarinda istikrarli agr1, bulanti, kusma, ates gibi belirtiler vardir (20, 46, 68,
122, 152, 172, 183). Asemptomatik safra taslarinda tan1 genellikle tesadiifen ¢ekilen
ultrasonografi ile konur (120, 158). Safra kesesi igindeki tagin goriilmesi, safra
yollari, karaciger ve pankreasin degerlendirilmesi agsindan ultrasonografi 6nemlidir
(7, 68, 158, 168, 183). Hepatobiliyer sintigrafinin sensitivitesi %95, ERCP’nin

sensitivitesi %80 olarak bildirilmistir (7).
2.4. Diyabet
2.4.1. Diyabet Tanim ve Epidemiyolojisi

Diyabet (DM), insiilin hormonunun yetersizligi, yoklugu veya eksikligi sonucu
olusan, hiperglisemi ve buna eslik eden bir¢ok klinik bulgu ile seyreden, olusturdugu
komplikasyonlar nedeniyle organ ve islev kaybina yol acan maliyeti yiiksek Kronik
bir metabolizma hastaligidir (15, 166, 201).

Diinyada 350 milyondan fazla diyabet hastast oldugu tahmin edilmekte ve bu
rakamin 2030 yilinda 552 milyona erisecegi diisliniilmektedir. Tip 2 diyabeti olan
hasta sayisi her iilkede artmaktadir ve diyabetten 6liimlerin yaklasik %80'1 diisiik ve
orta gelirli lilkelerde meydana gelmektedir. 183 milyon hastaya tan1 koyulmus %50
hastaya heniiz tan1 koyulamamustir (http://www.who.int/mediacentre/news/releases/
2012/world_health_statistics_20120516/en/index.html, Erisim tarihi: 5 Ocak 2013,
http://www.idf.org/diabetesatlas/5e/the-global-burden, Erigim tarihi: 5 Ocak 2013).

Sadece Amerika Birlesik Devletleri’'nde 1990 yilindan bu yana diyabet prevalansi
tim yas gruplarinda, her iki cinsiyette ve mevcut olan biitiin irksal / etnik gruplar
arasinda hizla artmustir. 2010 yilinda, Amerika Birlesik Devletleri'nde yaklasik 18,8

milyon kisi tanili, 7,0 milyon tan1i konmamis hasta vardi (41).

Tiirkiye’” de genis ¢apl ilk diyabet taramas1 1999-2000 yillarinda Tiirk Diyabet
Epidemiyoloji Calisma Grubu (TURDEP) tarafindan yapilmistir (86, 165). Bu
calismada diabetes mellitus prevalanst %7,2 bulunurken, Tiirkiye Diyabet,
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Hipertansiyon, Obezite ve Endokrinolojik Hastaliklar Prevalans Calismasi
(TURDEP-II) sonucunda %13°1 astig1 bildirilmistir (87,
http://www.diyabet.gov.tr/content/files/news/2011/eylul/turkiye diyabet toplanti/ade

m_ozkara.pdf, Erisim tarihi: 5 Ocak 2013, ve http://www.istanbul.edu.tr

[itf/attachments/021 turdep.2.sonuclarinin.aciklamasi.pdf, Erisim tarihi: 5 Ocak
2013).

2.4.2. Diyabet Tipleri

Hastalik tip 1 diyabet, tip 2 diyabet, spesifik nedenlere bagl diyabet ve
gestasyonel diyabet olmak iizere baslica dort tipte goriilmektedir. (192).

2.4.2.1. Tip 1 Diyabet

Insiilin yapimmindan sorumlu pankreas beta hiicrelerinin genellikle otoimmun
kaynakli harabiyetine bagli mutlak insiilin eksikligi ile seyreden diyabet tiiridiir (11,
15, 16, 62, 192, 201). Gegmiste “insiiline bagimli diyabet”, “juvenil diyabet”,
“cocukluk ¢aginda baslayan diyabet” veya “tip I diyabet” olarak da adlandirilird1 (63,
192). Bu hastalarda giinliik enjeksiyon yapilarak insiilin eksikliginin telafi edilmesi
gereklidir (63, 192). Tip 1 diyabet, bu hastaliga genetik yatkinligi olan kisilerde
genellikle enfeksiyon, stres gibi gevresel olay sonrasinda tetiklenmektedir (15, 192).
Diyabet hastalarinin %5-10"u tip 1 diyabetlidir (13, 15, 192).

2.4.2.2. Tip 2 Diyabet

29 13

Gegmiste “insiiline bagimli olmayan diyabet”, “eriskin diyabet” veya “tip II
diyabet” olarak da isimlendirilen hastalik, en yaygin goriilen diyabet tiiriidiir (192).
Tim diinyada tani1 konulan diyabet vakalarmin %90’dan fazlasini tip 2 diyabet
olusturmaktadir (13, 15, 111, 192, 201). Hastalik ilerledik¢e pankreasta beta hiicre
fonksiyonlar1 azalmaya baslar (13). Tip 2 diyabet genellikle obezite ve fiziksel
aktivite azligina bagl olarak goriilmektedir. Hastaligin temelinde genetik olarak
yatkin kisilerde yasam tarzi ile tetiklenen insiilin direnci ve zamanla azalan insiilin
sekresyonu sz konusudur. Obeziteyi onleyip fiziksel aktivitenin arttirtlmast Tip 2
diyabeti 6nlemek i¢in ¢ok dnemlidir (13, 15, 36, 96, 164, 192).
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2.4.2.3. Spesifik Nedenlere Bagh Diyabet

Bunlar nadir diyabet formlaridir (192). Diyabetlilerin %1’den azini olustururlar.
Beta hiicre fonksiyonlarinin bozulmasina bagli genetik etkenler insiilin kullaniminda
bozulmaya yol agar (192). Ekzokrin pankreas hastaliklari, endokrinopatiler (15, 192),
ilag ve kimyasal ajanlara bagli gelisen diyabetler, immun kaynakli nadir diyabet
formlari, diyabetle birlikte goriilebilen bazi genetik sendromlar bu tip diyabete yol
acar (15, 16, 192).

2.4.2.4. Gestasyonel Diyabet

Ilk kez gebelik sirasinda ortaya cikan diyabet tiiriidiir. Gebelerin %2-4’iinde
gestasyonel diyabet goriilmektedir. Belirtileri genelde tip 2 diyabete benzer. Ancak
gebelik sirasindaki rutin taramalar nedeniyle genellikle semptomlar fark edilmeden
once tanmi konulur ve dogumdan sonra genellikle diizelir. Sonraki gebeliklerde
tekrarlama riski yiiksektir (yaklasik %50). Ayrica gestasyonel diyabet 6ykiisii olan
kadinlarin ileriki yasamlarinda tip 2 diyabetli olma riski %80’e¢ kadar
yiikselmektedir. Bu sebeple tani almis kadinlarin dogum sonrasinda prediyabetik
olarak kabul edilip koruma programina alinmalar1 gereklidir (13, 192, www.idf.org/
diabetesatlas/5e/what-is-diabetes, Erisim tarihi: 8 Ocak 2013 ve http://www.who.int/
mediacentre/factsheets/fs312/en/index.html, Erisim tarihi: 5 Ocak 2013 ). Gebeler,
24 ve 28. haftalarda taranmalidir (16).

2.4.3. Diyabet Komplikasyonlari

Gilinlimiizde, diyabet ve onunla ayni risk faktdrlerini paylasan bulagic1 olmayan,
kronik hastaliklar 6nemli bir saglik sorunu olusturmaktadir. Bulasic1 olmayan
hastaliklar diinya capinda oOliimlerin yaklasik {icte ikisine neden olmaktadir

(http://www.who.int/mediacentre/news/releases/2012/world health statistics 20120

516/en/index.html, Erisim tarihi: 5 Ocak 2013). Diyabet tiim 1rklarda ve toplumlarda

goriiliir ve 6miir boyu siirer (56, 86, 208). Kontrol edilemeyen diyabet sonucunda
olusan hiperglisemi, akut komplikasyonlarla 6liimlere, uzun siirede gelisen kronik
komplikasyonlarla yasam kalitesinin bozulmasina sebep olur. Bu sebeple yliksek

mortalite ve morbidite oran1 olan diyabet, is giicii kayiplar1 ve yliksek tedavi

21


http://www.idf.org/%20diabetesatlas/5e/what-is-diabetes
http://www.idf.org/%20diabetesatlas/5e/what-is-diabetes
http://www.who.int/%20mediacentre/factsheets/fs312/en/index.html
http://www.who.int/%20mediacentre/factsheets/fs312/en/index.html
http://www.who.int/mediacentre/news/releases/2012/world_health_statistics_20120516/en/index.html
http://www.who.int/mediacentre/news/releases/2012/world_health_statistics_20120516/en/index.html

harcamalar1 nedeni ile hem hastaya hem de topluma biiyiik yiikk getirmektedir (86,
165).

Diyabetin komplikasyonlar1 akut ve kronik olarak iki bolimde incelenebilir.
Akut donemde olusan metabolik komplikasyonlar yasami tehdit edecek diizeyde
olabilir; fakat bugiin igin biiylik sorun, uzun siirede olusan damar hastaligidir. Oral
antidiyabetikler ve insiilinle tedavide basarinin saglanmasi sonucu diyabetli
hastalarin ~ yasamimnin uzamasi sonucu mikrovaskiiler ve makrovaskiiler
komplikasyonlarmn goriilme siklig1 artmistir. Oncelikle gz, bobrek, kalp ve damar
hastaliklar1 ile alt ekstremite ampiitasyonlar1 bi¢giminde ortaya ¢ikan

komplikasyonlar, hastalarin en 6nemli morbidite ve mortalite nedenleridir (21, 198).

Diyabetin akut komplikasyonlar1 arasinda hipoglisemi, diyabetik ketoasidoz gibi
birgok akut metabolik komplikasyonlar vardir (86). Kronik komplikasyonlari
makrovaskiiler ve mikrovaskiiler olarak iki kisimda siniflandirilir. Makrovaskiiler
komplikasyonlari, Ateroskleroz, Periferik vaskiiler hastalik / Koroner kalp hastaligi,
Miyokard infarktiisi, Hipertansiyon, Serebrovaskiiler hastalik ve
Hypercholesterolaecmiadir  (86). Mikrovaskiiler ~komplikasyonlari, Diyabetik
Retinopati, Diyabetik Noropati, Diyabetik Nefropati (15, 86) ve Diyabetik Ayaktir
(15).

Diyabetik noropatiye bagli gastrointestinal sistemin her organinda fonksiyonel
veya organik degisiklikler goriilebilir (27, 81, 148, 149, 204, 205). Diyabetli
bireylerde otonom ndropatiye baglh safra kesesi motilitesi bozukluklari ve fonksiyon

kaybi olur (21, 78, 123, 139, 166, 179).

Diyabetik Noropati: San Antonio Consensus Konferansi’nda, diyabetli bir
hastada diger sebepler elendikten sonra periferik sinir islev bozuklugu, klinik

bulgular1 veya subklinik olarak gosterilebilen hastalarin varlig1 olarak tanimlanmistir

(9, 174).

Uzun sireli diyabetin periferik ve otonom sinirlerde yol agtigi bozukluklar
olarak da tanimlanabilir. Diyabetlilerin %50-70’inde diyabetik ndropati gelisir (67,
133, 149, 174, 192, http://www.diyabet.gov.tr/content/files/news/2011/eylul/
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kondugunda hastalarin %10’unda néropati bulunurken, 20 yilin sonunda bu oran
%50 olmaktadir. 20 yildan uzun siireli diyabetiklerde ve diyabet kontrolii kotii olan
hastalarda risk iki kat artmaktadir (193). En sik goriilen belirtiler ayaklarda (ve bazen
ellerde) uyusma, yanma, karincalanma, agri ve gilgsiizliktir. Bu belirtiler,
noropatinin en sik goriilen sekli olan distal simetrik polindropatiye bagli olarak
gelismektedir (67, 174, 192, 193, http://www.diyabet.gov.tr/index.php?
lang=tr&page=86, Erisim tarihi: 12 Ocak 2013).

Viicutta dagilan sinirler farkliliklar gosterir; hareketle ilgili komutlar1 merkezi
sinir sistemine tasiyan sinirler “motor (efferent)” sinirlerdir. Aldiklart komutlar
merkezi sinir sistemine tasiyanlar “duysal (afferent)” sinir lifleridir (204,
http://www.diabetvakfi.org/inf.php?partid=5&catid=5&pid=31). Her iki sinir de

kendi arasinda cesitlilik gosterir. Agr1 duyusunu tasiyanlar, dokunma duyusunu
tasiyanlar veya viicut dengesi ile ilgili bilgileri tagiyan duyu sinirlerinin lifleri
farklhidir. Ayrica viicutta cildin 1s1s1, kan damarlarinin genisligini veya terlemeyi
ayarlayan sinir telleri de vardir; bunlara da “otonom” sinirler denir. Otonom sinirler
cildin yami sira tim viicuda yayilmistir ve degisik Ozellikteki sinir tellerinin
binlercesinin bir arada oldugu demetler seklinde bulunur. Cevre sinirleri omurilikten
sinir kokleri olarak ¢ikar, bir kac1 birleserek sinir aglarini olusturur. Aglar daha sonra
beden bolgelerine dagilan tek tek sinir demetlerini meydana getirir. Cevre sinirleri
koklerden itibaren her noktalarinda hastaliga yakalanabilirler. Buna goére de
birbirinden farkl “diyabetik noropati” tablolar1 olusur
(http://www.diabetvakfi.org/inf.php?partid=5&catid=5& pid=31, Erisim tarihi: 12
Ocak 2013).

Diyabetik noropatinin patogenezinde pek c¢ok etmenin katkist vardir.
Hiperglisemiye uzun siire maruz kalma sinir hasarma sebep olur (67, 133, 205 ve

http://www.diabetes.org.uk/Guide-to-diabetes/Complications/Nerves Neuropathy/,

Erisim tarihi: 25 Ocak 2013). Sinir hasar1 olugsmasi i¢in bircok kombinasyona gerek
vardir (67, 86). Bunlar arasinda genetik yatkinlik, hipoksi veya iskemi, artmis
oksidatif stres, glikasyon son triinlerinin artmasi, biliylime faktorlerinin eksikligi

veya immun mekanizmalar sayilabilir (86). Karpal tiinel sendromu sinirlerde
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enfeksiyona neden olan otoimmiin faktorler, sigara alkol kullanim1 da sinir hasarini

arttirir (http://diabetes.niddk.nih.gov/dm/pubs/neuropathies/neuropathies.pdf).

