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1. TURKCE OZET

Amacg: Mevcut greft havuzunu 6nemli Ol¢lide genisleten canli dondr karaciger nakli
(CVKN) ile pediatrik karaciger nakli alaninda hasta yonetimi, cerrahi teknikler ve sonuglarda
biiyiik ilerlemeler elde edilmistir. Bununla birlikte, biliyer komplikasyonlar 6nemli bir
morbidite nedeni olmaya devam etmektedir ve tercih edilen biliyer rekonstriiksiyon yontemi
hala tartismalidir. Roux-en-Y (RY) hepatikojejunostomi pediyatrik hastalarda yillardir standart
teknik olmasina ragmen, safra kanalinin safra kanalina anastomozu sonucu hakkinda sinirh
sayida yayin vardir. Bu nedenle bu ¢alismada Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi hastanelerinde
0 -18 yas araliginda canli vericili karaciger nakli yapilan hastalarda RY ve DD teknigiyle
yapilan safra yolu rekonstriiksiyonlarinin erken ve ge¢ donem sonuglarimi karsilastirmak ve
safra yolu komplikasyonlariin gelismesinde etkisi olan hasta, ameliyat ve teknik ile ilgili risk

faktorlerin ortaya konmasi amaglandi.

Gerec ve yontem: Mayis 2005-Aralik 2020 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Tip
Fakiiltesi Cocuk ve Erigkin hastanelerinde vericiden karaciger nakli yapilan 66 ¢ocuk hasta
dahil edilmistir. Hastalarin verileri karaciger nakli hastalar1 i¢in ileriye doniikk olarak
hazirlanmig, hastalarin verilerinin giincel olarak kaydedildigi veri tabanindan elde edildi.
Hastalarin yas, cinsiyet, boy, kilo, kan grubu, gibi demografik verileri, PELD / MELD skorlar1
alta yatan karaciger hastaligi, nakilin acil yapilip yapilmadigi, nakil tarihi, kullanilan greft tipi,
greft agirligi, GRWR (graft to recipient weight ratio) degeri, donoriin hasta ile akrabalik sekli,
donor anatomisindeki farkliliklar, graft yaglanma diizeyi, ameliyat siiresi, soguk ve sicak
iskemi siiresi, greft anatomisindeki farkliliklar, preoperatif portal ven tromboz varligi, greftin
arter sayisi ve ¢aplari, arter anastomoz sekli, safra kanali sayis1 ve ¢api, safra anastomoz teknigi,
safra anastomoz siiresi, karin kapatilma sekli, intraoperatif kan transfiizyon miktari, ameliyat
sirasinda gelisen komplikasyonlar ameliyat sonrasit donemde gelisen komplikasyonlar, safra
yollari ile ilgili komplikasyonlar1 gelisip gelismedigi, komplikasyonlarin gelisim zamanu, tipi,
komplikasyonlarin yOnetimi, girisim yontemleri ve sayilari, retrospektif olarak incelendi.
Hastalar daha sonra safra yolu rekonstriiksiyon tipine goére Duct to duct anastomozu ve
Hepaticojejunostomy (Roux en Y) olmak {izere 2 ana gruba ayrildi. Her iki grup arasinda safra
yolu komplikasyon siklig1 ve tipleri arasindaki farkliliklari arastirildi. Pediatrik canli vericili
karaciger nakli sonrasi safra yolu komplikasyonlar1 ile korelasyon gosteren risk

faktorleriniirdelendi.



Bulgular: Calismaya dahil edilen 66 canli vericili pediatrik karaciger nakli olgusunun
yas ortalamas1 63,4 +£67.5ayd1. Biliyer atrezi en sik karaciger nakil endikasyonu olup hastalarin
%33,3’linli  olusturmaktaydi. Calismaya dahil edilen 66 hastanin 35(%53)’inde safra
anastomozu DDyontemiyle 31(%47)’inde HJ yontemi ile yapildi. Biliyer atrezi HJ grubunda
karaciger nakli endikasyonlarinin % 67.7’sini olusturmaktaydi. Calismada yer alan 66 hastanin
9’unda, 9%13.6 oraninda safra yolu komplikasyonu gelisti. Anastomoz kagagi
hastalarin%6’sinda (n:4) ve anastomoz darlig1 hastalarin%6’sinda (n:4) gelisti. %3 (n:2)
anastomoz dis1 kacak gozlendi Birden fazla safra kanali varligi ya anastomozun mikroskop
bliylitmesi yapilmasi ve anastomoz 6n ve arka duvarmin yapilis teknikleri ilgili DD ve HJ
gruplar1 arasinda anlamli farklilik saptanmadi. Safra komplikasyonu gelisen ve gelismeyen
hastalarda demografik veriler, karaciger nakli endikasyonlari, ortalama PELD/MELD skoru,
greft agirhigi, greft tipi, GWRW, soguk ve sicak iskemi siiresi, ameliyat siiresi, ortalama safra
kanal1 cap1 ve safra stenti ¢ekilis zamani karsilastirildiginda bu parametrelerle ilgili istatistiksel

olarak anlamli fark ve iligski saptanmadi.

Sonu¢: Calismamizin sonuglari cocuklarda canlidan karaciger naklinde DD anastomozun
da koledokun arteriyel dolasimi korunarak yapildiginda safra yolu komplikasyonlar1 agisindan
HJ ile benzer sonuglart oldugunu ve uygun hastalarda giivenle tercih edilebilecegini
gostermistir. DD anastomoz safra yolu devamliligin1 saglamada giivenli ve daha fizyolojik
yontemdir. Biliyoenterik anastomozda goriilen intestinal igerigin refliisiine bagli kolanjit riski

daha azdir. Yeterli uzunlukta ve capta, kanlanmasi iyi olan safra kanali varliginda tercih
edilebilir.

Anahtar kelimeler: Pediatrik karaciger nakli, biliyer komplikasyon, biliyer atrezi



2. ABSTRACT

Aim. Great advances have been achieved by means of patient management, surgical
techniques and outcomes in the field of pediatric liver transplantation with introduction of living
donor liver transplantation (LDLT) which expanded available graft pool dramatically.
However, Biliary complications remain a major cause of morbidity, and the preferred method
of biliary reconstruction is still controversial. Although Roux-en-Y (RY) hepaticojejunostomy
has been the standard technique for years in pediatric patients, there is a limited number of

reports on the outcome of duct-to-duct anastomosis.

Materials and methods. Between May 2005 and December 2020, liver transplantation
was performed in 81 patients aged 0-18 years in Ankara University Faculty of Medicine Child
and Adult Hospitals. 4 patients who underwent cadaveric liver transplantation, 2 patients who
underwent retransplantation, and 8 patients with early mortality from causes other than biliary
anastomosis were excluded from the study. In total, 66 pediatric patients who underwent LDLT
were included in the study, and the demographic data of the patients, surgical procedures, and

treatment options for biliary complications were retrospectively reviewed.

Results. Between May 2005 and December 2020, liver transplantation was performed in
81 patients aged 0-18 years in Ankara University Faculty of Medicine Child and Adult
Hospitals. 4 patients who underwent cadaveric liver transplantation, 2 patients who underwent
retransplantation, and 8 patients with early mortality from causes other than biliary anastomosis
were excluded from the study. In total, 66 pediatric patients who underwent LDLT were
included in the study, and the demographic data of the patients, surgical procedures, and

treatment options for biliary complications were retrospectively reviewed.

Conclusions. DD anastomosis in LDLT in children is a safer and physiological method
to ensure the continuity of the biliary tract. The risk of cholangitis due to reflux of intestinal
contents observed in biloenteric anastomosis is less. It can be preferred in the presence of a bile
duct of sufficient length and diameter, with good blood supply.

Key Words: Pediatric liver transplantation, biliary complications, biliary atresia



3. GIRIS ve AMAC

Son 20 yi1l i¢inde canli vericili karaciger naklinin gelismesi ve kullanilabilecek karaciger
greftlerinin ¢esitliliginin dramatik olarak artmasiyla, ¢ocuk hastalarin zamaninda karaciger
nakli sansin1 bulmasi, hasta yonetimi ve hasta sag kalimi agilarindan pediatrik karaciger nakli
alaninda ¢ok biiyiik ilerlemelere olanak tanimistir [1-3]. Cocuklarda karaciger nakli %90 nin
tizerinde uzun donem sag kalim oranlariyla akut ve kronik karaciger yetmezliginin tedavisinde
altin standart haline gelmistir [1-3]. Ancak safra yolu rekonstriiksiyonu ile ilgili sorunlar halen
onemli bir morbidite nedeni olmaya devam etmektedir [2, 4, 5]. Ayrica, biliyer komplikasyonlar
ile parsiyel karaciger greftlerinin kullanildig1 canli vericili karaciger nakli sonrasinda daha sik
karsilasilir [4, 5]. Canli vericili karaciger naklinde’de greft safra kanali daha kisa ve kii¢iik
oldugundan, greftde rekonstriiksiyon yapilmasi gereken birden fazla safra yolu olabileceginden

safra yolu anastomozu teknik olarak daha zorlayici olabilir [4, 5].

Giiniimiizde, hangi biliyer rekonstriiksiyon yonteminin canli vericili karaciger nakli
yapilan ¢ocuk hastalar i¢in en uygun yontem oldugu ve en iyi sonuglara sahip oldugu ile ilgili
kesin bir goriis bulunmamaktadir. Konu ile ilgili tartigmalar devam etmektedir [6, 7]. Pediatrik
karaciger naklinde safra yolu anastomozunda Roux-en-Y hepatikojejunostomi (RY) cogunlukla
ilk tercihdir ve bir ¢ok merkez tarafindan standart yontem olarak kabul edilmektedir [5]. Eriskin
canli vericili karaciger naklinde ise uzun siiredir, safra anastomozunun greftin safra kanali ile
alicinin safra kanali arasinda gerceklestirildigi ve duct to duct (DD) anastomoz olarak
adlandirilan yontem yaygin olarak uygulanmaktadir [181]. Duct to duct (DD) biliyer
rekonstriiksiyon yonteminin ¢ocuklarda uygulanabilirligi, giivenilirligi ve uzun dénem
sonuglar1 hakkinda smirli sayida ¢alisma bulunmaktadir ve sonuglari tartismahidir [5]. Ayrica,
pediatrik canli vericili karaciger naklinde duct to duct anastomozun Roux-en-Y
hepatikojejunostomiye gore istiinliigii ve avantajlart kanitlanmamistir. Ayrica her iki teknigi

karsilagtiran ¢aligsmalar az sayidadir ve sinirli sayida hasta igermektedir [7, 8].

Bu nedenle bu ¢alismada Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi hastanelerinde 0 -18 yas
araliginda canli vericili karaciger nakli yapilan hastalarda RY ve DD teknigiyle yapilan safra
yolu rekonstriiksiyonlarinin erken ve ge¢ donem sonuglarini karsilastirmak ve safra yolu
komplikasyonlarinin gelismesinde etkisi olan hasta, ameliyat ve teknik ile ilgili risk faktorlerin

ortaya konmasi amaglandi.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Karaciger Anatomisi

Karaciger viicuttaki en biiyiikk i¢ organdir[9]. Ortalama bir yetiskinde 1500gr
agirhigindadir[9]. Erkeklerde kadinlara gore biraz daha biiytiktiir. Saglikli bir insanda karaciger,
bordo rengindedir ve piiriizsiiz bir yiizeye ve yumusak kivama sahiptir. Karaciger, diyaframin
alt yiizeyine yakin komsu olarak, alt kaburgalarin altinda korunmus olarak ve posteriorda
inferior vena kava (IVC)'nin iistiinde yerlesir. Karaciger voliimiiniin biiyiik bir kismi orta hattin
saginda sag ilist kadranda yer alir. Solda orta hattan sol iist kadrana sol diafragma ve midenin

On ylizii arasina kama seklinde uzanir.

4.1.1. Karacigerin Ligamentleri

Karaciger ligamentleri sayesinde sag iist kadrandaki pozisyonunu korumakta olup bunlar
falsiform, ligamentum teres hepatis sag ve sol koronal, sag ve sol trianguler ligamentlerdir.
(Resim 1) Karacigerin etrafinda Glisson kapstilii ad1 verilen, karaciger saran kalin fibréz bir
bag dokusu bulunmaktadir. Glisson kapsiilii safra kesesi ve vena porta yatagi, area nuda adi
verilen posteriorda diyaframla temas eden ylizii hari¢ karacigerin tiim ylizeyini sarar. Sag ve
sol koroner ligament birlesim yeri arasinda kalan ¢iplak alan disinda karaciger peritonla
cevrilidir. Karacigerin 6n konveks yiizeyinde falsiform ligament karacigeri karnin 6n duvarina
ve diafragmaya baglar. Falsiform ligamentin karacigerin viseral ylizeyine dogru devam eden
kismi1 ligamentum teres hepatis olarak adlandirilir. Falsiform ligament diger ligamentler gibi 2
peritoneal katlantidan olusmaktadir. Sag katlantinin devami sag koroner ligamenti sol
katlantinin devamui ise sol koroner ligamenti olusturur. Sag koroner ligament sag triangular
ligament olarak devam eder. Sol koroner ligament benzer sekilde sol triangular ligament olarak
devam eder. Sag triangular ligament area nuda hizasinda koroner ligamentin 6n ve arka
yapraklarinin birlesmesi sonucunda olusur e kisa yapiya sahiptir. Daha uzun yapiya sahip olan
sol triangular ligamentin 6n peritoneal katlantis1t omentum minusla ve arka peritoneal katlantis

falsiform ligamentle iliski halindedir.
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Resim 1. Karacigerin Ligamentleri [10]

4.1.2. Karacigerin Yiizeyleri

Anterior-superior yiizey diyafragma kubbesi ile komsuluk halinde olup transvers planda
diafragmatik yiiz olarak adlandirilir. Diyafragmanin alt yiizii ile iliskili diizgiin yiizeyli kubbe
seklindedir ve diyafragma araciligi ile sol ve sag akcigerler ve perikartla komsudur.
Ligamentum falsiforme’nin karaciger ylizeyi ile temas yerleri disinda anterior-superior yiizey

tamamen intra-peritoneal’dir.

Posterior yiizey, diyaframin vertikal yiizeyi ile komsu olup, retroperitoneal yerlesimlidir.
Ug anatomik yap1 arka yiizeyde bulunur: vena kava inferiorun (VKI) retrohepatik kismi, sag
adrenal bez ve sag bobregin iist kutbu. Retrohepatik VKI hepatik parankim iginden geger.

Karacigerin ¢iplak alani da arka yiizeyin bir pargasi olarak kabul edilir.

Alt yiizey viseral ylizey olarak adlandirilir ve karacigerin karin i¢i organlarla iliskili olan
yiiziidiir. Karaciger ile diyafragma arasinda peritoneal yapraklarin olusturdugu subfrenik reses
yer almaktadir. Subfrenik reses falsiform ligament tarafindan sag ve sol olmak iizere ikiye
boliiniir. Karaciger ile bobrek arasinda ise peritoneal yapraklarin olusturdugu hepatorenal reses
(Morisson posu) yer almaktadi Inferior yiizey safra kesesi, sag bobrekiistii bezi, sag bobrek, sag
bobrek damarlari, pankreas basi, pankreas boynunun proksimal kismi, duodenumun birinci ve
ikinci kisimlari, koledok, portal ven, hepatik arter, VK1 ve kolonun sag fleksuras ile komsudur.
Karaciger ile midenin kii¢iik kurvatiirii ve duodenumun proksimal 2 cm’lik kismi arasinda
portal tiradi (portal ven, hepatik arter ve koledok) saran omentum minus bulunur. Omentum
minus’un duodenum ile porta hepatis arasinda uzanan serbest pargasi kalinlagarak

hepatoduodenal ligamenti olusturur. Bu ligament porta hepatis i¢inden gegen yapilari sarar.
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Resim 2. Karacigerin Yiizeyleri[11]

4.1.3. Karacigerin Lobar Anatomisi

Karaciger anatomik olarak 4 lobdan: Sag, sol, kaudat ve kuadrat loblardan olugmaktadir,
fonksiyonel olarak 2 loba (sag ve sol lob) ayrilir.Falsiform ligament ve sol sagital fissiir
karacigeri sag ve sol loba boler. Sag lobun pargalar1 olan Kaudat ve kuadrat loblar viseral
karaciger ylizeyinde yerlesmis olup, sinirlarini sag ve sol sagital fissiir ve porta hepatis belirler
(Resim 3).

Resim 3. Karacigerin Lober Anatomisi[12]

4.1.4. Karacigerin segmental anatomisi

Hepato-biliyer cerrahi ve transplantasyon cerrahisindeki gelismeler karacigerin
segmental anatomisinin daha iyi anlagilmasina yardimci olmustur. Modern hepoto-biliyer

cerrahide karaciger rezeksiyonlarinda fonksiyonel anatomi daha ¢ok kullanilmaktadir.



Her birinin ayr safra arter ve venoz kanlanmasi olan 8 segment karacigerin fonksiyonel
anatomisini olusturur. {lk defa 1954 Cladude Couinaund portal ven ve hepatik ven dallarinmn
karaciger parankimi i¢inde dagilimina gore karacigerin 8 segmentden olusan segmental
anatomisini tarif etmistir[13]. Bu siniflamaya gore orta hepatik ven sag ve sol lobu ayirirken,
sag hepatik ven sag lobu anterior ve posterior sektore, sol hepatik ven sol lobu medial ve lateral

sektore ayirir (Resim 4).

Karacigerin posterior ve inferiorunda bulunan kaudat lob segment 1 olarak
isimlendirilmektedir. Karaciger sol lobu 2 medial ve lateral olmak ftizere 2 sektorden
olusmaktadir. Medialde segment 4 den olusan sol medial sektdr, lateralde ise segment 2 ve 3
den olusan sol lateral sektor bulunmaktadir. Sol portal venin siiperiorunda kalan segment 2.
inferiorundaki ise segment 3’tiir. Sag lob, sag anterior ve posterior sektorden ve 2 sektdrden 4
segmentten olusmaktadir. Sag portal venin siiperiorunda kalanlara segment 7 ve 8, inferiorunda
kalanlar ise segment 5 ve 6 olarak isimlendirilmistir. Sag hepatik venin anterirounda kalanlar
segment 5 ve 8,sag anterior sektdrili ve posterirounda kalan ise segment 6 ve 7 sol lateral sektorii
olusturur. Segment 4 Bizmuth tarafindan kendi icerisinde segment 4A (superior) ve 4B

(inferior) olarak ikiye ayrilmustir.

Resim 4. Karaciger Segmental Anatomisi(Portal Ven Dallarina Gore).[14]
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Resim 5. Karaciger Segmental Anatomisi(Hepatik Ven Dallarina gore).[15]

4.2.3. Karacigerin Ekstrahepatik ve intrahepatik Vaskiiler Anatomi

Karacigere hepatik arter ve portal ven olmak {izere 2 sistemden dakikada yaklasik 1500
ml kan gelmektedir. Bu kanin yaklagik %25°1 hepatik arter %75°i portal ven tarafindan
karacigere getirilmektedir. [16] Karacigerin vendz drenaji ise hepatik venler tarafindan
saglanmaktadir. Karacigerde arterler, portal damarlar ve safra kanallar1 fibroz bir kilif olan

Glisson kilif ile gevrilidir [9]. Hepatik venler Glisson kilifindan dan yoksundur [9]

4.2.3.1 Hepatik arter

Hepatik arter, karacigere yiiksek oksijen voliimii igeren sistemik kan getirerek Karacigere
gelen kanin yaklasik %25’ini ve karacigerin oksijenasyonunun %30 - %50'sin1 saglar[17].
Abdominal aorttan ayrildiktan sonra ¢olyak trunkus splenik arter, sol gastrik arter ve ortak
hepatik arter dallarin1 verir. Ortak hepatik arter pankreasin iist kenar1 boyunca ilerler ve
gastrohepatik ligamanin saginda seyreder. hepatik hilusa dogru yonelmeye basladigi noktada,
gastroduodenal arter, ardindan supraduodenal arter ve sag gastrik arter dallarmi verir.
Gastroduodenal arter dali verdikten sonra devami arteria hepatika propria olarak adlandirtlir.
Hepatoduodenal ligament iginde, arteria hepatika propria, ana safra kanalinin solunda ve portal
venin Oniinde yer alir. Daha sonra hepatica propria sag ve sol hepatik arter dallarint verir. [9].
Karaciger parankimine girmeden once sag hepatik arter safra kesesini kanlandiran sistik arter
dalin1 verir.Sag hepatik arter sag lob parankimi igerisinde anterior ve posterior segmentl arter

dallarina ayrilir. Segment 5, 8 ve 1 kanlanmasi anterior segmentl arter dali tarafindan saglanir.



Anterior segment | arterinden ayn1 zamanda safra kesesinin govdesini kanlandiran kisa dallar
ayrilir. Segment 6 ve 7’nin kanlanmasin1 posterior segment dallar1 saglar. Karaciger
parankimine girdikten sonra sol hepatik arter medial ve lateral segment arterler dallarina ayrilir
[9]. Medial segmentl arteri segment 4a ve 4byi besler. Lateral segment arteri segment 2nve 3’iin

beslenmesini saglar

Hepatik arterin bu olagan anatomik seyri resim 5 de gosterilmistir. Insanlarin sadece

%60’1nda normal hepatik arter ve safra anatomisi gortliir.

orta hepatik sol gastrik

sol hepatik
Q \/ aorta
sag hepatik ¢olyak trunkus
stk splenik

X L
ﬁw\(

sag gastrik ortak hepatik

proper hepatik

supraduodenal

gastroduodenal

Resim 6. Hepatik Arter Anatomisi.[12]

Bazen ortak hepatik arter superior mezenterik arter, abdominal aorta ve ¢ok nadiren sol
gastrik arter kaynakli da olabilir[18]. Karaciger nakli ya da hepatektomi Oncesi bu

varyasyonlarin farkinda olunmasi cerrahi islemin basarisi agisindan 6nemlidir[19]. (Tablo 1)
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Tablo 1: Karacigerin Arteriyel Anatomisinin Varyasyonlari, Michel Siniflamasi

Tip Aciklama Goriilme sikhig
I Normal anatomi %55
1 Sol gastrik arterden kdken alan sol hepatik %10
arter
i Superior mezenterik arterden koken alan sag %11
hepatik arter
v Sol gastrik arterden kdken alan sol hepatik %1
arter

Superior mezenterik arterden koken alan sag
hepatik arter

V Sol gastrik arterden koken alan aksesuar sol %38
hepatik arter

VI Superior mezenterik arterden koken alan %7
aksesuar sag hepatik arter

Vil Sol gastrik arterden koken alan aksesuar sol %1

hepatik arter

Superior mezenterik arterden koken alan
aksesuar sag hepatik arter

VI Sol gastrik arterden koken alan aksesuar sol %4
hepatik arter

Superior mezenterik arterden koken alan sag
hepatik arter

IX Superior mezenterik arterden kdken alan ana %4.5
hepatik arter

X Sol gastrik arterden kdken alan ana hepatik %0.5
arter

Xl Siniflandirilmayan diger varyasyonlar

4.2.3.2. Portal Ven

Portal ven, pankreas boynunun arkasinda superior mezenterik ven ile splenik venin
birlesmesi sonucunda olusur. Olustuktan sonra karacigere dogru seyrederken duodenumun
birinci kisminin arkasinda yer alir ve hepato-duodenal ligaman igine girer. Hepato-gastrik
ligamanin sag kenarinda a. hepatik propria ve koledokun arkasinda yer alir.Sol gastrik (Koronar
Ven) ve inferior mezenterik ven genellikle splenik vene drene olsalar da bazen direk portal vene
drene olabilir. Ana portal venin uzunlugu 5.5 ila 8 cm arasinda degisir ve ¢ap1 yaklagik 1
cm'dir[20].(resim 7) Karacigere gelen kanin yaklasik %75'i portal ven araciligiyla saglanir.
Yiiksek akimi nedeniyle karacigerinm oksijen ihtiyacinin % 50-70’ini saglar. Portal ven diger
venlerden farkli olarak liimen i¢inde valflerin olmamasi nedeni ile diisiik basingta yiiksek akist
saglayan bir sistem olusturur ve bunun sayesinde sistem boyunca herhangi bir noktada portal
ven basincinin dlgiilmesini saglanir. Porta hepatis te portal ven karacigere girmeden Once sag

ve sol dallara ayrilir. Sol portal ven segment 4’lin tabaninda transvers olarak seyreder ve
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umblikal fissiire girer. Segment 1 ve 2yi besleyen dallar transver kisimdan ayrilir. Segment
3,4a,4b dallar1 venin umblikal boliimiinden ayrilir ve ilgili segmentleri kanlandirirlar. Sag
portal ven kaudat lobun 6niinde yer alir ve daha kisa bir ekstra-hepatik seyri vardir. Karaciger
parankimine girdikten sonra segment 5 ve segment 8i kanlandirmak i¢in anterior, segment 6 ve
7y1 kanlandirmak i¢in posterior segment dalin1 verir. Bu normal anatomi insanlarin %70’inde

bulunur.

[
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Resim 7. Portal Ven Anatomisi [12]

Portal venin anatomic varyasyonlar1 hepatik arter varyasyonlarina gore daha azdir. Ancak
karaciger nakli ya da hepatektomi 6ncesi bu varyasyonlarin farkinda olunmasi cerrahi islemin

basarisi agisindan 6nemlidir. 3 ana portal ven varyasyonu tanimlanmustir (Tablo 2).

Tablo 2: Portal Venin Anatomik Varyasyonlari

Tip Ag¢iklama

I Normal anatomi

1 Ana portal venin sag anterior sektor, posterior sektdr ve sol portal ven
seklinde ii¢ dala ayrilmasi, Portal venin trifurkasyonu

1] Sag posterior portal ven ana portal venden ilk dal olarak ayrilir. Sag
anterior sektor dali sol portal ven proksimalinden koken alir

Diger nadir ana portal ven varyasyonlar1 ise, quadrifikasyon(Sol loba bir, sag loba ii¢
dalin ayn1 seviyeden ana portal venden ayrilmast), portal venin konjenital yoklugu, tek portal
ven ve total ramifikasyon (Umblikal vene benzer sekilde hafif genislemis ana portal venden

birden fazla segmental dallarin ayrilmasi), aksesuar portal ven, sag portal ven trifurkasyonudur
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4.2.3.3. Karacigerin venoz drenaji ve hepatik venler

Karacigerin vendz drenajimi IVK ’ya saglayan ii¢ biiyiik hepatik ven (HV):, Sag HV, Orta
HV ve Sol HV. ve 10 ila 50 arasinda daha kiigiik HV bulunur [21].

Sag HV yaklasik 1-2 cm'lik kisa bir ekstra-hepatik seyir gosterir ve sag hepatik fissiirde
yer alir. Sag lobu anterior ve posterior sektor olmak {izere ikiye ayirir. Segment 5, 6, 7 ve 8'in
vendz drenaj1 sag HV tarafindan saglanir. Olgularin yarisinda karaciger sag lobu drene eden,
IVK’ya direk agilan aksesuar inferior HVler bulunmaktadir. Orta HV medial fissiir de bulunur
ve sag ve sol lobu birbirinden ayirir. Orta HV segment 4, 5 ve 8’in vendz drenajini saglar. Sol
HV sol hepatik fissiir’ iin iist kisminda yer alir ve Sol lobda segment 4A ve 4B’yi segment 2 ve
3’ten ayirir. Segment 4a ve 4b, 2 ve 3’1 drene eder. Olgularin yaklasik %60'inda sol ve orta
hepatik ven birleserek VKi’a tek bir damar seklinde bosalir [22]. Kaudat lobun drenaji ve 30 -
50 arasi daha kii¢iik HV’nin dogrudan VKI'ye acilmasi ile saglanmaktadir.

