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Tim haklari saklidir. Bu ierigin kullanimi ueg.
eu adresindeki Genel Kosullar ve Gizlilik
Poligesi’nin kabuliine baglidir.

haftalarinda dagittigimiz fiziksel “Hatalar...” kitapgiklarinda oldugu
gibi, 6grenmeniz ve keyif almaniz icin birgcok farkli konuyu kapsayan
bu dijital kitap en yeni makalelerimizi bir araya getiriyor. Yazarlarimiza
uzmanliklarini paylastiklari icin her zaman ¢ok mutesekkir
olmusuzdur, ancak 2020’de yasanan olaganistu olaylari ve bizden
beklenenleri goz oniine alirsak katilimcilarimiza her zamankinden
daha borg¢lu oldugumuzu soylemek gerekir.

“Hatalar...” makalelerini daha 6nce gormus olanlar heyecan verici
yeni gorinumd fark edecektir. Viyana’daki UEG Sekreterligi’nin aylarca
stiren calismalari sonucunda gegtigimiz nisan ayinda UEG internet
sitesi yenilenerek yeniden hizmete girdi, makalelerin gortiiniimu de bu
calismalar sirasinda yenilendi. Artik ayni parlak renkli kaliteli igerikleri,
temiz tasarimi, gelistirilmis yanit verme ve ¢evrimici kullanimi
deneyimleyebilirsiniz.

Onumiizdeki aylarda da “Hatalar...” serisine yeni makaleler
eklemeye devam edecegiz, bu nedenle liitfen bircok harika egitim
kaynaginin bulundugu UEG Egitim sayfasinda [https://ueg.eu/edu-
cation] onlari takip etmeye devam edin. Yiiz ylize goriisemedigimiz
su glinlerde, internet sitemizdeki webinarlar (COVID-19’un sindirim
saglig Uzerindeki etkisine dair 7’sini de iceren) EACCME akredite
gevrimici dersleri, Sanal Yaz Okulu kayitlari, “Image Hub” ve daha
bircok icerik arasindan ilginizi ceken bir sey bulacaginiza eminiz.

“Hatalar...” serisinin 2018 ve 2019 oturumlari da dahil olmak tzere
onceki UEG haftalarindan kayitlari da iceren UEG Kiitiiphanesi [https://
ueg.eu/library] kullaniminiza acik olan diger bir miikemmel kaynak.

Aralik 2020 itibariyle sanal kongre platformunun kapanmasiyla bu
yilin “Hatalar...” oturumlari (ve 2020 Sanal UEG Haftasr’ndan diger tim
kayitlar) UEG Uzerinden 7/24 ulasilabilir hale gelecek, ancak timit ederiz
ki her bulugma giinii 10:30-11:30 (CEST) saatleri arasinda televizyon
stiidyomuzdan yaptigimiz canli li¢ oturumumuzu izleme firsatiniz olur.
Her oturumda soru-cevap etkinligi de olacak, sizde uzmanlarimizla
canli baglanti kurma firsatini yakalamak igin katilmaya calisin.

Umarim gelecek yil bu zamanlarda yliz ylize gorusebiliriz, o
gline dek kendinize dikkat edin, dijital kitabin keyfini ¢cikarin ve
0grenmeye devam edin!

Charles Murray,
UEG Egitim Komitesi Baskani
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Tirk Gastroenteroloji Dernegi yonetimi olarak her yil oldugu gibi
bu yil da Avrupa Gastroenteroloji Dernegi’nin (UEG) olusturdugu
“Hatalar...” serisini Tlirkceye kazandirdik.

Tim dlinyayi saran Covid-19 felaketi nedeniyle hepimiz zor bir
donemden ge¢cmekteyiz. Yogun calisma sartlari icerisinde bu cevirileri
yapan meslektaslarimiza boylesine zor bir donemde bile yardimlarini
esirgemedikleri icin mutesekkiriz.

Amiral gemimiz olarak kabul ettigimiz TURKISH JOURNAL OF
GASTROENTEROLOGY isimli dergimizin impact faktoriiniin 1.852 ye
ylkselmesi bizleri mutlu etmistir. Emegi gecenlere sonsuz tesekkdrler.

TGD olarak 2019-2021 yillarinda Mesleksel Gelisim ve Egitim igin
planladigimiz; arastirma projelerini desteklemeye devam ettik.
Covid-19 pandemisi doneminde webinar egitim toplantilarini
ylruttiuk. Pankreas Akademi Programini devam ettirdik. TGD ¢alisma
gruplarini aktive ederek ¢calismalarinin devamini sagladik. TGD
Yeterlik Kurulu’nu kurduk. Gastroenterolojik Hastaliklarin Toplum
Tabanli Sikligi Projesi’ni hayata gegirdik.

Halk Bilgilendirmesine Yonelik Projelerimiz; Sindirim Sistemi
Hastaliklarina Karsi Bilgilendirme Programi, Web Tabanli
Gastroenteroloji, Halk Bilgilendirme Projesi, Halka Yonelik
Gastroenterolojinin Anlatildigl Brosiir hazirlanmasi ve Kolon Kanseri
Farkindaligi Kamu Spotu ve Reklam Calismalarini yuriittuk.

Uluslararasi ve Ulusal Egitim Programlari pandemi nedeniyle
kesintiye ugramistir. Bunlar gerekli sartlar olustugunda tekrar
baslayacaktir.

UGH ve Uluslararasi Kongre Desteklerimiz belirli sartlarda devam
etmektedir.

16-21 Kasim 2021 tarihlerinde Antalya’da yapilacak olan 38’inci
UGH kongremizde sizlerle bulugsmak dilegiyle...

Prof. Dr. Kadir Bal Prof. Dr. Birol Ozer
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Karaciger naklinde yapilan hatalar ve onleme yollan

Patrizia Burra ve Alberto Zanetto

Karaciger nakli ilk kez 1963 yilinda Thomas Starlz tarafindan yapildigindan beri,
etiyolojisi ne olursa olsun akut ve kronik karaciger yetmezligi olan hastalar i¢in uygun
bir tedavi secenegi haline geldi (Figiir 1).2* Villar icinde cerrahi tekniklerdeki gelismeler,
yogun bakim optimizasyonu ve immiinsiipresif tedavilerin yénetimindeki ilerlemeler’
sayesindekaraciger nakli sonrasi sonuclar 6nemli 6lciide iyilegti.' Donér havuzunu
genisletmek ve karaciger transplantasyonundan sonra hayatta kalmayi en iist diizeye
¢itkarmak icin yeni stratejiler de gelistirildi; bu 6zellikle alkole bagli olmayan
steatohepatit (NASH) vakalarindaki artis ve bunun karaciger transplantasyonu igin
giiniimiizde 6nde gelen bir endikasyon olarak ortaya ¢iktigi diisiiniildiigiinde ¢cok
6nemlidir.’ Bu alan siirekli gelisen klinik uygulamalar icin benzersiz zorluklar ortaya
¢ikarabilir ve bu zorluklar hata yapma riskini artirabilir. Tanim geregi, karaciger nakli icin
bekleme listesindeki hastalarin terapétik bir alternatifi yoktur. Bu nedenle de herhangi
bir hata, hastalarin prognozlari lizerinde olumsuz bir etki yaratabilir.

Burada, karaciger nakli adaylarini veya alicilarini yonetirken sik yapilabilecek 10 hatayi
vurguluyor ve bunlardan kaginmak icin kanita ve deneyime dayali bir yaklagim sunuyoruz.
Tartismanin ¢ogu, Avrupa Karaciger Arastirmalari Dernegi’nin (EASL) klinik uygulama

kilavuzlarina dayanmaktadir.>6-12

Hata 1 Alkolle iliskili karaciger hastaligi olan
hastalarda nakil icin uygunlugun yalnizca
nakil 6ncesi alkolden arinma siiresine
dayandirilmasi

Gastroenterologlar ve hepatologlar siklikla
alkolik karaciger hastaligi (AKH) olan hastalarla
karsilasirlar ve dekompanse sirozu olanlar veya
alkolik hepatite bagli akut-kronik karaciger

AN

B Alkolik siroz Kolestatik karaciger
W Vvirtsle iliskili hastaligi
siroz B Akut karaciger
Kombine viral ve yetmezligi
alkolik siroz W Biliyer atrezi
Hepatoselliiler B Metabolic disease
karsinom B Diger

Sekil 1 | Avrupa’da karaciger nakliicin ana
endikasyonlar. Avrupa Karaciger Nakli Kaydi (ELTR)
2008 yili faaliyet raporundan elde edilen veriler.!

yetmezligi olanlar nakil igin aday olabilirler.
Gergekten de AKH, karaciger transplantasyonu
icin glinlimiizde ana endikasyonlardan biri haline
gelmistir.® AKH igin nakil sonuglari diger
endikasyonlarla karsilastirildiginda miikemmeldir
ve 5yillik sagkalim oranlar %76-86 araligindadir.*
Bununla birlikte, AKH hastalar icin karaciger
transplantasyonu, alkol alinmasi nedeniyle
kendi kendine yapildigi algisi ve karaciger
transplantasyonundan sonra alkole yeniden
baslanmasiileilgili endiseler nedeniyle hala ¢cok
fazla tartisma yaratmaktadir. Alkoliin kotiiye
kullanimi 6ykiisi olan hastalarin kot nakil
adaylari olacagina inanildigindan, karaciger
nakliicin uygun olan hastalarin cogu sevk
edilmemektedir. Yalnizca Amerika Birlesik
Devletleri’nde sevk eksikligi, yilda 12 bine yakin
olumle iliskilendirilmektedir.”®

Fikrimizce hastalar, dekompansasyon
sirasinda aktif olarak iciyor olsalar bile, 6nyargili
fikirlere, kanit ve kaynak eksikligine bagli olarak
karaciger naklinden dislanmamalidir.** En
onemlisi potansiyel alicilarin bagislanan her
bir organ lizerinde ihtiyaglarini dengeleyecek
sekilde adaylarin segilmesidir.'” Deneyimlerimize
gore, bu denge segim siirecinin transplant
hepatologlari ve cerrahlari, psikiyatristler,
bagimlilik uzmanlari, psikologlar ve / veya sosyal
hizmet uzmanlariniigeren multidisipliner bir
yaklasimla yonetilmesiyle saglanabilir (Figiir 2).
Sadece siddetli niikslin uzun vadeli sagkalim
lizerinde olumsuz bir etkisi oldugu

Ceviri: Uz. Dr. Tuggce Caliskan Eskazan

gosterildiginden, transplantasyondan sonra
alkole donds riski taslyan hastalarin belirlenmesi
son derece 6nemlidir.®*° Geleneksel olarak
¢ogu nakil merkezi, karaciger nakliigin AKH’li

bir hastayi degerlendirmeden 6nce 6 aylik bir
yoksunluk sliresi gozetir. Bu 6 ay kurali, 20 yildan
daha uzun bir siire &nce, bir grup uzmanin AKH
tanili hastalarin transplant icin siralanmasinda
gereken asgari kriterleri formiile ettigi zaman
ortaya ¢ikmistir.?® Bu kuralin arkasindaki mantik
iki yonliddr: karaciger fonksiyonlari tek basina
alkoliin birakilmast ile iyilesecek hastalarda
gereksiz transplantasyonunu 6nlemek ve
karaciger transplantasyonundan sonra

yliksek niiks riski tastyan hastalari belirlemek
(karaciger transplantasyonu bu hastalarda
kontrendike olmalidir). Bazi calismalar, alkolii
birakmanin ilk 3-6 ay icinde maksimum yararinin
gozlemlendigini gostermis olsa da, nakil oncesi
yoksunluk siiresinin nakil sonrasi niiks riskini
degerlendirirken gercekten yararli olup olmadigini
belirlemek ¢ok zordur.29?422 Transplantasyon
sonrasi yoksunlugun devam edip etmeyecegini
degerlendirmek son derece karmasiktir ve

hem Avrupa hem de Amerika kilavuzlari, 6 ay
kuralinin, glinlimiizde bir hastanin karaciger
nakil adayi olarak kabul edilip edilemeyecegini
degerlendirmek icin kullanilmamasi gerektigini
belirtmektedir.>*° Ozellikle karaciger
fonksiyonunun hizla bozuldugu durumlarda

6 aylik yoksunluk olmadan da karaciger nakli
endike olabilir.?

© (2020) Burra and Zanetto.

Cite this article as: Burra P and Zanetto A. Mistakes in liver
transplantation and how to avoid them. UEG Education 2020;
2020: 1-6.