Yiiksek kan sekeri Na-K-ATP azin azalmasi ve sonugta ileti bozukluklarina yol acar
(86). Onsekiz ve daha yukar1 yas grubunda; diyabet siiresi, HbAlc, sigara icme ve
HDL kolestroliin diistikliigiiniin ndropati ile birlikteligi saptanmis ve bu 30 yas ve
iistinde daha fazla oranda bulunmustur. Aclik plazma glikoz diizeyi noropatiyi

belirleyen en 6nemli faktordiir (193).
2.5. Diyabet ve iliskili Faktorlerin Safra Kesesine EtKisi
2.5.1. Obezite

Obezite, Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan "Saglig1 bozacak o&lgiide
viicutta anormal veya asir1 yag birikmesi" olarak tanimlanmaktadir (73, 191 ve

http://www.who.int/topics/obesity/en/ Erisim tarihi: 24 Mart 2013) Yetiskin

erkeklerde viicut agirliginin ortalama %15-20'ini, kadinlarda ise %25-30'unu yag
dokusu olusturmaktadir. Erkeklerde bu oranin %25, kadinlarda ise %30'un {izerine
¢tkmast durumunda obezite s6z konusudur. Diinya genelinde 1980 den bu yana
obezite yaklasik olarak iki kat artmistir. 2008 de 20 yas ve lizeri eriskinlerin 1.4
milyardan fazlas1 fazla kiloluydu. Bunlar arasinda 200 milyondan fazla erkek ve
yaklasik 300 milyon kadin obezdi. 2008 yilinda 20 yas ve iizeri yetiskinlerin %35’i
fazla kiloluydu. % 11 i obezdi (http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs311/en/

Erisim tarihi: 24 Mart 2013). Son yillarda arastirmacilar viicuttaki toplam yag
miktarindan ¢ok, yagin viicutta bulundugu bdlge ve dagilimi lizerinde durmaktadir
(73, 191).

Obezite ve saglik riskleri taramasi i¢in beden kitle indeksi uygun bir 6l¢iidiir.
Dikkat edilmesi gereken 6nemli detay; yash yetiskinlerde gence oranla, kadinlarda
erkeklere oranla yiiksek ¢ikmasidir. Aragtirmalar yiiksek bir beden kitle indeksi ile
bireylerin obezite ile iligkili saglik sorunlar1 yasamaya daha fazla oldugunu
gostermistir. Beden Kkitle indeksi 20 yas ve tizeri yetiskinlere tiim diinyada
kullanilmaktadir. Dogrudan viicut yag Ol¢limii olmadigindan, bir tani araci olarak
kullanilmamalidir. Bunun yerine, toplumda kilo durumunu izlemek i¢in bir tedbir

olarak ve bireylerin potansiyel kilo sorunlari tanimlamak igin bir tarama araci olarak
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kullanilmalidir. Beden kitle indeksi viicut dolayli bir dlgiisii olarak yaygin bir
bi¢imde kullanilmaktadir. Bunun nedeni beden kitle indeksini hesaplamanin kolay
olmasidir. (http://www.cdc.gov/obesity/downloads/BMIforPactitioners.pdf, Erisim
tarihi: 24 Mart 2013; http://ronjones.org/Handouts/BodyMassindex.pdf, Erisim

tarihi: 24 Mart 2013; http://www.has.uwo.ca/hospitality/nutrition/pdf/canadian

guidelines_bodyweight.pdf, Erisim tarihi: 24 Mart 2013).

Obezite safra tasi igin bir risktir ve bu risk kilo ile dogru orantili olarak
artmaktadir (53, 64, 78, 139, 158, 185, 186).Yapilan bir ¢alismada 60 yas tstii Tip 2
diyabetli hastalarda yiiksek beden kitle indeksinin safra tasi riskini arttirdigi
bildirilmistir (93). Obez bireylerde karacigerde safra tuzu yapimi azalirken kolesterol
sekresyonunda bir artis olmaktadir ve bu da safra tag1 olusumunu kolaylastirir. (4, 31,
139, 158). Depo kolesterol, obez bireylerde aktiftir ve aglik donemlerinde safra,
kolesterol ile asir1 derecede doymaktadir. Safranin kolesterol ile asir1 doymasi safra
tas1 olusumunu tetiklemektedir (31, 130, 139). Ayrica obez bireylerde kolesteroliin
sentezi ve safra ile atilmi artmistir. Kese bosaliminda gecikme vardir. Normal
kilosunun {izerindeki insanlarin c¢ogunda kolesteroliin hipersekresyonu soz
konusudur (31, 64). Obeziteyi onleyip fiziksel aktivitenin arttirilmasi Tip 2 diyabeti
onlemek i¢in de ¢ok Onemlidir (4, 13, 15, 36, 96, 164, 192). Obezite ve diyabet
arasinda giiclii bir iliski vardir. Ozellikle tip 2 diyabet hastalarmin cogunlugu obezdir
(4, 59, 141).

Italya’da yapilan bir galismada obezitenin safra kesesi tasi gelisiminde, tip 2
diyabetten daha fazla sorumlu oldugu bildirilmistir (141). Altaie’nin (10) 2011
yaptig1 ve safra taslar1 ve diyabet arasindaki iliskiyi inceleyen calismada safra tasi
bulunan diyabetli grupta beden kitle indeksi kontrol grubuna gore anlamli olarak
yiiksek bulunmustur. Obezite safra kesesi hastaligi i¢in risktir ve beden kitle indeksi
arttikca risk de artar, ilave olarak diyabet eklendiginde daha giiclii bir risk haline
gelir (4, 31, 59, 90, 120, 166, 193).

2.5.2. Otonom Noropati

Diyabetli bireylerde gastrointestinal semptomlar normal popiilasyona gore daha

sik gorilmektedir (9, 27, 81, 105, 107, 204, 35). Khoshbaten ve arkadaslarinin (105)
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yaptigi c¢alismada bu goriisii dogrulamaktadir. Yine Kim ve arkadaslari (107)
yaptiklar1 ¢alismada gastrointestinal semptomlar1 diyabetli bireylerde %72, kontrol
grubunda ise %62 bulmuslardir. Olokoba ve arkadaslart (138) gastrointestinal
semptomlarin diyabetli kisilerde daha sik olup olmadigini belirlemek i¢in yaptiklari
calisma sonunda iki grupta sonuglari benzer bulmuslar, belirtilerin fazla olmasini
yasla cinsiyetle ve glisemik kontrolle ilgili oldugunu diisiinmiislerdir. Ozellikle
gastrointestinal noropati, multifaktoriyel patogenezi ve anlasilamamis karmagik
yapist nedeniyle onemli bir sorundur. Tiim sistemde motor ve duyu kontroliinii

etkileyen hiicresel degisiklikler yapar (9, 27, 81, 204).

Diyabette otonom noropati sik goriilen komplikasyonlarindandir (3, 9, 14, 67,
129, 149, 179, 197, 204). Yapilan bir calismada diyabette otonom noropati
prevalansint %80 bulunmustur (106). Diyabetik otonom noropati multiorgan
tutulumu, karmasik yapisi ve yavas gelisme Ozellikleri nedeni ile oldukca ge¢ fark
edilir (4, 9, 33, 81, 204). Kronik hiperglisemi etkisiyle gastrointestinal sistemde
fonksiyon bozukluklarina motor ve duyu kontroliinii etkileyen hiicresel degisikliklere
sebep olur (27, 81, 106, 129, 148, 197, 204). Uzun siireli diyabeti olan hastalarin
yaklagik %60’ 11 etkiler. Yapilan bir calismada safra kesesi hastaligini otonom
noropatisi olan diyabetli bireyde daha fazla goriildiigii tespit edilmistir. Calisma
sonunda otonom noropatisi olan hastalarda diyabet yili arttikca ndropatinin de

arttigina dikkat ¢ekilmistir (179).

Diyabetten kaynaklanan fonksiyonel veya organik degisiklikler gastrointestinal
sistemin her organinda goriilebilir (27, 81, 148, 149, 204, 205). Ozellikle kan sekeri
kontrolii 1yi olmayan ve diyabet yasi uzun olan hastalarda gastrointestinal
komplikasyonlar daha sik goriliir (9, 67, 106, 107, 149). Bytzer ve arkadaslar1 (35)
ozellikle glisemik kontrolii kotii olan kisilerde gastrointestinal semptomlarin daha
yaygin olup olmadigim1 belirlemek iizere yaptiklari ¢alisma sonucunda
gastrointestinal semptomlarin diyabet siiresi ve tedavisi ile ilgili olmadigini tamamen
glisemik kontrolle ilgili oldugunu bildirmislerdir. Yapilan bagka bir ¢aligmada ise
HbAlc’si 8’in istlinde olan hastalarda gastrointestinal semptomlarin daha fazla

goriildiigiinii bildirilmistir (107). Ileri diyabet yas1 disinda periferik ndropatisi

26



olanlarda veya kardiyovaskiiler otonom noropatisi olanlarda gastrointestinal

yakinmalar daha fazladir (9, 67, 106, 149).

Gastrointestinal sistem disfonksiyonu gelisiminde temel patogenez otonom
noropati olmakla birlikte, gastrointestinal sistem hormon disfonksiyonlari,
hiperglisemi veya elektrolit dengesizlikleri gibi metabolik degisikliklerin de etkisi
vardir (4, 9). Diyabetli bireylerde otonom noropatiye bagli safra kesesi motilitesi
bozulur, fonksiyon kaybi olur ve tas olusumuna zemin hazirlar (21, 78, 123, 139,
166, 179). Safra kesesinde fonksiyon bozuklugu olur, gastrik bosalma gecikir ve tas
olusumu kolaylasir (27, 33, 123, 166, 205). halya’da yapilan bir ¢alismada otonom
noropatiyi safra taslar1 ve diyabet arasindaki iliskide 6nemli bir faktor olarak
belirtmistir (196). Safra kesesinin diyabetli hastalarda genisledigi, kontraktilite

defekti oldugu ve bu durumun asemptomatik seyrettigi diisiintilmektedir (193).

Yiiksel ve arkadaslarmin (216) 2000 yilinda yaptiklar1 ve diyabetli hastalarda
safra kesesi motor fonksiyonlarinin kolesintigrafik yontemle inceledikleri
caligmalarinda, diyabetli ve kontrol grubunda safra kesesinin dolma hizi, bosalma
stiresi ile kasilma orani kaydedilmis ve diyabetli bireylerde safra kesesinin normal
olgulara gore daha hizli doldugu, ancak kasilma oraninin 6zellikle obez olgularda
daha belirgin olmak iizere azaldig1 ve bosalmanin daha uzun siirdiigli saptanmustir.
Calisma sonunda diyabetli olgularda normal popiilasyona gore daha fazla goriilen
safra tas1 sikliginda safra kesesi motor fonksiyonlarindaki bozukluklarinda rol
oynayabilecegi diigiiniilmistiir. Obez olsun olmasin diyabetli olgularda safra kesesi
kasilmasinin daha uzun siirmesi safranin kese i¢inde daha uzun kalmasina yol actig
bunun sonucunda muhtemelen kese i¢inde daha uzun siire kalan safranin
konsantrasyonu arttigi ve Ozellikle kolesterol tast olusumu kolaylastirdig

distiniilmistiir.

Shaw ve arkadaglar1 (175) diyabetli hastalarda safra kesesi fonksiyonunu
arastirmiglardir. Noropatisi olan ve olmayan diyabetli hastalar ve saglikli kontrol
grubunda safra kesesi bosalimindaki yetersizlik mekanizmasini aragtirmak igin,
kolesistokinin  verilmesini  takiben, safra  kesesini  ultrasonografi ile
degerlendirmiglerdir. Safra kesesi voliimiindeki maksimal azalma diyabetli

hastalarda daha az olmakla beraber, istatistiki anlamliliga ulasmamis, safra kesesi
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bosaliminda yetersizlikle diyabete bagli néropati arasinda korelasyon gozlenmemis
ve ayrica safra kesesi kontraksiyonundaki yetersizlik 1 yillik takip sonucunda safra

kesesi tasina neden olmamustir.

Yang ve arkadaslar1 (211) 2002 yilinda kolesintigrafi ile diyabetli hastalarda
safra kesesi islevini degerlendirmek amaciyla yaptiklar: ¢alisma sonunda safra kesesi
dolum fraksiyonu ve safra kesesi ejeksiyon fraksiyonu kontrol grubuyla

karsilastirildiginda diyabetli grupta anlamli farkliliklar gostermislerdir.

Ateskan ve arkadaslar1 (19) iilkemizde otonom noéropati gelismis diyabetik
hastalarda eritromisinin safra kesesi fonksiyonlar1 iizerine etkilerini arastirdiklar
calisma sonrasi otonom noropati gelismis diyabetik hastalarda eritromisinin, safra
kesesi rezidiiel voliimiinii belirgin sekilde disiirdiigi ve ejeksiyon fraksiyonu da
yiikselttigi saptanmislar ve 6zellikle safra tasi i¢in diger risk faktorlerini de tasiyan,
diyabetik otonom noéropatili hastalarda, profilaktik oral eritromisinin (500 mg/giin

haftada {i¢ kez) kullanimini1 6nermislerdir.
2.5.3. Lipid Bozukluklar:

Lipid bozukluklar1 diyabetli ve obez bireylerde sik karsilasilan bir durumdur. En
sik gozlenen lipid bozukluklari, diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol (LDL) ve
trigliserid diizeylerinin yiiksekligi ve yliksek yogunluklu lipoprotein kolesterol
(HDL) diizeylerinin diisiikk olmasidir (111, 139, 192, 201). Hung ve arkadaslarinin
(95) 2011°de yaptiklar1 ve semptomatik safra taglar1 ve risk faktorlerini arastirdiklar
calismada hiperlipidemi risk faktdrii olarak bildirilmistir. Oner ve arkadaslarmin
(140) 2012 yilinda safra tasi olan olgularda lipid profillerini inceledikleri
caligmalarinda calisma ve kontrol gruplari arasinda lipid parametreleri agisindan
anlamli bir farklilik tespit edilememistir. Chhabra ve arkadaslarinin (49) 2013°de
yaptiklar1 ¢aligma sonuncunda ise diyabetli bireylerde safra kesesi hastaligi varlig:
total serum kolesterol diizeyleri arasinda pozitif iliski oldugu sonucuna varilmistir.
Diyabette ve obeziteye bagli plazma ve safranin lipid icerigi artmaktadir. Bu durum
safranin kolesterol ile asir1 doymasina yol agmakta, bu da safra tagi olusumuna zemin

hazirlamaktadir (78, 139).
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2.5.4. Enfeksiyon

Diyabet ve enfeksiyon arasindaki pozitif iliski literatiirde hala tartisma
konusudur. Ancak son kanitlar bakteriyel enfeksiyonlarin diyabetli bireylerde sik
goriildiigiine yoneliktir (40, 80, 89). Saglikli bireylerle karsilastirildiginda diyabetli
bireylerde enfeksiyon daha ¢ok goriilmektedir (27, 80, 123, 205). Bunun nedeni
hiperglisemiye bagli gelisen organlardaki yap1 ve islev bozukluguna baglh vaskiiler

ve noropatik komplikasyonlardir (40, 89, 162).

Diyabetli bireylerde insiilin eksikligi sonucunda gelisen hiperglisemi ve
hiperlipidemi gibi metabolik degisiklikler de immiin sistem hiicrelerinin normal
fizyolojisini bozabilir. Hastalarin kan glukoz diizeylerinin yiiksekligi ile enfeksiyon
prevalanslar1 arasinda pozitif bir iliski vardir. Hiperglisemi diyabetli hastalarda
bakteriyel ~ve  fungal enfeksiyonlara  yatkinlik  olusturabilir,  ayrica
mikroorganizmalarin virulansint da artirabilir (162). Diyabet ve steroid kullanimi
bakteriyel enfeksiyonlara yatkinlik saglayarak kolesistit olusumunu kolaylastirir (27,

123, 205).