Hepatik venlerin karacigerin diger vaskiiler yapilardan ve biliyer agactan farki segmentler
arasi intrahepatik anastomozlarin bulunmasidir. Bu durum cerrahiye bagli hepatik venoz

komplikasyon ihtimalini arttirmaktadir.

Canli vericili karaciger nakli veya lobektomi planlanan olgularda orta hepatik venin
seyrettigi Cantlie hatt1 parankimin bdliinme hattin1 olusturur. Bu hat orta hepatik venin yaklasik

1 cm saginda yer alir ve safra kesesi yatagi ve inferior vena kava boyunca uzanir.

4.2.4. Safra Yolu Anatomisi ve Varyasyonlari

Karacigerin 6nemli fonksiyonlarindan biri giliniikk yaklagik 600-1000 ml safra
salgilamasidir. Bu safra salgisini bagirsaga ve safra kesesine ileten intrahepatik ve ekstrahepatik
safra yollaridir. Safra kesesine gelen safra burada konsantre edilerek sindirim sirasinda
duodenuma gonderilmek iizere bekletilir. Hepatositler iirettikleri safrayr once safra
kanalikiillerine iletir. Buradan safra interlobiiler safra kanallarina, buradan daha distalde sag ve
sol hepatik duktuslar1 olusturan intrahepatik portal triadin biiyiik toplayici kanallarina iletilir.
Sag ve sol hepatik kanallar sirasiyla sag ve sol lobun safrasini drene ederler. Daha sonra bu
kanallar birleserek ana safra kanalini, ana safra kanali sistik kanalla birleserek koledok’u
olusturur. (Resim 7) Safra kanallar1 hem intrrhepatik hemde ekstrahepatik yerlesimde portal

vene parallel seyrederler ve portal venin anteriorunda yer alirlar
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Resim 8. Safra Kesesi ve Ekstrahepatik Safra Yollar1t Anatomisi[15]

4.2.4.1 Ekstra-hepatik Safra yollarmin anatomisi

Sag ve sol safra kanallar1 ana portal venin sag ve sol portal vene ayrildig1 seviyesinde
birleserek ana hepatik kanali olusturur. Ana hepatik kanal 7.5-11 cm uzunlugunda ve takriben
6-8 mm c¢apindadir[23]. Ana hepatik kanalin sag ve sol safra kanalina ayrildig1 seviye kuadrat
lobun posteriorunda yer alir. Fibroz bir kilif olan hiler plate safra kanallarini sarar. Diseksiyon
sirasinda hiler platenin fibroz kilifin1 acarak sag ve sol safra kanallar1 goriintiilenebilir. Daha
sonra safra kesinden safra drenajini saglayan sistik kanal ana hepatik kanalla birleserek

koledoku olusturur (Resim 8).

4.2.4.2. Koledok

Sistik kanal ve ana hepatik kanalin birlesmesi sonucu olusan koledok 4 boliimden
olusmaktadir: supraduodenal,retroduodenal, pankreatik, intramural boliimler [11, 23]. Koledok
pankreasin arkasindan asagi yonde ilerleyerek duodenuma agilir. Koledok duodenuma
acilmadan once pankreatik kanalla birlesir ve ortak kanal olusur. Ortak kanalin duodenuma
acilan ug¢ kisma genistir ve sifinkterik mekanizmaya sahiptir [24]. Duodenumun bu kisminda

mukozada kabariklik olarak goriiliir ve Ampulla Vateri olarak adlandirilir.
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4.2.4.3. Safra Kesesi

Safra kesesi, karacigerin sag lobunun alt ylizeyinde, sistik fossa i¢inde yer alir. Safra
kesesi karaciger parankimine gomiilii olabilecegi gibi bazen de sadece mezenterik bir baglanti

ile tutunabilir.

Safra kesesi fundus, govde infindibulum ve boyundan kisimlarindan olusur. Boyun son
kisminda olan genisleme Hartman posunu olustur. Arteriyel beslenmesini genellikle sag hepatik
arterden karaciger parankimine girmeden once ayrilan sistik arter saglar. Ana hepatik safra
kanal1 ve safra kesesi arasinda baglanti sistik kanal araciligiyla saglanir. Sistik kanalin uzunlugu

1-3 cm arasinda degisir ve i¢ boliimde spiral seklinde mukozal katlantilar vardir [25].

4.2.4.4. Intra-hepatik safra kanallar

Intrahepatik safra yollar1 (Resim 8)portal venin intra hepatik dallarina paralel seyreder.
Sag ve sol hepatik duktusun intrahepatik dallar1 Couinaud’un tanimladig: karacigerin segmental

anatomisi ile uyumludur

Sag hepatik kanal segment 5, 6, 7, 8’ 1 drene eder ve sag posterior ve sag anterior sektor
kanallarinin birlesmesi ile olusur (Resim 9). Sag posterior sektor kanali segment 6 ve 7
kanalarinin birlesmesinden olusur ve baslangicta horizontal bir seyir gosterir ve daha sonra sag
anterior sektor portal veninin posteriorundan anterioruna dogru vertikal olarak ilerler ve
segment 5 ve 8 1 drene eden anterior sektor kanalli ile birlesir. Bu birlesim noktasi genellikle
portal venin sag dali lizerinde olur. Karaciger rezeksiyonlar sirasinda bu noktada sag posterior
sektor safra kanali yaralanabilir.Sag hepatik kanal takriben 1 cm uzunlugunda olup sol hepatik

kanala gore daha kisadir. Sag hepatik kanal sag portal venin oniinde sol hepatik kanalla birlesir
[9, 26].

VIII

Sa anterior

VI

Sol ana kanal

#  Ana safra kanah

VI

Resim 9. Intra-Hepatik Safra Kanallarinin Anatomisi [15]
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Resim 10. Sag Hepatik Kanal Anatomisi[14]

Sol hepatik safra kanali sag safra kanalina gore daha uzun olup yaklasik olarak 1.5-2 cm
uzunlugundadir [26, 27]. Lateral ve medial dallarin birlesmesi sol safra kanalin1 olusturur.
Inferior ve superior dallar birleserek medial ve lateral dallar1 olusturur. Sol safra kanali,

segment 2, 3ve 4’1 drene eder.

Karacigerin safra kanallarinin anatomik varyasyonlar1 siktir ve insanlarin %30’unda
goriiliir. Temel olarak 6 tip varyasyon tanimlanmistir (Resim 11). Ozellikle canli vericili
karaciger nakli ve karaciger rezeksiyonlar1 sirasinda safra yolu anatomisinin iyi anlasilmasi,

komplikasyonlar1 6nleme acisindan ¢ok dnemlidir.
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Resim 11. Safra Yollarinin Anatomik Varyasyonlari [12]

Tip A-Olgularin %57sinde izlenilmekte olup sag lobda anterior ve posterior sektorel
kanallar birleserek sag hepatik kanali, sol lobda lateral ve medial kanallar birleserek sol hepatik
kanali olusturur. Sag ve sol hepatik kanal portal ven bifurkasyonu hizasinda birleserek ana

hepatik kanali olusturur.

Tip B-Olgularin %12 izlenmekte olup, bu tip de sag lobu drene eden anterior ve posterior

sektorel kanallar birleserek sag hepatik kanali olusturmadan direk sol hepatik kanalla birlesir.

Tip C- Olgulari %20 izlenir ve 2 alt tipi (C1,C2) var. C1 tipinde sag posterior sektorii
drene eden posterior sektdrel safra kanali, anterior sektorel safra kanaliyla birlesmeden direk
ana hepatik kanala drene olur.C2 tipinde ilk dnce anterior sektorel safra kanali sol hepatik safra
kanaliyla birlesir. Daha sonra posterior sektorel safra kanali olusan bileskeye katilarak ana

hepatik safra kanalini olusturur.

Tip D -Olgularin %6 izlenir ve 2 alt tipi (D1 D2) var. D1(%4) tipi C1 benzer fakat burada
sag posterior safra kanali daha iist seviyelerde sol hepatik kanalla birlesir. D2 (%) tipinde

D1tipinden farkli olarak sag anterior safra kanali sol hepatik kanalla birlesir.

Tip E-Olgularin %3’de goriiliir. Karacigerin sag ve sol lobundan gelen bir kag kanali

birleserek ana safra kanalini1 olusturur.

Tip F-Olgularin %2 izlenmekte olup bu tipte sag safra kalani izlenmemektedir. Sag

posterior safra kanali sistik kanala drene olmaktadir
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4.2.4.5. Safra Yollarin Kanlanmasi

Tiim safra agacinin kanlanmasi hem portal hemde arterial sistemden beslenen karaciger
parankiminin aksine sadece arteriyeldir. Bu durum safra yollarini iskemik hasarlanmaya daha

duyarl hale getirir.

Koledok kanlanmasi hilar, supraduodenal ve retropankreatik boliimlerinde farkliliklar
gosterir.  Supraduodenal kisimda kanlanma aksiyeldir [28] (Resim12). Koledokun
supraduedonal boliimii, stiperior pankreatikoduodenal arterden, sag hepatik arterden sistik
arterden, gastroduodenal arterden ve retroduedonal arterden gelen yaklasik 8 adet kiigiik arter
tarafindan kanlanir. Bu damarlarin en 6nemlileri koledokun lateral kenarlarinda saat 3 ve 9
hizasinda seyreden arterlerdir. Koledok’un supraduedonal boliimiiniin kanlanmasinin %60°1
major inferior damarlar, %38’i ise sag hepatic arter tarafindan saglanir.Arteriyal kan
dolasiminin sadece %2’s nonaksialdir ve sag hepatik arterden ¢ikip koledoka paralel seyreden

safra kanali arteri tarafindan saglanir.

Hilar damarlarin arteriyel kanlanmasi kendilerini saran arterlerden gelen zengin bir damar
ag1 tarafindan saglanir. Bu damar ag1 koledok’un supraduedonal boliimiiniin ¢evresindeki
damar plexus ile devamlilik gosterir.Retroduodenal arter, koledokun retropankreatik kisminin
kanlanmasini saglar.Intrahepatik safra kanallarinin vendz drenaji hepatik venlere, ekstrahepatik

safra kanallarinin venoz drenaji ise portal vene olur.

aat 3 arteri

saat 9 arteri —————————

sag gastroduodenal arte

Resim 12. Safra Yollari Kan Dolagimi[29]
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4.2.5. Karacigerin Lenfatikleri

Derin ve yiizeysel lenfatik drenaja sahip karacigerde lenfatikler arterleri ve safra
kanallarini izlemez. Yiizeysel lenfatik drenaj karaciger kapsiiliinde yer alir. Yiizeysel lenfatikler

torakal ve abdominal bdlgesel lenf nodlarina drene olur.

Karacigerin derin lenfatikleri yiizeysel lenfatiklere kiyasla daha ¢ok akima sahipler. Derin
lenfatikler hepatik venlerle birlikte diyafragmada bulunan kaval a¢iklik alanindan gegerek
frenik sinir hizasinda yerlesen lenf bezlerinde ya da portal hilus yoniinde akarak hilus lenf

bezlerine drene olur.

4.3. Tarihce

1950'erin sonlarinda Boston ve Denver’da arastirmacilar tarafindan kopeklerde karaciger
nakli igin teknikler gelistirildi. 1955'te Welch, karaciger naklini bir tedavi olarak tanimladi.ilk
defa 1958 yilinda kdopeklerde Francis Moore tarafindan ortotopik karaciger nakli
gerceklestirildi. Insanlarda karaciger nakline yonelik ilk girisim 1 Mart 1963'te Amerika
Birlesmis Devletlerinde Denver sehrindeki Colorado Universitesinde Thomas Starzl ve
arkadaslar tarafindan yapildi. 3 yasindaki biliyer atrezi (BA) tanili erkek hastaya agik kalp
ameliyat1 sirasinda kaybedilen baska bir ¢ocuk hastadan karaciger nakli yapildi. Alict ameliyat
sirasinda kontrol edilemeyen pihtilasma bozuklugu ve kanama nedeni ile kaybedildi. Mayis
1963’ de Starzl tarafindan hepatoselliiler karsinomu (HSK) olan yetiskin bir hastaya karaciger
nakli yapild1 ancak hasta ameliyat sonrasi sadece 3 hafta hayatta kalabildi. Starzl ve ekibinin 7
ay icinde gerceklestirdigi ilk 5 karaciger nakli sonrasinda alicilar 23 giinden fazla
yasamadilar.1964 yilinda Denver’de Transplantasyon programinin durdurulmasi karari alindi.
Eyliil 1963 ve Ocak 1964'te, Boston’da 3 ve Paris'te 5 basarisiz karaciger nakli yapildi. 1967'de
Calne tarafindan anti-timosit globulin kullanmaya tesvik edilen Starzl, Colorado
Universitesi'nde birkag karaciger naklini basariyla gerceklestirdi. 1k defa 23 Temmuz 1967'de,
bir alicinin ilk defa uzun siireli hayatta kalmasi saglandi [30]. 18 aylik bir kiz ¢ocugu olan hasta,

HSK metastazlar1 nedeniyle 6lmeden once 13 aydan fazla yasadi.

Karaciger naklinde bir baska 6ncii olan Ingiltere Cambridge’ den Roy Calne; 2 Mayis
1968'de HSK olan bir kadina karaciger nakli yaparak Avrupa’daki ilk karaciger naklini
gerceklestirdi. Ancak hasta 2,5 ay sonra sepsis nedeniyle kaybedildi. Ayni yil Avrupa’da
Hannover ve Groningen’de de karaciger transplantasyon programlari baslatildi. Bununla
birlikte 1970lere kadar nakil sonuglar1 hayal kiriklig1 yaratmaya devam ediyordu. Bir yillik
sagkalim oranlar1 1979'da yavas yavas %50'ye ulasti [31]. Kronik enfeksiyon, rejeksiyon ve

cerrahi enfeksiyonlar, uzun siireli sag kalimin 6niindeki engellerdi.
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1979 yilinda, Calne ilk kez karaciger nakli olan iki hastada siklosporini kulland1 ve
karaciger nakli tarihinde yeni bir adim att1. 1983 yilinda Ulusal Saglik Enstitiileri 531 vakanin
sonucunu degerlendirdikten sonra son donem karaciger hastaligini igin gegerli bir tedavi olarak.
Karaciger nakline onay verdi. 1989'da Starzl ve ark. karaciger nakli yapilan 1.179 hastanin 1
yillik sag kalimmi %73 ve 5 yillik sag kalimimi %64 olarak bildirdi [32]. 1987 de Zeevi ve
meslektaslar gliglii immunsupresif ajan olan takrolimusu gelistirdiler [33]. 1989 yilinda, boyut
uyumlu pediatrik kadavra vericilerinin azlig1 nedeniyle zamaninda karaciger nakli sansi
bulamayan ¢ocuklarda mortaliteyi azaltmak i¢in ilk canli dondr karaciger nakli gergeklestirildi.
Kisa siirede yetiskinlerden yetiskinlere Canli vericili karaciger nakli, 20. yiizyilin en biiyiik
basarilarindan biri haline geldi ve beyin 6liimii olan vericilerin sinirli oldugu veya bulunmadigi
iilkelerde katlanarak biiyiidii. Ozellikle dogu iilkelerinde, bat iilkelerine kiyasla canli vericili
karaciger nakli ‘ne daha ¢ok ihtiyag duyulmakta ve Canli vericili karaciger nakli ile hayatta
kalan hasta sayis1 ¢ok daha fazladir. Ilk karaciger naklinden sonra gecen 50 yilda diinyada 12
milyonun iizerinde karaciger nakli gergeklestirilmistir. Karaciger naklinin basarisi, modern
tibbin en biiyiik mucizelerinden biridir. 50 y1l 6nce deneysel bir islem iken, simdi son donem

karaciger yetmezligi olan hastalar i¢in en etkili ve tek tedavi sekli haline gelmistir.

4.3.1. Tiirkiye’de Karaciger Nakli

Tirkiye’de. 1988 yilinda Mehmet Haberal ve arkadaslar1 tarafindan Tirkiye’deki ilk
kadavradan karaciger nakli, 1990 yilinda ayni1 ekip tarafindan ilk basarili canli vericili karaciger

nakli gergeklestirilmistir [34].

2001 yilinda Saghk Bakanligi tarafindan kadavradan karaciger nakli igin bir
koordinasyon merkezi kurulmustur. Tiirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanligi verilerine gére 2002

yilindan Aralik 2021°e kadar iilkemizde 16.000 karaciger nakli gergeklestirilmistir.

4.4. Pediatrik Karaciger Nakli

Giintimiizde, karaciger nakli son donem karaciger hastaliginin(son dénem karaciger
hastalig1) en etkili tedavi yontemidir. Starzl ve ekibinin 1967°de ilk basarili pediatrik karaciger
nakli’ni yapmasindan sonra gegen 30 yildaki gelismelerle pediatrik karaciger nakli sonuglari
miikemmel diizeylere ulagmis ve karaciger nakli akut ve kronik son donem karaciger hastaligi,
yani sira karaciger kaynakli metabolik hastaliklarin ve ileri evreli karaciger tiimdrlerinin
tedavisinde standart haline gelmistir. Diinyada bir yilda kabaca 3000den fazla pediatrik KC
yapilmaktadir ve toplamda 35.000’den fazla ¢ocuk KC nakli olmustur [35, 36]. Deneyimli ve
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yiiksek voliimlii merkezlerde pediatrik alicinin 1, 5 ve 15 yillik sag kalim oranlar1 sirastyla

%92-98, %90- 94 ve %85-88 olarak bildirilmektedir [37].

Cocuk karaciger nakli alicilarinda bekleme listesi mortalitesini azaltmaya ve son donem
karaciger hastaligi olan ¢ocuklarin zamaninda karaciger nakli sanst bulmalari amaciyla
gelistirilen Canli vericili karaciger naklinin basari ile uygulanmasi 20. yiizyilin en biiyiik
kazanimlarindan biridir. Canli vericili karaciger naklinin yayginlasmasi ile beyin 6liimii olan
donér (BOD) sayisinin ¢ok diisiik oldugu ve pediatrik KC nakillerinin %97,5’nun Canli vericili
karaciger nakli olarak yapildigi Japonya, Giiney Kore gibi Asya kitast iilkelerinde ve tilkemizde
pediatrik alic1 bekleme listesindeki hasta sayilar1 azalarak bu oran Japonya’da %3’e kadar

diismiistiir [36].

Ayrica beyin 6liimii olan uygun dondrlerde (50 yasin altinda yagli karacigeri olmayan ve
donorler) karacigerin dondrden ¢ikarilmadan ya da cikartildiktan sonra bactkable da ikiye
boliinmesi ve elde edilen greftlerin ayni anda bir erigskin ve bir pediatrik aliciya nakledilmesi
KN tekniginin kullaniminin yayginlasmasi da pediatrik KC nakli bekleme listesi mortalite orani
dramatik oranlarmi dramatik Olglide diistirmiistiir [35, 38]. Split karaciger nakli teknigini
pediatrik aliclarda %70 gibi yiiksek oranlarda uygulayan Ingiltere, Avustralya gibi iilkelerde bu

oran nerdeyse sifirlanmstir [35].

Pediatrik KC nakillerinin %89 unun beyin 6liimii olan vericilerden yapildigi ve Canl
vericili karaciger naklinin smirl sayida uygulandigi Amerika birlesik devletleri (ABD)’inde
organ bagis1 oranlar1 milyon niifusta 30.1 gibi yiliksek olmasina ragmen pediatrik bekleme
listesindeki mortalite oranlar1 (%7-12) yiiksek seyretmektedir. ABD’deki tiim karaciger
nakillerinin %6’sm1 pediatrik karaciger nakilleri olustururken, Japonya’da Canli vericili
karaciger naklinin ¢ok yiiksek oranda yapilmasi nedeniyle tiim karaciger nakillerinin %36.4’ini

pediatrik karaciger nakilleri olusturmaktadir [36].

Ayrica yenidogan ve infantlarda monosegment yada kiiciitiilmiis sol lateral sektor
graftlerinin kullanilmasi ve kan grubu uyumsuz nakillerin bagarili olmas1 da graft havuzunun

genislemesine katkida bulunmustur.

Pediatrik CDKC naklinde, alict ve dondr se¢imi, preoperatif degerlendirme, operatif
teknikler ve ekipman ve postoperatif yonetimi alanlarindaki gelismeler basarili sonuglarda

etkili olmustur. Bu gelismeler:
1. Preoperatif hazirlik dénemindeki gelismeler:
a) Alicimin standardize edilmis protokoller ve multidisipliner yaklagim ile

degerlendirilmesi
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b) Canli dondrden alinan karaciger greftinin voliimii ile pediatrik alicinin anatomik

boyutlar1 arasindaki farkin ortadan kaldirilmasina ve alicinin metabolik ihtiyacina

gore ¢ok biiyiik veya ¢ok kiiciik greftlerden kaginilmasina yonelik girisimler.

c) 3-boyutlu goriintiileme yontemleri ile planlanan greft anatomisinin degerlendirilmesi

ve voliimiiniin dogru olarak hesaplanmasi

2. Cerrahi teknikler ve ekipmandaki gelismeler

3. Postoperatif izlemde standardize protokollerin ve multidisipliner yaklagimin

kullanilmasi, olarak dzetlenebilir

4.4.1. Pediatrik Karaciger Nakli Endikasyonlar:

Cocuklarda karaciger naklinin en sik nedeni biliyer atrezi (BA)’dir [39]. Cocuklarda

karaciger nakli endikasyonlar1 Tablo 3 de gosterilmistir [38].

Tablo 3: Cocuklarda Karaciger Nakli Endikasyonlari

Cocuklarda Karaciger Nakli Endikasyonlar: |

+» Kolestatik Hastalklar

» Obstriiktif biliyer trakt hastaliklar:

Biliyer atrezi
Primer sklerozan kolanjit
Sekonder biliyer siroz

» Genetik intrahepatik kolestaz nedenleri

Progresif familial intrahepatik kolestaz (PFIC)
Safra asit sentez bozukluklari

Mitokondrial deplesyon sendromlari

G6PD eksikligi

Alagille sendromu

4% Metabolik hastaliklar

> Karaciger parankim hastalig ile birlikte

Alfalantitripsin eksikligi

Glikojen depo hastahiklari

Tirozinemi tipl

Wilson hastahig:

Gestasyonel alloimmun karaciger hastahigi (GALD)
Kistik fibrozis

» Karaciger parankim hastaligi ile birlikte olmayan

Crigler-Najjar tip I,

Primer hiperoksaliiri (bobrek ile birlikte)
Organik asidemiler,

Ure siklus defektleri

Glikojen depo hastaliklar1 Tipl

Ailesel hiperkolesterolemi

% Akut Karaciger yetmezligi
e Toksik
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Mantar zehirlenmesi
Idiopatik
Viral
Otoimmun
¢ Kriptojenik siroz
+¢ Primer Karaciger tiimorleri
» Benign tiimorler (hamartoma, hemangioendothelioma)
» Hepatoblastoma
» Hepatocellular karsinom(HSK)
> Infantil embriyoner sarkom
% Hepatitler
» Viral hepatitler
» Otoimmun hepatitler
s Diger
» Caroli hastahgi
» Konjenital hepatik fibrozis

4.4.2. Kolestatik Karaciger Hastahklari

Bu grup BA, Alagille sendromu, progresif familial intrahepatik kolestaz (PFIC) gibi bir
cok cesitli hastalig1 icerir. Bu hastaliklarda, biiylime geriligi, agir beslenme geriligi, inatgi
kasint1 ve hepatik osteodistrofi gibi klinik semptomlar goriiliir. Portal hipertansiyon veya

karaciger yetmezliginden kaynaklanan komplikasyonlar da eslik edebilir

BA’li ¢ocuklarda karaciger nakil endikasyonlarin %40-50’sin olustur ve cocuklarda
karaciger nakli’nin en sik nedenidir [39, 40]. Asya toplumlarinda daha sik goriiliir, Japonya’da
pediatrik karaciger nakli nedenlerinin %64 ’iinii olusturur. BA yenidogan doneminden baslayan
intrahepatik ve ekstrahepatik safra yollarinin ilerleyici, destriiktif, inflamatuvar, fibroobliteratif
hastaligidir [41]. Toplumda goriilme insidanst 5700-15000 canli dogumda 1 olarak
raporlanmistir[42]. Biliyer atrezili hastalara safra drenajini saglamak i¢in ilk 3 ayda Kasali
portoenterostomi yapilmasi Onerilir, ancak ameliyat sonrasi yine de hastalarin gogunlugunda
ilerleyici karaciger hastalig1 devam eder ve hastalarin %80°ni 18 yasina kadar karaciger nakline
ihtiya¢ duyar [43]. BA’nin sendromik varyantlar1 olan c¢ocuklarda ek olarak splenik
malformasyonlar gibi anatomik varyasyonlar1 primer hastaligin klinige eslik edebilir.
Transplantasyon i¢in degerlendirme sirasinda yapilan abdominal vaskiiler goriintiileme, cerrahi
sirasinda gerekebilecek herhangi bir teknik degisikligin dnceden tahmin edilmesini saglayabilir
[44]. BA’li gocuklarda, ilk bagvurunun ge¢ olmasi (>120 giinliik), karaciger biyopsisinde ileri
siroz bulgularinin goriilmesi, portoenterostomiden 3 ay sonra total bilirubin 6 mg/dl (102.6
pmol/L) iizerinde olmasi, tekrarlayan kolanjit ataklari, karaciger sentez fonksiyonlarinda
bozulma,, karaciger yetmezligi belirtileri veya portal hipertansiyonun gelismesi hastada

karaciger nakli gereksinimi oldugunu gosteren bulgulardir [45].
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Alagille sendromu otozomal dominant geg¢isli bir hastalik olup, 100.000 canli dogumda 1
goriiliir [46]. Kardiyak yiiz, bobrek, okiiler ve iskelet anormalliklerin eslik ettigi, multi-sistemik
bir hastaliktir. Hastaligin ana klinik sorunlar1 arasinda kolestaz, yetersiz beslenme, kardiyak
veya bobrek fonksiyon bozukluklart yer almaktadir [47]. Hastaligin kaginti ve malabsorpsiyon
semptomlar1 konservatif olarak tedavi edilebilir. Cerrahi tedavisinde portoenterostomi (Kasai
prosediirii) faydali degildir ve 6nerilmemektedir [48]. Alagille sendromu ile takipli hastalarin

takriben %20-30°da son donem karaciger hastalig1 gelisir[46, 48].

PFIC hastalig1 otozomal resesif gecisli bir hastalik olup ATP8B1 mutasyonu PFIC-1’e,
ABCB11 mutasyonu PFIC-2’ye ve ABCB4 mutasyonu PFIC-3’e neden olmaktadir [49]. PFIC1
ve PFIC2 ile takipli kasintis1 olan hastalarda klinigi hafifletmek ve hastaligin progresyonu
yavaslatmak i¢in urodeoksikolik asit tedavis ve biliyer diversiyon ameliyatlar1 yapilabilir[50].
ATP8B1'in ekstrahepatik ekspresyonu goz Oniine alindiginda, siklikla karsilagilan klinik
bulgular arasinda diyare, biiyiime geriligi, tekrarlayan pankreatit veya steatohepatit yer
almaktadir[50]. Biliyer diversiyon ameliyati: sonrasi klinik bulgularin devam eden hastalarda

karaciger nakli 6nerilmektedir [51].