Patrizia Burra and Alberto Zanetto are at the Multivisceral
Transplant Unit, Gastroenterology, Department of Surgery, Oncology
and Gastroenterology, Padua University Hospital, Padua, Italy.
Illustrations: J. Shadwell.
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Bagimlilik uzmani

Nakil
hepatologu

Sekil 2 | Alkole bagli karaciger hastaligi olan
hastalarda nakil degerlendirme siireci.

Mathurin ve ark.nin yapmis oldugu
calismada; kati bir multidisipliner yaklasim ile
secim yapildiginda alkolik hepatit nedeniyle
transplant yapilan hastalarda iyi sonuglarin elde
edilebilecegi gosterilmistir (2 yillik sagkalim
% 77, niiks riski % 11.5).* italyan Karaciger
Arastirmalari Dernegi semsiyesi altinda,
Padova’daki merkezimiz, tibbi tedaviye yanit
vermeyen alkolik hepatitli hastalarda erken
karaciger nakli programi baslatti. Bu yaklasimin
bu tiir zor kararlar verirken seffaflik ve fikir birligi
gerektirecegine inandigimiz icin, Mathurin ve
ark.? tarafindan tasarlanan protokolii kendi
merkezimizde benimsedik.

Hata 2 Hastanin karaciger nakli i¢in ¢ok
yasli veya ¢ok obez oldugunu varsaymak

Karaciger nakli adaylari, karaciger nakline
girmenin glivenligini degistirebilecek gesitli
demografik (or. yas) ve/veya klinik (6r. obezite)
ozelliklere sahip olabilirler.

70 yasindaki bir hasta yeni bir karaciger almak
icin cok yasli olup olmadigini sorabilir. Karaciger
naklinin kontrendike olmasi gereken bir yas olup
olmadigi belli olmasa da, sadece hasta belli bir
yasta oldugu icin karaciger naklinin secenekler
arasindan ¢ikartilmamasi gerektigi aciktir. Birkag
calismada, 65 yas lizerindeki alicilarin daha geng
yasta olanlara gore daha kot bir sonuca sahip
olabilecegini, ancak fizyolojik yasin kronolojik
yastan daha 6nemli oldugunu ileri stirmistur.
Gergekten de, dikkatle secilmis (6zellikle
kardiyovaskiiler ve pulmoner komorbiditeler
agisindan) 65 yasin tizerindeki alicilarda, nakil
sonrasi milkemmel sonuclar da bildirilmistir.2>-2¢

65 yasin tizerindeki nakil bagvurusu orani
hem Avrupa’da hem de Amerika Birlesik
Devletleri’nde 6nemli 6lglide artmistir® ve hem
bati toplumlarinda yaslanan niifus hem de
karaciger transplantasyon endikasyonlarindaki
degisiklikler (HCV-dekompanse siroz igin
karaciger transplantasyonunda azalma ve
NASH ile iliskili siroz ve/veya NASH ile iligkili
hepatoseliiler karsinomda (HCC) artisi) nedeniyle

daha da artmasi beklenmektedir. Bu nedenle
yas, karaciger nakli i¢in bir kontrendikasyon
olusturmamali ve ‘yasli’ bir adayi (70 yas veya
Ustd) listeleye almak icin nihai karar, nakil
ekibiyle multidisipliner bir tartismadan sonra
alinmalidir.?

Bir baska sik karsilasilan ikilem, bir hastanin
nakil i¢in fazla obez olup olmadigidir. Cok
yiiksek viicut kitle indeksi (VKI), nakil ameliyat
gerceklestirirken teknik zorluklar ortaya cikarir,
ancak artmis komplikasyon veya o6liim riski ile
iliskili olup olmadigi acik degildir.? Karaciger
nakli sirasinda Sinif 11l obezite (VKi 240) ‘United
Network for Organ Sharing’ veri tabaninin
yakin tarihli bir analizinde daha kétii sonuglarla
iliskilendirilmistir® ancak baska iki calismada
yiiksek VKI, asit ile kiyaslandiginda artmis 6lim
riski ile iliskili bulunmamistir.®*-! Simdiye kadar,
bir adayin nakil igin ¢ok ‘zor’ oldugunun tespit
edildigi bir VKI iist limiti yoktur.

Yasli hastalarda oldugu gibi, obez hastalarin
da listeleye alinmadan 6nce dikkatli bir sekilde
degerlendirilmeleri gerekir.?® Abdominal
cerrahi geciren obez hastalarin secimi ve
ameliyat sonrasi yonetimi konusundaki
tecrlibeler artmaktadir ve bunun karaciger
transplantasyonu geciren obez hastalarin
sonuglarintiyilestirecegini umuyoruz. Yararlarin
ve risklerin dengeli bir sekilde degerlendirilmesini
saglamak ve ayrica bariatrik cerrahi
endikasyonunu karaciger transplantasyonuna
ek olarak degerlendirmek igin, obez hastalar bu
alanda deneyime sahip uiglincli basamak
merkezlere sevk edilmelidir.

Hata 3 Karaciger nakli bekleyen hastalarda
sarkopeniye yeterince dikkat edilmemesi

Karaciger nakli bekleyen hastalarin yonetimi

cok zor olabilir. Portal hipertansiyonla ilgili
komplikasyonlarin tedavisi, HCC igin kdpriileme
tedavileri, sik hastaneye yatislar, hasta
durumundaki stirekli degisiklikler vb., sarkopeni
dahiliskelet kasi anormalliklerini unutmaya

yol acabilir. Gegtigimiz birkag sene iginde,
sarkopeninin klinik sonuglarin bagimsiz bir
ongoriictsi oldugu bulundugundan, transplant
toplululuklar tarafindan bu konuya 6zel bir vurgu
yapilmistir. “iskelet kasi kiitlesinin, giiciiniin ve
fonksiyonunun jeneralize ve ilerleyen kaybi”
olarak tanimlanan sarkopeni dekompanse sirozlu
hastalarin % 70’ine varan kisminda mevcuttur®
ve artmis karaciger dekompansasyonu, hem
karaciger nakli 6ncesi hem de sonrasi artan
morbidite ve mortalite ile iliskilidir.3*

Kas kiitlesinin degerlendirilmesi sirozu olan
tiim hastalarin nakil agisindan degerlendirilmesi
sirasinda yapilmalidir.>® Karaciger nakli
degerlendirmesi icin gerekli bilgisayarli tomografi
(BT) taramasi sirasinda kas kiitlesinin 6lgimi
de yapilarak sarkopeni degerlendirilebilir. Klinik
pratigimizde iskelet kasi indeksi (SMI) L3
seviyesinden hesaplanmaktadir ve SMI<50cm?/

Hatalar... 2020

m? (erkek) veya <39cm?/m? (kadin) olan bir hasta
sarkopenik olarak tanimlanmaktadir.

BT taramasi sarkopeni teshisi icin altin
standart olmasina ragmen®, “Karaciger
Kirilganlik indeksi” dahil olmak iizere, giinliik
pratikte kolaylikla yapilabilen ve hasta riskini
siniflandirmak icin kullanilabilen baska basit
testler de vardir. Bu indeks, rezidii fiziksel
islevi degerlendirir, dolayisiyla sarkopeninin
ongoriiclisudiir ve bagimsiz olarak 6liim riski ile
korelasyon gosterir.*®

Sarkopeninin tedavisi diyet degisimine
dayanir. Hastalar 1.2-1.5 g protein/kg kuru viicut
agirligi / glin olacak sekilde giinde 30-35 kcal/kg
(kalorilerin % 50-60’1 karbonhidrat ve
% 20-30’u yag olarak) tiiketmelidir. Hepatik
ensefalopatisi olan hastalar icin et tiiketimi yasak
degildir, ancak sebzeler ve / veya siit proteinleri,
amonyagin glutamin yoluyla uzaklastirilmasinda
daha faydali olabilir. Uzamis aglik, kontrolsiiz
proteolizile iliskilendirildiginden, aclik
déneminin siiresini kisaltmak 6nemlidir. Sirotik
hastalarda aksam saatlerinde kompleks
karbonhidratlar (6rn. makarna, ekmek, piring,
patates) iceren uzun etkili bir enerji kaynaginin
diyete dahil edilmesi ve sabah erken saatlerde
alinan protein takviyesi, kas kaybimin
6nlenmesinde biiyiik fayda saglar. Biz glinliik
pratigimizde, dekompanse sirozlu hastalarin
gec bir aksam yemegi ve erken bir kahvalti dahil
olmak tizere giinde 5-6 6glin yemesini tavsiye
ediyoruz.

Sirozlu hastalarda sarkopeniyi tersine
cevirmede fiziksel egzersizin faydasini
destekleyen giiclii kanitlar bulunmamaktadir,
ancak hafif fizik tedavinin daha fazla kas kaybini
onleyebilecegi disiiniilebilir. Fiziksel egzersiz
kisisellestirilmeli ve her zaman uygun besin
takviyesi ile birlestirilmelidir.*” Eger tolere
edilebilirse, hastalarimizi haftada tig ile dort kez
40-50 dakika yliriimeye tesvik ediyoruz.

Hata 4 Sirotik ve HCC’li hastalara ancak
tiimor Milan kriterleri dahilindeyse nakil
yapilabilecegini diisiinmek

HCC’li hastalarda alici segimi, HCC niiksdi riskinin
ve hasta sag kaliminin belirlenmesi icin son
derece 6nemlidir. TUmor boyutuna ve sayisina
dayali morfolojik kriterler 1996 yilinda tanitilmis
(Milan kriterleri) ve hizla ‘Barcelona Clinic Liver
Cancer’ ve ‘United Network for Organ Sharing’
tarafindan kullanilan geleneksel kriterler
haline gelmistir.3® EASL kilavuzlarina gore,
rezeksiyon i¢in uygun olmayan ancak Milan
kriterleri dahilinde olan (vaskiiler invazyon
olmaksizin tek bir HCC <5 cm veya <3 cmolan
<3 nodiil) kitlelerde nakil ilk segenektir. Milan
kriterlerinin disinda kalan HCC’li hastalarda,
diger tedavi yontemleriile evre disiriildiikten
sonra nakil dustindlebilir.**

Milan kriterleri, karaciger nakli sonrasi
miikemmel sonuglar nedeniyle, HCC’li adaylara
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karaciger grefti tahsisi icin ideal kriter olarak
varligini stirdiirse de®, bu kriterlerin uygun
sekilde genisletilmesi makul ve uygulanabilirdir.
Milan kriterlerinin nasil genisletilecegine dair
bircok 6neri yapilmis ancak heniz fikir birligine
varilmamistir.* Kotl onkolojik sonuca sahip
olacak adaylarin optimal olarak belirlenmesi
tartisilmasi devam eden bir konudur, ¢linki
HCC sadece nodiillerin sayisi ve boyutu ile
degerlendirilemeyecek kadar karmasik bir
biyolojik davranisa sahiptir. Alfa fetoprotein (AFP)
ve tedaviye yanit gibi HCC biyolojisinin yerine
gecenleriiceren kriterlerin, timor boyutu ve
sayisl ile kombinasyon halinde kullanilmasinin,
transplantasyona uygunlugu tanimlamak igin
geleneksel kriterlerden istlin olduguna dair
kanitlar vardir.™ Ornegin Fransa, Milan
kriterinin yerine nodl sayisini, en biiylik nodiil
¢apini ve AFP seviyesini iceren ‘AFP modeli’ni
benimsemistir.*°

Glinllk pratigimizde, HCC saldirganligini
evresine ve tedaviye yanita gore
siniflandirmaktayiz.* Nakil yapilabilir timori
olan hastalar, li¢ 6geye gore farkli progresyon
siniflarina (bekleme listesinde farkli bir 6ncelige
sahiptir) ayrilir: kopriileme tedavileri, diger
tedaviler ile evre dusiiriilerek Milan kriterlerine
uygun hale gelebilme basarisi ve tedaviden
sonra HCC niikstinlin zamani. Nakil
yapilabilir bir tiimdriin tanimlanmasi igin;
transplantasyon sonrasi en az % 60’lik bir 5
yillik sag kalim saglanmasi kosuluyla, herhangi
bir segim kriteri kullanilabilir.>**** Bu model,
hastalari hem ‘aciliyet’ (bekleme listesindeyken
kaybedilme riski) hem de ‘fayda’ ya (karaciger
nakli sonrasi hayatta kalma) gore ayirt
edebilmemizi saglar.