Diyabetli bireylerde bagisiklik sisteminin zayif olmasi nedeniyle enfeksiyona
yatkin olmasi kolesistit riskini artirmaktadir (57, 74, 123, 177). Safra kesesinin gaz
iireten mikroorganizmalar ile enfeksiyonu sonucu ortaya ¢ikan kolesistit ¢esidi olan
amfizematoz kolesistit de mikroorganizmalar safra kesesinde cogalirlar ve safra
yoluyla yayilarak hizli progresyona sebep olurlar. Safra kiiltiiriinde siklikla
mikroorganizmalara rastlanir (113, 143). Ayn1 zamanda diyabetli bireylerde kan
dolagimi yetersizdir ve buna bagli olarak dolasim problemi ve sonucunda oksijen
yoksunlugu bakterilerin biiylimesi i¢in uygun bir ortam hazirlar bu da amfizemat6z
kolesistitin 6nemli nedenlerindendir (58, 143). Amfizematoz kolesistit hastalarinin
%b50'si diyabetlidir. Ozellikle hipergilisemi ile seyreden vakalarda iskemik ortam ve

enfeksiyon insidansinda artig goriiliir (58, 143).

Amfizematdz kolesistit hastalarinin safra keselerinden yapilan kiiltiirlerin
%95’inde, baglica Clostridium spp, Escherichia coli ve Kelbsiella spp olmak iizere
mikroorganizmalar saptanir. Amfizematdz kolesistit hastalarinin % 50’sinin diyabetli

olmasi, hastaligin kendi 6zelliklerinin yanisira Amfizematoz kolesistite eslik eden ve
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iskemik kosullara ve enfeksiyon insidansinda artisa yol acan hastaliklara da bagl
olabilir (58). Enfeksiyon siklig1 ve ciddiyetindeki artis dogrudan metabolik durum ile
iliskilidir; bu nedenle glisemi diizeyleri iyi kontrol eden hastalarda enfeksiyon

insidans1 genel niifusla aynidir (58, 143).

Iyi kontrol edilmeyen diyabet hastalarinda enfeksiyona daha fazla yatkinlik
olmasi, enfeksiyon alanindaki fagositlerin hareketliliginin ve antimikrobiyal
etkinligin azalmasina neden olan hiperglisemi ve asidoza baghdir (58, 80).
Mikroplarin fagositik harabiyeti oksidatif siiregler ile gerceklesir. Normal kosullarda,
bu hiicreler glikoliz yoluyla oksijen kaynagmi azaltirlar. Insiilinin bulunmadig
durumda glikoliz siireci degiserek antimikrobiyal kapasitede azalmaya yol agar.
Diyabetik immun sistemde, T lenfositlerin alt gruplarinda varyasyonlar, toplam
sayilarinda azalma ve immunglobulin konsantrasyonlarinda azalma gibi degisiklikler

oldugu bilinmektedir (58).

Bazi diyabetik hastalarda enfeksiyona yatkinliga yol acan diger faktorler
hastaligin kendi kronik komplikasyonlaridir. Diyabetik polindropatinin bacaklarda
hafif travma ve yaniklara kars1 duyarliligi azaltmasi hastay1 enfeksiyon siireglerine
acik hale getirmektedir (40, 58, 162). Hiperglisemi notrofil ve makrofaj
fonksiyonlarimi biiyiik 6l¢lide bozar; iyi kontrol altindaki diyabetik hastalarda konak
direncinde enfeksiyona egilimi artiracak devamli bir bozukluk saptanmamustir (54).
Hickman ve arkadaglarinin (91) yaptigi ¢alisma sonunda diyabetli bireylerde
enfeksiyona iligkin komplikasyonlar kontrol grubundan yaklasik iic kat fazla
bulunmustur. Diyabetli vakalarin %38.9’unda komplikasyon goriiliirken, kontrol
grubunda bu oran %6.9 bulunmustur. Hamilton ve arkadaslarinin (89) 1294 diyabetli
ve 5156 kontrol grubuyla yaptiklari ¢alisma sonunda tip 2 diyabette enfeksiyon riski

kontrol grubuna gore yiiksek bulunmustur.
2.5.5. Kolesistokinin

Kolesistokinin safra kesesinin kasilmasina ve enzimce zengin pankreatik sivinin
salgilanmasina neden olan barsagin {ist kismindaki endokrin hiicrelerden salgilanan
bir hormondur. Kolesistokinin safra kesesinin bosalmasini kolaylastirir (119, 180,

195, 217). Safra tas1 olusumuna neden olan baslica nedenlerden biri safra kesesi
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stazidir (4, 42, 168, 217). Normalde yemek sonrasi, yiyecekler duodenuma giris
yapinca kana kolesistokinin salinimi stimiile olur. Sonra kolesistokinin, safra kesesi
duvarindaki diiz kas hiicreleri iizerindeki reseptore baglanarak safra kesesi
kontraksiyonuna ve safranin barsaga sekresyonuna neden olur. Eger bu dongi
engellenirse ve safra kesesi bosalamazsa safra taslari olusumu igin potansiyel bir
durum meydana gelir. Daha spesifik olarak, kolesistokinin saliniminin stimiilasyonun
bozulmasmin ya da kolesistokinin normal kan diizeylerine safra kesesinin cevap
yeteneginin bozulmasinin, yemek sonrasi safra kesesi kontraksiyonunun azalmasina
neden olmasi1 ve bdylece safra tasi gelisimine yardimci olmasi muhtemeldir (42,
217). Robinovvitch (156) yaptigi caligmada diyabetli hastalarda kolesistitin seyrinin
diyabetik olmayanlara gore daha koti oldugunu sdylemistir. Diyabetli bireylerde
kolesistokinin reseptorleri bozulur, safranin uyarilmasi azalir ve bosalmasi zorlanir.
Bu da tas olusumuna zemin hazirlar (21, 33, 68, 78, 81, 145). Bucceri ve
arkadaglarinin (33) yaptig1 ¢alismada safra kesesinin gastrik motilitesinin diyabetli

hastalarda azaldig1 ve kolesistokinin plazma diizeylerinin diistiigii bildirilmistir.
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Arastirmanin Tipi
Arastirma tanmimlayici tiptedir.
3.2. Arastirmanin Yapildig1 Yer Ve Zaman

Bu ¢alisma 6 Temmuz 2012 ile 6 Ekim 2012 tarihleri arasinda Saglik Bakanlig1
Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Genel Cerrahi Klinikleri Arsivinde geriye

dontik dosya taranarak gergeklestirilmistir.

Saglik Bakanligi Sisli Etfal Egitim Ve Arastirma Hastanesinde 3 adet genel
cerrahi servisi bulunmaktadir. 1. Genel Cerrahi Klinigi 24, 2. Genel Cerrahi Klinigi
27, 3. Genel Cerrahi Klinigi 22 yatak kapasitesine sahiptir ve ortalama olarak haftada

1 kolesistit, 3-4 kolelitiazis tanil1 hasta takip edilmektedir.
3.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Aragtirmanin evrenini Saghk Bakanlhigi Sisli Etfal Egitim ve Arastirma
Hastanesi Genel Cerrahi Kliniklerinde 1 Ocak 2007 — 31 Aralik 2011 tarihleri
arasinda kolesistit ve kolelitiazis tanis1 ile yatarak tedavi goren 20 yas ve Usti
malignitesi ve ilave gastrointestinal hastaligi olmayan hastalar olusturmaktadir.
Orneklemini belirlenen tarihlerde (5 yil) yaslar1 20 ile 99 arasinda degismekte olan

1520 hasta olusturdu.
3.4. Verilerin Toplanmasi

Arastirma verileri TC Saghik Bakanligi Istanbul il Saghik Miidiirliigii Etik
Kurulu'ndan etik kurul onay1 (EK Il) alindiktan sonra 6 Temmuz 2012 ile 6 Ekim
2012 tarihleri arasinda arastirmaci tarafindan hasta epikrizlerinden, hemsire gozlem
formu, hasta konsiiltasyon kagitlar1 ve laboratuvar degerlerinden yararlanilarak

geriye doniik olarak elde edildi.
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3.4.1. Veri Toplama Araci

Bu calismada veriler, Veri Toplama Formu (Ek I) araciligi ile toplandi. Veri
toplama formu hastanin demografik verileri (yas, cinsiyet, kilo, boy, beden Kitle
indeksi) ile ilgili ti¢ soru, diyabet ve iliskili faktorleri (tibbi tani, diyabet tipi, diyabet
yasi, diyabet i¢in kullandig1 tedavi) sorgulayan bes soru, laboratuvar degerlerinin
yazildigr 11 soru olmak iizere toplam 19 sorudan olusmaktadir. Obezite tanisinin
koyulabilmesi veya bireylerin viicut yapilarina gore siniflandirilmasinda, metrekare
cinsinden boyun karesinin kilogram cinsinden viicut agirligina boliinmesi ile elde
edilen beden kitle indeksi (BKi, kg/m?) sik olarak kullanilan bir ydntemdir (73 ve
http://apps.who.int/bmi/index.jsp?introPage=intro_3.html, Erisim tarihi: 20 Mart

2013). Beden Kkitle indeksi ¢ogunlukla sismanlik gostergesi olarak kabul edilir olsa
da asir1 kilo yerine viicut yagi dlger. Beden kitle indeksi basit, ucuz ve noninvaziv bir
yontemdir. Ol¢iim icin sadece boy ve kilo él¢iimii gereklidir. Yas ve cinsiyete bagh
degildir aynmi sekilde hesaplanir. Yapilan ¢aligmalar beden kitle indeksi diizeyleri ile
gelecekteki saglik riskleri arasinda iliski oldugunu gostermistir. Bu nedenle, beden
Kitle indeksi obezite ve saglik riskleri taramasi igin uygun bir Olgldir
(http://www.cdc.gov/obesity/downloads/BMIforPactitioners.pdf, Erisim tarihi: 20
Mart 2013).

Siniflandirma BKi (kg/m?)
—q 0 Geligtirilmis kesisim
Temel kesisim noktalari noktalarr
Zayif (diisiik agirhkh) <18.50 <18.50
Asiri diizeyde zayiflik <16.00 <16.00
Orta diizeyde zayiflik 16.00 - 16.99 16.00 - 16.99
Hafif dizeyde zayiflik 17.00 - 18.49 17.00 - 18.49
Normal 18.50 - 24.99 18.50 - 22.99
23.00 - 24.99
Toplu, hafif sigsman, fazla kilolu 225.00 225.00
Sismanlik 6ncesi (Pre-obez) 25.00-29.99 25.00 - 27.49
27.50 - 29.99
Sisman (Obez) =30.00 230.00
Sisman |. Derece 30.00 - 34.99 30.00 - 3249
32.50 - 34.99
) 35.00 - 37.49
II.D 35.00 - 39.99
Sigman |l. Derece 37.50 - 39.99
Sisman lll. Derece 240.00 240.00

Sekil 7. Yetiskinlerde BKl'ye gore zayiflik, fazla kiloluluk ve obezite

siiflandirilmasi (Kaynak: Global Database on BMI, WHO)
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Calismaya alinan hastalarm (20 yas iistii insanlar i¢in uygun 6l¢iit sayildigindan
20 yas alt1 hastalar calismaya alinmadi) dosya kayitlarindan boy ve kilolar1 alinarak

beden kitle indeksi hesaplandi (BMI, kg/m?).

Laboratuvar degerleri i¢in literatiir taranarak safra kesesi hastaliklarinda 6nemli
olan kan testleri, Total Biliiribin, Aspartat Aminotransaminaz (AST- SGOT), Alanin
Aminotransaminaz (ALT- SGPT), Serum Amilaz, Serum Alkalen Fosfataz, Laktat
Dehidrogenaz (LDH), Lokosit degerleri yazildi (74, 94, 168, 183, 206, 215,
http://www.cdemcurriculum.org/ssm/gi/biliary/biliary.php Erisim tarihi: 22 Mart

2013). Lipid bozukluklar1 diyabetli ve obez bireylerde sik karsilasilan bir durum
oldugundan Kolesterol, Kolesterol HDL, Trigliserid degerleri alindi (122, 139, 141,
192, 201). HbAlc, diyabetin  uzun doénemli glisemik  kontroliiniin
degerlendirilmesinde kullanilan ve bu hastalarda komplikasyon gelisme olasiligin
gosteren bir test oldugundan kaydedildi (75). Tim hastalarin ameliyat 6ncesi ilk

degerleri alindi.

Saglik Bakanligi Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Laboratuvarinda
biyokimya testleri COBAS ISE, COBAS 502, COBAS 701 cihazlarinda
calisilmaktadir:

e Kolesterol i¢in 6zel referans degerler;
- Risk yok 0-200 mg/dl,
- Orta risk 200-239 mg/dl,
- Yiiksek risk > 239 mg/dl,
e LDH igin referans araligi, 0—-480/UlI
e HDL i¢in 6zel referans degerler;
- Risk yok > 55 mg/dl,
- Orta risk 35-55 mg/dl,

- Yiiksek risk <35 mg/dl,
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e Trigliserid i¢in 0—200 mg/dl

e Total biliiribin igin 0-1.2 mg/dI

e ALT (SGPT) i¢in 041 U/L

e AST (SGOT) igin 0—40 U/L

e Serum alkalen fosfataz (ALP) i¢in 40—130 U/L
e Serum amilaz: 28-100 U/L

Hematalojik testler LH780 2 cihazinda ¢aligilmaktadir.

Lokosit igin referans araligi 3.8-10.0/uL (x1000) dir.

HbA1c testleri; TOSOH G8-2 cihazinda ¢alisilmaktadir;

Referans aralig1 %4.0-6.0’dr.

Calismada elde edilen kolesistit ve Kolelitiazis hastalarinda diyabet oranini ile
beden Kitle indeksi bulgulari; 20 yas ve iizerinde 26499 kisinin katilimiyla
gerceklestirilen  ‘Tiirkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite ve Endokrinolojik
Hastaliklar Prevalans Calismasi-1l (TURDEP-II Calismasi) sonucunda elde edilen
diyabet prevalansi ve beden kitle indeksi ortalamasi ile karsilastirildi. TURDEP-I1I
sonucunda obez niifus 15237019 kisi (%31.2), fazla kilolu niifus 17088246 kisi
(%37.5) bulunmustur (165). Tirkiye’de diyabet orani ise ayni g¢alismada %13
bulunmustur (http://www.turkendokrin.org/files/file/ TURDEP 11 _2011.pdf, Erisim
tarihi: 01 Nisan 2013).

3.4.2. Verilerin Analizi

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler igin
Istatistik paket programi (SPSS) kullanildi. Tanimlayici istatistiklerin sunumunda
tFrekans, Yiizde, Ortalama, Standart sapma, siirekli degiskenlerin normal dagilima

uygunlugunun test edilmesi igin Kolmogorov - Smirnov testi kullanildu.
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Aragtirmada taranan Kolesistit ve Kolelitiazis hastalarinda diyabet oraninin
‘Tiirkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite ve Endokrinolojik Hastaliklar Prevalans
Calismasi-1l (TURDEP Il) arastirmasi diyabet goriilme prevalans: ile
karsilastirilmas1 parametrik olmayan binomial test ile analiz edildi. Arastirma
sonuclaria gore beden kitle indeksi bulgularinin ile TURDEP Il sonuglarina gore
beden Kitle indeksi bulgularinin karsilastirilmas1 Tek Orneklem t testi ile analiz
edildi.