4.4.3. Metabolik Karaciger Hastaliklar

Kuzey Amerika ve Avrupa’da ¢ocuklarda AKY nedeni ile yapilan karaciger nakillerinin
%10'unu metabolik hastaliklar olusturmaktadir[52].Mitokondrial hastaliklar her yasta goriile
bilinse de galaktozemi, tirozinemi, Niemann Pick tip C, tire siklus defektleri gibi metabolik
hastaliklar daha ¢ok hayatin ilk yillarinda goriiliir[53]. Metabolik defekti diizeltmek igin
karaciger nakli, diger organ sistemleri etkilenmeden ve komplikasyonlar gelismeden once
diistinilmelidir [54]. Metabolik karaciger hastaliginda karaciger nakli endikasyonu ve
zamanlamasi hastaligin etiyolojisine bagl olarak farklilik gostermektedir [55]. Metabolik
hastaligin biyolojisinin net bir sekilde anlagilmasi, KC’naklinin hastaligin seyri tlizerindeki

potansiyel etkisini degerlendirmek igin kritik 6neme sahiptir [55].

Alfa 1 antitripsin [56] eksikligi, Avrupa'da ¢ocukluk ¢aginda goriilen metabolik karaciger
hastaliginin en yaygin nedenidir [57]. Cocuklarin %50-70' siroza ilerleyen kalici karaciger
hastaligr gelistirmesine ragmen, sadece %20-30'u cocukluk veya ergenlik doneminde
transplantasyon gerektirir [57, 58] AAT eksikligine bagli olarak neonatal donemden baslayan
kolestaz bulgular goriile bilir. AAT eksikliginin siklig1 yenidogan déneminde kolestaz olan
bebeklere %]l ila %10 arasinda goriilmektedir [59].

Tirozinemi tip | fumaril asetoasetaz (FAA) deftekinden kaynaklanan otozomal resesif bir
hastaliktir [60]. Tirozinemi tip | ile takipli ¢ocuklarda HSK gelisme riski vardir [61]. Klinik
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ozellikler ayni aile i¢inde bile heterojendir. Kiiciik bebeklerde kolestaz ve koagiilopati goriiliir
ve bu genellikle karaciger hastaliginin goriinen derecesiyle orantisizdir. Daha biiyiik bebekler
ve cocuklar, kolestazli veya kolestazsiz kronik karaciger hastaligi veya porfiriyi taklit eden
agrili krizlerle basvurabilirler [62]. Tedavi toksik metabolitlerin olusumunu 6nleyen normal
biiylime ve gelismeye izin veren fenilalanin ve tirozin kisitli diyet ve nitison ile yapilir [63].
Tirozinemi tip I’de karaciger nakli artik sadece nitisona yanit vermeyen veya HSK gelisen
hastalarda oOnerilmektedir [61]. Hastalarda siiksinilasetonun idrarla atilimi ve kan tirozin

konsantrasyonunda yiikselme goriilmektedir [64].

Kistik fibroz 3000 canli dogumda 1'inde goriiliir[65]. Gen defektine bagli olarak kistik
fibrozis transmembran regiilator (KFTR) proteinin sentezi bozuktur [65]. Esas olarak
akcigerleri ve pankreasi etkileyen bir multiorgan hastaliktir[66] KF hastalarinin %35'e
kadarinda karaciger hastaligi mevcuttur, ancak bu hastalarin sadece %5-10'unda karaciger Siroz
gelisir. Neonatal kolestaz, KF'li hastalarin %5'inden azinda goriilir [67]. KF'li bebeklerin
mekonyum ileus veya gelisme geriligi ile birlikte steatore ile basvurmasi daha olasidir[68].
Siroz ve portal hipertansiyon, hastalarin %5-10'unda yagamin ilk on yilinda meydana gelir ve
ergenlik veya erken erigkinlik doneminde komplikasyonlarla kendini gosterir [67]. Karaciger
nakli endikasyonu, beslenme destegine yanit vermeyen malniitrisyon, inat¢i portal
hipertansiyon ve hepatik disfonksiyon igerir. Akciger hastaligi geri doniisiimsiiz hale gelmeden

transplantasyonun yapilmasi 6nemlidir [69].

Wilson hastaligi 5 yasindan biiyiik ¢ocuklarda karaciger nakline en sik neden olan
metabolik hastaliktir [70]. Otozomal resesif gegisli bir hastaliktir ve 30.000 canli dogumda 1
goriilir [71]. Defektif gen, 13.kromozom iizerindedir ve bakir transportu yapan P-tipi
adenozintrifosfatazi (ATP7B) proteininin kodlar [72]. Ergenlikteki klinik bulgulari arasinda
hepatik disfonksiyon, siroz ve psikiyatrik semptomlar bulunur. Norolojik semptomlar spesifik
olmayabilir, ancak kotlilesen okul performansi, anormal davranis, koordinasyon eksikligi ve
dizartri yaygindir. Renal tiibiiler anormallikler, bobrek taglar1 ve hemolitik anemi WH’nin diger
ozelliklerdir [72]. Coombs-negatif hemolitik anemi, belirgin hiperbilirubinemi disiik serum
seruloplazmin, normal veya normalin altinda diisiik serum alkalin fosfataz varligit WH'n1
diistindtirmelidir [73].

Crigler-Najjar tip 1 difosfat glukuronosiltransferaz (UDPGT) eksikliginden kaynaklanan
otozomal resesif gegisli bir hastaliktir[74].Genellikle erken c¢ocukluk doneminde
transplantasyon ihtiyaci gerektirir, ancak daha hafif klinigi olan hastalar ergenlik donemine

kadar fototerapi tedavisi ile bas edebilir. Glioksilat metabolizmasinindaki defekt nedeni ile

olusan kalsiyum oksalat bobrek de dahil olmak {izere ¢esitli organlarda birikir [75]. Karaciger
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nakli’li i¢in ideal zaman geri doniisiimsiiz bobrek yetmezligi bulgular gelismeden 6nceki
dénemdir. Bu miimkiin degilse, ayn1 anda karaciger ve bobrek nakli gerekebilir [74]. Daha hafif

fenotipleri olan gocuklar, ergenlige kadar miidahale gerektirmez [76].

4.4.4. Akut Karaciger Yetmezligi (AKY)

Onceden bilinen metabolik ve kronik karaciger hastaligi olmayan birinde gelisen ani
karaciger fonksiyon bozuklugu durumu AKY olarak tanimlanir [77]. Pediatrik Akut Karaciger
Yetmezligi Calisma grubu tarafindan 6nceden bilinen kronik karaciger hastaliginin olmamasi,
parenteral K vitamini tedavisine cevap vermeyen karaciger kaynakli koagiilopatinin olmasi,
ensefalopati eslik ettigi durumda INR’nin 1,5-1,9 arasinda veya ensefalopatinin eslik etmedigi
vakalarda INR’nin 2 veya lizerinde olmasi AKY olarak kabul edilir [78].

Cocuklarda yapilan karaciger nakillerinin %13'e kadar1 AKY zemininde yapilmaktadir.
Yapilan galismalarda yetiskin hastalarda bu oranin daha az oldugu goriilmiistiir [77, 79]. Bu
hastalarda klinik semptomlarin hizli bozulmasi kesin taniy1 geciktirebilmektedir. Genel olarak
bulasic1 hastaliklar, immiinolojik, metabolik ve toksin, ilag gibi faktorlere bagli olarak
gelisebilir [80].Viral hepatitler gelismekte olan iilkelerde akut karaciger yetmezliginin en
yaygin nedenleridir [81]. Antibiyotikler, anti tiiberkiiloz tedavisi, anti epileptik tedavi ve
asetaminofen zehirlenmesi gibi birgok farkli ila¢ akut karaciger yetmezligine neden olabilir
[82]. Fakat AKY’ nin etiyolojisi, vakalarin neredeyse yarisinda belirsiz kalmaktadir [83]. AKY
2 yasindan kii¢iik ¢ocuklarda daha ¢ok metabolik nedenlere baglh olarak gelismektedir[84].

AKY olan g¢ocuklarda siddetli hepatik disfonksiyon oldugu zaman bile ensefalopati
gelismeye bilir. Ensefalopatinin erken degerlendirilmesi ndrolojik fonksiyonlar bozulmadan
nakil kararinin alinmasi ve sevk agisindan ¢ok 6nemlidir. AKY gelisen hastalarda serebral
O6demin olusmasi ve intrakraniyal basing (IKB) artmasi kotii prognoz belirtisi olarak kabul
edilir. Progresif ensefalopatinin oldugu hastalarda IKB monitdrizasyonunun kullanilmasi,

artmig IKB 'nin erken tan1 almasina ve tedavisine olanak saglamistir [85].

AKY’de prognozu degerlendirmek i¢in 1980’lerin sonundan kullanilmaya baslayan
Kings Collage kriterleri duyarliginin az olmasi nedeniyle yerini giiniimiizde MELD (Model for
End Stage Liver Dease) ve PELD (Pediatric for End Stage Liver Dease) skorlama sistemlerine
birakmistir. 12 yasindan biiyiik cocuk hastalarda MELD skorlamasi kullanilirken, PELD
skorlama sistemi 12 yasindan kiiciik cocuklarda kullanilmaktadir. Bu skorlama sistemleri
bilirubin degeri, INR, listeye alinma yasi, kreatinin seviyesi, agirhk ve boy degerleri
kullanilarak hesaplanmaktadir [86]. Alinan degerin 30’dan biiyiilk olmasi nakil yapilmazsa

hastanin %94-100 oraninda 6liim riski oldugunu gostermektedir [86].
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4.4.5. Karaciger Tiimorleri

Cocuklarda karaciger nakline en sik neden olan karaciger tiimorii hepatoblastomdur [87].
Hepatoblastom i¢in altin standart tedavi, preoperatif kemoterapi ve ardindan cerrahi sinirlar
negtif olacak sekilde tiimoriin tam rezeksiyonudur [87, 88]. Kemoterapi sonrasi pulmoner
tutulumu olmayan tamamen rezeksiyon yapilamayan hastalara karaciger nakli 6nerilmektedir
[89]. Ayrica tan1 aninda karacigerin 4 sektoriinii de tutan birden fazla tiimoér odagi igeren Pretext
evre 4 hepatoblastomlarda da karaciger nakli yapilmalidir. Daha 6nce cerrahi rezeksiyon

girisimlerinin olmamasi ve multifokal tutulum olmamasi iyi prognostik faktorlerdir [90].

HSK yetigkinlere kiyasla ¢ocuklarda daha nadirdir [91]. HSK’de tedavi tiimoriin
rezeksiyon ile saglanir ve ekstrahepatik yayilim olmadigi zaman karaciger nakli erken

diistintilmelidir [92].

Tedaviye yanit vermeyen veya yiiksek debili kalp yetmezligi, koagiilopati (Kasabach-
Merritt sendromu) v gibi hayati tehdit eden komplikasyonlara neden olan hepatik

hemanjiyoendotelyomali ¢ocuklara karaciger nakli 6nerilmektedir [93].

4.4.6. Karaciger Nakli i¢cin Kontrendikasyonlar:

Karaciger nakli i¢cin kontrendikasyonlar mutlak ve rélatif kontrendikasyonlar olarak ikiye

ayrilmaktadir.

Agir kardiyopulmoner hastaliklar, karaciger nakli ile diizelmeyen metabolik bozukluklar,
ekstrahepatik yayilimin oldugu karaciger tiimorleri, Kontrolsiiz sistemik enfeksiyonlar, geri

doniisii olmayan norolojik etkilenme mutlak kontrendikasyon olusturur [36, 94].

Kemoterapiye ragmen hizli progresyon gosteren HSK, Hemofagositik Lemfohistiositozis

(HLH) ve ciddi psikososyal uyumsuzlugu olan hastalar rolatif kotrendikasyonlara 6rnek olabilir

[95].

Ayrica tan1 aninda karacigerin 4 sektoriinii de tutan birden fazla tiimér odagi iceren
Pretext 4 hepatoblastomlarda da karaciger nakli yapilmalidir. Daha 6nce cerrahi rezeksiyon

girisimlerinin olmamasi ve multifokal tutulum olmamasi iyi prognostik faktorlerdir [90].

HSK yetiskinlere kiyasla ¢ocuklarda daha nadirdir [91]. HSK de tedavi tiimoriin

rezeksiyon ile saglanir ve ekstrahepatik yayilim olmadigi zaman karaciger nakli erken

diisiniilmelidir [92].

Tedaviye yanit vermeyen veya ylksek debili kalp yetmezligi, koagiilopati (Kasabach-
Merritt sendromu) gibi hayati tehdit eden komplikasyonlara neden olan hepatik

hemanjiyoendotelyomali ¢gocuklara karaciger nakli 6nerilmektedir [93].
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4.4.7. Cocuklarda Karaciger Nakli Zamanlamasi

Son donem karaciger hastalariin karaciger nakli icin listeye alinmasi hasta ve greft sag
kalim1 g6z 6niinde bulundurarak yapilir. Son dénem karaciger hastaligi olan ve 6n goriilen sag
kalim siiresi 2 yildan az olan hastalara KC nakli yapilmalidir. Karaciger hastaligi olan ¢ocuklar,
karaciger fonksiyonlar1 bozuldugu igin fiziksel, entelektiicl ve sosyal gelisimlerinin geri

kalabilecegi nakil zamanlamasini yaparken hesaba katilmalidir.

Karaciger nakli bekleme listelerinde mortalite ve morbiditelerinin oranlarinin artmasi
nedeniyle daha hasta olanlari, ve yakin zamanda mortalite beklentisi yiiksek olan hastalar1 6n
siraya alabilmek i¢in erigkin hastalar icin MELD (Model of end stage liver disease)skorlama
sitemi gelistirildi MELD Skoru, kronik karaciger hastaligmin siddet seviyesini 6l¢mek ve
transplantasyon i¢in Oncelik sirasini belirlemek amaciyla kullanilan puanlama sistemidir.

Bu skor, karaciger hastalarinin gelecekteki 3 aylik yasam beklentisini gosterir.

.Bu skorlama sistemi bekleme listesinde morbitede riskine gore organ temin i¢in olanak
saglar. PELD Skoru, 12 yas alt1 pediatrik hastalarda karaciger yetmezligi durumlarinda nakil
adaylar1 i¢in karaciger hastalik siddetini baz alan ve nakil endikasyonunu tayin eden logaritmik
bazli objektif bir skorlama sistemidir-. PELD skorlama sistemi, bilirubin, INR, serum albiimin,
yas > 1 ve bilylime verilerini kullanilarak Pediatrik Karaciger Nakli [38] arastirma grubu
calismalarindan elde edilen verilere dayanan benzer bir matematiksel sistemidir [22] PELD
skoru ayrica ii¢ aylik mortalite yiizdeleri ile korelasyon igerir. PELD skoru, MELD skorunun

12 yas alt1 i¢in revize edilmis halidir.

PELD Skoru = 4.80* In(serum bilirubin, mg/dL) + 18.57*In(INR) — 6.87*In(albumin,
g/dL) + 4.36(<1 yas) + 6.67(gelisme bozuklugu)

12 yas lzerinde is MELD skorlama sistemi kullanilir. MELD ardindan PELD’in
tanimlanmas1 6liim oranlarini azaltmis, ¢ocuklar ve yetiskinlerde 2 yil iginde bekleme
listesinden ¢ikmaya imkan saglamistir Cowles ve ark. [24] BA nedeniyle nakil yapilan 71
cocuktan olusan bir kohort ¢alismasinda (61 hasta daha 6nce KP; 10hasta primer karaciger nakli
yapilmis), PELD skorunun 12°den biiyiik olanlarin nakil sonras1 6liim oranlarinin daha ytiksek

oldugu, PELD skoru 10 ve altinda olan ¢ocuklarin sonuglarinin daha iyi oldugu ortaya konuldu.

PELD Skoru, 12 yas alt1 pediatrik hastalarda karaciger yetmezligi durumlarinda nakil
adaylari i¢in karaciger hastalik siddetini baz alan ve nakil endikasyonunu tayin eden logaritmik
bazli objektif bir skorlama sistemidir. PELD skoru ayrica {i¢ aylik mortalite yiizdeleri ile

korelasyon igerir. PELD skoru, MELD skorunun 12 yas alt1 i¢in revize edilmis halidir.
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4.4.8. Transplantasyon Oncesi Degerlendirilme

Her bir karaciger nakil aday1 olan ¢ocuk hasta ameliyat oncesi multidisipliner bir ekip
tarafindan degerlendirilir. Bu degerlendirmeler sirasinda tespit edilen sorunlardiizeltilir ve hem

ameliyat riskini hem de ameliyat sonras1 komplikasyonlar1 azaltir.

4.4.8.1. Beslenme

Kronik karaciger hastaligi olan g¢ocuklar, yeterli biiyiimeyi saglamak i¢in normal
cocuklara gore %?20-80 daha fazla kaloriye ihtiya¢ duyduklarindan yetersiz beslenme riski
altindadirlar [96]. Karaciger yetmezlik bulgularina ek olarak artan metabolizma ve
malabsorpsiyon birlikte kalori ihtiyacini artirir. Karaciger nakli dncesi beslenme destegi, hasta
ve greft sag kaliminin yani sira nérolojik gelisim {izerinde de de olumlu etkilere sahip[97,
98].Yagda ¢oziinen vitamin (YCV) eksikligi yaygindir ve YCV eksikligini dnlemek i¢in izleme
ve yakin takip Oneriler [98]. Ayni1 zamanda bu hasalarda orta zincirli yag asit eksikligi ola
bildiginden diyeti bu yonden zengin tutmak gerekir [99]. Kronik karaciger hastaligi olan
cocuklarda oral alim yeterli olmadiginda, nazogastrik (NG) tiiple beslenmeye baslanmasi

onerilir [99].

4.4.8.2. Kardiyopulmoner degerlendirme

son donem karaciger hastaligi olan hastalarda eslik eden kardiyomiyopati, hiper dinamik
sirkiilasyon, hepato-pulmoner sendrom, kardiyak iletim bozuklular1 portopulmoner sendrom
goriilebilmektedir [100]. Son dénem karaciger hastalig1 olan ¢ocuklarin biiyiik ¢ogunlugunda
yiiksek kalp debisi azalmis sistemik vaskiiler direncin eslik ettigi sirotik kardiyomiyopatiler
eslik etmektedir [100]. Karaciger nakli’li 6ncesi kardiyak hastaligi degerlendirmek igin
ekokardiogram ve elektrokardiyogram goriilmesi onerilir. Hepatopulmoner Sendrom (HPS)
olugsmasi durumunda pulmoner kilcal damarlarda dilatasyon, oksijenasyonun bozulmasi ve
sagdan- sola sant gelisebilir. Yaygin semptomlar1 arasinda siyanoz, efor disipnesi, ¢comak
parmak bulunur. Nakil 6ncesi bu semptomlara sahip ¢ocuklar preoperatif degerlendirme igin
cocuk kardiyolojisine yonlendirilmelidir [101]. Portopulmoner hipertansiyon (PPH) portal
hipertansiyon zemininde pulmoner arter basincinin artmasi olarak tanimlanir [102].
Ekokardiogram muayenesi zaman1 sag ventrikiil basinci artan, karaciger yetmezIlik bulgular
olan ¢ocuklarinda ¢ocuk kardiyolojiye sevk edilmesi gereklidir. KF ile takipli ¢cocuklarda
karaciger hastaligina ek olarak HPS ve PPH gelisebilmektedir [103].
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4.4.8.3. Bobrek fonksiyonlarinin degerlendirilmesi

Primer hastaligina bagli olarak karaciger nakli ihtiyaci olan ¢ocuklarda degisken derecede
bobrek fonksiyon bozuklugu goriilebilir. Biliyer atrezili ¢ocuklarin karaciger nakli ve
sonrasinda bobrek fonksiyonlarinin iyi oldugu goriilmiistiir [104]. Hastalarda ameliyat sonraki
donemde kalsindrin inhibitdrlerinin uzun siire kullanimina bagli olarak kronik bobrek
yetmezligi (KBY) gelise bilir [105]. Bu nedenle kalsindrin inhibitor kullanan ve KBY bulgulari

olan hastalarda takiplerinde bobrek fonksiyon testlerinin (BFT) goriilmesi onerilir [52].

4.4.8.4. Dis Saghginin degerlendirilmesi

Agiz sagligi nakil planlanan hastalar i¢in ¢ok dnemlidir. Uzun siireli biberonla beslenme
dis ciirtiklerine neden olmaktadir [106]. Dis enfeksiyonlar1 ve ciiriiklerine bagli naklin
ertelenmesi gerekebilir ve ayrica dis ¢iiriikleri nedeniyle nakil sonrasi sepsis gelisme riski de
bulunmaktadir [107]. Dis ¢iiriigii, dis eti hastaligi, dis apsesi olasiligi agisindan hastanin

pediatrik dis hekimi tarafindan preoperatif olarak degerlendirilmesi onerilir [52].

4.4.8.5. Anesteziyoloji degerlendirmesi

Alicinin ameliyat 6ncesi anesteziyoloji ekibi tarafindan degerlendirilmesi zamani alicinin
kardiyovaskiiler, solunum, gastrointestinal, renal, santral sinir sistemi, karaciger ve hematolojik
degerleri preoperatif olarak ayrintili bir sekilde degerlendirilir [52]. Alagille sendromu, splenik
malformasyonlarin eslik ettigi biliyer atrezi ve primer hiperoksaliiri gibi karaciger hastaligina
ek olarak diger sistemik patolojik bulgularin oldugu durumlarin preoperatif degerlendirilmesi

alicinin morbidite ve mortalitesini 6nlemede 6nemlidir [108].

4.4.8.6. Oftalmolojik degerlendirme

KY olan ¢ocuklarda glukokortikoid kullanimina bagli olarak glokom ve katarakt riskinin
artig1 ve bu veriler esas alinarak uzun siireli glukokortikoid kullanilmasi planlanmigsa kontrol
oftalmolojik muayeneler 6nerilmektedir [109]. Alagille sendromu ve Wilson hastaliginda goz

tutulumu da oldugu i¢in oftalmolojik muayenenin mutlaka yapilmasi gerekir [110].

4.4.8.7. Bagisikhi@in degerlendirilmesi

Kronik karaciger hastaligi olan ¢ocuklar genellikle karaciger naklinden 6nce tam olarak
asilanmaz [111, 112]. Adaylarin transplantasyon Oncesi asililarin  tamamlanmasi,
transplantasyon sonraki donemde yapilan asilanmaya kiyasla daha iyi sonuglar verir. Karaciger

nakli planlanan her ¢ocuk hasta ameliyat oncesi as1 durumu sorgulanmalidir ve hastanin
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yapilmayan asilar1 varsa tamamlanmasi i¢in girisimlerde bulunulmalidir [111]. Biliyer atrezili
cocuklarda kizamikgik, kizamik ve sugicegi asilarina karsi humoral bagisikligin, saglikl
cocuklara kiyasla 6nemli 6l¢iide azaldigi goriilmistiir [113]. Ayn1 zamanda karaciger nakil
adaylarmin aile iiyelerinin de tam olarak asilanmas1 gerektigi konusunda egitim verilmelidir
[114]. Tam olarak asilanmamis olan nakil 6ncesi adaylar asilar1 hizlandirilmig bir programa
gore yapila bilir [52]. Nakil sonrasi alicida kizamik ve sugi¢eginin artan morbidite ve mortalitesi
g6z Oniine alindiginda, nakil dncesinde canli asilar ile asilama diisiiniilmelidir. Bu asilar en
erken 6 aylikken verilebilir [115]. Karaciger nakli i¢cin aday olan g¢ocuklarin preoperatif

enfeksiyon hastaliklarina konsiiltasyonu onerilir.

4.4.8.8. Psikososyal degerlendirme

Karaciger nakli yapilan ¢ocuklarin ailelerinin dmiir boyu devam eden sorumluluklari
oldugu icin hep bir stres ve depresyon hali mevcut olur. Psikososyal degerlendirme, hasta ve
ailenin psikolojik durumunu ve transplantasyonun basarisini etkileyebilecek risk faktorlerini
belirlemede ¢ok 6nemlidir [116]. Degerlendirme, nakil siireci, tedaviye uyum ve engellerin yani
sira aile ve gocugun norobilissel, psikolojik haline iliskin bilgileri icerir [116]. Uyumsuzluk i¢in
potansiyel risk altindaki hastalar ve aileleri, karaciger nakli 6ncesi ve sonrasinda psikososyal

destek almalidir [52].

4.4.8.9. Kognitif fonksiyonlar: degerlendirme

Yapilan arastirmalarda karaciger nakli sonrasi c¢ocuklarda kognitif fonksiyonlarinda
azalmanin oldugu goriilmiistiir [56, 117]. Karaciger transplantasyonu oncesinde ve sonrasinda
azalmis kognitif fonksiyonun nedenleri arasinda yasamin erken donemlerinde yetersiz
beslenme, azalmis bas gevresi, zayif kilo alimi, biiytime geriligi ve diisiikk vitamin E seviyeleri
yer almaktadir [118]. Bu hastalarda kognitif defisiti en aza indirmek i¢in nakil 6ncesi donemde
diyetin dogru ayarlanmasi ve kognitif fonksiyonlar degerlendirmek i¢in diizenli testlerin

yapilmasi Onerilir [52].

4.4.8.10. Cocuk karaciger naklinde greft secimi

Pediatrik greft secimi bekleme listesi morbidite ve mortalitesini optimize etmek veya
ortadan kaldirmak ve aliciya uzun siireli sag kalim sansi verebilmeyi goz Oniine alarak

yapilmalidir.

Kiiresel olarak, ¢ocuklar karaciger nakline farkli diizeyde erisime sahiptir. Kiiltiirel olarak

beyin 6liimii olan donérlerden organ bagisinin kiiltiirel ve dini nedenlerle sinirli oldugu ve canli
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bagistan baska alternatifin olmadig1 bizim iilkemiz gibi iilkelerde canli vericili karaciger nakli
yapilmaktadir. Cocuklarda ¢ogunlukla canli vericili karaciger nakli yapilmasi bekleme listesi

morbidite ve mortalitesini diisiirmektedir.

ABD ve Avrupa iilkelerinde organ bagis orani yiiksek oldugu i¢in beyin 6liimii olan
vericiden alinan greftler kullanilmaktadir. Pediatrik karaciger nakli ihtiyaci olan ¢ocuklarin iigte
ikisinin 5 yastan kii¢lik olmasi ve erigskin donorden elde edilen tiim karacigerin ¢ocugun karnina

yerlestirilme ihtimalinin olmamasi bu iilkelerde greft erisimini zorlastirmaktadir.

ABD’de bekleme listesi kurallarinda ¢ocuklar lehine yapilan diizenlemeler ragmen
bekleme listesi mortalite oran1 canli vericili karaciger nakli veya boliinmiis karaciger naklini

yliksek oranda yapan iilkelere gore cok yiiksektir.