Hata 5 Nakil bekleyen sirozlu hastalarda
portal ven trombozu icin tedavinin
kesilmesi

Portal ven trombozu (PVT), karaciger
transplantasyonu bekleyen sirozlu hastalarda

% 23’e varan prevalansla en sik goriilen trombotik
komplikasyondur.”? PVT’nin klinigine olan etkisi,
hem trombozun boyutuna hem de altta yatan
sirozun ciddiyetine baglidir.* PVT’nin klinik
belirtileri asemptomatik hastaliktan yagami
tehdit eden komplikasyonlara (6rn. varis
kanamasi ve/veya trombozun mezenterik vene
uzanmasina bagli olarak barsak enfarktiisti)
degisebilir. Kompanse hastalarda PVT,
dekompansasyon i¢in prediktif olmayabilir.*
PVT’nin dekompanse sirozlu hastalarin seyri
lizerindeki etkisi o kadar net degildir, ancak PVT
varis kanamasini kontrol etmedeki basarisizlik
riski*® ve artmis oliim riskiyle iliskilendirilmistir.*®
Birkag nedenden dolayi, hasta karaciger nakli igin
aday oldugunda PVT’nin ortaya ¢ikmasi

belki daha da 6nemlidir. ilk olarak, siiperior
mezenterik vene uzanan PVT, karaciger
transplantasyonundan sonra hem morbiditeyi

hem de mortaliteyi nemli 6l¢lide artirir.*?
ikincisi, bu hastalarda HCC olabilir veya
gelisebilir ve HCC, PVT riskini daha da artirir
(L yilik insidans % 25). Bu durumlarda PVT,
trans arteriyel kemo embolizasyon (TAKE) basari
sansini azaltir. PVT’nin zamaninda tedavisi
onemlidir, ¢linki antikoaglilasyon tanidan
sonraki 6 ay icinde verildiginde daha etkili olur.*”
Bununla birlikte, karaciger nakli adaylarinda PVT
tedavisi genellikle kanama komplikasyonlarinin
korkusundan dolayi ertelenir ve hatta bazen
verilmeyebilir. Sirozu olan hastalarda
antikoagtilasyon gilivenlidir® ve yakin tarihli
bir metaanalizde sirozlu ve PVT’li 257 hasta
karsilastirilmis, PVT tedavisi verilen sirozlular
verilmeyenlerle karsilastinlmistir.*
Antikoagiilasyon alan hastalarda (potansiyel
olarak trombiisi ¢6zecek olan) varis kanamasi
riskinin, antikoagiile edilmeyenlere gére daha
dusiik oldugu gosterilmistir.*®

Merkezimizde bekleme listesindeki tim
hastalarda PVT igin diizenli tarama yapilir ve PVT
gelisirse hemen antikoagiilan tedavi baslanir.”
Tedavi sirasinda herhangi bir yanit alinamazsa,
bu tedavi altinda trombiis progrese olursa veya
antikoagtilasyona mutlak bir kontrendikasyon
varsa, transjuguler intrahepatik portosistemik
sant (TIPS) yapilir.™*

Hata 6 Dekompanse sirozlu hastalarin
invaziv prosediirlerden 6nce daima
profilaktik transfiizyona ihtiya¢c duydugunu
varsaymak

Siroz, birden fazla hemostaz degisikligi ile
karakterizedir.>! Bu degisiklikler arasinda
trombositopeni ve trombosit fonksiyon
kusurlari, von Willebrand faktorii diizeyinde
artis, hem koagiilasyon faktorlerinde hem de
inhibitorlerde es zamanli bir azalma ve degismis
fibrinoliz bulunmaktadir.>*>> Dekompanse sirozlu
hastalarin invaziv proseddr sirasinda yliksek
kanama riski tasidigi duistiniilmektedir. Bu inang,
bu hastalarin gogunun uzun siireli uzamig INR
degerlerinin olmast ile birlikte trombositopenik
(trombosit sayisi <50 x 10°/L) olmalarindandir.
Bununla birlikte, son calismalar hemostatik
degisiklikler ile kanama riski arasinda bir
iliski olmadigini gdstermistir.>> Buna paralel
olarak sirozlu hastalarda trombin liretme
kapasitesinin (pthtilasmanin ‘ nasil calistigr’)
saglikli deneklerdekine benzer veya hatta
arttig gosterilmistir.>! Artik genel olarak sirozlu
hastalarin “dogal olarak antikoagtile edilmis”
degil, daha gok “yeniden dengelenmis”
hemostatik sisteme sahip olduklari kabul
edilmektedir. Bununla birliktebu denge,
araya giren enfeksiyon gibi faktorlerle kolayca
bozulabilir.*®

Sirozlu hastalarda islem sonrasi kanama
riskini degerlendirirken bakilmasi gereken ilk sey
hastanin durumudur. Siroz kompanse mi yoksa
dekompanse mi? Dengeyi hipokoagiilasyon
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yonilinde degistirebilecek, enfeksiyonlar gibi
herhangi bir faktor var mi? INR’deki anormal-
likler ve trombosit sayisi tek kriter olarak
alinmamalidir. Kronik olarak uzamis INR (oldukga
fazla uzamis olsa bile, 6rn. 2.7) refrakter asit
nedeniyle karaciger transplantasyonu bekleyen
bir hastada, hemoperitonyum riskinin arttig1 veya
biiyiik hacimli parasentezden 6nce bu degerin
diizeltilmesi gerektigi anlamina gelmez. Diger
yonden; normalde INR’si 1.2 olup, su anda 2 olan
bir hastada kanama riski artmis ve bu uzama
hemostatik dinamiklerin bozulacaginin
(hiperfibrinoliz gibi) bir gostergesi olabilir.>
Girisimsel prosediirleri kanama riskine
gore siniflandirmak da 6nemlidir. Operatoriin
becerisine bagli olarak herhangi bir
laboratuvar anormalligi olan hastalarda diisiik
riskli prosediirler (6rn. <5-F gauge kateter
kullanilarak parasentez) yapilabilir. Yiiksek riskli
proseddrler farkli bir yaklasim gerektirir ve bu,
INR ve/veya trombosit sayisinin diizeltilmesini
gerektirebilir.”’-*® Trombo elastografi (TEG) ve
rotasyonel trombo elastometri (ROTEM), pihti
olusumunu ve stabilitesini degerlendiren tam
kan viskoelastik testlerdir.>*-* Bu testler sirozu
ve koagtilopatisi olan hastalarda girisimsel
prosediirlerden dnce gereksiz transfiizyonlan
onlemek icin yararli olabilirler®* ancak bu
poplilasyonda transflizyonlarin ne zaman gerekli
olduguna dair spesifik esikler belirlemek icin
daha fazla calismaya ihtiyag vardir.

Hata 7 Karaciger digi kanser ge¢misinin
karaciger nakli agisindan kontrendikasyon
olusturdugunu diisiinmek

Asagidaki iki durumu diistiniin. Bay Smith, asit ve
varis kanamasi ile dekompanse olmus Hepatit C'ye
bagli sirozu olan 59 yasinda bir erkek. MELD puani
22. Tibbi gecmisinde, 2008 yilinda evre 1 kolon
kanseri icin sol hemikolektomi oldugunu bildirmis.
Simdiye kadar niiks belirtisi gostermemis. Bayan
Christie, rezeksiyon igin uygun olmayan Milan
kriterleri dahilinde multifokal HCC ile komplike
olan NASH’e bagli siroz tanili 49 yasinda bir kadin.
2017°de melanomu (lokorejyonel hastalik) varmig
ve bununicin cerrahi rezeksiyon yapildiktan sonra
adjuvan kemoterapi uygulanmis. Takiplerinde
rekiirrens bulgusuna rastlanmamis. Karaciger
nakli bu iki hasta icin veya ikisinden biri igin
kontrendike midir?

Karaciger disi kanser ykiisi nakil igin
kontrendikasyon olusturmamalidir.? Bu tir
hastalar iyilestirici bir tedavi gormeleri,
degerlendirme sirasinda tiimorden arinmis
olmalari ve uygun bir niikssliz zaman aralig
gozlemlenmis olmasi kosuluyla (ilgili timor
tiiriine gore belirlenir) karaciger nakli igin
aday olarak diistiniilebilir. Hayatta kalma
ve imminstpresif tedavi altinda niiks riski
bir onkolog ile degerlendirilmelidir. Yaygin
uygulama, niiks riskinin % 10’dan az oldugu
tahmin ediliyorsa, bir hastanin karaciger
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transplantasyonu icin uygun oldugunu
distinmektir ve timor tipine gore degismekle
birlikte, potansiyel niiksii dislamak icin 5 yillik
rekiirrenssiz bir aralik stiresi ge¢cmis olmasi
gerekir.

Ekstrahepatik timor oykusi olan karaciger
transplantasyonu adaylarinin optimal yonetimi
hakkinda net veriler yayinlanmasa da, Israel
Penn International Transplant Tumor Registry
(www.ipittr.uc.edu/registry) gecmiste tlimorleri
olan karaciger alicilarinda nakil sonrasi sonuglarin
yayinlandigi bir veritabanidir. Planlama sirasinda
uygun bir stratejinin planlanmasinda yardimci
olabilir.

Bay Smith ve Bayan Christie olgularina
donersek, karaciger nakli biri i¢in kontrendike
digeriigin degildir. Bayan Christie, melanomunun
tedavi edilmesinden bu yana gecen siire ¢ok kisa
oldugu, melanom agresif bir kanser tiirii oldugu
ve teshis sirasinda tlimor lokal olarak ilerlemis
oldugu icin karaciger nakliicin uygun bir aday
degildir. Aksine, Bay Smith karaciger nakliicin
uygun bir adaydir ¢iinkii timori erken asamada
tespit edilmis, tamamen gikarilmistir ve nakile
kadar yeterince uzun silire gegmistir.

Hata 8 Karaciger nakli adaylarinda
hipertansiyon, hiper lipidemi ve diyabete
yeterince dikkat etmemek

Karaciger alicilari siklikla, hipertansiyon (% 40-85),
hiperlipidemi (% 40-70) ve diyabet (% 10-65) gibi
metabolik sendromun bir veya daha fazla kompo-
nentine sahip olabilirler.2%? Genel olarak, metabo-
lik sendrom prevalansi nakil adaylarinda yaklasik
% 50-60't1r.** Metabolik sendromun 6zellikleri
onceden var olabilir (karaciger nakli 6nceden
var olan kosullari iyilestirmez) veya karaciger
transplantasyonuna (immobilizasyon, steroid
kullanimi, uzun sireli immiinsupresif tedavi
neden olabilir ve / veya kétilesebilir) ikincil
olarak gelisebilir. Metabolik sendromun yliksek
prevalansi nedeniyle, kardiyovaskiiler olaylarin
kiimiilatif riski, karaciger transplantasyonundan
10 yil sonra yaklasik % 25’tir ve bu yas ve
cinsiyet agisindan eslestirilmis genel
popilasyonla karsilastirildiginda 6nemli 6l¢lide
artmistir.®* Kardiyovaskiiler komplikasyonlar,
karaciger nakli sonrasi morbidite ve mortalitenin
en 6nemli nedenlerinden olup uzun donem
takipteki 6limlerin ligte birini olusturmaktadir.%
Gastroenterologlar ve hepatologlar,
nakil alicilarinda karaciger ile ilgili sorunlarin
yonetimine cok dikkatli bir sekilde
odaklanma egilimindedir (karaciger hastaliklarinin
semptomlari, primer karaciger hastaliginin
niiksl ve tedavisi, immiinosupresif tedavi ve
komplikasyonlari, HCC niiksii vb.), ancak siklikla
metabolik komorbiditeleri gozden kagirirlar.
Transplante hastalarin iyi degerlendirmesi, her
zaman metabolik profillerinin analizini icerme-
lidir. Birinci basamak hekimleri titiz bir sekilde
kardiyovaskiiler risk degerlendirmesi yapmali

ve hasta sonuglarini iyilestirmek icin metabolik
sendromun her bir bilesenini agresif bir sekilde
tedavi etmelidir. Transplante hastalar icin 6zel bir
kilavuz olmadigindan, takibin zamanlamasi genel
poptilasyonun kilavuzlarina dayanmalidir.
Avrupa ve Amerika kilavuzlari, kilo alimi ve
sekellerini 6nlemeye yonelik miidahaleler (diyet,
yasam tarzi degisikligi ve fiziksel egzersiz), daha
sonra kilo vermeye calisma girisimlerinden
daha basarili oldugu igin, transplante hastalarda
metabolik komplikasyonlarin yénetiminin son
derece 6nemli oldugunu belirtmektedirler.>%2 Bu
miidahaleler, karaciger naklinden sonra miimkiin
olan en kisa slirede uygulanmalidir ¢linkii en
biyiik kilo artisi nakilden sonraki ilk yil icinde
meydana gelir. Karaciger naklinde alicilarda
metabolik sendroma multidisipliner yaklasim
farkli unsurlari hedefler.2%2 Birincisi, bir Akdeniz
diyeti (glinde <60 g kompleks karbonhidrat ve
diyetteki friiktozu azaltma, daha diislik bir instlin
direnci ve obezite riski ile iliskilidir) ve fiziksel
egzersizdir. Ikincisi, hipertansiyonu tedavi etmek
icin kalsiyum kanal blokerleri veya ACE inhibitor-
leri, hiper kolesterolemi igin statinler ve/veya
ezetimib, izole hiperlipidemi icin balik yagi ve
fibrik asit tiirevleri ve diyabet icin insilin ve/veya
diger maddeleri igeren farmakolojik tedavidir.
Uglinciisi, siklosporinin takrolimusa déniigtimii
veya bunun tersi, diger ilaglarin (6rnegin
mikofenolatmofetil) eklenmesiyle kalsinorin
inhibitorlerinin azaltilmasi ve sirolimus
tedavisinin kesilmesi dahil olmak lizere
immunosupresif tedavideki degisikliklerdir.
Dérdiinciisi, birgok kilo verme girisimine ragmen
morbidobez olan alicilar igin bariatrik cerrahinin
potansiyel yararinin degerlendirilmesidir.
Ekibimizde, 6zellikle de insiilin tedavisi
baslanmis olan diyabetik karaciger nakli
alicilarinin yénetimi igin bir endokrinoloji
uzmani bulunmaktadir. Unitemizden yapilmis bir
calismada; mikofenolat mofetilin (Becchetti ve
Burratarafindan, ILC 2020 kabul poster) diyabet
gelisimine karsi koruyucu oldugu gosterilmistir.
Diyabet tedavisi icin yeniilaglar yakin zamanda
onaylanmistir ve genel popiilasyonda giivenlik
ve etkililik agisindan iyi sonuglar gostermistir.
Umariz, builaglar karaciger nakli alicilarinda
diyabet tedavisi icin de yararli olacaktir.