Sonuglar %95 giiven aralifinda, p<0,05 anlamlilik diizeyinde ve p<0,01 p<0,001

ileri anlamlilik diizeyinde degerlendirildi.
3.5. Arastirmanin Degiskenleri

Calismada tanimlanan degiskenler yas, cinsiyet, kilo, boy, beden kitle indeksi,
diyabet tanisi, diyabet tipi ve yasi, oral antidiyabetik ve insiilin kullanimi, kandaki
HbAlc, kolesterol diizeyi, LDH, HDL, Trigliserit, Lokosit, Biliiribin, ALT, AST,

Serum Alkalen Fosfataz, Serum Amilaz degerleri, kolesistit ve kolelitiazisdir.
3.6. Siire ve Kisithliklar

Arastirma sadece hastanenin genel cerrahi kliniklerinde yapildigi icin sonuglarin
genele yansitilamamasi, kontrol grubu kullanilmadigi i¢in riskin hesaplanamamasi ve
safra taglar1 i¢in risk olabilecek faktorlerden kabul edilen sigara ve alkol kullanima,
gebelik, genetik yatkinlik, oral kontraseptif kullanimi gibi faktorlerin kayitlar eksik
oldugundan alinamamasi bu calisma i¢in sinirlilik olarak kabul edildi. Dosyalar

yipranmis okunamayan 2007 yilina ait bes dolaptan bir dolap ¢alismaya alinamadi.
3.7. Arastirmadan Dislanma Kriterleri

Beden Kkitle indeksi, 20 yas distii insanlar i¢in uygun Ol¢ii sayildigindan ve
TURDEP-II ¢alismas1 20 yas flzeri insanlar1 kapsadigindan bu yas grubunun
altindaki hastalar, ilave malignitesi ve gastrointestinal hastalig1 olanlar ¢aligma dis1

birakildi.
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4. BULGULAR

Calisma kapsaminda 1520 hasta dosyasi incelenmistir. Hastalarin kolesistit ve

kolelitiazise gore dagilimlar1 Tablo 1’de verilmistir.

Tablo 1.  Hastalarin Kolesistit ve Kolelitiazis Dagilimi

Tam n %
Kolesistit 457 30.1
Kolelitiazis 1063 69.9

Kolesistit hastalarinda diyabet siireleri ortalamasi1 13.7 £+ 8.0 olarak bulunmus,

diyabet tanisi olan hasta sayisi ve ilag kullanimi Tablo 2’de sunulmustur.

Tablo 2.  Kolesistit Hastalarinda Diyabet Dagilimi

Diyabet Degerlendirmesi Var / Yok n %

Var 70 15.3
Diyabet tanisi

Yok 387 84.7

Yok 18 25.7
OAD kullanimi

Var 52 74.3
) Yok 47 67.1
Insiilin kullanim1

Var 23 32.9

37



Kolelitiazis hastalarinda diyabet siireleri ortalamas1 9.9 + 7.1 bulunmus, diyabet

tanisi olan hasta sayisi ve ilag kullanimi Tablo 3’te sunulmustur.

Tablo 3.  Kolelitiazis Hastalarinda Diyabet Dagilimi

Diyabet Degerlendirmesi Var / Yok n %
Var 126 11.9
Diyabet tanist
Yok 937 88.1
Yok 26 20.6
OAD kullanimi
Var 100 79.4
Yok 92 73.0

Insiilin kullanimi
Var 34 27.0

Aragtirma 6rnekleminde bulunan kolesistit ve kolelitiazis hastalarinda diyabetli
hasta orani hesaplanmis ve TURDEP-II arastirmasi ile karsilastirilmigtir. Sonuglar

Tablo 4’te verilmistir.

Tablo 4.  Arastirma sonuglarina gére Diyabet tanisi oran1 ve Tiirkiye
popiilasyonunda Diyabet tanisi oraninin karsilastirilmasi

Arastirmada taranan kolesistit ve

kolelitiazis hastalarinda Diyabet oram Tirkiye popiilasyonunda

- Diyabet goriilme p
Kisi sayisi Diyabet Standart prevalansi
orani sapma
1520 12,9% 3,3% 13% 0,470

Kolesistit hastalarin boy ve kilolar1 kayit edilerek beden Kkitle indeksleri

hesaplanmis, ¢ikan sonuglar Tablo 5’te 6zetlenmistir.

Tablo5. Kolesistit Hastalarinda Beden Kitle Indeksi

Beden Kitle indeksi n %
Zayif-normal 93 20.4
Kilolu-obez 364 79.6
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Kolelitiazis hastalarin boy ve kilolar1 kayit edilerek beden kitle indeksleri

hesaplanmis ¢ikan sonuglar Tablo 6’da 6zetlenmistir.

Tablo 6.  Kolelitiazis Hastalarinda Beden Kitle indeksi

Beden Kitle indeksi n %
Zayif-normal 215 20.9
Kilolu-obez 815 79.1

Arastirma Ornekleminde bulunan kolesistit ve kolelitiazis hastalarinin beden
kitle indeksi ortalamasi ve standart sapmasi cinsiyet bazinda hesaplanarak, ¢ikan
sonuclar TURDEP-II aragtirmasi ile karsilastirilmistir. Kadin kolesistit ve kolelitiazis
hastalarinin BKI diizeyi (29.55 + 5.3), TURDEP-II sonuglarina gore kadinlarin BKI
diizeyinden (29.2 + 5.9) anlamli olarak yiiksekti. Erkek kolesistit ve kolelitiazis
hastalarmin BKI diizeyi (28.21 + 4.2), TURDEP-II sonuglarina gore erkeklerin BKI
diizeyinden (27.4 + 4.4) anlamli olarak yiiksekti. Elde edilen veriler Tablo 7’de

verilmistir.

Tablo 7.  Arastirma sonuglarina gére BKI bulgulari ile TURDEP Il sonuglarina
gore BKI bulgularinin Cinsiyet bazinda karsilagtirilmasi

Kadin Erkek

Arastirmada taranan Kolesistit ve kolelitiazis
hastalarinda BKI bulgular:
Kisi sayisi 1067 420
Ortalama 29.6 28.2
Standart sapma 5.3 4.2
TURDERP Il arastirmasina gore Tiirkiye
popiilasyonunda BKI bulgular:
Kisi sayis1 16696 9327
Ortalama 29.2 27.4
Standart sapma 59 4.4

2.15 3.97
p 0.032* 0.000***
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Kolesistit hastalarinin cinsiyet dagilimi Tablo 8’de sunulmustur.

Tablo 8.  Kolesistit Hastalarinda Cinsiyet Dagilimi

Cinsiyet n %
Kadin 264 57.8
Erkek 193 42.2

Kolelitiazis hastalarinin cinsiyet dagilimi1 Tablo 9’da sunulmustur.

Tablo 9. Kolelitiazis Hastalarinda Cinsiyet Dagilim1

Cinsiyet n %
Kadin 825 77.6
Erkek 238 22.4

Kolesistit hastalarinin yaslar alt1 grupta incelenmis, ¢ikan sonuglar Tablo 10°da

sunulmustur. Kolesistit hastalarinda yas ortalamasi1 55.2 & 17.6 yil bulunmustur.

Tablo 10. Kolesistit Hastalarinda Yas Dagilimi

Yas n %

29 yas ve alt1 40 8.8

30-39 yas 57 12.5
40-49 yas 84 18.4
50-59 yas 88 19.3
60-69 yas 69 15.1
70 yas ve istii 119 26.0
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Kolelitiazis hastalarinin yaslar1 altt grupta incelenmis, ¢ikan sonuglar Tablo
11’de sunulmustur. Kolelitiazis hastalarinda yas ortalamasi 49.8 + 14.5 yil

bulunmustur.

Tablo 11. Kolelitiazis Hastalarinda Yas Dagilim1

Yas n %

29 yas ve alti 82 1.7

30-39 yas 203 19.1
40-49 yas 244 23.0
50-59 yas 262 24.6
60-69 yas 164 15.4
70 yas ve st 108 10.2

Kolesistit hastalarinin ameliyat oncesi aliman ilk laboratuvar degerleri ile

referans araliklarina gore bu degerlerin risk diizeyi Tablo 12°de verilmistir.

Tablo 12. Kolesistit Hastalarinda Laboratuvar Bulgulari Dagilimi

Laboratuvar Degeri n %
<6,2 103 48.1
HbAlc
>6,2 111 51.9
Normal 223 59.5
Kolesterol Orta risk 97 25.9
Yiksek risk 55 14.7
Normal 3 0.7
LDH
Yiiksek 454 99.3
Normal 79 21.1
HDL Orta risk 215 57.3
Yiksek risk 81 21.6
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Normal 322 85.9

Trigliserit
Yiksek 53 14.1
Normal 317 69.4
Biluribin
Yiksek 140 30.6
Normal 226 495
Lokosit
Anormal 231 50.5
Normal 247 54.0
ALT
Yiiksek 210 46.0
Normal 258 56.5
AST
Yiksek 199 435
Normal 320 74.2
Serum alkalen fosfataz
Anormal 111 25.8
Normal 353 77.2
Serum amilazi
Anormal 104 22.8

Kolelitiazis hastalarinin ameliyat Oncesi alinan ilk laboratuvar degerleri ile

referans araliklarina gore bu degerlerin risk diizeyi Tablo 13’te verilmistir.

Tablo 13. Kolelitiazis Hastalarinda Laboratuvar Bulgular1 dagilimi

Laboratuvar Degeri n %
<6,2 261 57.9
HbAlc
>6,2 190 421
Normal 412 52.8
Kolesterol Orta risk 257 32.9
Yiiksek risk 112 14.3
Normal 16 15
LDH
Yiiksek 1043 98.5
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Normal 204 26.1
HDL Orta risk 492 62.9
Yiiksek risk 86 11.0
Normal 639 81.7
Trigliserit
Yiksek 143 18.3
Normal 943 88.8
Biliiribin
Yiksek 119 11.2
Normal 809 76.1
Lokosit
Anormal 254 23.9
Normal 821 77.2
ALT
Yiksek 242 22.8
Normal 864 814
AST
Yiksek 198 18.6
Normal 810 87.7
Serum alkalen fosfataz
Anormal 114 12.3
Normal 848 84.2
Serum amilazi
Anormal 159 15.8
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5. TARTISMA

5.1. Tartisma

Bu calismada, kolesistit/kolelitiazis hastalarinda diyabet ve iliskili faktorler

degerlendirildi ve elde edilen bulgular literatiir 1s181inda bes boliimde tartigildi.
5.1.1. Hastalarin Kolesistit ve Kolelitiazis Dagihmina Gore incelenmesi

Gastrointestinal sisteme ait rahatsizliklar saglik harcamalari i¢inde onemli bir
yer tutan hastaliklardandir. Safra kesesi hastaligi gastrointestinal sebeplerden
hastaneye yatisin en sik nedenidir (21, 29, 51, 74, 139, 158, 169). Amerika Birlesik
Devletleri’nde 2002 yilinda yapilan bir ¢alismaya gore, her yil iki milyondan fazla
kisi gastrointestinal hastaliklar nedeniyle hastaneye yatirilmaktadir. Yine aym
caligmaya gore, safra tagi hastaligi nedeniyle bir yil icerisinde yapilan doktor viziti
sayist 110940’tir (173). Ulkemizde acil servise karmn agrisiyla basvuran yash
hastalarin degerlendirildigi bir ¢alismada, acile gelen hastalarin gogunlugun kolesistit
ve kolelitiazise bagli oldugu bildirmistir. Acil servise gelen hastalarin %22.6 akut
kolesistit ve/veya kolelitiazis en ¢ok rastlanan patoloji olarak belirlenmistir.
Hastalarin yattig1 servis sonuc¢landirilmalarina bakildiginda da en fazla konulan tani
akut kolesistit (%26.9) olmustur (66). Charisi ve arkadaslarinin (47) yaptiklar
caligmada ise acil servise gelen 18849 hastanin 112’si akut kolesistit ve biliyer kolik

nedeniyle bagvurmustur.

Safra tas1 gerek Amerika Birlesik Devletleri, gerekse diger batt Avrupa ve Latin
Amerika tilkelerinde morbiditenin ana nedeni olarak gosterilmektedir (173). Sadece
ABD’de 15 milyondan fazla insanda safra tasi bulundugu tahmin edilmekle beraber
yilda 500000 adet kolesistektomi operasyonu yapilmaktadir (23, 29, 51, 74, 139, 158,
169, 214). Otopsi verilerine gore safra kesesi tasi Amerika Birlesik Devletleri
yetiskinlerinde %11-15tir (74). Farkli iilkelerde yapilan ¢alismalar incelendiginde
farkli sonuglar tespit edilmistir. Hindistan’da yapilan ¢alismada safra tasi prevalansi
%12 bulunurken (154), Kore’de %2.3 tespit edilmistir (43). Ingiltere’de on yil siire
icerisindeki otopsiler incelenmis safra tas1 siklig1 %23.6 bulunmustur (104). Italya’da
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ise %4.4 bulunurken Cin’de 2009 yilinda % 10.7, 2012 yilinda ise %9.52 oraninda
tespit edilmistir (120, 187). Ulkemizde yapilan calismalara baktigimizda kadm
hastalarin %13’linde, erkek hastalarin %10.5’inde safra tas1 bulunmustur (101).
Tokat ilinde yapilan bir galismada % 7.5 oraninda safra tasi tespit edilmistir (213).

Safra kesesinde olusan taglar inflamasyon ve tikanmaya bagli olarak kese
hidropsuna neden olabilmekte, bunun sonucunda da bakteriyel enfeksiyonlar
gelisebilmektedir (84). Safra yollarinin enfeksiyonuna bagli hastaliklarin ¢ogunda
cerrahi girisim gereklidir (24, 135, 167, 168, 181). Cogu asemptomatik olmakla
beraber olgularin ortalama %?20’sinde enfeksiyon komplikasyonlar1 gelisebil-
mektedir. Ilerlemis tedavilere ragmen biliyer sistem enfeksiyonlarinda mortalite
(%10-20) 6nemini korumaktadir (114). Kolesistit vakalar1 biiyiik oranda safra
taglarina bagli olarak gelismektedir (1, 6, 7, 36, 88, 108, 114, 124, 135, 159, 167,
168, 182, 215). Literatiir incelediginde safra tasinin ve ¢ogunlukla tasa bagh gelisen

safra enfeksiyonunun énemli bir saglik sorunu oldugu goriilmektedir.

Bu calismada bes yillik siire icerisinde, genel cerrahi kliniklerinde yatarak tedavi
goren yaglart 20 ile 99 arasinda, malignitesi ve ilave gastrointestinal hastaligi
olmayan kolesistit ve kolelitiazis hastalar1 incelenmistir. Incelenen 1520 hastanin
%30.1’inde kolesistit, %69.9'unda kolelitiazis tanisi tespit edilmistir (Tablo 1).
5yillik siire iginde cerrahi kliniklerde tedavi goren kolesistit ve kolelitiazis

hastalarinin %70’inin kolelitiazise bagli olarak tedavi edildigi bulunmustur.
5.1.2. Hastalarin Diyabet Dagilimina Gore incelenmesi

Diyabetli hastalarda safra tasi arastirmalari otopsi calismalari ile baglamistir.
Lieber (116) yaklasik 30 bin otopsi vakasini igeren ¢alismasinda, diyabette safra
kesesi tas1 sikligini (%30.2), kontrol gurubundan (%11.6) daha yiiksek oranda
saptamistir. Buna Kkarsilik Feldman’in (76) otopsi c¢alismasinda, diyabetli hasta
gurubunda (%24.8), kontrol grubundakine (%22.7) benzer oranda tespit etmis

anlaml bir fark bulamamastir.