Greft se¢imini belirleyen en 6nemli faktorlerden o bolgede hangi grefte kolay ve erken
zamanda erisim saglanabilmesidir. Diger bir faktor ise secilen greftin voliim olarak alicinin
metabolik ihtiyacin1 saglayacak ve portal hipertansiyonlu hastalardaki portal akimi1 kompanse
edecek yeterlilikte olmasidir. Yine metabolik hastalikli alicilarda eksikligi olan enzimi yeterli
diizeyde olusturabilmelidir. PELD veya MELD skoru yiiksek olan alicilar daha biiyiik greftlere
gereksinim duyarlar. Greft voliimii ne ¢ok az nede ¢ok fazla olmalidir. Greft voliimiiniin alicinin

viicut agirhigina oran1 (GWRW)’in 0,8 den kii¢iik olmamasi ve 4’den biiyiik olmamasi gerekir.
4.4.9. Karaciger Nakli Tipleri

4.4.9.1. Tiim karaciger nakli

Bu teknik karaciger naklinde kullanilan temel tekniktir ve pediatrik beyin 6limii olan
donorlere veya boyut uyumlu eriskin donor varliginda kullanilmaktadir [119]. 5 yas alt1
cocuklarda kullanimi nadirdir. Pediatrik karaciger nakil endikasyonu olan ¢ocuklarin iicte 2 si
5 yasindan kiigiiktii. Bu nedenle kullanimi sinirlidir. Cocuklarda tiim karaciger implantasyonu

yetiskin hastalardakine benzer sekilde uygulanmaktadir.

Bu teknikte alicinin sirotik karacigeri Piggyback teknigi ile VKI korunarak rezeke edilir.
Beyin 6liimii olan dondrden alinan karaciger biitiin bir greft olarak hepatik ven portal ven,
hepatik arter ve safra kanali anastomozlar1 yapilarak implante edilir. Piggyback teknigi tam
karaciger transplantasyonunda hepatik ven anastomozu i¢in tercih edilmektedir [120]. Alicinin
VKI korunarak alicinin VKI ile greftin vena cava superioru arasinda anastomoz gergeklestirilir.
Vericideki safra yoluyla alicinin safra yolu genellikle ug-uga anastomoz edilir. Alic1 ve verici
safra yollar1 arasinda uyumsuzluk varsa hepatikojejunostomi yapilabilir. Cocuklarda tim

karaciger implantasyonu yetiskin hastalardakine benzer sekilde uygulanmaktadir.
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1 .7 hepatik ven anastomozu

hepatik arter anastomozu

ortal ven anastomozu

epatikojejundsto:

Resim 13. Tam Karaciger Nakli [121]

4.4.9.2. Parsiyel Karaciger greftleri kullanilarak yapilan karaciger nakli

Parsiyel karaciger greft implantasyon teknikleri ¢ocuklarda boyut uyumsuzlugu sorunu

gidermek icin gelistirilmistir.

4.4.9.2.1. indirgenmis (Reduced) karaciger greftleri

Bu prosediir ilk olarak Bismuth ve ark. tarafindan tarif edilmistir [122]. Beyin 6liimii olan
donérden alinmis tiim karaciger pediatrik alicinin karin bosluguna yerlestirilebilmesi igin
vaskiiler yapilar ve safra kanali, sol lateral sektor lehine korunarak sol lateral sektor’e
indirgenir. Geride kalan biiyiik karaciger parcasi kullanilamaz [122]. Gliniimiizde giderek daha
az kullanilan bu indirgeme teknigi, dondr ve alici arasindaki boyut farkliliklarinin
yaratabilecegi sorunlari ortadan kaldirir. Baslica dezavantaji, yetigkin alici listesindeki hastalar
icin organ havuzunu kiigiiltmesidir. Bu nedenle, canli dondr ve bdliinmiis karaciger
transplantasyonu gelistirildikten sonra, kiigiiltiilmiis greftlerle daha diisiik oranlarda
kullanilmaktadirlar. Sadece tiim sol loba ihtiya¢ duyan biiyiik ¢ocuklar ve daha diisiik agirlikli
yetiskinler i¢in kullanilabilmektedirler.
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Resim 14. Sol Lateral Segmente Indirgenmis (Kiiciiltiilmiis Kadavra Grefti(Portal Ven, Aort
Giidiigii ve Koledok Sol Lateral Segment Lehine Korunmustur)

normal karaciger kiiciiltiilmiis sag lob kiigiiltiilmiis sol lob

split karaciger(erigkin-
monosegment cocuk)
LHV

kiigiiltiilmiis sol
lateral segment
LHV

Bl
PV HA

Resim 15. Kiigiitiilmiis (Indirgenmis) Greft Tipleri [123]

4.4.9.2.2. Split karaciger nakli

Pediatrik karaciger naklindeki en 6nemli zorluklardan biri, 6zellikle yas1 kiigiik hastalarda
boyut uyumlu kadavra greflerinin sayisinin yetersiz olmasidir. Bu durum hastalarin karaciger
nakli listesinde uzun siire beklemelerine ve karaciger nakli sans1 bulamadan kaybedilmelerine
ve yiiksek 6liim oranlarina yol agmaktaydi. Orijinal teknik ilk olarak Pichlmayr tarafindan tarif

edilmistir[124]. Kadavradan alinan tam bir karaciger falsiform ligament hizasindan ex situ
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olarak sag trisegment (genisletilmis sag lob segment 4 5,6,7, 8) ve sol lateral segment (segment
2,3) olmak iizere iki kisma ayirilir. Graftler eriskin ve pediatrik alicilara nakledilir: Karacigerin
ikiye ayrilmasi, kross klemp konulmadan once, karacigerin dolasimi devam ederken in situ
olarak veya karaciger ¢ikartildiktan sonra arka masada (bactable)’da ex vivo olarak yapilabilir.
Hangi teknigin kullanilacagina donériin hemodinamik stabilitesine, logistik destek durumuna
ve cerrahin tercihine gore karar verilir. Ex vivo teknikte, dondrden tiim karaciger greftinin
cikarilmasi standart olarak yapilir. Bu nedenle, ex vivo teknik kross klemp i¢in fazladan zaman
gerektirmez ve diger organ ekipleriyle karaciger greft aliminda lojistik olarak isbirligi yapmak
daha kolaydir. Bununla birlikte, karaciger greftinin parankim transeksiyonu, damar/safra kanali
boliinmesi ve damar rekonstriiksiyonu dahil olmak tlizere karmasik ve uzun bir back table siireci
gerekir. Bu ekstra saatler soguk iskemi siiresini uzatir. Backtable da karacigeri bolme sirasinda,
karacigerinin timiinii buzlu sogutma soliisyonu i¢inde tutmak zordur, bu nedenle karacigerde
1s1n1p sicak iskemi hasari olusabilir. Ayrica, ex vivo teknik, parankim kesit yiizeyinden kanama
ve safra sizintis1 riski igerir. Ote yandan, dondr hemodinamik dengesizligi ve diger organ
cikarma ekipleriyle lojistik olarak isbirligi daha kolaydir. In situ teknik de ise kros klemp 6ncesi
karacigeri bolmek igin ekstra saatler gerekse de, daha kisa soguk iskemi siiresi, daha iyi greft
fonksiyonu ve greft reperfiizyonundan sonra daha diisiik kanama riskine sahiptir. Ayrica donor

secimi de dnemlidir. Split karaciger nakli i¢in uygun donor kriterleri:

e Yas <40 yil

o Agirlik > 50 kg, < 90 kg

o Normalin iki ila ti¢ katina kadar karaciger fonksiyon testleri
¢ Yogun bakimda kalig <5 giin

o Sepsis yok

e Diisiik doz vazopressorler

o Greftin tatmin edici makroskopik gortinimi

Bir ¢ok pediatrik transplantasyon merkezinde in situ olarak intraoperatif béliinerek elde
edilen karaciger greftleri genis olarak kullanilmaya baslanilmistir[95, 125].Cocuklarda
genellikle sol lateral segment greftleri kullanilmaktadir. Sag lob greftleri daha biiyiik

¢ocuklarda tercih edilir.
4.4.9.3. Canh vericili karaciger nakli

. Saglikli bir bireyden alinan karacigerin bir kisminin bagka bir hasta bireyi tedavi etmek
icin kullanildig1 canli vericili karaciger naklinin bir segenek olarak ortaya ¢ikmasi 20. ylizyilin
ortalarina kadar uzanmaktadir. 1980'lerde, tiim organ karaciger transplantasyonu global olarak

standart bir tedavi haline geldiginde, kaginilmaz olarak organ yetersizligi sorunu ortaya
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cikmigtir [124]. Pediatrik hasta grubunda beyin 6liimii olan dondrden alinan organlarin
yetersizligi, kiigultilmiis ve split karaciger transplantasyonun gibi teknik yeniliklerin
gelismesine yol agmustir [3,36-39,125]. Canli vericili karaciger nakli split karaciger
transplantasyonu tekniginin daha ileri asamasi olarak dogmus ve 20. yiizyilin yiiz yilin en biiyiik

basarilarindan biri haline gelmistir.

Canli donér cerrahisindeki deneyimler ve teknik gelismeler ve pediatrik grupta
miikemmel hasta ve greft sag kalim sonuglarinin elde edilmesi canli vericili karaciger nakli'nin
yetiskinlerde de yaygin olarak uygulanmasinin yolunu agmistir. Son 30 yilda cerrahi tekniklerin
ileri diizeyde gelismesiyle deneysel bir prosediirden bir tedavi standardina dontistirmiistiir. Bu
yeniliklerin ¢ogu, kiiltiirel olarak beyin 6liimii olan dondrlerden organ bagisinin kiiltiirel ve dini
nedenlerle simirlt oldugu ve canli bagistan baska alternatifin olmadig1 bizim iilkemiz gibi
tilkelerde meydana gelmistir Beyin 6liimii olan donoérlerin ciddi sekilde sinirlt oldugu veya
bulunmadig: iilkelerde canli vericili karaciger nakli sayilari katlanarak artmistir. Ozellikle dogu
tilkelerinde bati tilkelerine kiyasla canli vericili karaciger nakli'ne ihtiyag daha fazladir ve elde

edilen kazanim ¢ok daha biiytiktiir.

Canli vericili karaciger nakli, karaciger nakli bekleyen hastalarda greft sikintisinin
istesinden gelmek igin tercih edilen tedavidir. Cok yiiksek bir MELD veya PELD skoru ile
beyin 6liimii olan dondr i¢in ¢cok uzun siire beklemek, genellikle bekleme listesinde Sliimle ve
potansiyel olarak daha yiiksek greft basarisizligi ve/veya karaciger naklinden sonra 6lim
riskiyle sonuglanir. Canli vericili karaciger nakli, semptomatik ve dekompanse karaciger
hastaligr olan hastalara daha yliksek MELD skorlari, kotii beslenme durumu ve bobrek
fonksiyon bozuklugu ile iliskili hastalik progresyonundan 6nce erken transplantasyon olanagi
sunarak bekleme listesinde daha az 6liim orani ve ameliyat sonras1 daha iyi sonuglarin elde
edilmesini saglar. Tek dezavantaji canli vericilerde mortalite/morbiditenin kabul edilemez

olmasidir. Bu nedenle donor giivenligin her seyden 6nde gelir ve bu konuda 6diin verilemez.

Gilinlimiizde canli vericiden karaciger nakli, bir c¢ok pediatrik karaciger nakli
programlarinda en sik kullanilan tekniktir. Canli vericili karaciger naklinde sol lateral
segmentten, sol loba, sag loba ve kiiciik bebekler i¢in kii¢liltiilmiis ya da asir1 kiigiiltiilmiis sol
lateral segment ve mono-segment graftlerin kullanimini organ havuzunun genislemesine ve
hastalarin kisa siirede, genel durumlari iyi iken karaciger nakli olabilmelerini saglamistir. Hasta
sayilar1 artik¢a canli vericili karaciger naklinin sonuglarinin beyin 6liimii olan dondr nakilleri
kadar hatta 2 yas alt1 cocuklarda dah iyi oldugu goriilmiistiir. Graftin soguk iskemi siiresinin
kisa olmasi, kross klep konulduktan sonra 30 dk-1,5 saat ignde perfiize edilebilmesi 6nemli bir

avantajdir

36



Canli vericili karaciger nakli’de “organ bagisini goniilli olarak se¢me” kavrami
inanilmaz derecede onemlidir. Canli vericili karaciger nakli’nin yaygin olarak yapildigi cogu
tilkede ve iilkemizde canli bagis¢1 adaylari kesinlikle ticlincii dereceye kadar akrabalarla
smirhidir. Ulkemizde akraba olmayan canli verici onay1 igin etik kurul karar1 gereklidir. Bagisei
aday, riskleri ile birlikte bagis siireci hakkinda tam olarak bilgilendirildikten ve goniillii olarak

canli verici olmay1 segtikten sonra, bir dizi degerlendirmeden gegmelidir.

Canli dondrlerden karaciger grefti elde etmenin beyin 6liimii olan donérlere kiyasla
avantajlari, greft yaglanmasinin ameliyat Oncesi diyet ve egzersizle kontroliiniin
yapilabilmesidir. Canli vericili karaciger nakli'de degerlendirme i¢in yeterli zaman oldugundan
bu miimkiindiir. Viicut kitle indeksinin (BMI) 25'in lizerinde oldugu durumlarda donoriin viicut
agirhigini azaltmak icin her tiirlii caba gosterilir. Ultrason ve BT, greftin vaskiiler anatomisinin
anlagilmasina yardimci olmanin yani sira greftin yaglanmasini degerlendirmek iginde

onemlidir.

Canli vericili karaciger nakli teknik olarak daha zahmetlidir ve donoér karaciger
anatomisinin derinlemesine anlagilmasini, dikkatli preoperatif hazirlik ve titiz cerrahi gerektirir.
Genellikle kisa ve daha kiiciik boyutlu vaskiiler yapilara ve karmagik biliyer anatomiye sahip
kiigiik bir greft ile calisildig1 goz oniline alindiginda, teknik olarak kadavradan yapilan tiim
karaciger nakline gore ok zordur. Islemin giivenlik marj1 hem alic1 hem de verici icin dardur,
bu nedenle islemin her adiminin dikkatli bir sekilde planlanmasi, alicinin metabolik talebini
karsilayan en uygun greftin se¢ilmesi, greftin optimal diizeyde kan akimu ile perfiize olmasi ve

yeterli drenaja sahip olmasi son derece énemlidir.

2 yasin altindaki kiigiik ¢ocuklardaki canli vericili karaciger naklinde. grefti alicinin
boyutlarina goére modifiye etmek ve uygun hale getirmek ve biiyiilk boyutlu greftlerden
kaginmak basarili sonuglar i¢in hayati 6neme sahiptir. Bu bebeklerde greft disfonksiyonunun
en 6nemli nedenleri alicinin abdominal boslugunun boyutlarinin ¢ok kiigiik olmasi, greftin
yetersiz kanlanmasi, IVC kompresyonu, portal vende agilanma ve biikiilmelerin olugsmasidir.
Bu nedenle kilosu 6 kgr’dan az olan bebeklerde kiigtiltiilmiis, ileri derecede kiigiiltiilmiis, S2,

S3 mono segment greftleri veya kiigiiltiilmiis mono sement grefti kullanilmaktadir.

4.4.9.4. Alici ameliyati

Soguk iskemi siiresini kisa tutmak i¢in ilk olarak alici ameliyatina baglanir. Cocuklarda
nakil cerrahisinin en zor kisimlarindan biri alic1 hepatektomisidir. Cocuk hastalarin genellikle
primer karaciger hastaligina bagli olarak karaciger nakli éncesinde ameliyat dykiisii vardir. {1k

ameliyata bagli adezyonlar, karaciger hastaligina bagli olarak kanama profilinin bozuk olmasi

37



ve ayni zamanda portal hipertansiyona bagli kollaterallerin olmasi alici hepatektomisinini
zorlastirir ve ameliyat siiresini uzatir. Ozellikle BA' ye sekonder son donem karaciger hastalig
olan ¢ocuklar ¢ok yogun yapisikliklara sahiptirler. Bu hastalarda koter kullanim1 ¢ok dikkatli
yapilmalidir. Fark edilmeyen serozal defektler bagirsak perforasyonlarmma neden olabilir.
Karaciger parankiminin VKI’dan diseksiyonu yapilirken ¢ok daha dikkatli olunmas1 gerekir.
Cocuk hastalar yetiskin alicilara kiyasla vena kavanin total olarak ve PV’nin klemplenmesini
Iyi tolere ederler. Cocuk hastalarda porto-kaval sant veya veno-vendz baypas gereksinimi ¢ok
daha distiktiir. Sirotik olmayan karacigere sahip, portal hipertansiyonun eslik etmedigi vaklardi
bile bagirsaklarda konjesyon bulgular1 goriilebilir ve bundan dolay1 anhepatik faz minumum
tutulmalidir. Kardiyovaskiiler semptomlarin primer karaciger hastaligina eslik ettigi (Alagille
sen. Hiperoksaliiri) olgularda kaval klemplenmeyle es zamanli olarak hemodinamik bozukluk
baslayabilir. Karacigerin kranial kisminin diafragmadan mobilizasyonu zamani frenik sinire
zarar vermemeye 6zen gosterilmelidir. Frenik sinir hasar1 postoperatif donemde ventilasyon
problemlerine yol acabilir. Kan kaybint minimum tutmak ve fazla transfiizyondan kaginmak
icin gayret edilmelidir. Alict ameliyati hastalikli karacigerin ¢ikarilmasi ve canli vericiden

alinan greftin implantasyonu asamalarindan olugmaktadir.

Ameliyata genellikle ters T kesiyle baslanilir. Falsiform Ligament serbestleyip
baglandiktan sonra triangular, koroner, hepatogastrik, hepotorenal ligamentlerin diseksiyonu
yapilir. Aberan arter olasiligindan dolay1 hepatogastrik ligamentin ayrilmasi zamani ¢ok dikkat
edilmesi gerekmektedir. Hepotorenal ligamentin diseksiyonu bittikten sonra VKIi
diseksiyonuna baslanilir. VKI direk agilan 30-50 arasinda kii¢iik ven baglanmilir. VKI
diseksiyonuna sag hepatik ven disseke edilip askiya alinana kadar devam edilir..Kaudat lob

tiimiiyle VKI’dan ayrilir.

Portal hilus diseksiyonu zamani sag ve sol hepatik arter, sag ve sol portal ven ve sektorel
dallar1 dallar1 ve safra yolu serbestlestirilerek karaciger parankimi iginden kesilirler ortak safra
yolu sag ve sol dallarimi igerecek sekilde yukari seviyeden kesilir. Hilus diseksiyonu
tamamlandiktan sonra hepatik venlere vaskiiler klemp koyularak kesilir. Hepatik venler
kesildikten sonra alic1 hepatektomisi tamamlanmis olur. Beyin 6liimii olan dondrden alina
greftlerde tiim vaskiiler yapilar ve safra kanali greft ile ile birlikte son derece uzun olarak
cikarildigi icin bu kadar yiiksek hiler diseksiyona ihtiyag yoktur. Ancak canlidan nakilde donére
de giivenligini tehlikeye atmayacak diizeyde vaskiiler yap1 ve safra kanali gerektiginden greft
tizerindeki vaskiiler yapilar ve safra kanali ¢ok kisadir. Aradaki bu farkin, bu yapilarin alicida

uzun birakilmastyla kompanse edilmesi gereklidir.
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Canli vericiden alman greft masaya getirilir ve orta hattin soluna yerlestirilir.
Suprahepatik ve infrahepatik VKI klemplenir ve alicinin 3 hepatik venin orifisleri birlestirilerek
tiggen bigiminde genisletilir. Greftin hepatik veniyle (genellikle sol hepatik ven) alic1 hepatik
veni arasinda 4/0 ve ya 5/0 prolen dikis kullanilarak greftin yeterli drenajini saglayabilecek

genis bir anastomoz yapilir.

Portal ven anastomozu yapilirken venin kendi etrafinda donmemesine, vende kivrilma ve
acilanma olmamasina 6zen gosterilir. Alicinin portal veni uzun birakilmamalidir. Portal HT nu
olan aligilarda yeterli portal akim elde etmek i¢in tiim kollaterallerin, portosistemik santlarin ve
koronal venin baglanmasi, ince kollaterallerin koterize edilmesi gerekir. Anastomoz 6-0 prolen
siitiirle u¢ uga devamli olacak sekilde yapilmaktadir. Bu anastomoz biiylime pay1 birakilarak
tamamlanir ve akimla genisleyebilmesi saglanir. Kiigiik ¢ocuklarda portal ven darligini
onlemek icin 6n duvar tek tek yapilabilir. Anastomoz tamamladiktan sonra klempler agilarak
greft reperfiize edilir. BA nedeni ile nakil yapilan hastalarda hipoplastik ve fibrotik akimin
oniinde direng olusturan bir portal ven olabilir. Bu durumda portal venin superior mezenterik
ven ve splenik ven konfluensine kadar ¢ikarilip anastomozun portal venin en genis oldugu yere
yerlestirilmesi gereklidir. Aradaki mesafe uzun ise kriyo-preserve kadavra venleri ya da
hastanin kendi venleri kullanilarak, superior mezenterik ven ve splenik ven konfluens diizeyi
ile greft portal veni arasina jump graft konulmalidir. Alic1 portal venini 6n duvardan agip v
seklinde greft konularak da portal ven rekonstriiksiyonu yapilabilir. Bu konuda degisik birkag
adet teknik tarif edilmistir ancak bu yontemlerle rekonstriikte edilen portal venlerin tromboze

olma ihtimali fibrotik ve hipoplastik portal venin eksize edilmesine gore daha yiiksektir.

Hepatik arter anastomozu tercihan mikrocerrahi egitimi almis transplantasyon cerrahi
tarafindan mikroskop biiylitmesi ile yapilmalidir. Arter anastomozu i¢in genellikle sag hepatik
arter kullanilir. 8/0- 9/0 prolen siitiir ile arter ¢aplarina ve hizalamaya gore on ve arka duvar
devamli veya 6n ve arka duvar tek tek ya da arka duvar devamli 6n duvar tek tek olarak
yapilabilmektedir. Birden fazla arter varsa tiim arterler rekonstriikte edilmelidir. Alic1 ve donor
arteri arasmnda boyut uyumsuzlugu nonsirotik karaciger hastaligi olan ¢ocuklarda sik
karsilagilan bir problemdir. Sirotik hastalarda ve 6zellikle BA’de portal akim azalip, karaciger
arteriyelize hale geldigi i¢in ¢ap uyumsuzlugu nadirdir. Postoperatif donemde tromboz riskini
azaltmak icin rutin antikoagulan tedavi ve aspirin baslanilir. Hepatik arter anastomozu sonrasi
tiim vaskiiler anastomozlar1 intraoperatif USG ile kontrolii, acik olduklarinin ve akimlarinin

yeterli oldugunun goriilmesi hayati dneme sahiptir.

Safra anastomozu bu ameliyatin ‘Asil tendonu ‘olarak kabul edilmektedir. Safra

anastomozu hepatikojejunostomi ya da safra kanali-safra kanalina teknikleriyle
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yapilabilmektedir. Uzun siireler c¢ocuklarda hepatikojejunostomi standart teknik haline
gelmistir. Safra yollariin sadece arteriyel beslenmesi oldugundan fazla diseksiyondan

kacinmak ve beslenmeyi bozmamak i¢in dikkat edilmelidir.

Ug uga anastomoz biliyer atrezi gibi nakil dncesi ameliyat dykiisii olmayan hastalarda

tercih edilen anastomoz teknigi olup 7/0 PDS siitiir kullanilarak yapilmaktadir.

Hepatikojejunostomide Roux —en-Y efferent lupu ile greftin safra kanali arasinda u¢ yan
anastomoz yapilmaktadir. Anastomoz yapilirken internal veya eksternal stent yerlestirilebilir.

Afferent ve efferent luplar arasinda yan-yan jejunojejunostomi yapilarak isleme son verilir.

Karni kapatirken ¢ok siki kapatmamaya 6zen gosterilir. Siki kapatilmaya bagli olarak
karaciger parankim kanlanmasini bozulabilmektedir. Eger fasya ve cilt kapatilirsa abdomen
basinct artinin artip greft fonksiyonlarimin bozulacagi diislintiliiyorsa primer kapatma
yapilmamalidir. Genellikle kii¢lik cocuklarda tiim modifikasyonlara ragmen graft kalinlig1 fazla
ise abdomen 6n duvarmin tiim katmanlarini kapatmak miimkiin olmaz bu durumda ya cilt
kapama ya da fasya kenarlarina gorteks dikilerek kapatilir. Karin kapatildiktan sonra vaskiilerr

anastomozlarin ve akimlarin tekrar kontrolii yapilmalidir.

{
|

|
Roux loop —.

Resim 16. Canli Vericili Karaciger Naklinde Sol Lateral Sektor Greftinin Pediatrik Alictya
Implantasyonu [126]

4.4.10. Immunsuppresif Tedavi

Nakil sonrasinda immunosupresyon i¢in kalsindrin inhibitorleri, kortikosteroidler,
sirolimus,mikofenolat mofetil gibi ajanlar kullanilmaktadir[127]. Merkezlerin degisken

protokolleri vardir.
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Bir kalsindrin inhibitorii olan takrolimus immunosiipresyon protokollerinde yaygin
olarak kullanilmaktadir. Takrolimus inflamatuar sitokinlerin sekresyonunu azaltarak etki
etmektedir. Diger kalsindrin inhibitrlerine gore daha az toksik etkiye sahiptir. Tremor
nefrotoksite hipertansiyon diyare gibi yan etkiler takrolimus kullanimina bagli olarak goriile
bilmektedir[128].

Mikofenolat mofetil T ve B lenfositlerin gogalmasini 6nleyerek etki etmektedir ve esas
olarak takrolimus diizeyini kan diizeyini diisiik seviyelerde tutmak i¢in nakil sonrasi ilk bir

haftada baglanir.

4.4.11. Postoperatif Komplikasyonlar

4.4.11.1. Primer nonfonksyion

Primer non-fonksyion (PNF) bilinen bir neden olmaksizin greftin transplantasyondan
sonra metabolik ve sentetik aktivitesin yoklugu olarak tanimlanir [129]. Greftin primer
islevsizligine bagli karaciger fonksiyon bozukluklari, koagiilopati, safra iretiminin bozulmasi
ensefalopati, bobrek fonksiyon bozuklugu goriilebilir. Primer nonfonksyion belirtileri bazen
organ reperflizyonundan hemen sonra goriilebilir. Postoperatif AST in 7 giin boyunca 3000
{init/L {izerinde olmasmi, INR >2.5 olmasi, inat¢1 laktik asidoz, hipoglisemi, bilirubin
degerlerinin artmasi ciddi hipoprotrombinemi PNF olarak kabul edilir. PNF klinigi devam
ederse alicida multiorgan yetmezligi gelisebilmektedir[129].Hastanin retransplantasyon igin
acil statiisiinde listeye alinmasi ya da bagka bir canli dondrden retransplantasyon yapilmasi

gerekir

4.4.11.2. Vaskiiler komplikasyonlar

Hepatik arter trombozu (HAT) %4-%18 oraninda goriiliir ve ¢ocuklarda erigkinlere
kiyasla 4 kat daha sik goriilmektedir [130]. Cogunlukla ameliyattan sonraki ilk 30 giin i¢inde
ortaya ¢ikar. Erken tani icin nakil sonrasi ilk giinlerde 12 saatte bir USG kontrolii
onerilmektedir. HAT’a greft disfonksiyonu veya biliyer komplikasyonlar eslik edebilir [131].
Doppler USG’1 goriintiileme arteriyel trombozu belirlemede ve transplantasyondan sonra kan
akisin1 degerlendirmek i¢in primer tarama yontemi olarak kullanilir. Greft yetmezligi ile
sonuglanan akut HAT’u gelisirse retransplatasyon gerekmektedir[132]. Hastanin
retransplantasyon ig¢in acil statiisiinde listeye alinmasi ya da baska bir canli dondrden

retransplantasyon yapilmasi gerekir
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Grefte nekroz bulgular gelismeden once trombektomi veya rekonstriiksiyon yapilirsa
grefti kurtarmak miimkiin olabilir. HAT sonrasi biliyer komplikasyonlar yaygin olarak
goriilmektedir [133].