Hata 9 Dekompanse sirozlu hastalarin ge¢
sevk edilmesi ve olasi transplantasyon
endikasyonlari

Karaciger transplantasyonu icin sirozlu hastalarin
degerlendirilmesi; hastada asit, hepatik
ensefalopati veya varis kanamasi gibi portal
hipertansiyonun major bir komplikasyonu
gelistiginde veya hepatoselliiler disfonksi-
yon (MELD skoru =15)2* ile sonuglandiginda
yapilmalidir. Siireg; hasta sevk edildikten sonra
baslar, bu da hastanin bir karaciger nakli uzmani
tarafindan degerlendirildigi anlamina gelir.

Altta yatan karaciger hastaligi olan potansiyel
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adaylarin, listelemenin gergekten endike
oldugu asamaya gelmeden 6nce sevk
edilmesi 6nemlidir. Bunun nedeni,
nakledilebilirligi degerlendirmek icin multi
disipliner yaklasimin zaman alan ¢ok adimli bir
siire¢ olmasidir. Bastan ayaga degerlendirme,
hepatoloji ve cerrahi degerlendirme,
laboratuvar testleri, genel saglik ve dis
degerlendirmesi, beslenme degerlendirmesi,
kardiyak degerlendirme ve anestezi
degerlendirmesi, psikiyatrik degerlendirme ile
birlikteveya olmaksizin psikolojik degerlendirmeyi
icerir.2* Hastanin durumuna ve komorbiditelerin
varligina bagli olarak ileri inceleme yapilabilir.

Tiim potansiyel adaylarin, adalet ve esitlik
ilkelerine gore karaciger nakli igin ayni sansa
sahip olmalarini saglamak icin, sag kalimlari
azalacak ve/veya yasam kaliteleri diislik olacak
kadar hasta olduklarinda ancak degerlendirilecek
ve listelenecek kadar iyi olduklarinda sevk
edilmeleri gerekir. Pratik anlamda bu, MELD
skorunun = 10 ve/veya Child-Pugh = B-7
oldugu ilk dekompansasyon olayindadir.
Deneyimlerimize gore, birimimize sevk edilen
hastalarin iicte birinden fazlasinin ¢ok hasta
olduklartigin yogun bakim tinitesine
nakledilmesi gerekmektedir ve bu hastalarda
oliim orani ¢ok yiiksektir.®®

Klinigimizde diizenli olarak telefon goriismeleri
ve e-postalar araciligiyla nakil yonlendirme
merkezleriyle iletisim kuruyoruz (her ikisi de
7/24 galisan 6zel bir telefon numaramiz ve
0zel bir e-posta adresimiz mevcut). Sevk eden
hekimler, hastanin durumuna gére karaciger
nakli degerlendirmesine farkli sekillerde dahil
olmamizi isteyebilirler. Acil olmayan ayakta hasta
degerlendirmesi 4 hafta icinde yapilir. Acil hastanin
degerlendirmesi 1-2 hafta icinde yapilir. Unitemize
sevk edilen hastanede yatan hastalar icin birkag
glinicinde acil yatarak degerlendirme yapilir.
Sevk merkezleriyle iletisim her iki sekilde de
calisir ve klinik iyilesme durumunda hastalar geri
gonderilebilir.

Hata 10 Subakut karaciger yetmezligi olan
hastalarda karaciger transplantasyonunun
sadece hepatik ensefalopati meydana
geldiginde endike oldugunu varsaymak

Akut karaciger yetmezligi (AKY), bilinen kronik
karaciger hastaligi olmayan bireyde akut karaciger
fonksiyonu anormalligi ile tanimlanan spesifik

bir sendromdur.® AKY, hem koagiilopati (INR

>1.5) hem de hepatik ensefalopati gelisimi ile
karakterizedir. Koagtilopati gelisen, ancak hepatik
ensefalopati gelismeyen hastalarin durumu, akut
karaciger hasari (AKH) olarak tanimlanir.

AKY’nin klinik seyri genellikle siddetli bir AKH
ile baslar. AKH, 6nceden karaciger hastaligi kaniti
olmayan bir hastada bozulmus karaciger
fonksiyonu (sarilik ve koagiilopati) ile iliskili
transaminaz seviyelerinde 2-3 kat artig ile
karakterizedir. 7 glin icinde hepatik ensefalopati
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gelisen hastalarda ‘hiperakut karaciger yetmezligy,

8 ve 28 giin arasinda hepatik ensefalopati gelisen

hastalarda ‘akut karaciger yetmezligi’ ve 5-12 hafta

icinde hepatik ensefalopati gelisen hastalarda
‘subakut karaciger yetmezligi’ tanimi kullanilir ve
genellikle sanlik ilk bulgudur.

Bu AKY fenotiplerinin farkli klinik
prezentasyonlari ve degisen prognozu vardir.®
Hiperakut prezentasyonu olan hastalarda
siddetli koaglilopati, asirl derecede yiiksek
transaminaz seviyeleri ve orta derecede bilirubin
artisi vardir."% Buna karsilik, subakut
prezantasyonu olan hastalarda siddetli sarilik,
hafif-orta derecede koagiilopati ve transaminaz
seviyelerinde sadece hafif bir artis gorilir. Bu
hastalarda siklikla, splenomegali ve asit mevcut
olup goriintiilemede karaciger kiigiilmus izlenir.
Hepatik ensefalopati cok geg ortaya cikar ve
genellikle bakteriyel enfeksiyonun bir belirtisidir.
Hepatik ensefalopati olustugunda, bu hastalarin
karaciger nakliicin, cok kisa bir zamanlari
kalmistir.®

AKY hastalari karaciger nakli icin dncelikli
adaylar olacagindan, tek basina tibbi destekle
hayatta kalamayacak hastalarin erken teshisi
son derece 6nemlidir. Erken asamada bile, risk
siniflandirmasina yardimci olabilecek klinik
ozellikler (hepatik ensefalopati gelisimi gibi)
vardir. Genel bir kural olarak, hepatik ensefalo-

patinin gelisimi, yogun bakim degerlendirmesini
ve hastanin bir nakil merkezine sevkini gerektirir.

Bununla birlikte, AKY’nin ti¢ fenotipinde de
tek bir hepatik ensefalopati siddeti esiginin

benimsenmesi ¢ok basit gériinmektedir. Subakut

prezantasyonu olan hastalarda, diisiik dereceli
hepatik ensefalopati bile kot prognoza isaret

edebilirken, esit siddette hepatik ensefalopatinin
eslik ettigi hiperakut durumda tibbi destekle sag
kalim mitkemmel olabilir. Son zamanlarda 6neri,

azalan karaciger hacminin eslik ettigi subakut

karaciger yetmezligi olan hastalarin, klinik olarak
asikar hepatik ensefalopatileri olmasa bile da acil

nakil listesine alinabilecegidir.?
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Positte yapilan hatalar ve onleme yollari
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Jonathan P Segal, Susan K Clark ve Ailsa L Hart

Medikal tedavi yanitsiz iilseratif kolitli hastalar ve ailesel adenomatoz polipozisi olan bazi
hastalar icin uygulanan restoratif proktokolektomi, yasam kalitesini arttirici cerrahi bir
prosediir olarak diisiiniilebilir. Bu prosediirde hastalikli kalin barsagin tamamini ¢ikarilir
ve hastanin ince barsagini, uzun siireli ileostomiye gerek kalmadan digkilamaya izin veren
bir rezervuar olusturmak icin kullanilir. Sonuglar genellikle iyidir fakat komplikasyonlar
ortaya cikabilir. En sik goriilen sorunlardan biri, artan diski sikligl, hematokezi, abdominal
kramplar, ani diskilama hissi, tenesmus, inkontinans, ates ve ekstraintestinal belirtilerin
alevlenmesi ile karakterize olan primer idiyopatik posittir.' Cerrahi sonrasi akut primer
idiyopatik posit insidansinin 1 yilda % 20 ve 5 yilda % 40’a kadar ¢iktigi bildirilmistir.?
Kronik primer idiyopatik posit, lilseratif kolit icin restoratif proktokolektomi geciren tiim
hastalarin % 10-15’inde gelisir ve antibiyotik tedavisine “yanit verebilir” veya “direncli”
olabilir. Kronik posit; 4 haftadan uzun siiren posit sesmptomlari veya bir yil icinde birden
fazla akut posit relapsi olarak tanimlanir.>* Burada primer idiyopatik positi ve teda-
visindeki hatalan degerlendiriyor, bunlardan en iyi nasil ka¢inilacagini tartisiyoruz.
Tartismanin ¢cogu kanita dayalidir, ancak kanitlarin olmadigi durumlarda tartisma,

pos disfonksiyonu olan hastalari tedavi etmedeki kapsamli klinik deneyimimize

dayanmaktadir.

Hata 1 Tiim pos disfonksiyonlarini,
alternatif tanilari dislamadan primer
idiyopatik posit oldugunu varsaymak

Positi tanimlamak i¢in herhangi bir dogrulanmis
skorlama sistemi yoktur. Posit hastaligi

aktivite indeksi (PHAI)5 cogunlukla arastirmalarda
kullanilir, klinik pratikte rutin kullanimi nadirdir.

Semptomlar, endoskopik aktivite ve histolojik
bulgular arasinda bir korelasyon problemi olabilir
ve bu da olasi yanlis taniya neden olur.5 Ayrica,
pos disfonksiyonu olan her hastayi posit olarak
etiketleme egilimi vardir; primer idiyopatik posit
genellikle endoskopik ve histolojik dogrulama
olmaksizin teshis edilir ve bu da diger patolojilerin
gozden kagmasina neden olabilir. Hastalara
siklikla, inflamasyonun objektif belirtecleri
veya endoskopik degerlendirme kullanilmadan
semptomlarina dayanarak primer idiyopatik posit
tanisi konulur. Posit tipini (primer ve sekonder)
ayirt etmek de 6nemlidir.

Primer idiyopatik posit, tim sekonder nedenler
dislandiginda var olan posit olarak tanimlanirken,
sekonder posit; Crohn hastalig, enfeksiyonlar
(6rn. Clostridiodes [eski adiyla Clostridium]
difficile, Campylobacter, Salmonella, Candida veya
Cytomegalovirus), pelvik sepsis, fekal staz,
iskemi veya ilaglardan (6zellikle NSAID’ler).
kaynaklanabilir.®

Hastalar, posla ilgili semptomlarla
basvurduklarinda, diger olasi nedenlerin (6rn.
Hipertiroidizm, ¢6lyak hastaligi veya pos kanseri)
dislandigina dikkat etmek 6nemlidir. Burada bir
algoritma izlemek gerekir.® (Sekil 1)

Primer idiyopatik posit tanisini dogrulamadan
once saglam bir 6yki almak, zamaninda kapsamli
bir inceleme yapmak (endoskopik ve radyolojik)
miihimdir. Sorulmasi gereken énemli bir soru:
“Pos, iyi calisti mi hi¢?” Yanit olumsuzsa,
anastomoz kagagi/pelvik sepsis agisindan dikkatli
bir sekilde degerlendirilmesi gerekir. Hastanin
bazaldeki pos fonksiyonlarini bilmek gerekir. 24
saatlik ortalama diskilama frekansi dort ila sekiz
arasindadir ve hastalarin yaklasik yarisi geceleri
diskilama ihtiyaci duymaktadir.