Diyabette safra kesesi tasi onemli morbidite nedenlerinden birisidir. Yapilan

caligmalarda, diyabette safra tas1 sikligi konusunda heniiz bir goris birligi yoktur.
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Bazi aragtirmalarda artmis bulunurken (10, 49, 44, 45, 50, 70, 77, 95, 104, 116, 120,
131, 161, 187, 199, 207), bazilarinda ise farklilik bulunmadig ileri siiriilmiistiir (59,
76, 100, 101, 103, 139, 12). Yapilan ¢ok sayida c¢alismaya ragmen diyabetli
hastalarda safra tas1 sikliginda artis olup olmadigi halen tartismahidir (45, 76, 100,
103, 116).

Eski zamanlardan bu yana diyabet ve safra kesesi iliskisi ¢alisilmigtir. 1932'de
Robinovvitch (156) diyabetli hastalarda kolesistitin seyrinin diyabetli olmayanlara
gore daha kotii oldugunu sdylemistir. Birka¢ yil sonra Eisele (69) diyabet ve
kolelitiazisin birlikte oldugu durumlarda riskin arttigin1 sOylemis erken cerrahiyi
ogitlemistir. Turill ve arkadaslari (199) Los Angeles County Hospital'daki
tecriibelerini anlattiklar1 bildiride tiim diyabetli hastalarin taranmasini 6nermislerdir.
Safra taglar1 1984 yilinda Scragg ve arkadaslarinca (170) arastirilmis ve safra tasi
olusumu konusunda yeni bir donem acilmistir. Bu ¢alisma sonucunda insiilin
direncinin karacigerde kolesteroliin asir1 doygunluga ulagmasini sagladigi ve insiilin

yiiksekliginin safra kesesi hareketlerini bozdugu tizerinde durulmustur.

Otonom noéropati, diyabetin sik karsilagilan, ciddi morbidite ve mortalite artisina
neden olan komplikasyonlarindan biridir (3, 9, 14, 67, 129, 149, 179, 197, 204). Kim
ve arkadaslarmin (106) yaptig1 calismada diyabette otonom noéropati prevalans: %80
bulunmustur. Tip 2 diyabette safra kesesini ultrasonografi ile degerlendiren ve
hastalarin otonom ndropatisi olan ve olmayan seklinde iki gruba ayrildigi1 bagka bir
calismada safra kesesi hastaliginin otonom ndropatisi olan diyabetli bireyde daha

fazla goriildiigi tespit edilmistir (179).

Safra  kesesini  diyabetli ve normal grupta inceleyen calismalar
degerlendirildiginde diyabetli bireylerde safra kesesi islev bozukluklarinin normal
popiilasyona gore daha fazla oldugu goriilmektedir (44, 49, 82, 179, 216). Gitelson
ve arkadaslarinin (82), yagli bir yemek Oncesi ve sonrasinda oral kolesistografi ile
diyabetli hastalarda yaptiklart bir c¢alismada, periferik noropatisi ve retinopati
olanlardan olusan ufak bir grup haricinde kalan diyabetli hastalarda safra kesesi
kasilmasini normal bulduklarin1 belirtmislerdir. Ayni c¢alismada safra kesesi
hacminin yetersiz bosalmasi nedeniyle diyabetli hastalarin kolesterol safra tasi

sikliginda da iki-ii¢ kat artis oldugu bildirilmistir. Ulkemizde yapilan bir ¢calismada
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ise diyabetli ve kontrol grubunda safra kesesinin dolma hizi, bosalma siiresi ile
kasilma orani1 kaydedilmis ve diyabetli bireylerde safra kesesinin normal olgulara
gore daha hizli doldugu, ancak kasilma oranminin 6zellikle obez olgularda daha

belirgin olmak tizere azaldig1 ve bosalmanin daha uzun siirdiigii saptanmustir (216).

Diyabetli bireyde safra taginin fazla goriilmesinde en 6nemli neden otonom
noropati ve sonucunda safra kesesi motilitesinin bozulmasidir (21, 30, 123, 139, 166,
179). Safra kesesinde noropatiye bagli fonksiyon bozuklugu olur, gastrik bosalma
gecikir ve tas olusumu kolaylasir (27, 33, 123, 166, 205). Saxena ve arkadaslari
(166) tip 2 diyabetlilerde safra kesesi bozuklugunu arastirdiklari calismalarinda,
diyabetlilerin %29’unda safra kesesi tas1 bulmustur. Diyabetli olmayan bireylerde bu
oranin %3.7 oldugu goriilmiistiir. Safra kesesi bozuklugu olan diyabetlilerde diyabet
yili ortalamasinin safra kesesi bozuklugu olmayanlara gore daha uzun oldugu
gbzlenmis ve diyabet siiresinin uzun olmasinin safra tagini arttirdigi bildirilmistir.
Yagl 6giin yedikten sonra safra kesesinin ortalama kasilmasi diyabetli hastalarda
%48.5 azalmigtir. Diyabetin siiresinin 6nemine deginen c¢alismada, safra kesesi
bozuklugu olan diyabetli hastalarda a¢lik kan sekeri ortalamasinin, Safra kesesi
bozuklugu olmayan diyabetli hastalara oranla arttigi belirtilmistir. Benzer sekilde
Singh ve arkadaslar1 (179) safra kesesi hastaliginin otonom néropatisi olan diyabetli
bireylerde daha fazla gorildigini tespit etmislerdir. Calisma sonunda otonom
noropatisi olan hastalarda diyabet siiresi daha yliksek bulunmus ve diyabet yili

uzadikca noéropatinin de arttigina dikkat cekmislerdir.

Chatman ve arkadaglar1 (44) tip 2 diyabetlilerde safra kesesi bozuklugunun
daha yiiksek oranda goriildiigiinii bildirmislerdir. 2013’°de yapilan ve diyabetlilerde
safra kesesi hastalifinin fazla goriilmesini safra kesesinin bosalmasinin Onemli
olglide bozulmus olmasina baglayan baska bir ¢aligmada ise ultrasonografi ile safra
kesesi hacmi, duvar kalinligi, liimen i¢inde kitle ve daralmaya bakilmistir. Calisma
sonucunda safra kesesi hastalig1 sikligi kontrol grubuyla (%4) karsilastirildiginda tip
2 diyabette (%40) ¢ok daha yiiksek bulunmustur (49). Chhabra ve arkadaslarinin
2013’de yaptiklar1 calismada diyabet, kotii glisemik kontrol, yiiksek kolesterol degeri
ve diyabetik otonom noropati safra kesesi hastaligi i¢in risk faktorii olarak

degerlendirilmistir (105).
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Sinir hasarini engellemek veya diizeltmek i¢in diyabetli bireylerin normal ya da
normale yakin kan glikozu ic¢in kontrollerinin saglanmasi gerekmektedir. Kan
sekerinin yiiksekligi kadar, dalgali seyir gostermesi de Onemli bir risktir.
HgbA1C’nin 7’nin altinda tutulmasi, kolestroliin kontrolii, sigaranin birakilip alkoliin
azaltilmasi, obeziteden kag¢inma ndropati progresyonunu geciktirir. Viicut kitle
indeksi arttikga kan sekeri kontrolii giiglesir (193). Diyabetli bireylerin; o6zellikle
kadinlarin, kotii glisemik tablo gizenlerin ve beden kitle indeksi yiiksek olanlarin

noropati agisindan izlenilmesi dnerilmektedir (106, 149).

Diyabetin safra tasi i¢in risk oldugunu bildiren baz1 ¢alismalarda obezitenin
atlanmamasi gereken bir unsur olduguna dikkat ¢ekilmistir (10, 72, 104, 142). Tip 2
diyabetli hastalarin ¢ogunlugunun obez oldugu unutulmamahidir (4, 59, 141).
Libya’da yapilan bir ¢alisma bu goriisii desteklemektedir (72). Elmehdawi ve
arkadaslarinin (72) diyabetli hastalarda safra tasi sikligi ve risk faktorlerini
aragtirdiklar1 arastirmada diyabeti olmayan bireylerde safra tasi sikligt %17.5
bulunurken diyabetli bireyler de ise safra tasi %40 olarak tespit edilmistir.
Ulkelerinde diyabetli hastalarda safra tasi sikliginm, diinyanin diger bolgelerinden
daha yiiksek oldugunu belirten ¢alismada, bunun nedenini diyabetli bireylerin obez
olmasina ve ileri yasa baglanmisgtir (72). Khan ve arkadaslarinin (104) 2009 yilinda
Ingiltere’de 1988 ile 1998 yillar1 arasindaki on yil siiredeki otopsilerin incelendigi
calismada safra tasi rastlanan hastalarda diyabet goriilme orani yliksek bulunmustur.
Diyabet prevalansi safra tasi olan olgularda %10 iken olmayanlarda ise %2.5 olarak
bulunmustur. Calisma obezitenin karistiric1  faktdr olabilecegini vurgulamstir.
Yapilan bagka bir ¢alismada safra tas1 hastaligi prevalansi benzer 6zelliklere sahip
genel popiilasyona gore diyabetlilerde anlamli derecede yiliksek bulunmus ve nedeni
biiyiik 6l¢iide beden kitle indeksi ve aile oykiisii ile iliskili oldugu da belirtilmistir
(142). Altaie’nin (10) yaptig1 ¢alismada safra taslari ve diyabet arasindaki iliskiyi
incelemis, diyabetli hasta grubunda safra tasim1 anlaml olarak yiiksek bulmus ve

nedenini diyabette safra kesesi maotilitesinin bozulmasina ve obeziteye baglamistir.

Safra taglar1 genellikle asemptomatik yani sessiz kalir. (6, 26, 46, 110, 151, 152,
182, 214). Diyabetli bireyde gorillen safra taslarinin biiyiik g¢ogunlugu da

asemptomatiktir. Bu acidan hastalarin bu konuda bilinglendirilmesi ve egitilmesi
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onemlidir (31, 120, 166, 193). Asemptomatik safra taslarinda tani genellikle
tesadiifen ¢ekilen ultrasonografi ile konur (70, 120, 158, 187). Rutin ultrasonografi
bu durumda olan hastalar i¢in ciddi sonuglarin 6nlenmesinde 6nemlidir (158, 166,
187). Calismalar sonunda 06zellikle diyabetli ve obez hastalarin izlenilmesi
onerilmektedir (106, 149, 158, 166, 187). Ekecik ve arkadaslari (70) safra tasi
sikligin1 kontrol grubunda %10.5, diyabetlilerde %27 bulmustur. iki grup arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli ¢ikmustir. Asemptomatik safra tas1 orani
diyabetiklerde %81.4, kontrol grubunda %61.9 tespit edilmistir. Safra tasi
komplikasyonlar1 (akut kolesistit vb.) diyabetlilerde daha sik olup acil cerrahi
diyabetli hastalarda 6nemli bir mortalite nedeni olarak goriilmiistiir. Bu nedenle
asemptomatik olsa bile diyabetiklerde komplikasyonlar gelismeden 6nce teshis ve
tedavi igin safra kesesi ultrasonografisi yapilmasi Onerilmistir. McSherry ve
arkadaglar1 (125), asemptomatik kolelitiazisli hastalar1 incelemis ve hastalarin %30’

unun diyabetli oldugunu tespit etmislerdir.

Diyabetin saftra tasi i¢in risk oldugunu bildiren bazi ¢alismalarda ise asil onemli
olan unsurun glisemik kontrol oldugunu gostermistir (8, 196). Kronik
hipergliseminin gastrointestinal sistemi etkileyerek fonksiyon bozukluklarina ve
hiicresel degisikliklere sebep oldugu tespit edilmistir (27, 81, 106, 129, 148, 197,
204). Ogzellikle kan sekeri kontrolii iyi olmayan hastalarda gastrointestinal
komplikasyonlar daha sik goriilmektedir (9, 67, 106, 107, 149). Aldagal ve
arkadaslar1 (8) safra tas1 goriilen hastalarda diyabet 6zelliklerini incelemis; hastalarin
%7.1°1nin kan sekerlerini 1yi kontrollii bulurken % 8,9 unda kot kontrollii oldugunu
belirtmis ve glisemik kontroliin 6nemine deginmislerdir. Torchio ve arkadaslar
(196), diyabet ve safra tas1 arasindaki iligkiyi inceledikleri ¢aligmalarinda 6zellikle
kadin hastalar i¢in riski onayladigini belirtmis, calisma sonunda kotii diyabet

kontroliiniin safra tag1 hastaligini arttirici bulgulardan biri oldugunu ifade etmislerdir.

Literatiirii inceledigimizde yapilan bir¢ok ¢alismada da diyabet safra taslari i¢in
risk olarak belirtilmistir. Hung ve arkadaslarinin (95) 2011’de yaptiklar1 ¢aligmada
diyabeti risk faktorii olarak bildirilmistir. Safra tas1 dykiisti olan 3725 kisi ve safra
tas1 Oykiisii olmayan 11175 kisinin incelendigi ¢alismada safra tasi olan olgularda

diyabet oranimin fazla oldugu bildirmislerdir. Liu ve arkadaslarmin (120) 2012°de
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yaptig1 calisma sonunda diyabetli bireyler istatistiksel olarak riskli bulunmustur.
Italya’da yapilan bir ¢alismada diyabet safra tas1 igin risk faktorii olarak bildirilmistir
(77). Naeem ve arkadaslar1 (131) da bu gortisii desteklemislerdir. Cho ve arkadaslari
(50) 1059 kisinin katildig1r ¢alismada diyabeti akut kolesistit i¢in bir risk faktorii

olarak bulmustur.

Yapilan bircok calismada safra tasi olan hastalarda diyabet orani yiiksek
bulunmustur (4, 45, 60, 137, 161, 176, 194). Ruhl ve arkadaslarinin (161) 2011°de
yaptiklar1 ve 14228 katilimcinin olusturdugu calismada bunlardan biridir. Ayni
calisma sonrasi safra tasi olanlarda olamayana gore diyabet mortalitesi 2.5 kat daha
stk gorilmiistiir. Sun ve arkadaslar1 (187) safra taslarinda cinsiyet ve metabolik
farkliliklar1 incelemis, safra tasi olan hastalarda diyabetli hasta oranim1 %7.6 safra
tas1 olmayan grupta ise %2.1 olarak tespit etmislerdir. Hindistan’da yapilan bir
calismada safra tagi olanlarda diyabet oranini %24.2, safra tagi olmayan grupta ise
%12 bulmuslardir (154). Aldaqgal ve arkadaslar1 (8) 2011 yilinda yaptiklart ¢aligmada

ise safra kesesi ameliyat1 olan hastalarda diyabet oranin1 %16.1 olarak bulmuslardir.