Portal ven trombozu(PVT) ¢ocuklardaki karaciger nakli olgularinin %5-10'unda goriiliir
[134]. Pediatrik canli vericili karaciger naklinde, eriskin canli dondrden alina greftin hepatik
veni ile portal veni arasindaki vertikal mesafenin ¢ocuk alicinin hepatik veni ile portal veni
arasindaki mesafeden uzun olmasi, vertikal boyutlardaki uyumsuzluk portal vende agilanmaya
ve biikiilmelere neden olup greftin portal ven akimini azaltabilir ve PVT trombozuna neden
olabilir. Pediatrik alicinin portal ven ¢apinin ¢ok kiiciik olmasi1 daha 6nce gegirilmis portal ven
cerrahisi dykiisii, pthtilasma bozuklugu, grefte parankim i¢i direng artis1 durumlari, karaciger
nakli sonrasinda alicida PVT olusmasina sebep olabilir [134, 135]. Ozellikle hipoplazik PV
olan BA hastalarinda PVT riskinin artig1 goriilmiistiir. Bu nedenle hipoplastik ve fibrotik portal
venlerin kullanilmamas1 gerekir. Ayrica Portal HT nu olan alicilarda yeterli portal akim elde
etmek icin tiim kolaterallerin, portosistemik santlarin ve koronal venin baglanmasi, ince
kolaterallerin Kkoterize edilmesi gerekir. Nakil sonrasi alt ekstremitelerde siskinlik, asit,
splenomegali bulgular1 gelisen hastalarda PVT’dan siiphelenmek gerekir. Tanida Doppler
ultrason yararlidir. Doppler USG de damar ¢capinda daralma, liimen i¢inde kan akinini tam veya
parsiyel olarak engelleyen trombiis goriile bilir. Damar liimenini tamamen kapatan trombiis

varhiginda tedavide rekonstriiksiyon ve trombektomi gereklidir [136].

Geg¢ donemde olusan portal ven trombozu varis kanamalari, hipersplenizm gibi bulgularla
ortaya ¢ikmaktadir. Ge¢ donem PVT tedavisinde portosistemik sant ameliyatlar1 ya da balon
dilatasyonu yapilmaktadir. Mezenterik venlerle sol portal ven arasinda internal juguler grefti

kullanilarak mezoportal (Rex) sant1 yapilabilir [136].

Nakil sonras1 dénemde VKI ve hepatik venlerle iliskili komplikasyonlar PV ve arter
komplikasyonlarina kiyasla daha az goriilmektedir. Yetiskin nakillere kiyasla pediatrik

transplantasyon hastalarinda ve retransplatasyon yapilan hastalarda daha sik goriliir.

Vericiyle alicinin hepatik venlerinde arasindaki ¢ap uyumsuzlugu ve yapilan anastomoz
rotasyonu akut donemde ¢ocuk hastalarda hepatik ven komplikasyonlarina en sik neden olan

durumlardir [137].

4.4.11.3. Rejeksiyon

Akut Rejeksiyon (AR) karaciger nakli 'den sonraki ilk birkag y1l i¢inde alicilarin %60'inda

goriiliir[138]. Kesin tanisi perkutan olarak yapilan karaciger biyopsisi ile konulur. Rejeksiyon
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varsa portal triatta lenfosit infiltrasyonu ve parankimal yikim goriilmektedir [139]. AR

tedavisine yiiksek doz steroid ile baslanilir ve birkag ay zarfinda steroid dozu azaltilir [140].

Kronik rejeksiyon (KR) hastalarin %5 ila %10'unda goriliir [141]. KR orani, canl
vericiden alicilarinda kadavra greft alicilarina gore onemli Olgiide daha disiiktir. Afro
Amerikan 1rki, AR epizotlarinin sayisi, lenfoproliferatif hastalik, CMV veya EBV enfeksiyonu
Oykisii olup olmamasi KR igin risk olusturmaktadir. Tedavisi AR kiyasla daha zor olup

genellikle immunsiipressif ilag dozlar1 dozu artirilir [142].

4.4.11.4. Enfeksiyon

Enfeksiyonlar, transplantasyondan sonra yaygin bir morbidite ve mortalite kaynagi
olmaya devam etmektedir. Nakil onceki donemde hastanede uzun yatis 6ykiisii, kemoterapi,
uzun siireli antibiyotik, kortikosteroid tedavisi almis hastalarda postoperatif donemde
enfeksiyon goriilme ihtimalinin daha ¢ok oldugu saptanmustir [143]. Intraoperatif donemde
cerrahi siiresinin uzamasi, multipl kan {riinii alinmasi, postoperatif déonemde rejeksiyon
ataklarimi gelismesi, santral venoz kataterlerin uzun siire tutulmasi gibi faktorler de enfeksiyon

olusmasina katkida bulunan durumlardir.

Enfeksiyonlar bakteriyel, fungal ve viral kaynakli olabilir. Bakteriyel enfeksiyonlar,
nakilden hemen sonraki donemde ortaya ¢ikar ve c¢ogunlukla gram-negatif enterik
organizmalar, enterokok veya stafilokok tiirlerinden kaynaklanir. Bakteriyel enfeksiyonlar
karmn i¢i apse veya koleksiyonlara neden olurlar. Tedavisi genellikle drenaj ve antibiyotiklerle
yapilabilmektedir. Direngli organizmalarin gelismesini onlemek i¢in miimkiin olan en kisa

miiddette profilaktik antibiyotikler kesilir.

Fungal enfeksiyonlar birden fazla ameliyat prosediirii gerektiren hastalarda ve preoperatif
donemde uzun siire antibiyotik tedavisi gdrmiis hastalarda ortaya ¢ikar. ikinci nesil azoller ve

ekinokandinler antifungal profilaksi ve tedavi i¢in kullanilmaktadir [144].

Alicida en sik goriilen viral enfeksiyonlar genel olarak EBV, CMV ve HSV den
kaynaklanir [145]. CMV agisinda en fazla risk altindaki hastalar, seropozitif bir dondrii olan
seronegatif alicilardir. Alicida profilaktik olarak postoperatif donemde asiklovir ve
valgansiklovir genis olarak kullanilmaktadir. EBV enfeksiyonu da alicis1 i¢in 6nemli bir
enfeksiyon kaynagidir. EBV, halsizlikten hepatite ve lenfoproliferatif hastaliga kadar ¢ok
cesitli sekillerde ortaya ¢ikabilir. EBV enfeksiyonu tespit edildiginde, klirensi desteklemek i¢in
immunosiipresyon seviyesi disiiriilir. Ayn1 zamanda tedavisinde gansiklovir ve IgG’de

kullanilmaktadir [145].
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4.4.11.5. Biliyer komplikasyonlar

Karaciger nakli sonras1i gelisen safra komplikasyonlar1 erken ve ge¢ donem
komplikasyonlar olarak ikiye ayrilmaktadir [146]. Ilk 1-3 ay i¢inde olusan komplikasyonlar
yazarlarin ¢ogu tarafindan erken komplikasyonlar olarak kabul edilmektedir [146-148]. Erken
komplikasyonlar genellikle teknik sorunlarla iliskilidirler. Anastomoz boélgesinde goriilen
darliklar, anastomoz kagaklari, safra yollarinda tas olusumu, cocuklarda karaciger nakli sonrasi
en sik gorilen komplikasyonlardir. Pediatrik karaciger nakli popiilasyonunda biliyer
rekonstriiksiyonu takiben komplikasyon insidans1 %15-%40 arasinda degismektedir [147, 149].
Kullanilan greft tipi, safra anastomoz sayisi, biliyer rekonstriiksiyon teknigi nakil sonrasi

komplikasyon gelisimine etki edebilmektedir [148].

safra kagagi Mll | I I
cikariimasj

_ I 0 I I Ii
non-anastomotik

darhk

ampular disfonksiyon llll

0123456789101112'

nakil sonrasi aylar

Resim 17. Farkli Safra Komplikasyonlarin Tipik Goériilme Zamani [123]

Tablo 4: Canli Vericili Karaciger Naklinde Biliyer Komplikasyonlarin siniflandiriimasi

Canl Vericili Karaciger Nakli
Biliyer Komplikasyonlar

Insidans: Genel %15-40
Siniflandirma

Safra kagag1

e Anastomoz kacagi

o Non-anastomotik kacak (greft yiizeyinde)
Darlik

e Anastomoz darlig1
e Non-anastomotik darlik

Kayip safra kanal
e Baglanmig kanal. Segmental kanal harig(CVNK %40)
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4.4.11.5.1. Risk faktorleri

Biliyer sistem ¢ok hassas bir vaskiiler beslenme agma sahip oldugu i¢in, iskemik
yaralanmalar hayati risk olusturmaktadir. Karaciger parankiminin hepatik arter ve portal venle

beslenmesine karsin, safra yollari1 sadece hepatik arter yoluyla beslenmektedir.

Bunun disinda ¢ocuklarda karaciger nakli zamani genellikle sol lateral greft
kullanilmaktadir ve sol hepatik kanalin arteriyel beslenmesi sag hepatik arterden oldugu i¢in
her zaman olas1 bir safra yolu iskemisi riski vardir. Arteriyel damarda stenoz, tromboz gibi
durumlar da safra yollarin beslenmesini bozarak komplikasyon riskini artirabilirler [150, 151].

Safra tuzlarinin safra epiteline birikmesi sonucu iskemi siireci daha agresif ilerler [152].

Implantasyon asamasinda safra yollar1 karaciger parankimine kiyasla daha ¢ok iskemik
stirece maruz kalir. Ayrica sicak iskemi siiresinim uzamasi da bu riski daha fazla artirmaktadir

[153, 154].

Safra yollarinin rekonstriikksiyonu igin ¢ocuklarda hepatikojejunostomi Duct to duct

anastomoz teknigine oranla daha ¢ok kullanilmaktadir [151].

Multipl safra kanalarinin olmasi, safra yollarinin kiigiik capli olmasi nakil sonrasi
donemde biliyer komplikasyonlar a¢isindan bir risk faktoriidiir [155]. Safra kagag: riski multipl
safra yolu varliginda %21 oraninda goriiliirken, tek safra kanalinda bu oran %9 olarak
gosterilmistir [151, 156]. Bu risk 6zellikle multipl safra kanallarinin arasindaki mesafe uzaksa

daha ¢ok artmaktadir.

Safra yollarin anastomozu sirasinda siitiirlerin tek tek konulmasinin biliyer komplikasyon
riskini azalttig bildirilmistir [156]. Anastomoz sirasinda stent konulup konulmamasi ya da

stentin tipi konularinda fikir birligi yoktur [157].

Safra anastomozu yapilirken biiyiitiicii ekipmanlarin (loop gozliikler, mikroskop),
mikro cerrahi tekniklerin kullanilmasi postoperatif safra komplikasyon orani azalttig:

raporlanmistir [4].

4.4.11.5.2. Klinik bulgular ve tam

Safra kacagi anastomoz hattindan, T tiip giris yerinden ve greft yiizeyinde bulunan
ameliyat sirasinda acik kalmis safra kanallari nedeniyle olabilir. Cocuklarda karaciger nakli
sonrast safra kacagi insidansit %2 -%15 arasinda degismektedir [158, 159]. Kiiciikk kendini

sinirlayan safra kacaklar1 bilioma olusturabilir.

Safra kagaklar1 genellikle erken postoperatif donemde gelisir ve kendiliginden

coziinlizler. Ameliyat sirasinda yerlestirilen abdominal drenler veya postoperatif donemde

45



yerlestirilen drenler takipte faydalidir [160-162].Giin i¢inde drenden gelen safra miktar
prognozu belirlemektedir. Giinliik drenden gelen afra miktarinin az olmasi halinde genellikle
kendiliginden iyilesme goriilmektedir. Anastomozda parsiyel veya tam ayrilmalar sonucu

olusan safra kagaklar1 agir peritonit ve pnémoperitonyuma neden olabilir.

Anastomoz darliklar1 anastomoz bolgesindeki segmental daralmalardan dolay1 olusur.
Genellikle nakil sonrasi ge¢ donemde goriiliir ve karaciger nakli olan ¢ocuklarda insidansi %2-
%35 arasinda degismektedir [4, 150, 151].

Anastomoz darliklar1 gelistiginde klinik semptomlar genis bir yelpazede seyreder.
Hastalar siklikla ates, sarilik, kolik gaita, kasint1 gibi semptomlardan sikayet ederler. Bilirubin
diizeylerinin hastalarin yarisinda normal deger araliginda seyretmesine ragmen, GGT
degerlerinde yiikseleme gorilmektedir[163-165].Hastalarin ¢ogunda kolanjit klinigi

goriilmektedir.

Tan1y1 dogrulamak i¢cin USG yaygin olarak kullanilmaktadir. Yapilan ¢aligmalarda USG’
de vakalarin %60 da darligin proksimalinde dilatasyon oldugu goriilmiistiir[161, 166].Tanis1
dogrulanamayan hastalarda karaciger biyopsi yapilabilir. Safra darlig1 olan hastalarin biyopsi
materyalinde portal ve periportal 6dem, periportal fibrozis ve yeni olusmus safra kanallarinda
proliferasyon goriilebilmektedir [164]. MRCP taniy1 kesinlestirmek igin yapilabilir fakat
cocuklarda genel anestezi gerekecegi i¢in bazi merkezlerde tercih edilmemektedir. Direk

kolonjiografi altin standart tan1 yontemi olarak kabul edilir.

Cocuk hasta grubunda safra anastomozu genel olarak hepatikojejunostomi teknigi ile
yapildig1 i¢in retrograd endoskopik yaklasim yapilamaz. Perkutan transhepatik kolonjiografi
(PTK) daha ¢ok tercih edilir. Deneyimli radyoloji ekibi tarafindan safra yollarinda dilatasyon
olmadigi durumlarda bile PTK basarili bir sekilde yapilabilmektedir. Safra darlig1 tanisinin

zamaninda konulmasi1 prognoz agisindan kritik dneme sahiptir

4.4.11.5.3. Non-Anastomotik Darhklar (NAD)

Non-anastomotik darliklar safra anastomoz bdlgesi disinda olusan darliklardir [157].
Uzamis soguk iskemi siiresi safra anastomozunun biliyo-enterik teknikle yapilmasi, ameliyat
sonrasi viral enfeksiyon gibi faktorler alicida NAD insidansini artirmaktadir. Nonanastomotik
darliklar safra agacinda bulundugu lokalizasyonuna gore (Resim 3): Hilar bifurkasyon
seviyesinde (diizey A) ilk ve ikinci sira safra kanallar1 arasinda (diizey B), ikince ve tiglincii sira
safra kanallar arasinda (diizey C), karaciger periferinde (diizey D) olarak siniflandirilir[167].

Ikince ve iiciincii sira safra kanallar arasinda olusan (diizey C) darliklar tedaviye en direngli
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olan darliklardir[157, 167]. Karaciger periferinde darliklar daha ¢ok nakil sonrasinda

immiinolojik nedenlerden dolay1 olusmaktadir[168].

Tablo 5: Safra Yolu Komplikasyonlarinin Risk Faktorleri
[ Safra yolu komplikasyonlarmn risk faktGrleri |
Klinik bulgular ve tan1

Safra sizintilar

Karin drenajinin igeriginin gézlenmesi

Abdominal drenajdan bilirubin diizeylerinin karsilastiriimasi

Biliyer darliklar

Yiiksek derecede klinik siiphe:

Klinik bulgular- Ates, sarilik, akolik disk1, kagint1 genellikle tamamen yok
Laboratuvar -GGT her zaman artar, AST ve bilirubin genellikle normaldir

USG -intrahepatik safra kanal dilatasyonu genellikle yoktur

Karaciger biyopsisi -Portal ve periportal 6dem,periduktal 6dem, duktiiler,kolestaz
Tani-MRCP,PTK,ERCP

Eksik kanal veya harig tutulan segmental kanal

Si1zint1 olmadan segmental safra kanali dilatasyonu

Cocuklarda karaciger nakli sonrasinda non-anastomotik darlik insidanst %5-%25
arasinda degigsmektedir. HAT a bagli non-anastomotik darlik gelistigi zaman klinik daha agir

ve tedaviye direngli seyretmektedir [157].

Non-anastomotik darliklarin prognozu anastomoz hattinda olusan darliklarla

karsilastirildiginda daha koti seyreder ve tedavi miiddeti daha uzundur [168, 169].

Resim 18. Safra Yollarindaki Dagilimina Goére Nonanastomotik Darliklarin Sematik
Gortnimu

Hilar Bifurkasyon Bolgesi (Diizey A) Birinci Ve ikinci Sira Safra Yollar1 Arasinda (Diizey B) ikinci ve iigiincii
sira safra yollar1 arasinda (Diizey C) karaciger periferinde yerlesen (Diizey D).[123]
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Lokalizasyon NAD Etiolojisi
et prebiliyer arteriyel ag —

birlestirici arkad immiinolojik
* ABO uyumsuzluk
* Kronik Rejeksiyon
* PSK

verici safra yolu(NAD)

* iskemik tip biliyer lezyon
* Bilyer hasar ve hepatik
arter trombozu

prebilyer vaskiiler agda hasar

* Uzamig soguk/sicak iskemi siiresi
* Alici veya donor sirkiilasy degiskenlig

Makroanjiyopatik
safra anastomozu S
« Hepatik arter trombozu

* Kagak
* Darlik
« T tiip komplikasyonlan

Aljci biliyer sistemi

* Tas
* Ampula disfonksiyonu

Resim 19. Karaciger Nakli Sonrasi Safra Yollarinin Kanlanmasi, Safra Yolu
Komplikasyonlarinin Siniflandirilmasi Ve Non-Anastomotik Darliklarin Etiyolojisi [123]

4.4.11.5.4. Komplikasyonlarin yonetimi

Uygulanacak tedavi teknigi komplikasyon c¢esidine, siddetine, anastomoz
rekonstriiksiyon teknigine gore degismektedir. Tedaviye zamaninda baslanilmasi ve dogru

tedavi tekniginin uygulanmasi nakil sonrasi prognozda kritik 6neme sahiptir [170].

Zamaninda tedavi edilmeyen veya dogru tedavi protokolii uygulanmamis hastalarda,

komplikasyona sekonder biliyer siroz ve greft kaybi yasanabilir.

Safra komplikasyonlarinin tedavisinde endoskopik yaklasimlar, girisimsel radyoloji ve
cerrahi tedavi secenekleri durma gore tercih edilir ve bu tercihler farkli merkezler arasinda
degisiklik gostermektedir. Bazi merkezlerde tedavide cerrahi yaklasimi ilk tercih edilse de
baska merkezler girisimsel radyolojik yaklagimlar ilk tercih olarak kullanir ve iyilesme

saglanmazsa sonrasinda cerrahi prosediirii tercih eder.

(Cocuklarda safra anastomozu daha sik hepatikojejunostomi seklinde yapildigi i¢in ¢ocuk

hastalarda retrograd endoskopi yetiskin hasta grubuna kiyasla daha az tercih edilmektedir [171].

Cocuklarda safra komplikasyonlarinin tedavisinde perkutan biliyer girisimler altin
standart tedavi yontemi olarak kabul edilmektedir [172-174]. Siirecin dogru bir sekilde
yiiriitiilmesi i¢in deneyimli radyoloji ekibin olmasi ¢ok dnemlidir. Safra yollarinin boyotunun

kiiciik olmasi, bazen safra kanallarinda intrahepatik dilatasyonun olmamasi, multipl safra
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kanallarinin olasilig1 ve buna bagh olarak multipl safra anastomoz varligi ¢ocuk hastalarda
girisimsel yaklasimi zorlastiran durumlardir [175]. Zorlu vakalarda girisimlerin tekrarlanmasi
gerekebilir. Perkiitan biliyer girisim i¢in kontrendikasyonlar goreceli olup biiyiik hacimli asit,
diizeltilemeyen koagiilopati, iyotlu kontrast maddelere karsi alerjinin olmasi 6rnek olarak
gosterilebilir. Islem sonrasinda en sik goriilen komplikasyonlar kanama, ates, bakteriyemi ve

sepsistir [171].

Perkiitan biliyer drenaj (PBD) yonteminde safra yollarinin katerizasyonu yapulir.
Intrahepatik ve ekstrahepatik safra yollarmin drenajnu sagladigi icin tedavi edici 6zeliyi vardir.
Tedavide ERCP nin basarisiz oldugu vakalar safra yollarinda malign tikaniklik olan vakalar
PBD i¢in endikasyon olusturur. Islem USG ve floroskopi esliliginde gerceklestirilir. Hepatik
arter ve portal ven dallarina yanliglikla girilmesi, sag taraf yaklasimlarda pnomotoraks gelise
bilmesi PBD’islemlerinin islem sirasinda gelisebilen komplikasyonlaridir. islem sonrasinda
hastalarda kolanjit ve pankreatit klinigi gelisebilir. Gelen safra miktarini ve rengini takip etmek
icin ilk giinler eksternal drenaj katateri birakilir. Hastanin bilirubin degerleri normal aralikta
seyir edene kadar drenaj acik tutulmalidir. Safra kacagi ve darlik zamani diger bir tedavi
secenegi perkutan stent yerlestirmektir. Metal ve plastik stentler kullanila bilir. Genellikle safra
kagaklarinin tedavisinde plastik stentler tercih edilirken daha siddetli darliklarda metal stentler
tercih edilmektedir. PBD oldugu gibi stent planlanan hastada da daha 6nce PTK yapuilir. Islem
zamani kilavuz tel darlik bolgesinden gecirilemezse 2-3 giin sonra yeniden bakilir. Bu sirada
eksternal drenaj kateri birakilabilir. Perkutan biliyer girisimin avantajlari daha az invaziv
olmas1 ve diisiik morbiditesidir. Islemin dezavantajlarina genel anestezi altinda tekrarlayan

islemlere gerek duyulmasidir

Safra komplikasyonlarinin endoskopik tedavisi u¢ uca safra anastomozu sonrasi
anastomoz hattindan darlik olan hastalarin tedavisinde %80-90 oraninda basaris1 saglar.
Anastomoz darliklar1 anastomoz bolgesinde olan fibrozis sonucunda olusur. Anastomoz darligi
olan hastalarda ERCP sirasinda ilk olarak sfinkterotomi yapilir ve koledok kaniile edilir. Darlik
alanindan kilavuz tel yardimiyla gegildikten sonra. darligin balon ve ya buji yardimliya
genisletilmesi saglanir. Genisletilme islemi sonrasinda eksternal drenaji1 saglamak igin eksternal

stentler darlik alanina yerlestirilir.

Dilatasyon i¢in ¢ocuk hastalarda genellikle 4-6 mm c¢apta balonlar kullanilmaktadir.
Yerlestirilen stentlerin anastomoz bolgesindeki darligi gidermesi icin iki—ii¢ ayda bir
degistirilerek, en az bir y1l siireyle kalmas1 gerekir. Safra akiginin normal saglanmasinda sadece

stent yeterli’ olmadig1 zaman aralikli olarak dilatasyon islemi yapilmaktadir. Periyodik olarak
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yapilan bu stent degisimleri uzun siire ayni1 stentin kalmasina bagli olusan kolanjit riskini azaltir

[176].

Baz1 calismalar sadece balon dilatasyonun tedavide basarili oldugunu gosterse
caligsmalarin ¢ogunlugu basarili sonuglar i¢in kombine stent ve balon tedavisinin yapilmasini

onermektedir [5].

Malign darlik olan vakalarda metal stenlerin daha kisa bir zamanda darlig1 dilate ettigi

gorilmiistiir [177].

ERCP ve PTK tedavilerinin basar1 saglayamadigi darliklar zamani miknatis yontemi
kullanilarak, cerrahi rekonstriiksiyon yapmadan basar1 saglanmaktadir. Miknatis yontemi tam

obstruktif tikanikliklar veya tama yakin striiktiirler gibi se¢ilen olgularda tercih edile bilir [178].

Safra kacagi olan hastalarda genellikle drenaj saglanarak konservatif olarak tedavi
edilebilir [158]. Greftin insizyon ylizeyinden olan safra kacaklari ¢ogunlukla konservatif
yaklagima yanit verir ve 5-8 hafta iginde kapanir [159]. Anastomoz bolgesinde olan kagaklar
ek tedavi gerektire bilirler. Safra kanali-safra kanali seklinde safra anastomozu sonrasi
anastomoz hattindan kagak olan hastalarin tedavisinde ERCP %80-90 oraninda tedavi basarisi
sagalar[163]. Safra kanali-safra kanali anastomozu yapilan hastalarda ERCP’nin tedavide

basarisiz oldugu vakalarda, ikinci tercih olarak PTK denemelidir.

Kiictik kacaklarin tedavisi tek basina sfinkterotomi ile yonetilebilir. Daha siddetli safra
kacaklarinin tedavisinde ERCP yaklasik %50' basar1 oranina sahiptir, ancak vakalarin geri

kalan1 cerrahi revizyon gerektirir.

Klinik olarak stabil olmayan vakalarda safra anastomoz hattinda defektin biiyiik oldugu
olgularda direkt cerrahi revizyon gerekebilir.

Sfinkterotomi sirasinda sfinkterde yeterli genislik saglanamadigi olgularda stent
migrasyonu olabilir. Bu durumda sfinkterde yeterli acikligi sagladiktan sonra koledokta
bulunan migrate olmus stentler basket veya forseps yardimiyla ¢ikarilabilir. ERCP sonrasi

hastalarda pankreatit, enfeksiyon, perforasyon gibi komplikasyonlar goriilebilir.
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Tablo 6: Biliyer komplikasyonlarda tedavi yaklasimlari

Biliyer komplikasyonlar i¢in tedavi yaklasimlari

Safra kacaklar1 (anastomoz kacag, kesik yiizey kacag)
* Konservatif (diisiik debi)
* Girisimsel radyoloji/cerrahi (yliksek debi)

Biliyer darhklar

 Girisimsel radyoloji: perkiitan dilatasyon ve gegici stentleme (sadece yeniden
transplantasyona koprii olarak kalici stentleme)

* Cerrahi yeniden anastomoz Sekonder sirozlu olgularda tekrarlayan basarisiz
girisimler varsa yeniden transplantasyon

Anastomoz dis1 darhklar
* Fokal baskin darliklar/palyasyon i¢in girisimsel radyoloji
* Yeniden transplantasyon

Gozden kacmis, unutulmus kanal
» Konservatif

* Yeni anastomoz

Bilomalar genellikle kendi kendini siirlar ve perkutan pigtail kateter yerlestirilmesiyle
tedavi edilebilir. Mevcut tiim olanaklar kullanildiginda, safra kagaklarinin tedavisinin basari
oranlar1 yaklasik %85-100'diir [163].