Hata 2 Bir posit nedeni olan pelvik sepsisin
iskalanmasi

Retrospektif bir calismada, antibiyotik bagimli
posit oldugu disiiniilen hastalarin tigte birinden
fazlasinda MRI'da pelvik sepsis bulundu.” Bu
nedenle, islevsiz bir posu MRl ile iyice
degerlendirmek zorunludur. Sepsisi atlamanin
olasi sonuglari uygunsuz antibiyotik kullanimi,
antibiyotik direnci, yan etkiler ve kotiilesen
klinik durumdur. Dahasi bu hastalar antibiyotik
yanitsiz primer posit olarak degerlendirilip,

Ceviri: Uz. Dr. Enes Ali Kurt

immiinosupresyona ve sepsisin derinlesmesine
neden olabilecek biyolojiklere gecilmesidir. Pelvik
sepsis saptanirsa, uygun antibiyotik tedavisi ile
drenaj ve diversiyonu icerebilecek multi disipliner
bir yaklasim gerekir.

Hata 3 Tiim pos alanini endoskopik
olarak degerlendirip sistematik sekilde
raporlamamak

Kétu islevsel bir posun muhtemel
nedenlerini anlamaya yardimci olmak igin
kapsamli endoskopik degerlendirme hayati 6nem
tasir. Bununla birlikte, pososkopide yeterliligi
degerlendirmek icin validasyonu yapilmis
endoskopik raporlama sistemleri, anahtar
performans gostergeleri, egitim veya sertifika
bulunmamaktadir. Endoskopi raporlarinin
kalitesinde 6nemli farkliliklar vardir ve son
zamanlarda pososkopiye 6zgl bir raporlama
sablonu gelistirmek icin caba gosterilmistir.*®
Sunulan standartlastirilmis raporlama sablonuna
gore; anal/perineal bélgenin muayenesi,
rektal cuff, anastomoz hatti, posun (st ve alt
govdesi, pos girisi ve posun bitisigindeki ileal
segmentin incelenmesini iceren sistematik bir
degerlendirme gerekir.

Bir diger problem posit aktivitesini gostermede
kullanilan indeksin (PHAI) yetersizligidir. Positin
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degerlendirilmesiicin daha iyi dogrulanmis
puanlama sistemlerine ihtiyacimiz oldugu
bilinmektedir.**

Bir posun endoskopik incelemesinin
deneyimli endoskopistler tarafindan yapilmasini
ve tlim pos bolgelerinin incelenmesini,
bulgularin kaydetmek igin sistematik bir sablon
kullanilmasini, ek olarak biyopsi alinmasi
oneriyoruz. Pososkopinin fotograf gorseliyle
birlikte kanitlanmasi da degerlendirmeye
yardimci olabilir.

Hata 4 Semptomlarin yasam
kalitesi tizerindeki etkisini
degerlendirmeme

Farkli hastalarin pos semptomlarini nasil
algiladiklari ve semptomlarinin genel yasam
kalitelerini (QoL) nasil etkiledigi konusunda biiyiik
farkliliklar vardir. Belirtilen semptomlarin yikii ile
inflamasyonun siddeti arasinda da bir uyumsuzluk
olabilir. Gercekten de, endoskopik ve histolojik
olarak ¢ok az objektif enflamasyonu olan bazi
hastalar, yasam kalitelerini ciddi sekilde etkileyen
pos fonksiyonuna sahip olabilirken, siddetli
inflamasyona sahip olan diger hastalar minimal
semptomlar bildirebilirler. Bu degiskenlik ve
tutarsizigin farkinda olmak ¢ok 6nemlidir, boylece
hastaligin yonetimi bireysel olarak uyarlanir.
Semptom yiikii yiiksek ancak iltihabi

az olan hastalarda, semptomlarinin diger
nedenleri bilinen tiim segeneklerle birlikte
arastinlmalidir.

Klinik skorlama sistemleri, bir hasta icin
onemli olabilecek QoL gostergelerini hesaba
katmadigindan, aslinda semptomatolojiyi
degerlendirirken hastanin yasam kalitesini
dikkate almanin hayati 6nem tasidigi anlamina
gelmektedir. Cok gesitli alanlarin (kisisel yasam,
is, cinsellik ve genel yasam kalitesi tizerindeki
etkiler dahil) dikkate alinmasini tavsiye ediyoruz.
Poslailgili sorunlari olan hastalara destek verirken
multi disipliner sekilde yaklasmakta; pos-stoma
hemsireleri, psikologlar, klinisyenler ve hastadan
hastaya destek ekiplerinin dahil edilmesinde fayda
vardir.

Ozellikle, pos fonksiyonu zayif olan bir
hastanin ruh sagligini degerlendirmek ve onlara
psikolojik destek sunmak 6nemlidir. Biofeedback
gibi tedavilerin yararli olabilecegini gosteren
kanitlar vardir. irritabl pos sendromu (irritabl
bagirsak sendromuna benzer), semptomlari
aciklayacak bagska bir patoloji bulunmadiginda
teshis edilir ve trisiklik antidepresanlar gibi
ilaglara yanit verebilir.

Hata 5 Cuffiti fark etmemek

Kese olustururken ileal kese ile anorektum
arasinda bir anastomoz vardir. Bazi durumlarda,
bu bélge cuff olarak anilir, iltihaplanarak
“cuffite” neden olabilir. Esasen bu rezidiiel
llseratif proktittir. Cuffit sik ve az kanli diskilama

ile karakterizedir.** Makatta agri ve acil
diskilama hissi bulunabileceginden, Posit icin
karistirilabilir.

Cuffimanuel olarak hissetmek icin dijital
muayene yapilmalidir. Uzun segment rektal
cuff (2 cm’den uzun) iltihaplanmaya daha
yatkindir. Tantyr dogrulamak icin endoskopik
degerlendirme ve histolojik inceleme
gerekir.*** Tutulan anorektumdaki inflamasyon
insidansi icin kapsamli bir calisiima olmamakla
birlikte; bazi calismalar % 9’luk bir insidans
bildirmektedir.*¢

Cuffit tedavisi, posit tedavisinden farklidir ve
bu nedenle ikisini ayirt etmek burada anahtardir.
Cuffit, Uizerinde yeterince ¢alisiimamis bir durum
olmasina ragmen, birinci basamakta mesalamin
fitillerinin* ikinci basamakta steroid fitillerinin
bir miktar fayda saglayabilecegine dair kanitlar
vardir.'” Esasen cuffit tedavisi, llseratif proktit
tedavisiile aynidir.

Hata 6 Baska bir etiyoloji olmasina
ragmen Crohn hastaligi olarak
etiketlemek

Pos yapilmadan 6nce, Crohn hastaligini dislamak
gerekir. Ince barsak incelemesi, graniilom varlig
acisindan histolojik orneklerin gozden gegirilmesi
ve perianal hastalik 6ykiistiniin bulunmamasini
iceren kapsamli bir cerrahi dncesi degerlendirme
yapilmalidir. Pos cerrahisi igin Crohn hastaliginin
varligi goreli kontrendikasyondur.'® Clinkii
gelisecek komplikasyonlar nedeniyle pos
basarisizligi orani ylikselir.** Gercekten de,

pos eksizyon oranlarinin preoperatif Crohn
tanili hastalarda % 45-55 oldugu tahmin
edilmektedir.??? Crohn’lularda 5 ve 10 yil

sonra posun tutma orani sirasiyla % 58 ve

% 50°dir.* Buna ragmen, bazi kiigiik calismalar,
Crohn’lularda perianal veya ince barsak hastaligi
yoksa poslu hastalara iilseratif kolitlilere

benzer sonuglarla restoratif prokto kolektomi
yapilabildigini gostermistir.?*? Ayni zamanda,
Avrupa Crohn’s and Colitis Organization (ECCO),
perianal hastalig ve ince barsak tutulumu
olmayan Crohn hastaliginda restoratif prokto
kolektominin onerilebilecegini 6ne siirmekte?
ancak hastalara potansiyel problemler hakkinda
cok dikkatli bir sekilde danismanlik yapilmasini
onermektedir.

“Posun Crohn hastalig1” teshisine gotiiren
esasen iki senaryo vardir. Birincisi, Crohn
hastaliginin preop tanisi konuldugunda ortaya
cikar. ikincisi, tilseratif kolitli bir hastada
posta Crohn benzeri (Crohn’s-like) hastaligin
gelismesidir.

Uygun tedaviyi sunmak igin postaki Crohn
hastaligini dogru bir sekilde teshis etmenin
onemli olduguna inaniyoruz. Crohn hastaligini
teshis etmek icin kullanilan kriterler gesitlidir.
Bu kriterler; antibiyotik tedavisine direncli
pos inflamasyonu, afferent urvedeki striktdr,
ince barsagin striktiirii veya fistiilizan hastalik
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olarak tanimlamistir.?™=° Pre-pos ileitin varlig
tartismalidir. Bazi calismalar bunun Crohn

ile ilintili olabilecegini sdylerken®'*? bazilar
katilmamaktadir.

Posun Crohn hastaligi fazla yakistirilan bir
tani (overdiagnose) olmasi da muhtemeldir; bir
calisma, Crohn hastaliginin pos eksizyonu yapilan
hastalarin yalnizca % 20’sinde Crohn hastaliginin
histolojik dogrulamasinin bulundugunu
vurgulamaktadir.® Striktir ve fistiller Crohn’u
taklit edebilirler, sepsis, anastomotik
komplikasyonlar veya iskemi gibi baska faktorleri
de dislamak gerekir. Bu nedenle, postaki Crohn
hastaliginin yalnizca kesin histoloji (yani Crohn
hastaligini destekleyen graniilomlar) ve/veya
ince barsakta karakteristik atlamali lezyonlarinin
varligi ile teshis edilmesi gerektigini 6neriyoruz.
Ozellikle pos olusumundan sonraki bir yil
icinde meydana gelen anastomoz gevresindeki
fistlller, muhtemelen ameliyatin kendisiyle
ilgilidir, oysa bu noktanin 6tesindeki
komplikasyonlar de novo Crohn hastaligini
dislindirebilir. Burada hala kapsamli bir
arastirmalar gerekmektedir.

Ayrica, hastalarin tanilarinin Glseratif
kolitten Crohn hastaligina degistigini duymalarinin
yararsiz ve kafa karistirici olabilecegine inaniyoruz
ve hastaya aktif inflamatuar barsak hastaliginin
oldugunu agiklamanin daha yararli olacagini
dislinliyoruz. Hastanin, ister bir fistul, darlik
veya enflamasyon olsun, cerrahi/endoskopik ve
tibbi tedavilerin uygun kombinasyonunu
kullanarak problemini yonetmenin,
terminolojiye takilmaktan daha faydali oldugu
da neredeyse kesindir.

Hata 7 Uzun siiredir antibiyotik tedavisi
goren hastalari rutinde yeniden
degerlendirmemek

Kronik primer idiyopatik posit, akut positli
hastalarin yaklasik %10-15’inde gelisir ve
antibiyotik tedavisine “yanit veren” veya “yanit
vermeyen” olabilir.>* Bu hastalarin bazilari
semptomatik iyilesmeyi siirdiirmek igin uzun
siireli antibiyotiklere ihtiya¢ duyarlar.® Primer
idiyopatik positi tedavi etmek icin en sik
kullanilan iki antibiyotik siprofloksasin ve
metronidazoldiir. Hastalara, siprofloksasin®
kullaniminda tendinopati ve metronidazol
durumunda periferik néropati de dahil olmak
lizere builaglarin spesifik yan etkileri hakkinda
bilgi verilmelidir (bkz. Sekil 1).* Ozellikle hastalar,
uzun siireli antibiyotik kullaniminin riskleri ve
uygulanabilecek diger tedavi secenekleri
konusunda bilgilendirilmelidir.

Uzun siireli antibiyotik kullanimi, antibiyotige
direngli organizmalarin gelismesiyle iliskilidir.>*
C. difficile enfeksiyonunun posu olan ve
antibiyotik alan hastalarda ortaya ¢iktigini
ve Ozellikle yaslilarda dikkatle kullanilmasi
gerektigini 6ne siiren vaka serileri
bulunmaktadir.®”Uzun siireli antibiyotik
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Anahtar
gecmis

sorular EliElC
surekli devam eden)?