Normal poplilasyona gore, diyabetli hastalarda safra tasi sikliginda artis
olmadigini savunan ¢aligsmalar da vardir (12, 100, 103, 139, 178, 188). Jongensen
(100) diyabet ve safra tasi arasinda istatistiksel bir iliski saptamamustir. Kelghley ve
arkadaglart (103) diyabetin biliyer sistem cerrahisinden sonraki mortalite ve
morbiditeyi etkilemedigini bildirmistir. Oner (139), calisma ve kontrol istatistiksel
olarak fark bulamadigini belirtmistir. Altunkeser ve arkadaslar1 (12) tip 2 diyabetin
tek basina safra kesesi tasi gelisiminde etken faktor olmadigi bildirmislerdir. Yapilan
baska iki ¢alismada iki grupta da istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir
(101, 188). Friedman ve arkadaslar1 (79) calismalarinda asemptomatik safra

taglarinin durumunu diyabetli ve kontrol grubunda benzer bulmugslardir.

Bu calismada Kolesistit hastalarinin  %15.3’tinde (Tablo 2), kolelitiazis
hastalarmin ise %11.9’unda (Tablo 3) diyabet tanis1 vardi. Calismada elde edilen
kolesistit ve kolelitiazis hastalarinda diyabet oranini, 20 yas ve iizerinde 26499
kisinin katilimiyla gergeklestirilen TURDEP Il sonucunda elde edilen diyabet

prevalans: ile karsilastirildi. Arastirmanin 6rnekleminde bulunan toplam diyabet
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orani (%12.9), Tiirkiye popiilasyonunda goriilme prevalans: %13 ile benzer diizeyde
bulundu (Tablo 4).

Diyabet yil1 birgok komplikasyon agisindan oOnemlidir. Diyabet ilerledikce
pankreasta beta hiicre fonksiyonlar1 azalmaya baslar (13). Hastaligin temelinde
genetik olarak yatkin kisilerde yasam tarzi ile tetiklenen insiilin direnci ve zamanla
azalan insiilin sekresyonu s6z konusudur (13, 15, 36, 96, 164, 192). Diyabet
hastalarinda diyabet siirelerinin safra kesesi hastaliklarina etkisini ayrica inceleyen
calismalar da vardir (4, 8, 49, 166). Aldagal ve arkadaslar1 (8), safra kesesi tas1 olan
diyabetli hastalarin diyabet siirelerini 9 + 8.75 y1l olarak vermektedir. Chhabra ve
arkadaglar1 (49) ise hastalar1 diyabet siireleri acisindan karsilastirildiginda, safra
kesesi hastalig1 olan diyabetlilerde diyabet siiresini ortalama 7.77 £ 5.0 yil, safra
kesesi hastaligi olmayan diyabetlilerde 3.56 + 3.08 yil olarak bulmustur. Calisma
sonucunda uzun diyabet siliresinin safra kesesi hastaliklari i¢in 6nemli oldugunu
disiinmiislerdir. Agunloye ve arkadaslar1 (4) safra tasi olan hastalarin %74.3 {inde
diyabet yasini 4 yildan fazla oldugunu bildirmislerdir. Yapilan baska bir ¢caligmada
ise diyabet yil1 uzadikga safra kesesi hastalik riskinin otonom noropatiye bagli olarak
arttigina dikkat ¢ekilmistir. Otonom noropatisi olan hastalarda diyabet siiresini 13.6
yil bulunurken, otonom ndropatisi olmayan grupta ise 6.04 yil bulunmustur (179).
Saxena ve arkadaglar1 (166) diyabet siiresinin uzun olmasinin safra tasi riskini
arttirdig bildirmislerdir. Ulkemizde yapilan baska bir ¢alismada ise diyabet siiresi,
kan sekeri ve kolelitiazis sikl1g1 arasinda anlamli bir iliski gozlenmedigi bildirilmistir
(101). Bu calismada diyabet siireleri ortalamasi kolesistit hastalarinda 13.7 + 8.0,

kolelitiazis hastalarinda 9.9 + 7.1 bulunmustur.

Safra kesesi hastaliklarinda diyabet tipinin etkisini arastiran calismalar da
bulunmaktadir (4, 8, 59, 72, 142 ). Ulkemizde yapilan bir ¢alismada diyabet tipinin
safra tas1 sikligma etkisinin fazla olmadigi bildirilmistir. Tip 2 diyabette yas
ortalamasinin daha yiliksek olmast ve ¢ogunlugunun obez olmasi safra tasi
sikligindaki artigta daha etkin oldugu vurgulanmus, safra tast sikliginin tip 2 diyabette
tip 1 diyabetten yaklasik 5 kat daha sik goriilmesini, uzun siireli diyabetlilerde
diyabetin kontrol derecesi ile iligskili olarak ortaya ¢ikan komplikasyonlara

baglanmistir (59). Elmehdawi ve arkadaslar1 (72) diyabet ve tedavi tiiriiniin safra
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kesesi taslari sikligini etkilemedigine dikkat c¢ekmisler ve diyabet tedavisinde
kullanilan insiilin ya da oral antidiyabetik almanin anlamli bir fark yaratmadigini
bildirmiglerdir. Nijerya’da yapilan bir calismada safra tagi olan diyabetli hastalarin
%7.5’1 tip 1, %92.5’1 tip 2 diyabetli olarak goriilmiistiir (4). Pagliarulo ve arkadaslar
(142) ¢aligmalarinda safra tasi olan hastalarin %921 tip 2 ve %8’ tip 1 diyabetli
bulunmustur. Calismanin sonucunda tip 1 ve tip 2 diyabeti olan hastalarda safra tasi
hastalig1 prevalansinin énemli 6lgiide yas, viicut kitle indeksi ve aile dykiisii ile de
iliskili oldugunu belirtmislerdir. Aldaqal ve arkadaslar1 (8) safra tas1 goriilen
hastalarda diyabet o6zellikleri incelenmis; 17 hastada tip 2 diyabet, 1 hastada tip 1
diyabet tespit etmislerdir.

Bu caligmada, diyabetli hastalarin hepsinde tip 2 diyabet bulunmaktadir.
Kolesistit hastalarinin %74.3’4 oral antidiyabetik, %32.9’u insiilin (Tablo 2),
kolelitiazis hastalarinin ise %79.4°1 oral antidiyabetik, %27’si ise insiilin (Tablo 3)

kullanmaktadir.
5.1.3. Hastalarin Beden Kitle Indeksi Dagiimina Gore Incelenmesi

Yillar i¢inde obezite prevalansi keskin bir artis gostermektedir. NHANES III’e
(3. Ulusal Saglik ve Beslenme Inceleme Kurulu) gore, Amerika Birlesik
Devletleri’nde eriskinlerin %32’si asir1 kilolu ve %22.5’i obezdir (98). Afrika ve
Ispanyol kokenli eriskin Amerikali kadinlarin yaklasik %67’si asir1 kilolu ve obezdir.
Ispanyol kokenli olmayan beyaz kadinlarda bu oran %46’dir (97). Tiirkiye’de ise 20
yas ve lzerinde 26499 kisinin katilimiyla gerceklestirilen TURDEP-1I sonucunda
%31.2’si obez %37.51 fazla kiloludur (165).

Yapilan bir¢ok caligmaya gore obezite safra tasi i¢in bir risktir ve bu risk kilo ile
dogru orantili olarak artmaktadir (53, 78, 90, 139, 141, 158, 185, 186). Ayni
zamanda beden kitle indeksi (BKI) 30 kg/m®den yiiksek olan eriskinlerde &liim
riskinin arttig1r gosterilmistir (98). Literatiir incelendiginde obezite ve safra taslar
arasinda iligki bulan g¢alismalar ¢ogunluktadir. Pacchioni ve arkadaslarinin (141)
2000 yilinda yaptigi bir ¢alismada obezitenin safra kesesi tagi gelisiminde, tip 2
diyabetten daha fazla sorumlu oldugu yoniinde goriis bildirilmistir. Onceki

calismalarda tip 2 diyabetin safra kesesi tas1 olusumundaki roliiniin vurgulandigini
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belirten galisma tip 2 diyabetli hastalarin %60’indan fazlasinin obez oldugundan,
diyabet ile obezitenin birlikteliginin roliiniin hesaba katilmasini 6nermislerdir.
Calisma diyabet ile obezitenin iligkisini birlikte ve ayri1 olarak incelemis ve safra
kesesi tasi i¢in tip 2 diyabetin kendisinden ziyade, obezitenin daha giiglii iliski

gosterdigi sonucuna varmislardir.

Obez bireylerde kolesterol sekresyonunda bir artis olmaktadir ve bu da safra tasi
olusumunu kolaylastirir. (4, 31, 139, 158). Yine obez bireylerde safra kolesterol ile
asir1 derecede doymakta bu da safra tasi olusumunu hizlandirmaktadir (31, 130, 139).
Elmehdawi ve arkadaslar1 (72) safra tasi olan olgularda, 6zellikle diyabetlilerde,
beden kitle indeksi yiiksek olanlarda safra tasi prevalansini anlamli olarak yiiksek
bulmuslardir. Nedenini ise obezitenin kolesterol salinimi ve sekresyonunun
artmasina baglamislardir. Liew ve arkadaslar1 (117) obezite ve safra kesesi
hastaliklarini inceledikleri ¢alismalarinda obez kisilerde safra tasi hastaligini daha
yiiksek oranda bulmuslardir. Baska bir ¢aligmada ise, kolesterol kokenli safra tasi

nedeniyle opere edilen hastalarin %36’sinin obez oldugu bildirilmistir (189).

Yapilan caligmalar incelendiginde oOzellikle obez kadinlarda riskin arttig
goriilmektedir. Ostrojenin  kolesterol taslarinin  olusumunda etkili oldugu
distintilmektedir (48). Safra taslarinin biiyiik ¢ogunlugu da kolesterol taslarindan
olugsmaktadir (6, 51, 74, 85, 122, 130). Jorgensen (99), obezitenin safra tasi hastaligi
icin bir risk faktorii oldugunu, ancak obezite ve safra tasi arasindaki iliskinin
kadinlarda daha yiiksek oldugunu belirtmistir. Chen ve arkadaslar1 (48), yiiksek
beden kitle indeksi oranlarmin (>25 kg/m) 0Ozellikle kadinlarda olmak iizere
erkeklerde de safra tasi hastaligi ile iliskisini gostermistir. Baska bir ¢alismada 50 yas
altindaki obez kadinlarda safra tagi olusumu riskinin normal topluma gore daha fazla
oldugu bildirilmistir (170). 2009 yilinda yapilan ¢alismada ayni sekilde kadinlar i¢in
obezite risk olarak kabul edilmistir (187). Hou ve arkadaslar1 (92) ise beden kitle
indeksi yiiksek kadinlarda safra tasi riskinin 2.2 kat arttigini tespit etmislerdir.
Ingiltere’de, safra tas1 olan olgularda 6zellikle kadinlarda beden kitle indeksi kontrol

grubuna oranla yiiksek bulunmustur (104).

Festi ve arkadaslarmmn (77) Italya’da, Hou ve arkadaslarinin (93) Tayvan’da

yaptiklar1 ¢aligmalarda yiiksek beden kitle indeksi safra tas1 i¢in risk faktorii olarak
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bildirilmistir. Tayvan’da 2011 yilinda yapilan bagka bir ¢aligmada ayni sonucu
desteklemektedir (95). Agunloye ve arkadaslar1 (4) ¢alismalarinda diyabet ve safra
tast olan hastalarm ¢ogunlugunun (%48.3) beden Kkitle indeksinin 25 kg/m?*den
bliyiik olarak tespit etmislerdir. Romanya’ da 2008 yilinda yapilan ¢alismada safra
tas1 olanlarda beden kitle indeksi safra tas1 olmayanlara gore anlamli olarak ytliksek
bulunmustur (194). 14228 katilimci ile yapilan baska bir safra tasi olan hastalarda

obez olan hasta orani, safra tasi1 olmayan gruba gore yiliksek bulunmustur (161).

Ulkemizde ise Arik ve arkadaslarinin (18) safra kesesi ameliyat: olan hastalarda
metabolik sendrom goriilme sikligini inceledikleri aragtirmada, obezitenin roliine de
bakilmis ¢alisma kapsamina alinan hastalarin ortalama beden Kitle indeksi
38,62+13,6 olarak bulunmus ve hastalarin ¢ogunlugunun obez olduklari sonucuna
varlmistir. Sahin ve arkadaslar1 (188) safra tasi ve obezite arasindaki iligkiyi
istatistiksel olarak anlamli bulmuslardir. Yildirim ve arkadaglarinin (213) yaptiklari
ve Tokat ili eriskinlerinde kolelitiazis siklig1 ve olasi risk faktorleri arastirdiklar
caligmalarinda safra tasi saptanan katilimcilarda, beden kitle indeksi, bel cevresi,
kalca cevresi ve bel/kalga orani, tas bulunmayanlara gore anlamli derecede yiiksek

bulunmustur.

Bazi calismalarda ise obezite ve safra tas1 arasinda iliski bulunamamistir. Oner
(139), safra tasi olan ve olmayan grup arasinda beden kitle indeksi agisindan anlamli
bir farklilhik saptamamistir. Buldugu sonucun literatiirle celismesini ise Orneklem
sayisinin kisithiligmma ve kontrol grubunun g¢ogunlukla kronik bir hastaligi olan
kisilerden olugmasina baglamistir. Chang ve arkadaglari (43) Kore erkeklerinde
yaptiklar1 ¢aligmalarinda diyabetle beraber obeziteyi de sorgulamis ve beden Kitle

indeksi ile safra tas1 arasinda anlaml bir iligki bulamamuslardir.

Bu calismada, kolesistit hastalarinin %20.4’ti zayif-normal, % 79.6’s1 kilolu-
obez (Tablo 5) ; kolelitiazis hastalarinin ise% 20.9’u zayif-normal, % 79.1°i
kilolu-obez olarak tespit edilmistir (Tablo 6). Calismada elde edilen beden Kkitle
indeksi bulgulari, TURDEP-II ¢alismas1 sonucunda elde edilen beden kitle indeksi
ile karsilastirilmistir (Tablo 7). Calisma sonucunda hem kadmlarda hem de
erkeklerde kolesistit ve kolelitiazis hastalarinin beden Kkitle indeksi, literatiiri

destekler sekilde normal popiilasyondan anlamli olarak yiiksek bulunmustur.
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5.1.4. Hastalarin Cinsiyet Dagihmina Gére incelenmesi

Oner’in (139) “kadinlarda safra tast sikliginin daha yiiksek oldugu eski bir
inanistir. Angel ve Ronkari’nin 1978’de tip literatiiriine soktuklar1 4F kurali (Fourty,
Fat, Female, Fair) bu gercegin dile getirildigi bir kuraldir.” ifadesi literatlirdeki

bir¢ok ¢alisma tarafindan da desteklenmektedir.

Kadin cinsiyette safra tasi erkeklere oranla daha ¢ok goriilmektedir (8, 18, 104,
131, 139, 153, 154, 161, 187, 194). Yapilan ¢alismalar incelendiginde obezite
cogunlukta risktir ama kadm olmak riski arttirmaktadir. Italya’da yapilan ¢alismada
kadin cinsiyeti safra taglar icin risk faktorlerinden biri olarak belirlenmistir (126).
Danimarka’da 2301 kadin hasta {izerinde yapilan ¢alismada bu goriisi
desteklemektedir (99). Sun ve arkadaslarinin (187) 2009 yilinda yaptiklar1 ve safra
taglarinda cinsiyetin roliinii arastirdiklar1 ¢alismalarinda, erkeklerde safra tasi
goriilme oranint %9.9, kadinlarda %11.6 olarak tespit etmislerdir. Her iki cinsi
metabolik farkliliklar agisindan da inceleyen calisma erkekler igin yiiksek kan
basinci, aglik plazma glikozu ve trigliseridin yiiksek olmasi, kadinlarda ise ilave
olarak beden kitle indeksinin 25°ten yiiksek olmasi, HDL nin diisiik olmasin1 biiyiik

Olclide safra tasi ile iliskili faktorler olarak belirtmislerdir.