Anatomoz darliklari’nin %60-90'1 cerrahi islem gerekmeden tedavi edilebilir. Uzun
vadede bu tiir vakalarin yaklasik %10-20'si cerrahi revizyon gerektirir. Cogu merkezde AD
tedavisi i¢in cerrahi miidahale son segenek olarak tercih edilir. Cerrahi tedavinin baslica
avantajlar1 ayni islem sirasinda tedavi ve radyolojik olarak dogrulanmanin saglanmasi, gecici
anterograd stent olmadig1 i¢in daha iyi yasam kalitesi ve yiiksek basar1 oran1 saglamasidir.

Dezavantajlar1 ise daha yiiksek mortalite ve morbiditeye sahip olmasidir.

Non-anastomotik darliklarin tedavisinde standart bir yaklagim bulunmamaktadir.
Genellikle multidisipliner ve bireye yonelik yaklagim gerektirir. Tekrarlayan kolanjit atak
sayilarini azaltmak i¢in antibiyotik tedavisi ve safra akisini artirmak i¢in ursodeoksikolik asit
tedavisi uygulanmaktadir. Nonanastomotik darliklarda greft sag kalimi énemli 6l¢lide daha

diisiiktiir ve bu nedenle retransplatasyon riski daha yiiksektir [179].
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5. GEREC ve YONTEM

(Calisma Helsinki Bildirgesi'ne mutabik kalinarak yapildi. Her ¢cocugun yasal vasileri
tarafindan yazili bir bilgilendirilmis onam imzalandi. Bu ¢alisma Ankara Universitesi Bilimsel
Aragtirma ve Yayin Etigi Kurulu’nun 2019/409 karar sayili izni ile ger¢eklestirildi. Hastalarin
verileri karaciger nakli hastalari i¢in ileriye doniik olarak hazirlanmis, hastalarin verilerinin

giincel olarak kaydedildigi veri tabanindan elde edildi.

Mayis 2005-Ekim 2008 Nisan 2011-Aralik 2020 tarihleri arasinda Ankara Universitesi
Tip Fakiiltesi Cocuk ve Eriskin hastanelerinde O -18 yas araliginda 81 hastaya karaciger nakli
yapilmistir. Kadavradan karaciger nakli yapilan 4 hasta, retransplatasyon yapilan 2 hasta ve
safra anastomozu disindaki nedenlerden erken donem mortalite gelisen 8 hasta caligma disinda

birakilmistir. Caligmaya canli vericiden karaciger nakli yapilan 66 ¢ocuk hasta dahil edilmistir.

Hastalarin yas, cinsiyet, boy, kilo, kan grubu, gibi demografik verileri, PELD / MELD
skorlar1 alta yatan karaciger hastaligi, nakilin acil yapilip yapilmadigi, nakil tarihi, kullanilan
greft tipi, greft agirhigi, GRWR (graft to recipient weight ratio) degeri, dondriin hasta ile
akrabalik sekli, donor anatomisindeki farkliliklar, graft yaglanma diizeyi, ameliyat siiresi,
soguk ve sicak iskemi siiresi, greft anatomisindeki farkliliklar, preoperatif portal ven tromboz
varhigi, greftin arter sayis1 ve ¢aplari, arter anastomoz sekli, safra kanali sayisi ve ¢api, safra
anastomoz teknigi, safra anastomoz siiresi, karin kapatilma sekli, intraoperatif kan transfiizyon
miktari, ameliyat sirasinda gelisen komplikasyonlar ameliyat sonrasi donemde gelisen
komplikasyonlar, safra yollar1 ile ilgili komplikasyonlar1 gelisip gelismedigi,
komplikasyonlarin gelisim zamani, tipi, komplikasyonlarin yonetimi, girisim yontemleri ve

sayilari, greft ve hasta sag kalim siirelerini igeren bilgiler elde edildi.

Hastalar daha sonra safra yolu rekonstriiksiyon tipine gére Duct to duct anastomozu ve

Hepaticojejunostomy (Roux en Y) olmak iizere 2 ana gruba ayrildi.
Birincil arastirilan parametreler

Her iki grup arasinda safra yolu komplikasyon siklig1 ve tipleri arasindaki farkliliklar

ortaya koymak.

Her iki grup arasindaki demografik parametreler, ameliyat bulgular1 ve komplikasyonlar
acisindan farkliliklar1  saptayilp hangi yontemin pediatrik hastalarda safra yolu

rekonstriiksiyonunda daha {istlin oldugunu gostermek.
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Ikincil arastirilan parametreler

Merkezimizin pediatrik canli vericili karaciger nakli hastalarindaki safra yolu

komplikasyon oranini saptamak, dnlenebilir risk faktorlerini ortaya koymak

Pediatrik canli vericili karaciger nakli sonrasi Safra yolu komplikasyonlari ile korelasyon

gosteren risk faktorlerini tanimlamak
Biliyer komplikasyon tanimi
Safra kacagi

1. Ameliyat sonras1 3. giinde veya sonrasinda drenlerden bilirubin diizeyi normalin 3 kat1

s1v1 gelmesi,
2. Radyolojik olarak kanitlana biloma varligi
3. Safra peritoniti nedeniyle laparotomi ihtiyact
Biliyer darhk
1. Izlemde Karaciger fonksiyon testlerinin ve bilirubin diizeylerinin artmasi
2. Ultrasonografi veya bilgisayarli tomografide intrahepatik safra yollarinda dilatasyon

3. Biliyer darligm Duct to duct anastomoz yapilan hastalarda ERCP ile

Hepatikojejunostomi yapilan hastalarda ise PTK ile dogrulanmasi

5.1. Donor ve Alict Secimi Ve Degerlendirilmesi

Merkezimizde 2012'den beri donér ve alict degerlendirmesi ve preoperatif yonetimi i¢in
standart protokoller kullanmaktadir. Canli verici karaciger nakli dncesinde alicilar ve donorler,
yetiskin ve pediatrik gastroenteroloji uzmanlari, karaciger transplantasyon cerrahlari,
psikiyatristler, enfeksiyon hastaliklari, kardiyoloji, gogiis hastaliklari, yogun bakim, radyoloji,
transplantasyon anesteziyolojisi uzmanlari ve transplantasyon koordinatorlerinin katildigi

multidisipliner bir karaciger nakli toplantisinda degerlendirildiler.

Dondr vaskiiler anatomisini detayli olarak degerlendirmek, dondrde kalacak olan rezidii
karacigerin (future liver remnant: FLR) ve kullanilacak greftin voliimiinii hesaplamak, ve canli
verici karaciger nakli 6ncesi ameliyat planlamasinin yapilmasi i¢in bilgisayarli Tomografi (BT)
goriintiilerinin ve yar1 otomatik hacim dl¢timleri kullanilarak 3 boyutlu gorsellestirilmesini
saglayan yiiksek kaliteli bir yazilim (Liver Vision® Ltd. Londra, ingiltere) kullanild1. Greftler,

alicinin metabolik ihtiyaci, greftin kanlanmasini ve drenajin1 saglayan vaskiiler yapilarinin
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anatomisi ve ameliyat sonras1 dondrde kalacak FLR g6z 6niinde bulundurularak kompleks bir

karar verme siirecinin ardindan seg¢ildi.

Liver :1132.4
ml

FLR :964.0 ml /
%85.1

Cut Liver
:153.9 ml/
%13.6

Cut Plane :14.5
ml/ %1.3

IVC :33.2 ml

Resim 20. Liver Vision® yazilimda graft anatomisinin, planlana greftin ve donérii FLR
volliimiiniin goriintiillenmesi

Dondrler genel saglik durumlari 1yi, 18 ila 50 yaglar arasinda, aliciyla kan grubu uyumu
ve akrabalik iliskisi mevcut olan bireylerden segildi. Akrabalik iligkisi olmayan karaciger donor
aday1 varliginda, Tiirkiye Saglik Bakanligi Karaciger Nakli etik kurulunun degerlendirmesi ve

onay vermesi durumunda akraba olmayan dondr kullanild1

5.2. Donériin Degerlendirilmesi

Dondriin ilk degerlendirilmesi ayrintili bir anamnez ve fizik muayeneden olusmaktadir.
Daha sonra kan tetkikleri alinir ve hepatobiliyer USG yapilir. Dinamik karaciger protokoliiyle
BT c¢ekilir. BT goriintiilemesi 320 ¢ok detektorlii BT tarayici (Aquilion ONE 320 Slice CT)
kullanilarak gerceklestirilir. Arteriyel, portal ve hepatik vendz fazlarin izledigi, BT goriintiileri
Liver Vision® yazilimi tarafindan yeniden yapilandirildi, analiz edildi, dondr anatomisinin
kesin degerlendirmesi, dondrde kalan karaciger miktarinin (FLR) hacimsel hesaplamasi ve greft

hacmi hesaplanmasi yapildi.

Sag ve sol loblar icin karaciger hacim 6l¢iimii, kesi diizlemi olarak orta hepatik ven esas
almarak yapildi. Her bir hepatik venin konjesyon veya bolgesel drenaj voliimleri
rekonstriikksiyon yapilmadan hesaplanarak greft ¢ikis hacmi belirlendi. Biliyer anatomi,
manyetik rezonans kolanjiyopankreatografide (MRCP) 3D rekonstriikksiyon yardimiyla
degerlendirildi.
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5.3. Alic1 Ameliyat1

Alic1 ameliyati, hastalikli karacigerin VKI korunarak ¢ikarilmasi ve vericiden alinan
karaciger grefti’ nin implantasyonundan olusur. Alici hepatektomisi genellikle karacigerin
ligamentlerinin boliinmesiyle baslar ve bunu hassas hilus diseksiyonu takip eder. Safra kanali
ve hepatik arterin disseke edilip birbirinden ayrilmasini tercih edilmemektedir. Minimal hilus
disseksiyonu yapilarak safra kanaliyla sag hepatik arter arasindaki vaskiiler baglantilara zarar
vermeden safra kanali ve hepatik arter kompleksi, ana portal ven ve dallarindan ayirarak,
birlikte askiya alinmaktadir. Hepatik arter ve safra kanali miimkiin oldugu kadar proksimal
seviyede, parankim i¢inden kesilir. Canli vericiden alinan greft masaya getirilir ve orta hattin
soluna yerlestirilir. Suprahepatik ve infrahepatik VKI klemplenir ve alicinin 3 hepatik venin
orifisleri birlestirilerek iicgen bigiminde genisletilir. Greftin hepatik veniyle (genellikle sol
hepatik ven) alic1 hepatik veni arasinda 4/0 ve ya 5/0 prolen dikis kullanilarak greftin yeterli

drenajini saglayabilecek genis bir anastomoz yapilir.

Portal ven anastomozu yapilirken venin kendi etrafinda donmemesine, vende kivrilma ve
acilanma olmamasina 6zen gosterilir. Alicinin portal veninin uzun kalmamasi saglanir. Portal
HT’nu olan alicilarda yeterli portal akim elde etmek i¢in tiim kolateraller, portosistemik santlar
ve koronal veni baglanir ve ince kollateraler koterize edilir. Anastomoz 6-0 prolen siitiirle ug
uca devamli olacak sekilde yapilmaktadir. Bu anastomoz biiyiime pay1 birakilarak tamamlanir
ve akimla genisleyebilmesi saglanir. Kiiciik ¢ocuklarda portal ven darligin1 6nlemek icin 6n
duvar tek tek yapilabilir. Anastomoz tamamladiktan sonra klempler agilarak greft reperfiize
edilir. BA nedeni ile nakil yapilan hastalarda hipoplastik ve fibrotik akimin 6niinde direng
olusturan bir portal ven varliginda hipoplastik portal ven superior mezenterik ven ve splenik
ven konfluensine kadar eksize edilir ve anastomozun portal venin en genis oldugu yere yapilir.
Aradaki mesafe uzun ise cryo-preserve edilmis kadavra venleri ile, superior mezenterik ven ve
splenik venin konfluens diizeyi ile greft portal veni arasina jump greft konularak portal ven
rekonstriiksiyonu yapilir. Tiim hepatik arter rekonstriiksiyonlar1 mikrocerrahi egitimi almis

kidemli transplantasyon cerrahi tarafindan ameliyat mikroskobu i kullanilarak yapild.

5.4. Safra Anastomozu

Biliyer anastomozun duct to duct teknigi ile yapilmasinin Roux-en-Y
hepatikojejunostomi ile karsilastirildiginda, normal anatominin ve oddi sfinkterinin korunmasi,
enterik refliiniin gelismemesi ve biliyer komplikasyonlara yonelik ERCP yapilabilmesi gibi
tistlinliikleri nedeniyle pediatrik hastalarda yeterli uzunlukta ve kanlanmasi korunmus alici

safra yolu varliginda duct to duct anastomoz ilk segenek olarak uygulandi
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Greft de birden fazla ve kii¢iik ¢apli safra kanali varsa safra anastomozu mikro cerrahi
teknik kullanilarak yapildi. Safra kanallar arasindaki mesafe 1 cmden uzun ise ayri safra
anastomozlart yapilmasi; kisa ise 2 safra yolunun ayni agiza yapilmasi tercih edildi. Birden
fazla genis c¢apli safra yolu varhiginda, aradaki mesafe de uzun ise Roux-en-Y

hepatikojejunostomi tercih edildi.

Biliyer atrezili hastalarda ve koledok ¢api1 ¢ok kiigiik olan 1 yasdan kiigiik bebeklerde de
Roux-en-Y hepatikojejunostomi yontemi uygulandi. Biliyer sistemde erken donemde basing
azaltmak ve safra sizintisin1 6nlemek i¢in duct to duct safra anastomozu yapilan hastalarda
anastomozunun hemen proksimalinde (koledok’a) eksternal drenaj stenti yerlestirildi ve uygun
ise sistik kanal giidiigiinden, degilse koledok distalinden ¢ikarilip karin digina alinan eksternal
drenaj stentleri konuldu. Bu kateterlerden drenaj azalinca kateterler kapatilip 12 ay tutulduktan
sonra kolanjiyografide sorun yok ise ¢ekildiler. Bazi hastalarda stent karaciger nakli sonrasinda
12 ay dolmadan 3, 6, 9. aylarda kendiliginden ¢ikt1. Hepatikojejunostomi yapilan hastalardaysa

transanastomotik eksternal drenaj katateri yerlestirilip jejunumdan disar1 alindi.

2012’den o6nceki donemde c¢ocuklarda yapilan duct to duct anastomozlarda sadece

internal stent konuldu.

Resim 21: Roux en Y safra anstomozu oncesi safra kanalinin goriintiis

Bir yasindan kii¢iik ve kilosu diisiik olan bebeklerde kiigiiltiilmiis ya da ileri derecede
kiigiiltiilmiis sol lateral segment veya mono segment greftler kullanilmasina ragmen, sol

greftlerin VKi’nun sol tarafina orthotopik implantasyonu, greftin kalinliginin fazla olmasi ve
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bebeklerin sol karin boslugunun kiigiik olmasi nedeniyle greftin yetersiz kanlanmasina ve

drenajinin bozulmasina yol agabilir.

Orthotopik implantasyonda, eriskin canli donérden alina greftin hepatik veni ile portal
veni arasindaki vertikal mesafenin ¢ocuk alicinin hepatik veni ile portal veni arasindaki
mesafeden uzun olmasi, vertikal boyutlardaki uyumsuzluk portal vende geriye dogru
acilanmaya ve biikiilmelere neden olup greftin portal ven akimini azaltabilir ve greft kaybina
yol agabilir. Orthotopik yerlestirme alicinin karin 6n duvarini kapatma ile ilgili sorunlara ve
daha karmasik olan asamali karin kapatma gereksinimine yol agabilir (Resim 22).
Merkezimizde sol greftlerin orthotopik implantasyonuna ait biitiin sorunlar1 yasadiktan sonra
bu sorunlar ¢6ziim getirebilmek amaciyla eriskindeki dual lob karaciger nakli tekniklerinden
esinlenerek kiigiik bebeklerde sol lateral segment, kiigiiltiilmiis sol lateral segment ve mono
segment greftlerinin 180 derece dondiiriiliip sag diafragmatik bosluga heterotopik implante
edilmesi teknigini gelistirip uygulamaya basladik [180] Bu teknikte sol greftler daha biiyiik
olan sag diafragragmatik fossaya erigkin canli vericili karaciger naklinde sag lob greftleri gibi
implante edildiler. 180 derece rotasyon nedeniyle safra kanali en posteriorda kaldigi i¢in ilk 4
hastada safra anastomozu portal ven anastomozundan once yapildi. Daha sonra aslinda
hastalatin cogunda portal ven ve safra kanalinin ayn1 diizlemde olmadig1 ve safra kanalinin daha

lateralde oldugu goriildii. Son 8 hastada portal ven anastomozundan ve greft perfiizyonundan

sonra safra kanal1 rekonstriiksiyonu Roux Y hepaticojejunostomi seklinde yapildi.

Resim 22. Greftin Yerlestirilmesi ve Karin Kapatilmasi

A:lleri derecede kiigiiltiilmiis sol lateral segment greftinin orthotopik implantasyonu sonrasi greftin kalin olmasi
nedeniyle karnin kapatilamamasi. B: Bagka bir hastada karnin Gortex mesh ile kapatilmasi

5.5. Donor Ameliyati

Donor cerrahisi sirasinda donorii tehlikeye atmadan, giivenliginden 6diin vermeden,

damar ve safra yapilar1 iyi korunmus bir greft elde edilmesine 6zen gosterildi Alicinin
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ihtiyacina gore sag lob sag posterior sektor, sol lob, sol lateral sektor, kiigtiltiilmiis veya ileri
derecede kiictiltiilmiis sol lateral sektor, S1, S2 mono segment, kii¢iiltiilmiis mono segment gibi
cok cesitli greftler elde edildi. Dondrden sag lob grefti ¢ikartilirken, karacigerin parankimal
transeksiyonundan dnce, sag lob mobilize edildi ve kisa hepatik damarlar baglanildi. 5 mm'den
biiyiik segment 5 ve 8 damarlar1 ve sag inferior hepatik ven rekonstriiksiyon i¢in korundu.
Demarkasyon hatt1 sag portal venin ve sag hepatik arterin gecici olarak klemplenmesiyle
olusturuldu. Parankimal transeksiyon hepatik hilusta kan akim1 durdurulmadan gergeklestirildi.
Parankimal transeksiyon hanging manevrasi kullanilarak yapildi. Safra kesesinden opak madde
vererek yapilan intraoperatif kolonjiografi ile hilustaki biliyer anatomi tanimlandiktan sonra,
safra yolu sag hepatik kanal bifurkasyondan 2-3 mm distalden ince makas ile kesildi. Sol lob

graftleri benzer sekilde ¢ikartildi.

Sol lateral segment greftleri, sol hepatik arter, hepatik kanal ve portal dalin
izolasyonundan sonra, falsiform ligamentin 5mm medialinden inflow okliizyonu veya greft

manipiilasyonu olmaksizin parankim ayrilarak elde edildi.

Resim 23. Canli Donérde Sol Lateral Segment Greftin Cikarilmasi

5.6. Postoperatif Yonetim

Ameliyattan sonra hem donérler hem de alicilar yogun bakim iinitesine (YBU) transfer
edildi. Alicilar, miimkiin oldugunca erken donemde, genellikle ameliyattan 12 ila 24 saat sonra
ventilatorden ayrildi. Santral vendz basing 5-8 c¢cm su arasinda tutulmaya 6zen gosterildi.
Postoperatif takrolimus ve steroidden olusan immunsuppresif tedavi baslandi. Takrolimus kan

diizeyi giinliik kontrollerle istenilen diizeyde tutuldu. Mikofenolat mofetil (MMF), takrolimus
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dozunu azaltmak ve yan etkileri 6nlemek i¢in ameliyat sonrasi ilk hafta tedaviye eklendi.
Postoperatif besinci giine kadar giinde bir kez doppler USG yapilarak vaskiiler anastomozlar ve

akimlar kontrol edildi.

Giinliik takiplerde safra kateterinden gelen, safra miktar1 azalip, komplikasyon yoksa
postoperatif 1.ayda kolanjiografi ¢ekilerek eksternal safra katateri asamali olarak kapatildi ve

12. ayda ¢ekilen kolanjiografi kontrolii sonrasi eksternal safra katateri ¢ekildi.

5.7. istatistik

Istatistiksel yontem: Sayisal veriler ortalama +/- standart hata olarak, kategorik veriler
frekans ve yiizde ile ifade edildi. Sayisal veriler normal dagilim agisindan histogram, Shapiro-
Wilk testi, Q-Q grafigi ile incelendi. Normal dagilima sahip degiskenler bagimsiz 6rneklem t
testi ile, normal dagilmayan parametreler Mann-Whitney U testi ile degerlendirildi. Kategorik
degiskenler gruplar arasinda Ki-Kare ve Fisher testi ile degerlendirildi. Lineer korelasyon
testleri normal dagilimli veriler arasinda Pearson testi, normal dagilmayan veriler arasinda ise
Spearman testi ile analiz edildi. Hayatta kalma siiresi, nakil tarihinden 6liim tarihi ¢ikarilarak
hesaplandi. Hayatta kalma egrilerini hesaplamak icin bir Kaplan-Meier analizi,3 dénemin
hayatta kalma egrilerini karsilastirmak icin log-rank testleri kullamild. Istatistiksel analiz, IBM

SPSS Statistics ver.20 kullanilarak yapildi (IBM Co., Armonk, NY, ABD).
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6. BULGULAR

6.1. Demografik Veriler

Calismaya dahil edilen 66 pediatrik karaciger nakli alicist dahil edilmistir ve ortalama
izlem siiresi 66.8+55.2aydir.66 ¢ocuk hastanin yas ortalamasi 63,4 +67.5ay (3-256ay) olup,
39’u erkek, 27’si kizdi. Hastalarin demografik verileri Tablo 7°de yer almaktadir. Alicilarin
ortalama viicut agirligi 19.7+ 16.3kg olup en diisiik viicut agirlikli hasta 4.2kgr en yiiksek viicut
agirlikli hasta 63 kg ‘di. Hastalarin karaciger nakli 6ncesi ortalama PELD (25.4, ) skoru ve
MELD (29+4) skoru yiiksek idi. Karaciger nakli dncesinde 46 (69.7%) hastada ensefalopati
geemisi, 25 (30,3%) hastada asit gelisimi, 21 (37.5%) hastada 6zofagus varisi 6ykiisii mevcuttu.
Yiikksek MELD ve PELD skoru ortalamalar1 bu bulgularla birlikte degerlendirildiginde
hastalarin énemli bir kismina ileri derece de karaciger yetmezligi klinigi ile karaciger nakil
yapildi. Hastalarin %33’iinde (n:22) karaciger nakli acil kosullarda gerceklestirilmistir.
12(%18,1) hastada akut karaciger yetmezligi 10(%14.9) hastada ise kronik zeminde akut
yetmezlik (Akut on kronik yetmezlik) gelismesi nedeniyle acil kosullarda karaciger nakli

yapilmistir

Tablo 7. Calismaya Dahil Edilen Hastalarin Demografik Verileri

Demografik veriler Ortalama+SS Say1 Yiizde
(Min-Max)

Alci yasi (yil) 546 (0-18)

Alict yasi (ay) 63,4 £67.5 (3-256)

Alci cinsiyeti Kiz 27 40,9

Erkek 39 59,1

Alct agirh@ (kg) 19,7 £16.3 (4.2-63)

Alic1 boyu (cm) 98 +36.)

PELD skoru 25,419 (4-54)

MELD skoru 29+ 4 23-35)

Ensefalopati Yok 46 69,7
Var 20 30,3

Asit mevcudiyeti Yok 25 431
Var 41 66,9

Ozofagus varisleri Yok 21 37,5
Var 35 62,5

HCC varhg Yok 63 95,5
Var 3 4,5

Nakil acil mi yapildi Hayir 44 %66,7
Evet 22 %33,3
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6.2. Hastalarin Canh Vericili Karaciger Nakil Endikasyonlari

Calismaya dahil edilen hastalarinin karaciger nakil endikasyonlar1 Tablo 8. de yer
almaktadir. 66 hastanin 42’inde (%66,6) kolestatik karaciger hastaligi, 12’inde (%18.2) akut
karaciger yetmezligi, 6’sinda(%9.1) metabolik hastalik, 5’inde (%7.6) kriptojenik siroz, 1’inde
(%1,5) ise hepatit C’ ye bagl siroz karaciger nakli endikasyonu idi. Kolestatik karaciger
hastaliklarindan biliyer atrezi en sik karaciger nakil endikasyonu olup hastalarin %33,3’tinii
olusturmaktaydi. Genetik kolestatik hastaliklar (%25.7) en sik ikinci, akut karaciger

yetmezligi(%18.2) en sik {igiincii karaciger nakil endikasyonu idi

Tablo 8. Karaciger nakil endikasyonlari

Karaciger nakli endikasyonlari Say1 Yiizde
Kolestatik nedenler 42 %66.6
Biliyer atrezi 22 %33,3
Genetik kolestatik bozukluklar 17 %25.7
PFIK 8 %12,1
Safra asit sentez bozukluklar: 3 %4,5
Mitokondrial deplesyon sendromlari 2 %3
Alfa-1 antitripsin eksikligi 1 %1.5
G6PD eksikligi 1 %1.5
Dox8 eksikligi +kolestatik siroz, HSK+ EBYV iliskili lenfoma 1 %1.5
Sekonder biliyer siroz 3 %4,5
Koledok Kisti 1 %1.5
Inflammatuvar myofibroblastik tiimor 1 %1.5
Kist Hidatik 1 %1.5
Akut karaciger yetmezIligi 12 %18,2
Metabolik hastaliklar 6 %9,1
Wilson hastaligi 4 %6
Tirozinemi+HSK 1 %1.5
Sitrulinemi 1 %1.5
Kriptojenik siroz 5 %7,6
Kronik viral hepatit (HCV) 1 %1,5

6.3. Karaciger Nakli Ameliyat verileri

Calismada yer alan hastalarin karaciger nakli ameliyat verileri Tablo 9°da 6zetlenmistir.
Canli vericili karaciger nakli yapilan 66 hastalanin %36.4(n=24)’tinde sol lateral segment,
%24.2(n=16)’sinde sol lob, %21.2(n=14)’sinde kii¢iilmiis ya da ileri derecede kiigiiltiilmiis sol
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lateral segment, %9.1(n=6)’inde sag lob, %7.6(n=5)’sinda S3 mono segment veya kii¢iiltiilmiis

S3 mono segment, %1.5(n=1)’inde (n=1) sag posterior sektor grefti kullanildi. Kullanilan greft

agirligi ortalama olarak 337 gr. (153-1109 gr.) idi. Greft agirliginin alict agirligina orani
(GWRW) 2,34+96 (0,85-4,52) idi, Ameliyat siiresi ortalama 8.35saat olup, en kisa siiren

ameliyat 6,43 saat, en uzun siren ameliyat 12.2 saatte tamamlandi. Soguk iskemi

stiresi0:37+0:26dk (0:10-1:31), sicak iskemi siiresi 0:40+0:55dk(0:20-0:58)

idi.