» Pos gecmiste hig diizgilin ¢alisti mi?
» Ameliyatla iliskili olarak artan pos semptomlarinin zamanlamasi nedir?
» Daha 6nce kag semptomatik atak gecirdiniz (tek atakli, tekrar eden,

» Semptomlariniz daha 6nce antibiyotiklere nasil tepki verdi?
» Gastrointestinal enfeksiyon ge¢misiniz nedir? Seyahat

gecmisiniz nedir?

« Varsa, sistemik semptomlariniz nelerdir?

» Varsa, ekstraintestinal semptomlariniz nelerdir (cilt, goz, eklemler)?
» Diskilamada zorlaniyor musunuz?

» Hangi ilaglari kullaniyorsunuz (NSAID'ler dahil)?

Yiikselen siklikta agri,
kramp, inkontinans,
kanama

Semptomlar

Uygun arastirmayi saglamak
icin zamana bagli antibiyotik
tedavisini distiniin.

« Kanlar (FBC, biyokimya, inflamatuar

incelemeler
tiroid fonksiyonu)

« Diski kiilturleri (enfeksiyonlari ve
Clostridiodes difficile harig)

« Fekal kalprotektin
« Poukoskopi

belirtegler, hematinikler, ¢olyak serolojisi,

Primer idiyopatik
positi teshis edin

Ayirict taniyr harig
tutun.

« MR pelvis (pelvik sepsisi dislamak igin)
« MRE (Crohn hastalig belirtilerini/ince
barsaktaki darligi dislamak igin)

Ayirici taniyl inflamatuar

harig tutun
« Crohn hastalig

Mekanik

« Cuffit (bazen posit ile birlikte bulunabilir)

« Giris veya cikis tikanikligi (6rn. anastomoz darlig)

« Kiiclik rezervuar
Fonksiyonel

« Tahliye bozuklugu

« Zayf sfinkter

« Sepsis

« Sizinti/pelvik sepsis
Diger

« Pankreatik yetersizlik

« Bakteriyel asir bliyiime
+ Colyak hastalig

« Tiroid fonksiyon bozuklugu

» Pos kanseri

Sekil 1| Primer idiyopatik posit tanisi icin kanita dayali algoritma. Segal JP ve ark. izniyle uyarlanmistir. Aliment

Pharmacol Ther 2017; 45: 581-592 © (2016) John Wiley & Sons Ltd..

kullananlarin diizenli olarak endoskopik ve
radyolojik incelemelerle yeniden
degerlendirilmesini ve uygun oldugunda
alternatif ilaglarin kullanilmasini tavsiye
ediyoruz. Daha dnce tarif edildigi gibi,
antibiyotige bagimli posit oldugu distiniilen
hastalarin tigte birinden fazlasinin MRI'de
pelvik sepsis oldugu bulunmustur ve bu nedenle
kronik antibiyotige bagimli primer idiyopatik
posit tanisi konulmadan dnce pelvik sepsis
dislanmalidir.

Hata 8 Taniy1 ve hastanin gereksinimlerini
tam olarak belirlemeden biyolojik tedaviye
baslamak

Antibiyotikler kronik positi kontrol etmekte
basarisiz olursa, biyolojik tedaviler diistiniilebilir;
ancak biyolojige baglamadan dnce sepsis
dislanmalidir. Kanit diizeyi sinirli olmakla birlikte
calismalar, genel olarak anti-TNF tedavilerinin

% 45-58 yanit oranina sahip oldugunu
gostermektedir.38 Refrakter positi olan hastalar
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icin bir miktar fayda gosteren ilk ajan
anti-TNF’lerdir, ustekinumab39 ve vedolizumab’in
40 da etkili olabilecegine dair ortaya gikan

veriler mevcuttur. Alicaforsen (bir antisens oligo
niikleotid) gibi biyolojik olmayan alternatifler bir
segenek olabilir, ancak ilacin faz 3 ¢alismasinin
resmi sonuglari heniiz yayinlanmamistir.**

Daha da 6nemlisi, eger bir hasta biyolojik
tedavilere ihtiyag duyuyorsa, semptom ytikii
genellikle oldukga agirdir ve bu nedenle ilag
etkinliginin objektif olarak degerlendirilmesi
ve hastanin yasam kalitesinin arastirilmasi
¢ok onemlidir. Hastalara biyolojik tedavilere
baslamadan 6nce ayrintili bilgi verilmesini ve
miimkiinse alternatifleri -pos saptirma
(diversiyon) veya eksizyon- tartismak icin
deneyimli bir pos cerrahiyla konsiiltasyon
yapmalarini 6neriyoruz. Kesitsel goriintiileme
kullanilarak kronik pelvik sepsis dislanmalidir. Bir
bakim stratejisi planlanirken, hastayla net sekilde
tedavide zamanlama ¢izelgesi konusulmalidir.
Boylelikle biyolojik ilaglarla hasta 6nceden
belirlenmis hedeflere ulasmazsa, alternatif
secenekler aranir.

Hata 9 Diyet ve sivi alimini uygun sekilde
ayarlamamak

Tiim iBH formlarinda oldugu gibi, positli
hastalar icin diyet tavsiyelerinin dayandirilacagi
dogrulanmis, saglam ve tutarli veriler eksiktir.
Meyve tliketiminin primer idiyopatik posit*
insidansini azaltabilecegine ve antioksidanlar
bakimindan zengin gidalarin diyette azaltilmasinin
posite yatkinlik olusturabilecegine dair kanitlar
vardir.®

Vitamin eksiklikleri agisindan, restoratif
prokto kolektomi uygulanan hastalarin
% 0.6’sinda D vitamini eksikligi ve %5’inde A
vitamini veya B12 eksikligi oldugu gosterilmistir.
Ayrica, positli hastalarda daha dusiik kalsiyum,
total kolesterol, trigliserit, E vitamini ve demir
seviyeleri bulunabilir.*** Bu nedenle, prokto
kolektomi gecirenlerin, serum seviyelerini normal
tutmak igin bu vitamin ve mineraller agisindan
zengin yiyecekleri yemesi tavsiye edilir.

Posu olan bir hastada sivi dengesi acisindan
da dikkatli olunmalidir. Normal diskilama 24
saatlik stirede dort ila sekiz kere olabilir ve
aktif posit varliginda gok daha yiiksek sayilara
cikabilir. Hastalarda elektrolit dengesizligi ve
dehidratasyon gériilebilir.*® idrar sodyum
seviyesini kontrol ederek sivi dengesini
degerlendirmek ve sivi kaybini azaltmak igin
elektrolit karisimlari ile ishal onleyici ajanlari
eklemek yardimci olabilir. Deneyimli bir
diyetisyenden rehberlik almak faydali olabilir.

Hata 10 Pos disfonksiyonu olan hastalarin,
ozellesmis merkezlerin disinda yonetilmesi

Restoratif prokto kolektomi, genel yasam
kalitesini iyilestirmek ve ileostomi ihtiyacini
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ortadan kaldirmak icin yapilan bir ameliyattir;
bununla birlikte, iyi calismayan bir pos, bir
hastanin yasamini gesitli sekillerde etkileyebilir;
beslenme problemlerine, psikolojik, fiziksel

ve duygusal sorunlara neden olabilir. Bu
nedenle, posu olan bir hastanin, gesitli
ihtiyaclarini desteklemek icin gerekli becerilere
ve deneyime sahip farkli saglik uzmanlarina
ulasabilmesi cok 6nemlidir. Pos yetersiz bir
sekilde calismaya baslarsa, bu durum multi
disipliner bir ekiple erken dénemde
degerlendirilerek, cerrahi dahil tim yonetim
secenekleri dikkate alinmali.

Etkili hizmet sunumunun saglanabilmesi igin
uzman pos hemsirelerine, gastroenterologlara,
cerrahlara ve diyetisyenlere ihtiyag vardir. Ortak
tibbi ve cerrahi klinikler, bir hastanin yasam
kalitesinin bir biitiin olarak degerlendirilmesine
yardimci olabilir ve tlim tedavi seceneklerini
sunabilir. Pos cerrahisi ¢ok sik yapilmadigindan,
miimkiin oldugunda deneyimli merkezlerde;
pos bakiminin bu islemlerin yiiksek sayilarda
gerceklestirildigi ve pos ile ilgili sorunlar
yonetmek icin gereken saglik destek personeli ve
altyapiya sahip birimlerde yapilmasini
oneriyoruz. Dahasi, hastalarin, tipki bir ‘IBH
hemsiresi’ gibi destek alabilecekleri
profesyonel birileri olmalidir, boylece poslariyla
iliskili sorunlarini tartisabilir ve uygun hizmetlere
erkenden yonlendirilebilirler.
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Pankreatobiliyer Sistem Gorlintulemesinde Yapilan Hatalar ve

Onleme Yollan

Marianna Arvanitakis ve Martina Pezzullo

Manyetik rezonans kolanjiyo pankregtografi (MRCP) ile multi dedektor bilgisayarli
tomografi (BT) ve manyetik rezonans goriintiileme (MRI), biiyiik dl¢lide
pankreatobiliyer hastaliklari olan hastalarda kullanilan kesitsel goriintiileme
yontemleridir.* Son teknolojik gelismelere ragmen, ilgili radyolojik bulgularin

dogru kullanimi ve yorumlanmasi, gastroenterologlar ve radyologlar arasinda iyi

bir klinik muhakeme ve is birligi gerektirir. Bu yazida, mevcut literatiir ve klinik
deneyimlerimize dayanarak, siipheli pankreatobiliyer hastaligi olan hastalarda
bulgularin radyolojik arastirilmasi ve yorumlanmasi sirasinda siklikla yapilan hatalari

vurgulamaktayiz.

Hata 1 Anatomik varyantlari
tanimlayamamak veya aramamak

Laparoskopik kolesistektomi su anda
emptomatik safra tasi hastaliginin tedavisi igin
standart prosediirdiir.* islem sirasinda % 0,7’ye
varan bir insidansla safra kanali yaralanmasi
meydana gelebilir ve nadir de olsa 6nemli

morbidite ve hatta mortalite ile iliskilendirilebilir.*

Biliyer anatomik varyasyonlar, perioperatif
yanlis yorumlamaya neden olabilir ve bu da
safra kanali yaralanmasi igin bir risk faktoridir.®
Preoperatif MRG yapilmazsa veya biliyer

Sekil 1] Si stik kanalin goriintiilenmesi a | MRCP’de okla
gosterilen aslinda sistik kanal gibi goziiken ancak ortak
hepatik kanaldan gikan sag posterior safra yoludur. b |
Sistik kanal (kalin ok) sag arka kanaldan ¢ikmaktadir.

anatomik varyasyonlari bildiren MRI bulgulari
dikkate alinmazsa, safra kanali yaralanmasi ve

e

Sekil 2 | intraduktal bulgular yorumlama. a-c | intraduktal dolum kusurlari. a | MRCP iki intraduktal dolum
kusurunu gosteriyor (oklar). b | Hepatobiliyer faza ait T1 agirlikli imajlarda dokular farkli sinyaller tiretmekte,
ince ok bir tas, kalin ok ise metalik klipsi géstermektedir. c | BT, metalik klipsin (kalin ok) varligini dogrular. d-f |
Pulsasyon artefakti. MRCP’de pankreas kuyrugunda kanal darligi izlenmekte olup (d) daha sonra gelen T2
agirlikli imajlarda (e) ve devaminda T1 agirlikli post kontrast serilerde (f) bunun komsu splenik arter tarafindan

olusturulan psodostriktiir oldugu goriilmekte.

Geviri: Uz. Dr. Selguk Candan

safra kagag) gibi postoperatif komplikasyon
olasiligi artar.

Perioperatif biliyer yaralanmaya yol acabilecek
birkag biliyer anatomik varyasyon vardir:
hilumdan <1 cm’lik bir insersiyon ile kisa bir si stik
kanal olarak tanimlanan si stik kanalin perihiler
insersiyonu; si stik kanalin ana safra kanalinin
(ASK) posterioruna yerlesmesi; bir segmental/
sektorel sag hepatik kanalin safra kesesi veya si
stik kanala dogrudan yerlesmesi; ve sag sektorel/
segmental hepatik kanalin dogrudan ASK’na
yerlesmesi.(Sekil 1)**

MRCP, safra agacinin ameliyat 6ncesi
degerlendirilmesi icin altin standart goriintiileme
yontemi olarak kabul edilir.* Gergekten de,
preoperatif MRCP ve ardindan laparoskopik
kolesistektomi uygulanan 402 hastayi iceren
yakin tarihli bir prospektif calismada, MRCP, 105
hastada (% 26) anatomik varyasyonlarin
belirlenmesine yardimci olmustur.® Daha sik
kesitlerin alinmasi, MRCP goriintilerinde
anatomik varyantlarin saptanmasina
yardimci olur.