Ingiltere’de yapilan ¢alismada ise safra tasmin erkeklerde goriilme oran1 %19.1
bulunurken, kadinlarda bu oran %29 olarak tespit edilmistir (104). Naeem ve
arkadaslar1 (131) Pakistan’da safra tasini inceledikleri ¢alismada hastalarin %84.5’ini
kadin olarak bulmustur. Hindistan’da ise kadinlarda safra tas1 sikhigit %17.6,
erkeklerde %9 olarak bulunmustur (154). 2011 yilinda yapilan baska bir ¢alismada
safra tagin1 kKadin cinsiyette daha yiiksek olarak bildirmislerdir (161). 2013 yilinda
Aldaqal ve arkadaslarinin (8) safra kesesi ameliyatina giren hastalar1 inceledikleri
caligmalarinda ise hastalarin %16’s1 erkek, %83.9’u kadin olarak bulunmustur.
Nepal’de yapilan bir c¢alismada 30-39 yas araligindaki kadinlarda safra tasi
prevalansinin ayni yas grubundaki erkeklere oranla 3.2 kat fazla bulmustur (153).
Tirziu ve arkadaglar1 (194) yaptiklari ¢aligmada safra tagi hastalarinin %87’si kadin,
%13’linli erkek olarak tespit etmislerdir. Tayvan’da Hung ve arkadaslari (95), kadin

olmanin safra tas1 riskini arttirdig1 bildirmislerdir.
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Ulkemizde yapilan ¢alismalar1 inceledigimizde safra tast olan hastalarin
cogunlukla kadin oldugu gériilmektedir. Oner (139) safra tas1 sikligini kadinlarda
%67,9 ve erkeklerde %32.1 olarak saptamistir. 2011 yilinda Nergiz ve arkadaslar
(135) safra tasi nedeniyle ameliyat olan hastalar1 incelemis, %65’ini kadin, %35’ini
erkek olarak bulmuslardir. Arik ve arkadaslart (18) safra kesesi ameliyati olan
hastalarin  %90’1n1 kadin olarak tespit etmislerdir. Akut kolesistitli hastalarin
demografik, klinik ve laboratuvar bulgularmin incelendigi baska bir calismada
hastalarin %63.1°1 kadin, %36.9’u erkek olarak tespit edilmistir (146). Tekin ve
arkadaslarinin (190) yaptig1 calismada akut kolesistit hastalarin %44.5’1 erkek,
%55.5’1 kadin olarak bulunmustur. 2013 yilinda yapilan bagka bir calismada
kolesistit hastalarinin %74.3’i kadin, %25.7°1 erkek olarak tespit etmistir (102).
Yildirnm ve arkadaslarimin (213) yaptiklar1 ¢alismada Tokat ilinde safra tasi
kadinlarda daha yiiksek bulunmustur. Cetinkiinar ve arkadaslar (55), safra tasi olan
hastalar1 inceledikleri ¢alisma sonunda hastalarin %60.6’s1 kadin, %43.4’1 erkek

bulmuslardir.

Literatiirii inceledigimizde cinsiyetin safra tas1 hastaligi igin énemli risk oldugu
goriilmektedir. Yapilan baska bir¢ok caligmada safra taslar1 kadinlarda erkeklere
oranla daha yiiksek goriildiigiinii onaylamaktadir (95, 99, 126, 135, 146, 213, 214).
Ostrojenin kolesterol taglarinin olusumunda etkili oldugu diisiiniilmektedir (48).
Yapilan bir c¢alismada kadinlarda safra tasinin yiiksek olmasimin nedeni ise
hormonlara, oral kontraseptif kullanimina, obeziteye ve hipertrigliseridemiye
baglanmustir (187). Ostrojen, safra igerisindeki kolesteroliin doymuslugunu arttirarak
tas olusumuna neden oldugu da bilinmektedir (139, 158, 185). Yapilan bir ¢alismada
safra kesesi hastaliginda Ostrojen tedavisinin etkisi arastirilmis Ostrojen tedavisi
kullanan postmenopozal kadinlarda safra yollari hastaligi riskinde artis tespit
edilmistir (52).

Bat1 iilkelerinde yapilan ¢alismalarda safra kesesi taslarinin ¢ogunu kolesterol
taglart oldugu sonucuna varilmistir. Kolesterol taslarinin obezite, diyabet,
hiperlipidemi gibi metabolik bozukluklarda ve safranin kolesterol icerigini artiran

Ostrojen etkisine bagli olarak arttigi disiiniilmektedir. Bu durumun bati
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toplumlarinda safra taslarinin neden kadinlarda sik goriildiglni acgikladig

belirtilmistir (48).

Bu calismada kolesistit hastalarinin %57.8’si kadin, %42.2’si erkek (Tablo 8),
kolelitiazis hastalarinin %77.6’s1 kadin, %22.4’ii erkek (Tablo 9) olarak tespit
edilmistir. Yapilan calismalar1 inceledigimizde kadinlarda safra tasinin yiiksek
olmasini biiylik Olciide; hormonlara, oral kontraseptif kullanimina, obeziteye ve
hipertrigliseridemiye, beden kitle indeksinin 25’ten yiiksek olmasina ve HDL’nin
diisiik olmasina baglamislardir. Bu ¢alismada kolesistit/kolelitiazis nedeniyle cerrahi
kliniklerde yatan hastalarin ¢ogunlugu da kadin olarak bulunmustur. Calismanin
geriye doniik olmasi sebebiyle maruziyet, kontrol grubunun olmamasi nedeniyle de

risk sorgulanamamis sadece grup i¢inde degerlendirme yapilmistir.
5.1.5. Hastalarin Yas Dagilimina Gore incelenmesi

Yapilan bir¢ok ¢alismada yas safra taslari i¢in risk faktorii olarak bulunmustur
(28, 139, 151, 158, 183, 203). Charisi ve arkadaslar1 (47) acil servise bagvuran akut
kolesistit tanili kadin hastalarin yas ortalamasini1 67.3 £ 16.8, erkek hastalarin yas
ortalamalarin1 ise 60.7 £ 15.8 olarak tespit etmislerdir. 1059 kisinin katildig1 ve
kolesistit tanili hastalarin incelendigi baska bir ¢aligmada hastalarin yas ortalamasi
52.4 olarak bulunmustur (50). Pakistan’da safra tasi Ozelliklerini arastirdiklari
calismada hastalarin yas ortalamalarini 43.8 = 9.59 olarak bulmuslardir (131). 2012
yilinda yapilan bagka bir ¢alismada ise Aldaqal ve arkadaslari (8) safra tag1 ameliyati
olan hastalarin yas ortalamasini 41.23 + 13.82 yil olarak vermislerdir. 20 ile 74 yas
arasindaki 14228 katilimcinin incelendigi ¢alismada safra tasi olan hastalarin yas
ortalamalar1 53.2 bulunmustur (161). Kore erkeklerinde safra tasi olanlarin yas

ortalamasini 45.7 £ 9.2 olarak bulmustur (43).

Italya’da Festi ve arkadaslarinin safra tast sikhign ve risk faktorleri
degerlendirmek amaciyla yaptiklari galismada yas arttikga safra tasi riskinin de
arttigi gortilmistir (77). Pradhan ve arkadaslari (153) safra tasi prevalansini
incelendikleri caligmalarinda safra taslarinin en sik gorildigi yas %32.5 oranla
30-39 yas olarak tespit etmiglerdir. 2008 yilinda Tirziu ve arkadaglar (194) safra tasi
olanlarda yas ortalamasini 54.36 + 11.22 yil olarak bulmuslardir. Tayvan’da yapilan
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bir calismada 50 yas ve lizerinde safra tas1 goriilme oran1 yiiksek olarak bildirilmistir
(95). Ingiltere’de Khan ve arkadaslar1 (104) on yil siiredeki otopsileri incelemisler ve
safra tas1 sikliginin yasla beraber arttigini belirtmislerdir. 2008 yilinda yapilan
calismada yine yasin safra tasi hastaligi i¢in bir risk faktorii oldugu tespit edilmistir

(117).

Ulkemizde yapilan calismalar1 inceledigimizde benzer sonuglari gdrmekteyiz.
Oner ve arkadaslar1 (140) safra tasi tespit edilen hastalarin yas ortalamasini1 52.6 + 13
yil bulmus, 40 yas iistii olmakla safra tas1 hastali§i mevcudiyeti arasinda anlamli bir
iliski tespit etmislerdir. 2010 yilinda yapilan baska bir caligmada safra kesesi
ameliyat1 hastalarinin yas ortalamasi 45.4 = 1.4 yil olarak bulunmustur (18). Konya
bolgesinde yapilan bir calismada akut kolesistit nedeniyle ameliyat edilen hastalarin
yas ortalamasi 51.2 = 13.0, kolelitiazis nedeniyle ameliyat edilen hastalarin yas
ortalamasi ise 48.4 + 13.1 yil olarak hesaplanmistir (147). Tokat ilinde yapilan
caligmada safra tasi saptanan katilimcilarda yas oranini tag olmayanlara gére anlaml
derecede yiiksek bulmuslardir. Her iki cins ayr1 ayri degerlendirildiginde safra tasi
bulunan erkek ve kadinlarda yas anlamli olarak yiiksek ¢ikmistir (213). Tekin ve
arkadaglar1 (190), kolesistit nedeniyle ameliyat olan hastalarin yas ortalamalarini
erkeklerde 54.2 kadinlarda 49.6 bulmuslardir. 2013 yilinda Elazig’da kolesistit tanili
vakanin incelendigi ¢alismada hastalarin yas ortalamast 49.5 yil bulunmustur (102).
Sahin ve arkadaslar1 (188) ultrasonografi ile safra tasi tespit edilen hastalarin yas
ortalamalarini 45 + 12 bulmus, bunlarin %58’ini 40-60 yas arasinda oldugunu tespit
etmiglerdir. Cetinkiinar ve arkadaslar1 (55) safra tasi nedeniyle ameliyat olan 25 ile

76 yas araligindaki hastalarin yas ortalamasini 48.6 olarak tespit etmislerdir.

Safra tasi riskinin yagla beraber arttigina dikkat ¢eken bagka bir ¢aligmada,
cocuk ve ergenlerde safra tasinin olmadigi, riskin maruziyet ve zamanla arttig1
belirtilmistir. Safra taginin kronik edinsel bir hastalik oldugunu vurgulayan ¢alisma
cevresel faktorlerin yani sira, yasla fiziksel aktivitenin azalmasi sonucu yaslanmanin
da etkisi olarak gormektedir (187). Yasla birlikte hepatik safra sekresyonunun artis

olur, safra asidi sentezi azalir ve sonucunda tag olusumuna yol agar (139).

Bu calismada kolesistit hastalarmin yas ortalamasi 55.2 + 17.6, (Tablo 10)

kolelitiazis hastalarmin yas ortalamasi ise 49.8 + 14.5 (Tablo 11) bulunmustur.
58



5.1.6. Hastalarin Laboratuvar Bulgularina Gore incelenmesi

Safra kesesi hastaliklarin1 laboratuvar degerlerine gore inceleyen g¢alismalar
bulunmaktaysa da ¢ogu ¢alisma lipid anormalliklerinin safra tas1 olusumunda primer
faktor olabilecegine yonelik goriis bildirmislerdir (112, 160). Hiperlipideminin
1970’11 willarm ilk yarisina kadar safra tast olusumunda rol almadigina
inanilmaktaydi. Ancak 1970’li yillarin ikinci yarisindan sonra yapilan ¢aligmalarda
lipid degerleri ve safra taslarinin pozitif iliskisi ortaya ¢ikmustir. LDL kolesterol
diizeyinin safra taslar ile zayif bir iligskisi mevcutken, yiiksek trigliserid diizeylerinin
safra taglar ile ilgili oldugu anlasilmistir (140). Hipertrigliseridemisi olan hastalar

ayni zamanda obez oldugundan safra kesesi hastaligi igin risk tagirlar (180).

Hipertrigliserideminin safra taglar1 olusumunu nasil tetikledigi heniiz net olarak
aydinlatilabilmis degildir. Yapilan calismalarda safra tasi ve hipertrigliseridemisi
olan bireylerin artmis bir trigliserid sentezi oldugu veya trigliseridlerin plazmadan
temizlenmesinde yetersizlik oldugu diisliniilmiis ama net olarak gdsterilememistir
(170). Bati iilkelerinde yapilan ¢alismalarda safra kesesi taglarinin ¢ogunu kolesterol
taglar1 olusturmaktadir. Kolesterol taslarinin obezite, diyabet, hiperlipidemi gibi
metabolik bozukluklarda ve safranin kolesterol igerigini artiran Ostrojen etkisine
bagli olarak arttig1 diigiiniilmektedir (48). Dislipidemi egilimi irklar arasinda farklilik
gosterebilir. Tiirk toplumda HDL’nin erkeklerde ve postmenapozal kadinlarda

belirgin olarak diisiik oldugu gosterilmistir (121).

Safra kesesi tas1 ve lipid diizeyleri arasindaki iliskiyi inceleyen calismalar
bulunmaktadir. Laakso ve arkadaslari (112) safra tasi hastalarinda trigliserit diizeyini
normal bireylerle benzer, fakat LDL ve HDL kolesterol diizeylerini daha diisiik
bulmuslardir. Yapilan ¢alismalarda lipit anormalliklerinin safra tasi olusumunda
primer faktor olabilecegine yonelik goriis bildirilmistir. Benzer goriis baska
calismalarda da ileri siiriilmiistiir (38, 160). Tayvan’da yapilan bir ¢alismada obez
hastalar arasinda safra tas1 varlig1 ile serum kolesterol ve LDL kolesterol seviyeleri
arasinda bir iligki oldugu bildirilmistir (118). Sun ve arkadaslarinin (187) safra
taslarinda cinsiyet ve metabolik farkliliklart aragtirdiklari ¢aligmalarinda safra tasi
tespit edilen hastalarda hipertrigliseridemi %46.4 hastada, safra tasi olmayanlarda

%29.8 hastada goriilmiistiir. Safra tas1 tespit edilen hastalarin %6.8’inde HDL diisiik,
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%10.7’sinde kolesterol yiiksek c¢ikmistir. Safra tagi olmayan hastalarda ise HDL
(%3.4) diisiik, kolesterol (%6.6) yiiksek bulunmustur. 2011 yilinda yayimnlanan ve
14228 katilimcinin olusturdugu calismada, HDL kolesterolii diisiik olan hastalarda
safra taginin daha yiiksek bulundugu bildirilmistir (161).