Hastalarin

%13,6’inda portal vende trombiis vardi. Karaciger nakil alicilarinin intraoperatif eritrosit

transfiizyonu ihtiyaci ortalamasi1 2+2 U (0-7) olarak bulundu.

Tablo 9. Pediatrik Canli Donor Karaciger Nakli Ameliyat Verileri

Ameliyat bulgular Ortalama+SD Min Max
Intraoperatif olarak élgiilen greft 337£179 153 1109
agirhgi

Greft agirhgimin alici agirh@ina oram 2,34+96 0,85 4,52
(GWRW)

Greft tipi Sol lateral segment
Kiiciiltiilmiis sol lateral
segment
Sol lob
Sag lob
Mono segment

Sag posterior

Portal Yok

ven Var

trombozu

Soguk iskemi siiresi 0:37+0:26 0:10 1:35
Sicak iskemi siiresi 0:40+0:55 0:20 0:58
Ameliyat siiresi 8:35+0:55 6:43 12:20
Intraoperatif eritrosit transfiizyonu 242 0 7
IvVC Parsiyel

klempi Total

Say1

24
14

16

12
54

Oran%

36,4
21,2

24,2
91
7,6
15

86,4

13,6

18,2
81,8

Calismaya alina hastalarda hepatik ven, portal ven ve hepatik arter komplikayonu goriil

medi. Hepatik arter trombozu gelismedi.
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6.4. Safra Yolu Anastomoz Verileri

Caligmaya dahil edilen 66 hastanin 35(%53)’inde safra anastomozu duct to duct (DD)
yontemiyle 31(%47)’inde hepatikojejunostomi (HJ) yontemi ile yapildi.50 hastada (%75,8)
greftin tek safra kanali vardi. Grefte birden fazla safra kanali olan 16(%?24) hastanin, 14
(%21,1)’tinde 2 adet safra kanal1, 2(%3) hastada 3 adet safra kanali mevcuttu. Birden fazla safra
kanali olan ve duct to duct yontemi ile anastomoz yapilan hastalardan 3 tanesinde greftin 2 safra
kanal1 arasindaki mesafe 1cmden fazla oldugu i¢in alicinin sag ve sol hepatik kanalina ayr1 ayri
anastomoz edildi.14 hastada ise greftin sayica 1 den fazla olan safra kanallari duc to-duct
rekonstriiksiyonda alicinin safra kanalina tek bir anastomoz ile birlestirildi. Roux en Y
hepatikojejunostomi yonteminde de greftin sayica 1’den fazla olan safra kanallar1 ince

bagirsakta agilan tek bir agiza anastomoz edildi.

Safra anastomozu 48 (%72,7) hastada 3.5Xloup, 18(%27,3) hastada ise mikroskop
biiyiitmesi ile yapildi. Ortalama safra kanali ¢ap1 3,72+1,27 mm (2-7mm) idi.

Tablo 10. Safra Yolu Anastomoz Verileri

Safra anastomozu verileri Say1  Oran Ortalama
+=SD
Birden fazla safra kanah Haywr 50 %75,8
varhgi Evet 16 %24,2
Safra kanal sayis1 1 50 %75,8
2 14 %21,2
3 2 %3
Safra anastomoz sekli DD 35 %53,0
HJ 31 %47,0
Safra anastomozu mikroskop Hayir 48 %72,7
ile yapildi m1? Evet 18 %27,3
Safra anastomoz teknigi Arka duvar devamh 19 %28,8
On duvar tek tek
Arka ve 6n duvar tek 42 %63,6
tek
Arka ve 6n duvar 5 %7,6
devamh
Safra cap1 (mm) 3,72+1,27
(2-7mm)

DD: Duct to duct, HJ: Hepatikojejunostomi

63



6.5. Hepatikojejunostomi ve Duct to Duct Gruplarmmim Demografik, Ameliyat ve

Agcilarindan Karsilastirilmasi

Hepatikojejunostomi (HJ) ve Duct to duct (DD) gruplarindaki alicilarin demografik ve
ameliyat verileri Tablo 11 ve Tablo 12’de yer almaktadir. Gruplar karsilastirildiginda, ortalama
alici yasinin HJ grubunda (2,1+3,9) DD grubuna (8,2+5,9) gore istatistiksel olarak anlamli
olarak diisiik oldugu ve bu bulguya paralel olarak alicinin agirliginin, boy 6l¢timiiniin ve greft
voliimiiniin de HJ grubunda DD grubuna gore diisiik gore istatistiksel olarak anlamli olarak
diisiik oldugu gozlendi. (P<0.05, Students t test) Bu bulgular HJ tipi safra yolu
rekonstriiksiyonunu daha ¢ok yas1 ve boyutu kiiciik ¢ocuklarda uygulandigini gostermektedir
Ortalama PELD/MELD skorlar1 ve GW/RW orani ag¢isindan iki grup arasinda anlamli fark

saptanmadi.

Tablo 11. Hepatikojejunostomi (HJ) ve Duct to Duct(DD) gruplarindaki hastalarin demografik
Ozelliklerinin ve ameliyat bulgularinin karsilastiriimasi

Hepatikojejunostomi (HJ) ve Duct to duct (DD) gruplarinin demografik ve
ameliyat verilerinin karsilastiritlmasi

Demografik veriler Safra N Mean Std. P
ve ameliyat bulgular1 = anastomozunun Deviation = degeri
yapihs sekli t test
Alic1 yasi Duct to duct 35 8,2 5,9 ,001
Hepatikojejunostomi 31 2,1 3,9
Alc1 yas1 ay Duct to duct 35 93,8 69,2 ,001
Hepatikojejunostomi 31 29,0 46,2
Alhci agirhg kg Duct to duct 35 27,5 17,8 ,000
Hepatikojejunostomi 31 10,8 7,78
Alici boyu cm Duct to duct 35 116,6 37,2 ,000
Hepatikojejunostomi 31 77,9 21,6
PELD skoru Duct to duct 26 24,5 10,8 ,127
Hepatikojejunostomi 29 26,1 7,0
MELD skoru Duct to duct 9 28,5 3,8 174
Hepatikojejunostomi 2 32,0 ,00
Greft agirhgi Duct to duct 35 403,8 213,93 ,000
Hepatikojejunostomi 31 262,4 80,29
Duct to duct 35 1,9095 9 112
GWRW Hepatikojejunostomi 31 2,8270 7
Sicak iskemi siiresi Duct to duct 35 0:38 0:09 ,128
Hepatikojejunostomi 31 0:41 0:11 :
Soguk iskemi siiresi ~ Duct to duct 35 1:02 1:11 011,
Hepatikojejunostomi 31 0:25 0:13
Ameliyat siiresi Duct to duct 35 8:21 1:10 ,002
Hepatikojejunostomi 31 8:51 1:49
Ameliyat sirasin da Duct to duct 35 1,41 1,554 ,097
eritrosit ihtiyaci Hepatikojejunostomi 31 1,71 2,053

GWRW: Greft agirliginin alic1 agirligina orani
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Acil karaciger nakli olma ylizdesi ve ensefalopati dykiisii DD grubunda HJ grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek iken karaciger nakli 6ncesi 6zofagus varislerinin
gelismis olma oran1 ve preoperatif portal ven trombozu varlig1 HJ grubunda istatistiksel olarak
anlamli yiiksekti.(Tablo 12) Ayrica pediatrik karaciger nakli endikasyonlari iki grup arasinda
karsilastiginda akut karaciger yetmezligin nedeniyle KC nakli yapilan olgularin %83 niin DD
grubunda yer aldig1 gézlendi ve bu hastalarda acil karaciger nakline gidis ve ensefalopati eslik
etmesi beklen bir durumdur. Bu nedenle DD grubunda acil karaciger nakline gidis ve

ensefalopati oranlar1 HJ grubundan daha yiiksekti.

Tablo 12. DD ve HJ Gruplarinin Demografik Ozellikler A¢isindan Karsilastiriimasi

D-D HJ P degeri
Alicl cinsiyeti Kadin 13 14 0,34
37,1% %45,2
Erkek 22 17
%62,9 %54,8
Ozefagus varisleri yok 17 5 0,05
%50,0 %16,7
var 17 25
%50,0 %83,3
Ensefalopati dykiisii yok 20 26
%57,1 %83,9 0.018
var 15 5
%42,9 %16,1
Portal ven trombozu Yok 34 23 ,007
%97,1 %74,2
Var 1 8
%2,9 %25,8
Acil karaciger nakli Hayir 19 25 0.023
%54,3 %380,6
Evet 16 6
%45,7 %19,4

Pediatrik karaciger nakli endikasyonlar1 iki grup arasinda karsilastiginda istatistiksel
olarak anlamli fark gozlendi (Tablo 11, Grafik 1). HJ grubunda biliyer atrezinin, DD grubunda
ise akut karaciger yetmezliginin en sik karaciger nakli endikasyonu oldugu goriildii. Biliyer
atrezi HJ grubunda karaciger nakli endikasyonlarinin %67,7’sini olustururken DD grubunda ise
%2.9’unu olusturmaktadir HJ grubunda ortalama yasin, kilonun ve greft voliimiiniin DD
grubuna gore diisiik olmas1 ve transplantasyon Oncesi portal ven trombozu olan alic1 oraninin
HJ grubunda anlamli olarak yiiksek olmas1 HJ grubunda biliyer atrezili hasta sayisinin ytliksek
olmasiyla agiklanabilir (Tablo 11, Grafik 1). Akut  karaciger yetmezligi (%28.6) DD
grubundaki en sik endikasyon olup, PFIC(%17.1,Genetik kolestatik bozukluklar (%17.1)
metabolik hastaliklar (%17.1) esit oranlarda diger sik endikasyonlari olusturuyordu.
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Tablo 13. DD ve HJ Gruplarinin Karaciger Nakli Endikasyonlar1 A¢isindan Karsilagtirilmasi

DD HJ P degeri

Cocuklardaki Biliyer atrezi 1 21 | 0.000
endikasyonlar 9%2.9 %67.7
PFIC 6 2
%17,1 %6,5
Genetik kolestatik 6 3
bozukluklar %17.1 99,7
Sekonder biliyer siroz 0 3
%0,0 %9,7
Metabolik hastaliklar 6 0
%17,1 %0,0
Kriptojenik 5 0
%14,3 %0,0
Kronik viral hepatit 1 0
%2,9 %0,0
Akut karaciger yetmezligi 10 2
%28,6 %6,5
Total 35 31

Ortalama soguk iskemi siiresi DD grubunda (1saat 2 dakika) HJ(25dk) dan daha uzun

iken ortalama ameliyat siiresi HJ grubunda(8saat55 dk) DD (8 saat 21)grubuna gore daha

uzundu (p:0.002)(Tablo11) DD grubunda yas ortalamasinin yiiksek olmasi, sag greftlerinin bu

grupta kullanilmasi, backtable da segment 5 ve 8 rekonstriiksiyonu gerektirdiginden, sol lob

greftlerinde hepatik ven rekonstriiksiyonu bazi hastalarda yapildigindan soguk iskemi siiresi

daha yiiksek olarak bulunmustur. HJ grubunda Roux en Y rekonstriiksiyondaki ek yapilan

jejunojejunostomi anastomozu ve bu grupta biliyer atrezili hastalarin ¢ogunlukta olmasi ve

gecirilmis Kasai portoenterostomisine ait adezyonlarni agilmasi ek siire aldigi i¢cin ameliyat

stiresi uzamis olabilir.
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Grafik 1. Hepatikojejunostomi (HJ) ve Duct to Duct(DD) Gruplarinin Karsilastirilmasi

Calismamizda yer alan olgularda kullanilan greft tipleri ile safra kanali
rekonstriiksiyonunda kullanilan anastomoz teknikleri arasinda iliski gézden gecirildiginde sag
lob grefti kullanilan 7(%20) hastanin hepsinde DD anastomoz yapildig1 goriilmiistiir. Sol lob
grefti kullanilan 16 (%24,2) hastanin 12(%34,3) DD anastomoz, 4(%12,9)iinde HJ ile safra yolu
rekonstriiksiyonu yapilmistir. Sol lateral sektor grefti kullanilan 24(%36,4) hastanin 9(%27.7)
DD, 15(%48,4)’tine ise HJ yapild:.

Bes (%7,6) hastada mono segment greft kullanildi. Mono segment greft kullanilan
hastalarin 2 (%5,7) sinde DD, 3 (%9,7)’ HJ yapildi. On dort (%21,2) hastada kiigiiltiilmiis sol
lateral greft kullanildi. Kiigiiltiilmiis sol lateral greft kullanilan hastalarin 5(%14,3)’inde DD, 9
(%29)unda HJ yapildi (Tablo14).

Sag ve sol lob greftlerinin kullanildig1 boyut olarak eriskine yakin alicilarda DD
anastomozun tercih edildigi, sol lateral segment ve mono segment greftlerin kullanildig: kiigiik

cocuklarda ise HJ tercih edildigi saptandi.
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Tablo 14. Canli Vericili Karaciger Naklinde Kullanilan Greftlerin DD ve HJ Gruplarindaki

Dagilimi
Safra anastomozu teknigi
DD HJ Total P degeri
Greft tipi Sag lob 7 0 7 0,01
%20,0 %0,0 %10,6
Sol lob 12 4 16
%34,3 %12,9 %24,2
Sol lateral 9 15 24
%25,7 %48,4 %36,4
Mono segment 2 3 5
%5,7 %9,7 %7,6
Kiigiiltiilmiis 5 9 14
Sol lateral %14,3 %29,0 %21,2
sektor
16 15
14
12
12
10 9 9
6 5
4
4 3
2 I
| i
0 -
sag lob sol lob sol lateral mono reduced sol
lateral
Greft tipi
B ®Safravyolu-safrayolu B hepatikojejunostomi

Grafik 2. Greft Tiplerine Gore Safra Yolu Anastomoz Sekli

6.6. Safra Yolu Rekonstriiksiyonu ile Tlgili Ameliyat Verilerinin DD ve HJ Teknikleri le

Olan iliskisinin Arastirilmasi

Safra yolu rekonstriiksiyonu ile ilgili ameliyat verilerinin DD ve HJ teknikleri ile olan

iliskisi irdelendiginde birden fazla safra kanali varligi ya anastomozun loop ya da mikroskop
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biiyiitmesi ile yapilmasi ve anastomoz teknikleri ilgili DD ve HJ gruplar1 arasinda anlamli

farklilik saptanmadi. DD grubunda eksternal stenin HJ grubuna gore anlamli derece yiiksek

oranda uygulandig goriildii.

Birden fazla safra kanali anastomozu gereken16 (%24.2) hastadan 9(%56.3)’iinde safra

kanal1 rekonstriiksiyonu DD, 7(%43.8)’iinde ise HJ yontemi ile gergeklestirildi. Sayica birden

fazla safra kanali rekonstriiksiyonunda 2 grup arasinda anlamli fark bulunmadi (Tablo 15).

Tablo 15. Safra Yolu Anastomozuyla Ilgili Operatif Veriler

Safra yolu anastomozu ile ilgili operatif veriler

Birden fazla safra
kanal varhg

Safra anastomozunun
3.5 loup biiyiitmesi ile
yapilmasi

Safra anastomozunun
mikroskop biiyiitmesi
ile yapilmasi

Safra anastomoz
teknigi

Safra stenti varhgi ve

tipi

Hayir

Evet

Hayir

Evet

Arka duvar devamli 6n
duvar tek tek

Arka ve 6n duvar tek
tek

Arka ve 6n duvar
devamli

Yok

Eksternal

Internal

DD
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%74,3

%25,7
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%82,9
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%28,6
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%65,7

%5,7

%5,7
29
%82,9

%11,4
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24
%77,4

%22,6
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%61,3
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%38,7

%29,0
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%61,3
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%41,9
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%32,3

%25,8

Toplam

50
%75,8
16

%24,2
%72,7
%27,3
19
%28,8
42

%63,6

%7,6

%22,7

%59,1

%18,2

p degeri

0.74

0,05

0.82

0.001
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Grafik 3. Safra Yolu Anastomozu Teknik Verilerinin DDve HJ Grouplarina Gére Dagilimi

Calismada yer alan 66 hastanin Elli birinde(%73.3)’tinde a safra stenti konulurken;
15(%22.7)’sinde konulmadi. Bu hastalardan13 (%41,9)’unde safra anastomozu HJ seklinde, 2
(%5,7)’sindeyse DD seklinde tamamlandi. Otuz dokuz (%59,1) hastada eksternal, 12(%18,2)

hastadaysa internal stent kullanildi. Eksternal stent konulan hastalardan 29(%82,9)’una safra

anastomozu DD seklinde, 10 (%32,3) hastaya HJ seklinde yapildi. DD grubunda eksternal stent

yerlestirime oran1 HJ grubuna gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulundu (p:0.001).

10
5
0 ]
yok

external

safrastentinin tip

B duct toduct M hepatikojejunostomi

internal

Grafik 4. Safra Yolu Anastomozunda Kullanilan Stent Seklinin Anastomoz Cesidine Gore

Dagilimu
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6.7. Safra Yolu Komplikasyonlari

Calismaya dahil edilen 66 olgunun ortalama izlem siiresi 66.8+55.2 aydir. 66 hastada bu
izlem siiresinde gelisen safra komplikasyon tipleri ve goriilme oranlart Tablo 16°da yer
almaktadir. Calismada yer alan 66 hastanin 9’unda, (%13,6) safra yolu komplikasyonu goriildii.
Safra yolu komplikasyonlar1 5 (%9) hastada erken donemde ortalama karaciger naklinden
15+8.9 (8-22) giin sonra 3(%4.5) hastada ge¢ donemde karaciger naklinden405+ 190(270-540)
giin sonra goriildii. 1 hastada ise hem erken donemde (ameliyat sonrasi 10. giin) parankimal
kesit yiizeyinden kagak seklinde hem de ge¢ donemde (karaciger nakli sonras1 540.giin) safra

anastomoz darlig1 olarak gelisti.

Anastomoz kacagi hastalarin%6’sinda (n:4) ve anastomoz darlig1 hastalarin %6’sinda
(n:4) gelisti. %3 (n:2) anastomoz dis1 kagak gozlendi Ancak erken donemde anastomoz kagagi
gelisen 3 hastada 2 tanesi 2009 y1l1 dncesi donemde karaciger nakli olan hastalardir. O donemde
DD anastomoz yapilirken sadece internal stent konuluyordu. Bu hastalarda PTK ile safra
drenaj1 ve safra peritoniti nedeniyle cerrahi drenaj yapilmasi gerekmistir. 2012 den sonra erken
donem anastomoz kagagi gelisenl hastada kacak external safra kateteri kapatildiktan sonra
gelisti, kolanjiyografi ile dogrulandi. Safra kateteri serbest drenaja alinip, koleksiyon perkiitan

drene edildi ve kagak kendiliginden ortadan kalkti.

Tablo 16. Safra Komplikasyonlarinin tipleri ve Goriilme Sikligt

Safra yolu komplikasyon tipleri Say1 Oran
Safra komplikasyonu gelisti Hayir 57 %86,4
mi? Evet 9 %13,6
Safra komplikasyonu gelisme  Safra komplikasyonun 9 %13,6
donemi tipi
Erken donem Erken donem anastomoz kagagi 3 %4,5
Erken donem Anastomoz kagagi 1 %1,5
+darlik
Anastomoz dis1 kagak 1 %1,5
Roux en Y giidiigiinden kagak
Ge¢ donem Anastomoz dis1 kagak 1 %1,5
Gec donem Kesit yiizeyinden
kagak
Geg donem anastomoz darligi 2 %3,0
Erken +Geg¢ donem Erken donem anastomoz dis1 1 %1,5

kacak. Kesit ylizeyinden kacak +
ge¢ donem darlik
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Safra komplikasyonu gelisen ve gelismeyen hastalarda demografik veriler, ortalama
PELD/MELD skoru, greft agirhigi, GWRW, soguk ve sicak iskemi siiresi, ameliyat siiresi,
ortalama safra kanali ¢ap1 ve safra stenti ¢ekilis zaman1 karsilastirildiginda bu parametrelerle

ilgili istatistiksel olarak anlamli fark ve iligki saptanmadi (Tablo17).

Tablo 17. Safra Komplikasyonlarinin gelistiren ve gelisen hastalarin demografik, ameliyat, ve
safra yolu ile ilgili nominal verileinin karsilagtirilmasi

Safra komplikasyonu N Mean Std. P degeri

var Deviation

Al yasi (ay) yok 57 59,0 65,6 <293
var 9 90,8 76,7

Alicr agirhgi(kg) yok 57 18,9 16,0 <461
var 9 24,2 18,3

Alict boyu (cm) yok 57 96,5 35,8 <665
var 9 110,6 38,0

PELD skoru yok 49 258 9,21 <122
var 6 21,4 4.2

MELD skoru yok 8 29,00 42 <281
var 3 29,6 2,0

Soguk iskemi siiresi(dk) yok 57 0:36 0:24 <994
var 9 0:44 0:24

Sicak iskemi siiresi(dk) yok 57 0:40 0:10 <809
var 9 0:40 0:10

Ameliyat siiresi(saat) yok 57 8:41 1:33 <237
var 9 8:01 1:14

Safra yolu ¢api(mm) yok 57 3,7 1,3 <157
var 9 3,6 1,0

Safra stentinin ¢ekilme yok 35 9,9 2,8 <081

zamani(ay)
var 4 9,0 5,3
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Safra komplikasyonlar1 ve nakil endikasyonlar1 varasinda anlamli bir iligski gozlenmedi
(Tablo 18) BA nedeni ile nakil yapilan 22(%100) hastadan 2’sinde (%9,1), PFIC nedeni ile
nakil yapilan 8(%100) hastadan 2’(%25,0), Akut karaciger yetmezligi nedeniyle nakil yapilan
11(%100) hastadan 3’tinde (%25,0), genetik kolestatik bozukluk nedeniyle nakil yapilan
9(%100) hastadan 2’sinde (%22,2) safra yolu komplikasyonlar1 gelisti.

Tablo 18. Nakil Endikasyonlar1 ve Komplikasyon Oranlari

| I I I
. I- il
vok va

Safra komplikasyonu var

Safra Komplikasyonu Total
Yok Var
Say1 % Sayi % Say1
Cocuklardaki Biliyer atrezi 20 %90,9 2 %09,1 22
Canhdan ) PFIC 6 %75,0 %25,0 8
Kar?clger Nakli Genetik kolestatik 7 %77,8 %22,2 9
Endikasyonlar:
bozukluklar
Sekonder biliyer 3 %100,0 0 %0,0 3
siroz
Metabolik 6 %100,0 0 %0,0 6
hastaliklar
Kriptojenik 5 %100,0 0 %0,0 5
kronik viral hepatit 1 %100,0 0 %0,0 1
Akut karaciger 9 %75,0 3 %25,0 12
yetmezligi
Total 57 %86,4 9 %13,6 66
25
20
W Cocuklardaki endikasyonlar
M Biliyer atrezi
1> H PFIC
U;? Genetik kolestatik bozukluklar
10 Sekonder biliyver siroz

H Metabolik hastahklar

B Kriptojenik

B kronik viral hepatit

W Akut karaciger yetmezligi

Grafik 5. Karaciger Nakli Endikasyonuna Goére Komplikasyonlarin Dagilimi
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DD ve HIJ gruplart safra yolu komplikasyonlarinin gelisim siklig1 agisindan

karsilastirildiginda aralarinda anlamli bir fark ya da iliski saptanmadi. DD grubunda hastalarin
%17,1’de HJ grubunda ise %9,7’sinde biliyer komplikasyon goriildii (Tablo19, Grafik 6).

Safra yolu komplikasyonlarinin tipleri

karsilastirildiginda anlamli farklilik gézlenmedi (Grafik 7).

acisindan da DD ve HJ gruplan ile

Tablo 19. Safra Yolu Komplikasyonu varliginin DD VE HJ Gruplarina Gére Dagilimi

Safra anastomozunun yapihs sekli

Duct to duct Hepatikojejunostomi Total P
degeri
Safra yok 29 28 57 0.37
komplikasyonu %82,9 %90,3 %86,4
var 6 3 9
%17,1 %9,7 %13,6
Total 35 31 66
%100,0 %100,0 %100,0
35
30
25
Safra anastomozunun yapilis
— 20 .
> sekli
3 15 W Safra yolu-safra yolu
10 W Hepatikojejunostomi
5 N
. ]
yok var
Safra komplikayonu

Grafik 6. Safra Yolu Rekonstriiksiyon Teknigine gore Safra Komplikasyonu gelisim siklig1
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Grafik 7. Safra Yolu Rekonstriiksiyon Teknigine gore gelisen Safra Komplikasyonu
tiplerinin dagilimi

Birden fazla safra kanali varliginin safra yolu komplikasyonu gelismi iizerine etkisi
arastirldiginda anlaml bir iligki bulunamadi. (Tablo20, Grafik 8) Birden fazla safra yolu olan
16 hastadan sadece birinde(%6.3) safra yolu komplikasyonu gelisti

Tablo 20. Multipl Safra Kanali Varliginda Komplikasyon Orani

Birden fazla safra yolu varhg: Total
hayir evet toplam
Safra komplikasyonu yok 42 15 57 P degeri
84,0% 93,8% 86,4% 0.436
var 8 1 9
16,0% 6,3% 13,6%
Total 50 16 66
100,0% 100,0% 100,0%
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Grafik 8. Safra Kanalinin Sayisina Gore Safra Komplikasyonlariin Dagilimu

Safra anastomozu yapilirken arka ve 6n duvar rekonstriiksiyon tekniklerindeki farkliliklar
safra komplikasyonu gelisme orani ile karsilastirildiginda anlamli farklilik gézlenmedi

(Tablo21, Grafik 9).

Tablo 21. Safra Yolu Komplikasyonlarinin Uygulan Anastomoz Teknigi ile Kargilagtiriimasi

Safra anastomoz teknigi
Total
Arka duvar Arka ve on Arka ve 6n P
devaml 6n duvar duvar tek duvar degeri
tek tek tek devamh
Safra yok 18 34 5 57 0,22
komplikasyonu
94,7% 81,0% 100,0% 86,4%
var 1 8 0 9
5,3% 19,0% 0,0% 13,6%
Total 19 42 5 66
100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
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Grafik 9. Safra Anastomoz Teknigine Gore Komplikasyonlarin Dagilimi

Safra anastomozunun mikroskop biiyiitmesi

altinda yapilmasi

komplikasyonlari arasinda anlamli iliski saptanmadi (Tablo 22, Grafik 10).

safra yolu

Tablo 22. Safra Anastomozunun Mikroskop Biiyiitmesi Altinda Yapilmasinin Komplikasyon

Oranina Etkisi

Safra anastomozu mikroskop

biiyiitmesi ile yapildi
hayir evet Total P degeri
Sara komplikasyonu yok 41 16 57 0,5
85,4% 88,9% 86,4%
var 7 2 9
14,6% 11,1% 13,6%
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Safra anastomozu mikroskop kullanimi

Grafik 10. Mikroskop Kullaniminda Safra Komplikasyonlarinin Dagilim1

Safra anastomozu sirasinda stent kullaniminin ya da tiplerinin safra komplikasyonu

gelisimi ile olan iliskisi gosterilemedi (Tablo 23, Grafik 11).