Hata 2 intraduktal bulguyla ilgili MRCP
gortintiilerinin yanlis yorumlanmasi

MRCP safra taslarini ve safra ve pankreas
kanallarinin duktal darliklarini dogru bir sekilde
tespit edebilir.* Bununla birlikte, safra

dinamik bir sividir ve 6zellikle si stik kanalinASK
ile birlestigi yerde bir tasi taklit eden akis
bosluklari olusturabilir. Ek biliyer tas taklitleri,
onceki sfinkterotomi ile iliskili pnomobili
(havanin varligi), debris, miisin, hemobili (kan
pthtilarinin varligi), safra agacindaki klipler ve
tlimorleri igerir.? Havanin varligi endoskopik

© (2020) Arvanitakis and Pezzullo.
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Sekil 3| 1gG4 kolanjiyopati. a | MRCP’de okla gésterilen Bismuth tip Il hiler darlik ve proksimalinde kalan safra
yollarinda dilatasyon b | Kontrastli BT’de goriinir kitle yok (ok). Sitoloji fircalamalari negatifti ancak cerrahi

histoloji IgG4 kolanjiyopatiyi gosterdi.

Sekil 4| Kolanjiokarsinom. Kitle olmaksizin uzun ortak hepatik kanal darligt MR T2 koronal (a), MRCP (b)
kesitlerinde goriilmektedir. Sitoloji fircalamalari negatifti ancak cerrahi rezeksiyon evre T2 kolanjiokarsinom
gosterdi.

retrograd kolanjiyo pankreatografi (ERCP) ile
safra drenajina gegme endikasyonu anlamina
gelmediginden, tas ve havayi ayirt etmek
onemlidir. Zor vakalarda, BT gibi diger
modalitelerle birlikte yapilan radyolojik
degerlendirme taniyi kolaylastirmaya yardimci
olabilir. (Sekil 2a-c)

Benzer sekilde, duktal darliklar gosteren
goriintililer yanlis olabilir ve bu bulgular,
kullanilan MR gériintiileme teknigine ikincil
olarak veya islem sonrasi iliskili faktorlere bagli
olarak hastayla ilgili faktorlere atfedilebilir.® Bir
safra darliginin yanlis goriintustinii diisiindiiren
stk goriilen nedenler arasinda “blooming
artefakt” (kolesistektomi metal klipslerine bagli
bir duyarlilik artefakti) ve hepatik arterin
“pulsasyon artefakt” bulunur.® Pulsasyon
artefakti, splenik arterle ilgilidir ve pankreas

kanalinda bir darlik oldugu izlenimini de verebilir.

(Sekil 2d-f) Olasi bir darligi degerlendirirken,

MRI sirasinda elde edilen aksiyal ve koronal
gorlintllerin dikkatlice gézden gecirilmesi, yanlis
yorumlamayi 6nlemeye yardimci olur.

Hata 3 Tiim safra yolu darliklarinin malign
oldugunu diisiinmek

Safra darliklarinin gogunlugu malign olmasina
ragmen (sadece % 5-25’inin iyi huylu bir

nedeni vardir), gereksiz cerrahi rezeksiyona bagli
potansiyel morbidite ve hatta mortalite dikkate
alinmalidir.” Iyi huylu biliyer darliklarin nedenleri
arasinda hepatobiliyer cerrahiyi takiben
iyatrojenik biliyer yaralanma, primer sklerozan
kolanjit, IgG4 ile ilgili kolanjiyopati, iskemik
kolanjit, tekrarlayan piyojenik kolanjit, AIDS ile
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iliskili kolanjit ve eozinofilik kolanjit bulunur.®
Klinik oykii (agr1, kilo kaybi, 6nceki tibbi ve
cerrahi gecmis, laboratuvar testleri ve iligkili
hastaliklar), teshis dogrulugunu artirmak igin ¢ok
onemlidir.®

MRCP’nin iyi huylu ve kéti huylu safra
darliklarini ayirt etmek icin 6zgilliig, % 30 ile
% 98 arasinda genis Olclide degisir.* Genel
olarak, iyi huylu darliklar, sivriltilmis kenarlarla
diiz sinirlara sahip olma egilimindeyken, malign
darliklarda diizensiz, asimetrik, omuzlanma
gosteren kenarli daha uzun (> 12 mm) bir darlik,
artmis kontrastlanma ve belirsiz bir dis kenar
boslugunun varligi mevcuttur. Ayrica, yaygin veya
cok odakli bir karakter, cogunlukla otoimmiin
veya enflamatuar nedenlerle ilgilidir.* Kesitsel T1
agirliklive T2 agirlikli MRI sekanslari 6zgiilliik katar
ve iliskili bir kitle lezyonunun varligi, malign bir
nedeni diisindiriir.® Tersine, IgG4 ile iliskili
sklerozan kolanjit hiler kolanjiyo karsinoma
benzeyen kitle olusturur, bu nedenle potansiyel
olarak siipheli malignite nedeniyle gereksiz cerrahi
islemlerin yapilmasina yol agmaktadir (sekil 3).°

Hata 4 Kitle olmaksizin tiim safra
darliklarini ve negatif fircalamalari iyi
huylu olarak kabul etmek

Daha dnce belirtildigi gibi, safra kanali darligina
komsu bir kitlenin varligi maligniteyi distindirir.
Bununla birlikte, bir kitlenin yoklugu her zaman
nedenin iyi huylu oldugu anlamina gelmez.
Gergekten de, kolanjiyo karsinomda, morfolojik
ozellikler ve bliylime paternleri temelinde kitle
olusturan, periduktal infiltrasyon gosteren ve
intraduktal yerlesen tipleri gibi farkli biiyiime
tipleri vardir.® MR goriintiilemede, periduktal
infiltrasyon ve intraduktal blylime tipleri, kontrast
artisi olan veya olmayan fokal veya diffiiz duktal
kalinlasma ve intraduktal polipoid biiylime ile tek
veya multifokal biliyer darliklar olarak gériiniir.® Bu
bulgular spesifik degildir ve safra kanallari ile ilgili
enflamatuar siiregleri taklit edebilir (sekil 4)
ERCP, intraduktal firca sitolojisi ve
forseps biyopsileri ile taniyi koyabileceginden
kolanjiyo karsinom tanisinda 6nemli bir role
sahiptir. Bununla birlikte, tarif edilen tekniklerin
duyarliligl, kombine edilmis olsa bile,% 60’
gecmez ve yanlis-negatif sonug olasilig
vardir.® Bu nedenle, hi¢bir malign hiicre ortaya

Sekil 5 | Otoimmiin pankreatit. a | T2 agirlikli gériintiide hafif peripankreatik infiltrasyon ile birlikte fokal pankreas bezi biiylimesi (ok) goriilmektedir. b | DWI'de diizensiz
hipersinyal (ok). ¢ | MRCP, otoimmiin pankreatiti diislindiiren multifokal kanal daralmasi (oklar) ve yaygin diizensizlik gosteriyor. d | Steroid tedavisinden sonra kanal
anormalliklerinin tamamen ¢oziilmesi.
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koymayan intraduktal fircalama veya forseps
biyopsisi, klinik 6zellikler veya sonug malignite
gosterdiginde ek arastirmalarla tekrarlanmali veya
tamamlanmalidir.’®

Hata 5 Otoimmiin pankreatiti
tanimlayamama

Otoimmiin pankreatitin (OIP) iki alt tipi
tanimlanmustir: tip 1, 1gG4 ile iligkili
lenfoplazmasitik sklerozan pankreatit iken, tip 2
idiyopatik, kanal iliskili bir pankreatittir.? Klinik
prezentasyon (sarilik, karin agrisi, kilo kaybi)

ve goriintlileme bulgulan (fokal parankimal
genisleme) yanlis bir sekilde kotl huylu bir
lezyonun varligina isaret edebilir ve hatali bir
sekilde cerrahiye yol acabilir.'* OiP’nin tipik
oOzellikleri arasinda kiiresel kontur kaybi ile bezin
yaygin genislemesi, ‘sosis benzeri’ bir goriiniim,
minimal peripankreatik infiltrasyon, pankreasi
cevreleyen kapsiil benzeri bir kenar artisi ve
kalsifikasyon veya vaskiilarizasyonun olmamasi
bulunur.*

Dinamik kontrastli BT veya MR goriintiileme
fokal OiP’yi pankreatik adenokarsinomdan ayirt
etmeye yardimci olabilir. Her iki lezyon da
cevredeki parankime kiyasla pankreas arteriyel
fazda hipovaskiiler goriiniir, ancak portal venoz faz
sirasinda fokal OIP bir miktar artis gésterebilirken
pankreas adenokarsinomu genellikle hipodens
kalir.'* MR gériintiileme, OiP’li hastalarda
daralma, diizensizlik ve ¢cok odakli darliklar, hafif
genislemeler ile ortaya ¢ikabilen pankreas ve safra
kanallari hasarlarini daha iyi degerlendirebilir.**

Diftizyon agirlikli MRI gériintiileme (DWI),
gortinir diflizyon katsayisi (ADC) olarak
kantitatif ifade edilen su molekiillerinin diizensiz
hareketine dayall, hiicre yogunlugu ve hiicre
zarlarinin biitlinligl gibi timaor dokularinin
ozelliklerini yansitan islevsel bir tekniktir.!
Pankreas adenokarsinomu, siklikla fibrozla iliskili
kisitlama diflizyonu nedeniyle daha diisuk bir
ADC degeri verebilen yogun bir fibrotik siireci
tetikler.! Benzer sekilde, OIP, periduktal
inflamasyonla yogunluguna bagli olarak disiik
ADC ile de ortaya ¢ikacaktir.2 ki hastaligi ayirt
edebilen ayirt edici bir 6zellik, hem klinik hem
de goriintiileme dzellikleri acisindan OiP’li
hastalarin % 90’inda goriilen steroid tedavisine
etkileyici yanittir (sekil 5)°.

¥,
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Sekil 7 | Pankreas kanali darligl. MRCP’de fokal pankreas kanal darlig goriilmekte (a) ancak aksiyel T2 imajlarda
kitle eslik etmemekte (b) fakat DWI incelemede fokal kisitlanma izlenmektedir (c). EUS FNA ile 2 cm’den kiiciik

pankreas adenokanseri tanisi konmustur. Za mboni GA ve ark. izniyle. Abdom Radiol (NY) 2020; 45: 1410-1419 ©
(2020) Springer Nature Switzerland AG.

Hata 6 Tiim hipervaskiiler pankreas
lezyonlarinin néroendokrin neoplazmalar
oldugunu diisiinmek

Pankreas noroendokrin neoplazileri (PNEN’ler),
tlm pankreas neoplazilerinin yaklasik

% 1-3’ln{ olusturan nadir timorlerdir.”* Zengin
vaskdilariteleri nedeniyle arteriyel ve portal venoz
faz BT goriintllerinde hiperattentie gériinen,
genellikle iyi sinirli kati lezyonlardir.** Bu ayni
oOzelliklere intrapankreatik aksesuar dalak (IPAS)
vakalarinda da rastlanabilir.** Aksesuar dalak,
dalagin disinda, karin ve pelviste baska yerlerde
dalak dokusunun bulundugu iyi huylu bir
durumdur ve otopsi ¢calismalarinda yetiskin
hastalarin yaklasik % 10’unda bulunur.**

Dalagin perihiler bolgesinden sonra IPAS igin
ikinci en yaygin yerlesim yeri pankreasin kuyruk
bollimudiir (% 16.7).* Dinamik ¢alismalarda IPAS’)
PNEN’lerden ayirt etmeye yardimci olabilecek
lic CT ve MR isareti vardir: pankreasin dorsal
ylizeyindeki yerlesim, arteriyel fazda heterojen
kontrastlanma, vendz ve ge¢ fazlarda dalaga
benzer bir artis paterni.’ Benzer sekilde, DWI veya
T2 agirlikl MRI da, lezyon dalak ile izointens ise,
IPAS’1 da dustindiirebilir (sekil 6).1

Teshisi netlestirmeye ve gereksiz cerrahiyi
onlemeye yardimci olabilecek diger calismalar,
Technetium-99m siilfiir kolloid radyo-isaretli
1st hasarli kirmizi kan hiicreleri ve endoskopik
ultrason (EUS) kilavuzlu ince igne aspirasyonudur
(FNA). 11 EUS IPAS’ta hipoekoikorizo ekoik,
yuvarlak veya oval sekilli, diizgtin, sinirlari iyi
belirlenmis bir sinir ile homojen goriinir.Ekojenite,
dalak ekojenitesine benzer ve boyutu genellikle
<2 cm’dir.* FNA tipik olarak, kiiclik damarlari ve
CD8 pozitif immiin boyanan mikst inflamatuar

fr $ s -
Sekil 6 | intrapankreatik aksesuar dalak. Arteryel (a) ve vendz (b) fazda komsu dalak ile ayni paternde

kontrastlanan ve DWI'de (c) ayni sinyal paternine sahip intrapankreatik aksesuar dalak solid nodiiler bir lezyon

olarak goriilmektedir (ok).
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hiicreleri iceren heterojen bir lenfosit
popiilasyonunu ortaya gikarir.*

Hata 7 Pankreas kanserini tespit etmek
icin yalnizca kontrastli dinamiklere
glivenmek

Pankreas kanseri, lezyon boyutu veya perfiizyon
dinamikleri gibi ¢esitli nedenlerle goriintiileme
calismalarinda goz ardi edilebilir.* Pankreas
adenokarsinomunun saptanmasi icin duyarlilik
>2 cm lezyonlarda yaklasik % 67-100 iken,
daha kii¢lik timorlerin tespiti igin % 50-78’e
duser. Bu endise verici olabilir ¢linkii pankreas
kanserlerinin % 30 kadari, basvuru sirasinda <2
cm’dir.!* Dahasi, pankreas adenokarsinomunun
¢ogunlugu hipodens gériinmesine ragmen,
vakalarin % 11’inde cevredeki parankimle
izodens goriinebilirler.””