Tayvan’da 2011 yilindaki g¢alismada da hiperlipidemi risk faktorii olarak
bildirilmistir (95). Libya’da 2012 yilinda yapilan ¢alismada safra tasi ile serum lipid
profili arasinda iliski oldugu bildirilmistir (157). italya’da ise trigliserid diizeyi safra
tasi i¢in risk faktorii olarak bulunmustur (77). 2008 yilinda yapilan ¢alismada serum
kolesterol seviyelerinin safra tagi hastaligi i¢in bir risk faktorii oldugu gosterilmistir
(117). Shebl ve arkadaslart (176) HDL kolesterolin %17 oraninda safra kesesi
hastaliklar1 ve taglari ile ilgili oldugunu bildirmislerdir. Scragg ve arkadaglart (170)
her iki cinsiyet i¢inde HDL kolesterol seviyesinin safra tas1 varligi ile ters orantili
oldugunu gostermiglerdir. Nedenini HDL kolesteroliin karacigerde kolesterol
sentezini durdurmasi olarak agiklamislardir. Tirziu ve arkadaslar1 (194) safra tasi
olanlarda olmayanlara oranla trigliserid diizeyleri anlamli olarak yiiksek, HDL

kolesterol diizeyleri anlamli olarak diisiik bulmuslardir.

Iliski bulamayan bazi1 ¢alismalar da bulunmaktadir. Oner’in (139) ¢alismasinda
total kolesterol degerleri, HDL ve trigliserid degerleri arasinda anlamli bir farklilik
saptamamistir. Prasad ve arkadaslar1 (154) Hindistan’da safra tasi olanlarda
kolesterolii yiiksek hasta oranimm1 %49.2 safra tasi1 olmayan grupta %53.1
bulmusglardir. Trigliserid ve kolesterol seviyelerini diisiirmenin safra taslarini

onlemek agisindan gerekli oldugu yapilan bir ¢alismada bildirilmistir (120).

Bu calismada, kolesistit hastalarinin kolesterol degerine gére dagilimi yaklagik
%60 normal, %40 riskli olarak tespit edilmistir. HDL bulgusuna gore hastalarin
dagilimi yaklasik %21 normal, %79 riskli bulunmustur. Trigliserit bulgusuna gore
hastalarin dagilimi yaklasik %86 normal, %14 riskli goriilmiistiir. HbAlc diizeyi
hastalarin %48’inde normal, % 52’sinde yliksek bulunmustur (Tablo 12).

Kolelitiazis hastalar1 incelendiginde ise kolesterole gore hastalarin dagilimi
yaklasik %353 normal, %47 riskli olarak tespit edilmistir. HDL bulgusuna gore

hastalarin dagilimi1 yaklasik %26 normal, %74 riskli bulunmustur. Trigliserit
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bulgusuna goére hastalarin dagilimi yaklasik %82 normal, %18 riskli goriilmiistiir.
HbAlc diizeyi hastalarin %58’inde normal, %42’sinde yiiksek bulunmustur
(Tablo 13).

Safra kesesi hastaliklarinda lipid diizeyi disinda diger kan parametrelerini
inceleyen g¢aligmalar da vardir. Akat ve arkadaslar1 (5) 1000 vakada laparoskopik
kolesistektomiyi degerlendirmisler, preoperatif kan analizleri yapilan hastalarda
SGOT, hastalarin %89.6’sinda normal, %10.4’tiinde yiiksek, SGPT %86.9’unda
normal, %13.1’inde yiiksek, total biliiribin %92.5’inde normal, %7.5’inde yiiksek,
alkalen fosfataz %89.7’sinde normal, %10.3’iinde yiiksek bulunmuslardir. Kanat ve
arkadaslart 2013 yilinda yaymladiklart caligmalarinda hastalarin  %84.6’sinda
16kositoz gérmiislerdir (102). Gruber ve arkadaslar1 (83) akut kolesistitli hastalarda
kangreni olmayanlarin %39’unda, kangrenli olanlarin ise %?27’sinde lokositoz
bulunmadigini bildirmistir. Yapilan bagka bir c¢aligmada ise akut Kolesistitli
hastalarin %41’inde 18kositoz gozlenmedigi rapor edilmistir (144). Ulkemizde tek
merkezde yapilan bir ¢alismada ALT ve AST seviyesiyle safra tasi mevcudiyeti
arasinda iliski saptanmamustir. (213). Charisi ve arkadaslar1 (47) acil servise
bagvuran akut kolesistit tanili hastalarin %52.7’sinde 16kosit ve LDH’yi yiiksek
bulmuslardir. Lee ve arkadaslari (115) kolesistit olan hastalarda anlamli olarak

16kositoz tespit etmislerdir.

Bu caligmada kolesistit hastalarinda, biliiribin bulgusunun dagilim1 hastalarin
%69’unda normal, %31’inde riskli bulunmustur. Lokosit bulgusuna gore hastalarin
dagilimi %50’sinde normal, %50’sinde riskli tespit edilmistir. ALT bulgusuna gore
hastalarin dagilimi1 %54’tinde normal %46’sinda riskli goriilmistiir. AST bulgusuna
gore hastalarin dagilimi %57°si normal, %431 riskli tespit edilmistir. Serum alkalen
fosfataz bulgusuna goére hastalarin  dagilimi %74°G  normal, %26’s1 riskli
bulunmustur. Serum amilaz1 bulgusunun hastalara gére dagilimi %77’°si normal,

%231 riskli bulunmustur.

Kolelitiazis hastalarinda, biliiribin bulgusunun dagilimi hastalarin %89’unda
normal, %11’inde riskli bulunmustur. Lokosit bulgusuna gore hastalarin dagilimi
%76’sinda normal, %24’tinde riskli tespit edilmistir. ALT bulgusuna gére hastalarin

dagilimi %77’°sinde normal %23’tinde riskli gorilmiistir. AST bulgusuna gore
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hastalarin dagilimi %81°i normal, %19’u riskli tespit edilmistir. Serum alkalen
fosfataz bulgusuna gore hastalarin dagilimi %88’i normal, %12’si riskli bulunmustur.
Serum amilaz1 bulgusunun hastalara gore dagilimi %84°t normal, %16’s1 riskli

bulunmustur.

Bu calismada kolesistit ve kolelitiazis tanis1 ile cerrahi Kliniklerde yatan
hastalarin ameliyat 6ncesi kan tablosu sunulmustur. Kontrol grubu olmadigindan risk

degerlendirilememistir.
5.2. Sonug¢ ve Oneriler

Yayginligi, tedavi masraflart ve olusturdugu komplikasyonlar nedeniyle safra
kesesi hastaliklari 6nemli bir toplum sagligi problemidir. Yapilan caligmalar
incelendiginde Tirkiye’deki sikligi bati toplumlarindaki sikliga yakin oldugu
sOylenilebilir. Birgok degiskenin safra tasi olusumunda rol aldig ileri siiriilse de hala
net bir faktor tanimlanabilmis degildir. Literatiir incelendiginde safra tasi hastaliginin
obez, kirk yas iistii kadinlarda daha fazla goriildiigii 6ne siiriilmektedir. Ozellikle

diyabet ve obezitenin safra taglar1 agisindan bir risk faktorii oldugu kabul edilmistir.

Diyabet ve obezitede hedefe ulagsmanin anahtari egitimdir. Saglik ekibinin
onemli bir parcast olan hemsire, egitimin verilmesi ve takibinde 6nemli bir gérev
ustlenir. Safra kesesinde tas1i erken tespit etmek, risk altindaki bireyleri
bilinglendirmek ve yasam degisikligi saglamak ¢ok 6nemlidir. Ozellikle obez olan
diyabet hastalar1 safra kesesi agisindan rutin olarak izlem bir¢ok iilkede

Onerilmektedir.

Bu c¢alismada kolesistit/kolelitiazis hastalarinda diyabet ve iligkili faktorler
degerlendirilmis diyabet goriilme oram1 normal popiilasyonla esit diizeyde, beden
Kitle indeksi ise literatiirii destekler sekilde anlamli olarak yiiksek bulunmustur.
Caligma kapsamina alinan hastalarimizin ¢ogunlugu da kadin olarak tespit edilmistir.
Obez olan hastalarin 06zellikle kadmlarin safra kesesi hastaliklar1 agisindan

bilgilendirilmesi ve egitilmesini 6nermekteyiz.
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EKLER

Ek-1 Bilgi Formu

Yas ..oooon.....
Cinsiyet

Kadin 0Erkek 0
Kilo............ Boy............
Diyabet tanisi

Var0 Yok (ise 10. Soruya gec) 0
Diyabet tipi

Tipl 0 Tip20
Diyabet yast: ...

OAD kullanim1
Var0 YokO0

Instilin kullanimi
Var0 YokO0

HBAIC: ............

Serum kolesterol diizeyi: ............

HDL: ............
Trigliserit: ............
Lokosit: ............

Biliiribin: ............

AST: ............
Serum alkalen fosfataz: ............

Serum amilazi: ............
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Ek-2 Etik Kurul Onay1

PROTOKOL

Taraflar:

Madde 1-

Bu protokel TC Saghk Bakanhg Istanbul Saghk Miidirligii ile Aabadem Universitesi Saghk Bilimleri
Enstitiisit Dahilive Hemsireligi Tezli Yiiksek Lisans ofrencisi Nurcan KOSECIK arasinda
diizenlenmistir,

Cahsmamn gergeklestirilecegi kurum/kuruluslar: Sisli Erfal E.AH.

Cabsmamn adi: “Cerrahi  Kliniklerine Yatan Kolesistit Hastalarmda Divabet  Varhgimin
Degerlendirilmesi™

Bu ¢alismay yiiriitecek kisi‘kisiler: Nurcan KOSECIK

Konusu:

Madde 2-

a) Bu protokol ilimiz sinirlan iginde istanbul {1 Saghk Midirligine bagl kurum ve kuruluslarda verilen
hizmetleri, yapilan koruyucu saghk hizmeti calismalarm ya da vapilan kayitlar sonucu elde edilen istatistik
verilen igeren ve kuram personeli ve'veva kuruma basvuran kigilerle vaplacak anket ¢alismalanm kurala
haglamak amac ile diizenlenmistir, )

b)Yapilacak bilimsel calisma proje asamasinda iken 11 Saghk Midarligi tarafindan degerlendirilecektir,
c)Calisma uygulanirken kapsam digi highir veri toplanmayacaktar,

d)Veri toplama sirasinda Saghk Bakanlig Personelinden de vararlamilacaksa ayvnca Saghk Midirliginden
onay almacaktir.

Saxlesme sartlarinda avkirihk:

Frowkel siiresince yapilacak ¢alismalar sirasinda, yapilan galismayn devam ettiren kigi ya da kigiler aym
olacakur. Saha caligmasina katilan ve protokolle tesbit edilen kiside degisiklik vapilmas) va da veni kisinin
calismaya dahil edilmesi ancak Saghk Mildirliginin onay olursa olacaktr. Ya da protokol iptal edilecektir,
Protokoliin siiresi:

a) Bu galismanm yiritiiciisi kummlanmizda a.ssmeoss siire ile caligmasim yidrlitecektir.

b) Baslangig. ke 004 0L Bitis. £k, e d 2

¢) Protokol. gabsmann taraflarca planlanan ve kabul edilen siiresi ile sirhidir. Uzatilmas: ancak veni bir
protokole baghdr,

difartlarda  olugabilecek  de@isikliklere bagh olarak Saghk Midirligi protokeli daha once de
sonlandirabilir,

intilaflarim ¢ézimii:

Protokoliin uygulanmas: ile ilgili gikabilecek sorunlar taraflanm vetkili temsilciler: tarafindan goriisiilerek
gozilecektir,

Yurtirlik:

a) Calisma yaym/ez haline getirilmeden énce Saglik MidarlGglingn ilgili subesi tarafindan verilerin analizi
degerlendirilecektir. Toplum saglifs agisindan sakincal verilerin yayinlanmas: kisitlanabilecektir.

b) Calisma Universite ya da kurum tarafindan kabul edildikten sonra bir niishas kitapgik halinde Istanbul
Saghk Mudirlaga Egitim Subesine teslim edileoektir,

c)Yirirlik bilimiindeki a ve b maddelerinin verine getiritmedigi takdirde kurumumuza ait veriler
vayin'proje/tez ....vs gibi bilimsel bir ¢alismada kullanilamayacaktir.

djCalismaw gerceklestiren kisi ya da kisiler kurumda gdrevilendirileceklerse aynca vilayet oluru da
alinacakir.

&) Her cahismanin biri Saghk Miidiirligd personeli olmak lizere en az iki yiriiticiisii olacaktir.

f)Yapilacak ¢alismalarda Protokole ek olarak vilayet oluru da alimacaktir.

g ahsma esnasinda her tir ilag uygulamasi veya girigim igin gerek hastanin kendisi ya da yasal vasisinden
gerekse etik kuruldan onay alinacaktir.

h)Arastirma verileri, sézel ya da yazih olarak kullamldigimda ilgili knrum/kurumlarini{Hastane, Saghk
Grup Bagkanhg, Saghk Ocagr vs)  ismi zikredilmeyecektir. Aksi takdirde cezai miieyyide
uygulanacakiir,

Ek Bilgi:

Taraflar:
kL2012 ak. 2012

Adi-Soyadi
MNurcan KDSI;C?K Lzm.Dr.Fetin Riistii YJLDIZ

/ C Saghk Midir Imcise
— 4*% AL
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OZGECMIS

Kisisel Bilgiler
Adi Nurcan Soyadi KOSECIK
Dogum Yeri Zonguldak Dogum Tarihi 29 Mart 1978
Uyrugu T.C. TC Kimlik No 62629372838
E-mail sila.kosecik@gmail.com Tel (532) 643 0960
Egitim Diizeyi
Mezun Oldugu Kurumun Adi Mezuniyet Yih
Doktora/Uzmanhk
Yiiksek Lisans
Lisans Atatiirk Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi Hemsirelik Boliimii 2011
Lise Zonguldak Saglik Meslek Lisesi 1996

is Deneyimi (Sondan gecmise dogru siralayin)

| Gorevi Kurum Siire (Y1l - Y1l)
. Sisli Etfal Hastanesi Plastik Rekonstriiktif ve )

1. Hemsire Estetik Cerrahi Klinigi 2007
Sorumlu Hemsire Sante Onkoloji Merkezi 2008 - 2011
Hemsire Kosuyolu Onkoloji Merkezi (ONKOM) 2003 - 2008

4. Hemsire Slshl Etfal H.a§tﬁne51 Hemotoloji, Onkoloji ve 2003 - 2008

Dahiliye Klinigi
5. Yogun Bakim Hemsiresi Am})adem Hastanesi Kardiyovaskiiler Cerrahi 1999 - 2003
Yogun Bakim
6. Hemsire Acibadem Hastanesi Karma Servis 1997 - 1999
Yabanci Dilleri Okudugunu Anlama* Konusma* Yazma*
Ingilizce Orta Orta Orta
* Cok iyi, 1yi, orta, zayif olarak degerlendirin
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# Basarilmus birden fazla sinav varsa, tiim sonuglar yazilmalidir

# KPDS: Kamu Personeli Yabanci Dil Sinavi; UDS: Universitelerarast Kurul Yabanci Dil Sinavi; IELTS:

International English Language Testing System; TOEFL IBT: Test of English as a Foreign Language-Internet-
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as a Foreign Language-Computer-Based Test; FCE: First Certificate in English; CAE: Certificate in Advanced
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