Tablo 23: Safra Stenti Kullaniminin Safra Komplikasyonlarina Etkisi

Safra stentinin varhgi ve tipi

yok eksternal internal Total P degeri
Safra komplikasyonu yok 12 35 10 57 0.69
80,0% 89,7% 83,3% 86,4%
var 3 4 2 9
20,0% 10,3% 16,7% 13,6%
Total 15 39 12 66
100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
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Grafik 11. Safra Stendi Kullaniminda Komplikasyonlarin Dagilimi

Calismamiza dahil olan olgularda gelisen biliyer komplikasyonlara yonelik islemlerTablo

24°de 0zetlenmistir.

Erken donem Safra kacagi olan 3 (%4.5) hastanin 2’sinde (%3) tedavide peritonit
nedeniyle cerrahi drenaj yapildi ve PTK ile safra yoluna drenaj kateteri konuldu, 1 (%1.5)
hastadaysa safra anastomozu sirasinda konulmus olan ve postoperatif 3. haftada kapatilmig olan

external safra kateteri agildi ve safra koleksiyonu perkiitan drene edildi.

Erken donem anastomoz darligi ve kacagi olan 1(%1.5) hastada tedavide ERCP ile

balon dilatasyonu ve stent konulmas1 ve perkiitan drenaj yapild.

Gec¢ donem anastomoz darlig1 olan 2 hastadan (%3)1’inde DD anastomoz darlig1 oldugu
ERCP ile balon dilatasyonu yapildi ve stent konuldu, bu islem 3 kez tekrarlandi. Diger hastada
ge¢ donemde RY anastomoz darligi gelistigi i¢in, tedavide PTK ile balon dilatasyonu yapilip

ve stent konuldu ve bu isem 4 kez tekrarlandi.

Erken donemde parankim kesit yilizeyinden kagak ve ayni zamanda ge¢ donemde darlik
gelisen 1 (%1.5) hastanin tedavisinde erken donemde parankimal kacak onarimi, gec
dénemdeyse ERCP ve PTK birlikte kullanilarak balon dilatasyonu ve stent yerlestirilmesi

islemi yapildi bu islem3 seans yapildi

Roux Y giidiigiinden kagak olan 1 (%1.5) hastada tedavide Roux and Y giidiigiinden

kagak onarimi yapildi

Geg¢ donemde parankim Kesit yiizeyinden safra kagagi olan 1 (%1.5) hastada tedavide

cerrahi drenaj ve parankimal yiizeyden kagak onarimi yapildi.
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Tablo 24. Safra Komplikasyonlarina Yonelik Yapilan Girisimler

Safra komplikasyonunun tipi
Safra yok | AK | AD AK+ NAK, NAK, | NAK+AD
komplikasyonuna AD Roux parank.
yapilan girisim giidiigii
yok 57 0 0 0 0 0 0
%86,4 %0,0 %0,0 %0,0 %0,0 %0,0 %0,0
Perkiitan drenaj 0 1 0 0 0 0 0
%0,0 | %15 | %0,0 %0,0 %0,0 9%0,0 9%0,0
ERC ile balon 0 0 1 0 0 0 0
dilatasyonu ve stent %0,0 | %0,0 | %15 %0,0 %0,0 %0,0 %0,0
konulmasi
PTK ile balon 0 0 1 0 0 0 0
dilatasyonu ve stent %0,0 | %0,0 | %50,0 %0,0 %0,0 %0,0 %0,0
konulmasi %0,0 | %0,0 | %15 %0,0 %0,0 9%0,0 9%0,0
ERCile balon 0 0 0 1 0 0 0
dilatasyonu ve stent %0,0 | %0,0 | %0,0 %1,5 %0,0 %0,0 %0,0
konulmasi+
perkiitan drenaj
Roux and Y 0 0 0 0 1 0 0
giidiigiinden kacak %0,0 %0,0 %0,0 %0,0 %1,5 %0,0 %0,0
onarimi
Cerrahi 0 0 0 0 0 1 0
drenaj+parankim %0,0 | %00 | %0,0 %0,0 %0,0 %1,5 %0,0
yiizeyinden kacak
onarimi
Cerrahi drenaj+ERC 0 2 0 0 0 0 0
ile Stent konulmasi %0,0 %3,0 %0,0 %0,0 %0,0 %0,0 %0,0
Erken donemde 0 0 0 0 0 0 1
kacak onarimi+Geg %0,0 %0,0 %0,0 %0,0 %0,0 %0,0 %1,5
donemde ERC ve
PTK birlikte stent
konulmasi
Toplam 57 3 2 1 1 1 1

AK: anastomoz kagagi, AD: anastomoz darligi, NAK: Anastomoz dig1 kagak
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Resim 24. Safra Kagagi Gelisen Hastalardan Birinde Safra Stentinden Sivi Verildiginde
Parankimal Kesit Yiizeyinden Kagagin Goriintiilenmesi

A

Resim 25. A. Ge¢ Dénem Anastomoz Darlig1 Gelisen DD Anastomoz Yapilmis Olgunun
MRCP Goriintiisii ileri Derecede Dilate Safra Yollar1 B: Ayn1 Olgunun ERCP Gériintiisii
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Resim 26. HJ Sonrasi1 Anastomoz Darligi Gelismis Olgunun PTK Goriintiisii
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7. TARTISMA

Cocuk karaciger nakli alicilarinda bekleme listesi mortalitesini azaltmaya ve son donem
karaciger hastaligi olan cocuklarin zamaninda karaciger nakli sansi bulmalari amaciyla
gelistirilen canli vericili karaciger naklinin basari ile uygulanmasi 20. yilizyilin en biiyiik

kazanimlarindan biridir [3,35-39,151].

Canli vericili karaciger naklinin yayginlasmasi ile beyin 6liimii olan donér sayisinin ¢ok
diisiik oldugu ve pediatrik KC nakillerinin %90’dan fazlasinin canli vericili karaciger nakli
olarak yapildig1 Japonya, Giiney Kore gibi Asya kitasi {ilkelerinde ve tilkemizde pediatrik alici
bekleme listesindeki hasta sayilar1 azalarak neredeyse sifir diizeylerine gelmisti [3,95, 35-
39,151]. Canl1 dondr karaciger nakli ile pediatrik greft havuzunun dramatik artmasi son 20 yilda
pediatrik karaciger nakli alaninda hasta yonetimi, sag kalim1 ve uzun donem sonuglar1 alaninda

¢ok biiyiik gelismelerin yaganmasini saglamistir [35,94,95].

Ancak biitiin bu gelismeler ragmen biliyer komplikasyonlar halen yiiksek oranlarda ve
sik goriilmekte ve pediatrik alicilarda 6nemli bir morbidite nedeni olmaya devam etmektedir.
Cocuklarda karaciger nakli sonrasi biliyer komplikasyon insidansi, degisken rapor edilmis olup
%10-40 arasinda degismektedir [5,151,171]. Bizim serimizde bulunan %13.6 biliyer

komplikasyon orani literatiir ile karsilastirldiginda diisiik tarafta kalmaktadir.

Benzer sekilde canli vericili karaciger nakli eriskinde de son donem karaciger hastaliginin
ve rezeke edilemeyen HSK un kiiratif tedavisi olarak, dzellikle dogu iilkelerinde yaygin olarak
kabul goren bir tedavi haline gelmistir. Ancak cerrahi teknikteki gelismelere, perioperatif ileri
diizey yaklagimlara ve hasta ve greft sag kalimlarimin artmasina ragmen biliyer
komplikasyonlar canli vericili karaciger naklinin Achhilles’ topugu olarak adlandirilan zayif
noktasi olarak devam etmektedir[181]. Genis kohort ¢alismalari, kadavradan yapilan karaciger
nakline gore canli vericili karaciger nakli alicilarinda safra komplikasyonlarin daha yiiksek
oldugunu bildirmislerdir [181]. Greft tiplerinden ve yapilan rekonstriiksiyonun seklinden
bagimsiz olarak canli vericili karaciger nakli sonrasinda %7,4-%39 arasinda biliyer
komplikasyon goriilmektedir [181]. Biliyer kagak %5.1-%23.4 oraninda, biliyer darlik ise %6.5

-%21 oraninda goriilmektedir.

Canli vericili karaciger nakli teknik olarak kadavradan yapilan tiim karaciger nakline gore
cok zordur Genellikle kisa ve daha kii¢iik boyutlu vaskiiler yapilara ve karmasik biliyer
anatomiye sahip kii¢iik bir greft ile calisilir. Islemin giivenlik marj1 hem alic1 hem de verici igin

dardir. Donér ameliyatinda her zaman dogal olarak donérde kalacak karaciger dokusu lehine
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calisilir. Safra kanalinin 1mm distal eden kesilmesi daha kiigiik 2 adet safra kanali ile
sonuglanior. Biliyer komplikasyonlarin daha yiiksek oranda goriilmesinden hem cerrahi hem
de cerrahi olmayan faktorler sorumludur. Cerrahi ve anatomik faktorler parsiyel greftin kiiciik,
kisa ve sayica fazla safra kanal agizlari, safra kanli intimasinda hasar, beslenme sorunlari, kisa
ve sayica fazla hepatik arterler, disseksiyon sonrasi safra kanalinin arteriyel dolagiminin
bozulmasi olarak adlandirilabilir. Cerrahi olmayan faktorler ise portal hipertansiyon nedeniyle

grefte hipoperfiizyon olmasi, iskemi reperflizyon hasarlar1 ve immiinolojik reaksiyonlardir.

Cocuklarda karaciger nakli sonrasi gelisen biliyer komplikasyonlar ¢ok faktorliidiir.
Pediatrik hasta grubunda biliyer komplikasyonlar agisindan risk faktorlerini arastiran cok az
sayida ¢alisma bulunmaktadir ve bu konuda tam bir fikir birligi yoktur. Biliyer komplikasyonlar
icin bilinen risk faktorleri hepatik arter trombozu, akut hiicresel rejeksiyon, uzun siireli soguk

iskemi zamant, ileri dondr yasi ve kan grubu uyumsuz nakil olarak bildirilmektedir.

Biliyer komplikasyonlarda artis ile 6zdeslestirilen faktorlerden birisi teknik olarak farkli
greftlerin kullanilmasidir [5,151,171]. Society of Pediatric Liver Transplantation [38] veri
tabaninin beyin 6liimii olan dondrden gelen indirgenmis greftleri ve split karacigerleden gelen
greftleri ve canli donor den gelen greftlerle yapilan pediatrik karaciger nakillerini karsilastirarak
yayinladig1 sonuglarda, karaciger nakli sonrasi 24 ay yasayan ¢ocuklarda biliyer komplikasyon
insidans1 %40 olarak bulunmus ve sadece kadavra greftlerinin kullanildig1 ¢ocuk karaciger
nakillerine gore biliyer komplikasyon insidansinda 2 kat artis rapor edilmistir [5,151,171,182].
Beyin 6liimii olan dondrden alinan tiim karacigerlerin yada indirgenmis karaciger greftlerinin
kullanildig pediatrik nakillerde biliyer komplikasyon orani %10 olarak olarak bildirilmektedir
[38,151,157]. Benzer sekilde Darius ve arkadaslari da pediatrik alicilarda canli vericili
karaciger nakli sonrasi (%14) tiim greftlerle yapilan karaciger nakillerine(%7) goére artmis
anastomoz darlig1 insidansini belirtmislerdir [160]. Ancak ¢ocuklarda canli vericili karaciger
nakli sonras1 % 7-17 gibi daha diisiik biliyer komplikasyon oranlar1 bildiren ve kadavra nakline
gore farklilik olmadigini sGyleyen biiyiik seri yayinlarida bulunmaktadir [5,39,151,171,183].
Bizim ¢alismamizda yer alan canli vericili karaciger nakli yapilmis 66 hastada biliyer
komplikasyon oranimiz %13 olarak saptandi. DD ve HJ ile safra kanali rekonstriiksiyonu
yapilan hastalar arasinda biliyer komplikasyonlar agisindan anlamli bir fark saptanmadi. Bu
calismanin sonuglar1 diisiik biliyer komplikasyon oranlar1 bildiren ve kadavra nakline gore

farklilik olmadigini bildiren yayinlar1 desteklemektedir.

Anastomoz kagagi hastalarin%6’sinda (n:4) ve anastomoz darligi hastalarin%6’sinda
(n:4) gelisti. %3 (n:2) anastomoz dis1 kagak gozlendi Bu oran literatiir ile karsilastirldiginda
kabul edilebilir bir orandir ve diisiik tarafta kalmaktadir. 3 hastada 2 tanesi 2009 yil1 6ncesi
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donemde karaciger nakli olan hastalardir. O donemde DD anastomoz yapilirken sadece internal
stent konuluyordu. Bu hastalarda PT girisim ile safra drenaji ve safra peritoniti nedeniyle
cerrahi drenaj yapilmasi1 gerekmistir. Bu iki hasta bu serideki safra komplikasyonu oranini
artirmaktadir. 2012°den sonra DD anastomoz yapilan tiim hastalara ve HJ yapilan hastalarin
coguna external stent konuldu ve anastomoz kagag1 nedeniyle cerrahi girisim gerekmedi. 2012
den sonra erken donem anastomoz kacagi gelisen 1 hastada kacak external safra kateteri
kapatildiktan sonra gelisti, kolanjiyografi ile dogrulandi. Safra kateteri serbest drenaja alinip,
koleksiyon perkiitan yolla drene edildikten sonra kagak kendiliginden ortadan kalkti. Diger
hasta ise erken donem anastomoz darlig1 nedeniyle ERC yapilirken anastomozun ve intra-
hepatik safra kanallarinin iyi goriintiilenebilmesi i¢in kolanjiyogram sirasinda anastomoz distali
balon ile tikandig1 i¢in anastomoz kacagi gelisen bir hasta idi Bu hastada da ERC ile stent
konulduktan sonra perkiitan drenaj yapilarak sorun ¢oziilmistiir. 2 hastada karaciger kesit
ylizeyindem parnkimal kagak gelisti. Bu durum pediatrik karaciger nakillerinde kii¢iiltiilmiis
greft kullanilmas1 gerekliligi ve bunun sonucunda daha fazla karaciger kesit yiizeyi olustugu

icin daha kolay gelisebilen bir komplikasyondur.

Biliyer rekonstriiksiyon teknigi ve safra yollarmin arteriyel beslenmesinin korunmasi
biliyer komplikasyonlar1 6nlemede en onemli faktorlerdir. Biliyer sistem ¢ok hassas bir
vaskiiler beslenme agina sahip oldugu i¢in, iskemik yaralanmalar hayati risk olusturmaktadir.
Karaciger parankiminin hepatik arter ve portal venle beslenmesine karsin, safra yollar1 sadece
hepatik arter yoluyla beslenmektedir. Koledok kanlanmasi hilar, supraduodenal ve
retropankreatik boliimlerinde farkliliklar gosterir. Supraduodenal kisimda kanlanma aksiyeldir.
Koledokun supraduedonal bdéliimii,siiperior pankreatikoduodenal arterden,sag hepatic
arterden,sistik arterden, gastroduodenal arterden ve retroduedonal arterden gelen yaklasik 8
adet kiigiik arter tarafindan kanlani[150, 151]. Bu damarlarin en 6nemlileri koledokun lateral
kenarlarinda saat 3 ve 9 hizasinda seyreden arterlerdir ve gastroduedonal arterlerden gelirler.
Koledok’un supraduedonal béliimiiniin kanlanmasinin %60°1 major inferior damarlar, %381
ise sag hepatic arter tarafindan saglanir [123, 151]. Duct to duct anastomoz yapilan hastalarda
alicida koledoku kanlandiran saat 3 ve 9 hizasindaki dallarin ve dondr ameliyat: sirasinda sag

ve sol hepatik arterden safra kanalina gelen dallarin korunmasi gerekir.

Bunun disinda ¢ocuklarda karaciger naklinde genellikle sol lateral greftler
kullanilmaktadir ve sol hepatik kanalin arteriyel beslenmesi sag hepatik arterden oldugu i¢in
her zaman olas1 bir safra yolu iskemisi riski vardir. Arteriyel damarda stenoz, tromboz gibi
durumlar da safra yollarin beslenmesini bozarak komplikasyon riskini artirabilirler [150, 151].

Safra tuzlarinin safra epiteline birikmesi sonucu iskemi siireci daha agresif ilerler [152].
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Implantasyon agsamasinda safra yollar1 karaciger parankimine kiyasla daha ¢ok iskemik siirece
maruz kalir. Ayrica sicak iskemi siiresinim uzamasi da bu riski daha fazla artirmaktadir [153,

154].

Bizim serimizdeki hastalarda 2012 den sonra alic1 ameliyat1 sirasinda koledok ve hepatik
arterin disseke edilip birbirinden ayrilmasini tercih edilmemektedir. Minimal hilus
disseksiyonu yapilarak safra kanaliyla sag hepatik arter arasindaki vaskiiler baglantilara zarar
vermeden, koledokun supraduedonal kismini disseke edilmeden ve saat 3 ve 9 hizasindaki
arteriyel dolasima zarar vermeden, safra kanali ve hepatik arter kompleksi, ana portal ven ve
dallarindan ayirarak, birlikte askiya alinmaktadir. Hepatik arter ve safra kanali miimkiin oldugu
kadar proksimal seviyede, parankim ic¢inden kesilmektedir. 2012 sonrasi safra yollari

komplikasyonu oranimiz %10 ve safra anastomoz kagak oranimiz % 2 olarak bulunmustur.

Birden grefte fazla arter varlifinda tiim arterlerin rekonstriikte edilmesinin safra
anastomozunu korudugu ve biliyer koplikasyonlar1 engelledigi 6ne sitiriilmustir [123, 151].
Bizim ¢alismamizda yer alan hasta grubunda tiim arterler rekonstriikte edilmistir. Birden fazla

arter anastomoz oran1 %15 dir. Safra komplikasyonu gelisimi ile iliskisi gosterilememistir.

Biliyer komplikasyonlar icin bilinen risk faktorlerinden biriside hepatik arter
trombozudur bizim ¢aligmamizda yer alan hastalarda hepatik arter trombozu gelismedi. Ayrica
biliyer komplikasyon gelisen ve gelismeyen hastalar arasinda sicak iskemi siireleri agisindan

fark gozlenmedi. Ortalama sicak iskemi sliresi normal sinirlar i¢inde idi.

Birden fazla safra kanali varliginin ve ductoplasti yapilmasinin safra yolu komplikasyon
riskini arttirdig: bildirilmistir [123,151]. Calismamizda birden fazla safra kanali varliginin safra
komplikasyonu gelisimi lizerine etkisi gosterilememistir. Ductoplasti bizim hastalarimizda
tercih edilmemistir. Sayica birden fazla safra kanallar1 aradaki mesafe 1cm den az ise tek agiz,

fazla ise ¢ift ag1z safra anastomozu tercih edilmistir.

Pediatrik hasta grubunda biliyer rekonstriiksiyon tekniginin biliyer rekonstriiksiyonlara
etkisi tartismalidir. Roux-en-Y hepatikojejunostomi pediatrik karaciger nakli alaninda safra
yolu rekonstriiksiyonu i¢in ¢ok uzun yillardir standart teknik haline gelmistir. Pediatrik nakil
hastalarimin 6nemli bir kisminda karaciger nakli endikasyonu biliyer atrezi oldugu i¢in HJ dogal
olarak ¢ok sik uygulanmaktadir. Bu nedenle bir¢ok merkez halen HJ teknigini tercih etmektedir.
Bu ¢alismada yer alan ve safra yolu anastomozu HJ teknigi ile yapilan hastalarin % 67.7’sinde

karaciger nakli endikasyonunun biliyer atrezi oldugu goriildii.

Pediatrik populasyonun aksine eriskin canli vericili karaciger nakli de DD safra
anastomozu standart hale gelmistir [123,158,171, 181, 183]. DD teknigi bilioenterik devamligi
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koruyan daha fizyolojik bir safra yolu rekonstrilksiyon teknigidir. Biliyer komplikasyon
gelistiginde ERCP ile safra yoluna erisim ve tedavisi perkiitan girisimler ve cerrahi tedaviye
gore daha az invazif ve kolaydir. Daha hizli yapilabilir ve biliyoo-enterik reflii ihtimalini
ortadan kaldirir [158,171]. Pediatrik alicida yeterli uzunlukta kanlanmasi iyi bir safra yolu

varliginda DD anastomoz tercih edilmelidir.

Biliyer komplikasyonlar i¢in bilinen risk faktorleri hepatik arter trombozu, akut hiicresel
rejeksiyon, uzun stireli soguk iskemi zamani, ileri dondr yasi ve kan grubu uyumsuz nakil olarak
bildirilmektedir [123,158,171,181,183]. Bizim ¢alismamizda bu risk faktorleri ile biliyer

komplikasyonlar arasinda korelasyon gézlenmedi.

Calismamizda pediatik hasta grubunda DD ve HIJ ile safra kanali rekonstriikksiyonu
yapilan hastalar arasinda komplikasyonlar agisindan anlamli bir fark izlenmedi.
Hepatikojejunostomi yapilan hasta grubunda en sik nakil endikasyonu BA oldugu i¢in ortalama
yas viicut agirhg ve kullanilan greft volimii daha diisiiktii. Benzer sekilde kilic ve
arkadaglarinin ytliksek volumlu serilerinde de DD anastomoz yontemi ile HJ yontemi arasinda

safra komplikasyon gelisim orani agisindan fark saptanmamigtir [158,171].

Safra komplikasyonu gelisen ve gelismeyen hastalarda demografik veriler, Karaciger
nakli endikasyonlari, ortalama PELD/MELD skoru, greft agirligi, greft tipi, GWRW, soguk ve
sicak iskemi siiresi, ameliyat siiresi, ortalama safra kanali ¢ap1 ve safra stenti ¢ekilis zamani
karsilastirildiginda bu parametrelerle ilgili istatistiksel olarak anlamli fark ve iliski saptanmada..
Safra komplikasyonu gelisen hastalarda anastomoz 6n ve arka duvarinin yapilis teknikleri

acisindan anlamli farklilik saptanmadi.

Calismamizin sonuglar1 ¢ocuklarda canlidan karaciger naklinde DD anastomozun da
koledokun arteriyel dolasimi korunarak yapildiginda safra yolu komplikasyonlar1 agisindan HJ

ile benzer sonuglar1 oldugunu ve uygun hastalarda giivenle tercih edilebilecegini gostermistir
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8. SONUCLAR

Calismaya dahil edilen 66 canli vericili pediatrik karaciger nakli olgusunun yas
ortalamas1 63,4 £67.5ay (3-256ay) olup, olgularin 39’u erkek, 27’si kizdiOlgularin
ortalama viicut agirlig1 19.7 kg olup en diisiik viicut agirlikli hasta 4.2kgr en yiiksek
viicut agirlikl hasta 63 kg“du.

Hastalarin karaciger nakli ncesi ortalama PELD (25.4, £9) skoru ve MELD (29+4)
skoru olduk¢a yiiksek bulundu. Karaciger nakli 6ncesinde 46 (69.7%) hastada
ensefalopati gegmisi, 25 (30,3%) hastada asit gelisimi, 21 (37.5%)hastada 6zofagus
varisi Oykiisii mevcuttu. Hastalarin %13,6’inda karaciger nakli dncesinde portal
vende trombiis saptandi

Yikksek MELD ve PELD skoru ortalamalari bu bulgularla birlikte
degerlendirildiginde hastalarin 6nemli bir kismia ileri derece de karaciger
yetmezIligi klinigi ile nakil yapilmistir. Hastalarin %33’tinde(n:22) karaciger nakli
acil kosullarda gerceklestirilmistir.

Kolestatik karaciger hastaliklarindan biliyer atrezi en sik karaciger nakil endikasyonu
olup hastalarin %33,3’{inli olusturmaktaydi. Genetik kolestatik hastaliklar (%25.7)
en sik ikinci, akut karaciger yetmezligi(%18.2) en sik iiclincii karaciger nakil
endikasyonu idi

Canli vericili karaciger nakli yapilan 66 hastalarin %36.4’tinde (n=24) sol lateral
segment, %24.2’sinde (n=16) sol lob, %21.2°sinde (n=14) kii¢iilmiis sol lateral
segment, %9.1’inde (n=6) ise sag lob, %7.6’sinda (n=5) mono segment, %1.5 ‘inde
(n=1) sag posterior sektor grefti kullanildi.

Calismaya dahil edilen 66 hastanin 35(%53)’inde safra anastomozu DDyontemiyle
31(%47)’inde HJ yontemi ile yapildi.50 hastada (9%75.8) greftin tek safra kanali
vardi.

HJ ve DD gruplar karsilastirildiginda, ortalama alici yasinin alicinin agirliginin, boy
Olclimiiniin ve greft voliimiiniin de HJ grubunda DD grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli diisiik oldugu gozlendi.

Ayrica karaciger naklinin acil kosullarda ger¢eklesme oran1 ve karaciger nakli 6ncesi
ensefalopati oran1 DD grubunda HJ grubuna gor istatistiksel olarak anlamli yiiksek
bulundu

Karaciger nakli dncesi 6zofagus varislerinin gelisme orani ve preoperatif portal ven

trombozu varligt HJ grubunda anlamli yiiksek olarak bulundu.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

Biliyer atrezi HJ grubunda karaciger nakli endikasyonlarinin %67.7’sini
olusturmaktaydi.

Sag ve sol lob greftlerinin kullanildig: bilyiik ¢ocuk alicilarda DD anastomozun, sol
lateral segment ve mono segment greftlerin kullanildig: kiiciik ¢ocuklarda ise HJ ile
safra yolu devamliliginin saglandig gorildii

Birden fazla safra kanali anastomozu gereken16 (%24.2) hastadan 9(%56.3)’linde
safra kanali rekonstriiksiyonu DD, 7(%43.8)’linde ise HY yontemi ile gergeklestirildi
Birden fazla safra kanali varligi ya anastomozun mikroskop biiyiitmesi yapilmasi ve
anastomoz on ve arka duvarinin yapilis teknikleri ilgili DD ve HJ gruplari arasinda
anlaml farklilik saptanmadi

DD grubunda external stent yerlestirilmesini HJ grubuna gore anlamli derece yiiksek
oranda uygulandig goriildii.

Calismada yer alan 66 hastanin 9’unda,%13.6 oraninda safra yolu komplikasyonu
gelisti. Anastomoz kacagi hastalarin%6’sinda (n:4) ve anastomoz darlig1
hastalarin%6’sinda (n:4) gelisti. %3 (n:2) anastomoz dis1 kacak gbézlendi

Safra yolu komplikasyonlarinin 5 (%9) hastada erken donemde (nakil sonrasi ilk {i¢
ayda), 3(%4.5) hastada ge¢ donemde (6-18ay) goriilirken 1 hastada hem erken
donemde parankimal kesit ylizeyinden kagak seklinde hem de ge¢ donemde safra
anastomoz darlig1 olarak goriildii.

Safra komplikasyonu geligen ve gelismeyen hastalarda demografik veriler, karaciger
nakli endikasyonlari, ortalama PELD/MELD skoru, greft agirligi, greft tipi, GWRW,
soguk ve sicak iskemi siiresi, ameliyat siiresi, ortalama safra kanali ¢ap1 ve safra
stenti ¢ekilis zamani karsilastirildiginda bu parametrelerle ilgili istatistiksel olarak
anlaml fark ve iligki saptanmadi.

Safra komplikasyonu gelisen hastalarda anastomoz 6n ve arka duvarmin yapilis

teknikleri agisindan anlamli farklilik saptanmada.
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