Yukarida belirtilen durumlarda pankreas kanali
genislemesi, glandiler atrofi ve ani kanal kesilmesi
gibi ikincil bulgular tespit edilebilir. Diger kronik
pankreatit belirtisi olmayan hastalarda MRCP’de
belirtildigi gibi pankreas kanalinin bir kisminin tam
olarak kesilmesi, her zaman malignite olasiligini
diistindiirmelidir.* Son olarak, gegis alanina
yapilan EUS-FNA, sirasiyla % 87,3, % 98,3, % 98,5
ve % 92,1’°lik bir duyarlilik, 6zgiilliik, pozitif ngdri
degeri ve dogrulukla nihai taninin konulmasina
yardimci olabilir (sekil 7).

Hata 8 Pankreas kanal anatomisini yanlig
tanimlamak (pankreas divisum)

Dorsal kanal, genellikle major papillanin
10-15 mm yukarisinda ve saginda yer alan
mindr papillada sonlanan ayri bir kanal olarak
pankreas basinin lst ve 6n kismini drene eder.
Popiilasyonun yaklasik %60-70’inde, dorsal ve
ventral pankreas kanallari kaynasmis, bu da ana
pankreas kanalinin ya bir patent ya da oblitere
minor papilla ile iliskili olan ikili bir drenajina yol
agmistir. Dorsal ve ventral pankreasin fiizyonu ile
ilgili embriyolojik slireg sirasinda degisiklikler,
pankreas kanallarinin gesitli konjenital
varyantlarina yol acabilir.*®

Pankreas divisumu en yaygin dogumsal
varyasyondur ve ventral ve dorsal kanallar
birlesmediginde ortaya ¢ikar. Bu bulgu, ERCP
uygulanan hastalarda % 3-7 insidansla kendini
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Sekil 8 | Pankreas divisum. a | 2D MRCP, pankreas kanali anatomisini, pankreas divisumu dogru sekilde
tanimlamayan segili bir diizlemde goriintiiler. b | Ek bir diizlem, pankreas kanalinin ana safra kanalini (ok)
gecerek mindr papillaya ulastigini gdsterir ve pankreas bolmesini dogrular.

Sekil 9 | Kronik pankreatiti taklit eden ana kanal IPMN. Aksiyel MRCP (a) ve T2 agirlikli (b) imajlarda gévde ve
kuyrukta kanalda diizensiz genislemeler ve parenkimal atrofi izlenmektedir.

gosterir ve otopsi vakalarinin yaklasik % 9’unda
bulunur.** MRCP, duktal anatomiyi hassas bir
sekilde gosterebilir ve gorsellestirme, kanal
icindeki siviyr artiran ve dolayisiyla anatomiyi
dahaiyi tanimlayan intravendz sekretin ile
gelistirilebilir.* Kronik pankreatitli hastalarda
pankreatik sfinkterotomi ve pankreas kanali
drenaji gibi pankreas endoterapisinden 6nce
pankreas kanali anatomisinin belirlenmesi
onemlidir, ¢linki islem Oncesi gorlintiileme
major papillaya veya mindr papillaya erisim
konusunda karar alinmasina yol gosterir
(sekil 8)2.

Hata 9 Her pankreas kanali genislemesini

kronik pankreatit olarak diisiinmek

Kronik pankreatit, ilerleyici parankimal yikim ile

karakterize, pankreasin enflamatuar bir siirecidir.

Tipik morfolojik 6zellikler arasinda parankimal

atrofi, kalsifikasyonlarin varligy, kistler ve darliklar

ve genislemelerle karakterize pankreas kanali
diizensizligi bulunur. Hem BT hem de MR dogru
tani saglar, ancak diger pankreas hastaliklarinda
pankreas kanali genislemesi ve kistleri ile
karsilasilabilir.

Pankreasin intraduktal papiller misinoz
neoplazmalari (IPMN), miisin tireten kolumnar
hiicrelerden olusan ve degisen derecelerde atipi
barindiran potansiyel olarak malign traduktal

epiteliyal neoplazmalardir. Lezyonlar yan dallan
(dal tipi), ana pankreas kanalini (ana kanal

tipi) veya her ikisini (mikst tip) icerebilir.’ Ana
kanal/mikst tip IPMN ile dal kanali tipi IPMN
karsilastirildiginda kanser gelistirme riski onemli
olgtide farklidir.Cerrahi rezeksiyon uygulanan
hastalarda ortalama invaziv kanser orani ana
kanal/mikst tip IPMN icin % 43 iken dal kanali
tipi IPMN igin % 16,5’tir.?° Bu nedenle, IPMN’yi
dogru bir sekilde teshis etmek ve yeterli yonetimi
saglamak onemlidir.
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MRI / MRCP, IPMN tanisini dogrulamak ve
yliksek riskli stigmatlarin (duvar nodiilleri,
kalinlagmis kist duvari, ana pankreas kanali
genislemesi> 5 mm) varligini tanimlamak icin
tercih edilen goriintiileme teknigidir (sekil 9)*.
Son olarak, DWI, daha diislik ADC’ye sahip invaziv
lezyonlar ile IPMN iginde kati malign bilesenlerin
(duvar nodiilleri gibi) varliginin tanisal
dogrulugunu artirabilir.*

Hata 10 Vaskiiler anomalileri kagirmak

Karin agrisi, siklikla acil servise bagsvurmaya
neden olan bir semptomdur. Gergekten de karin
agrisiile ortaya ¢ikan akut pankreatit, hastaneye
yatislarin 6nde gelen nedenlerinden biridir. Akut
pankreatitten siiphelenilen hastalarda, tanisal
suiphe varsa, basvuru sirasinda kontrastli BT
cekilmelidir.®

Nadiren de olsa, akut splanknik venoz
tromboz sirotik olmayan hastalarda ortaya
cikabilir ve siklikla abdominal enfeksiyonlar (akut
pankreatit gibi), miyelo proliferatif hastaliklar
veya 6nceden var olan pihtilasma bozukluklar
ile iliskilidir.*?* Ayrica, akut splanknik ven
trombozu durumunda en sik bildirilen semptom
karin agrisidir. Bu nedenle, bébrek fonksiyonu
kontrast enjeksiyonuna izin veriyorsa, etiyolojisi
net olmayan karin agrisi ve énceden var olan
durumlarda vaskiiler yapilari ve bunlarin
permabilitesini BT ile tam olarak incelemek
onemlidir (sekil 10).

ihmal edilmemesi gereken ek vaskiiler anor-
mallikler, akut pankreatit veya pankreas cer-
rahisinin bir komplikasyonu olarak gelisebilen
peripankreatik arteriyel psddo anevrizmalari
icerir ve en sik tutulan yerler splenik arter (% 60)
ve hepatik arterdir (% 20).** Kontrastli BT’de, bir
psodo anevrizma, abdominal aorta benzer
kontrastlanma gosteren, oval veya yuvarlak bir
lezyon olarak goriinir. Psddo anevrizmalarin
anjiografi ile teshisi, hizlica tedavi edilmesi i¢in
cok 6nemlidir, aksi takdirde potansiyel olarak
ollimcil kanamaya yol agabilirler.

Sekil 10 | Akut portal ven trombozu. a | Akut karin agrisi ve bobrek fonksiyon bozuklugu ile bagvuran hastanin
kontrastsiz koronal BT imajlarinda (a) perihepatik hiler infiltrasyon ve spontan hiperdensportal ven (ok)
izlenmekte olup pihtivarligini diistindiirmektedir. Kontrastli T1 imajlar (b) portal ven trombozunu
dogrulamaktadir.

15



ueg education

Kaynaklar

1.

10.

o

11.

12.

13.

1

N

1

o

16

Harrington KA, Shukla-Dave A, Paudyal R, et al.

MRI of the pancreas. J Magn Reson Imaging

Epub ahead of print April 17,2020. DOI: 10.1002/
jmri.27148.

Zamboni GA, Ambrosetti MC, Pezzullo M, et al.
Optimum imaging of chronic pancreatitis. Abdom
Radiol (NY) 2020; 45: 1410-1419.

Yam BL and Siegelman ES. MR imaging of the biliary
system. Radiol Clin North Am 2014; 52: 725-755.
Brunt LM, Deziel DJ, Telem DA, et al. Safe
cholecystectomy multi-society practice guideline and
state of the art consensus conference on prevention
of bile duct injury during cholecystectomy.

Ann Surg 2020; 272: 3-23.

Rhaiem R, Piardi T, Renard Y, et al. Preoperative
magnetic resonance cholangiopancreatography
before planned laparoscopic cholecystectomy: is it
necessary? J Res Med Sci 2019; 24: 107.

Katabathina VS, Dasyam AK, Dasyam N, et al. Adult
bile duct strictures: role of MR imaging and MR
cholangiopancreatography in characterization.
Radiographics 2014; 34: 565-586.

Novikov A, Kowalski TE and Loren DE. Practical
management of indeterminate biliary strictures.
Gastrointest Endosc Clin NAm 2019; 29: 205-214.

Seo N, Kim SY, Lee SS, et al. Sclerosing cholangitis:
clinicopathologic features, imaging spectrum, and
systemic approach to differential diagnosis. Korean J
Radiol 2016; 17: 25-38.

Kamisawa T, Zen Y, Nakazawa T, et al. Advances in
IgG4-related pancreatobiliary diseases. Lancet
Gastroenterol Hepatol 2018; 3: 575-585.

Fernandez YVM and Arvanitakis M. Early diagnosis and
management of malignant distal biliary obstruction: a
review on current recommendations and guidelines.
Clin Exp Gastroenterol 2019; 12: 415-432,

Vernuccio F, Borhani AA, Dioguardi Burgio M, et al.
Common and uncommon pitfalls in pancreatic
imaging: it is not always cancer. Abdom Radiol (NY)
2016;41:283-294.

Klauss M, Maier-Hein K, Tjaden C, et al. IVIM DW-MRI
of autoimmune pancreatitis: therapy monitoring and
differentiation from pancreatic cancer. Eur Radiol
2016; 26: 2099-2106.

Lee NJ, Hruban RH and Fishman EK. Pancreatic
neuroendocrine tumor: review of heterogeneous
spectrum of CT appearance. Abdom Radiol (NY) 2018;
43:3025-3034.

. Renno A, Hill M, Abdel-Aziz Y, et al. Diagnosis of

intrapancreatic accessory spleen by endoscopic
ultrasound-guided fine-needle aspiration
mimicking a pancreatic neoplasm: a case report
and review of literature. Clin J Gastroenterol 2020;
13:287-297.

. Coquia SF, Kawamoto S, Zaheer A, et al.

Intrapancreatic accessory spleen: possibilities of
computed tomography in differentiation from

nonfunctioning pancreatic neuroendocrine tumor.
J Comput Assist Tomogr 2014; 38: 874-878.

16. Bronstein YL, Loyer EM, Kaur H, et al. Detection of

small pancreatic tumors with multiphasic helical CT.
AJR Am J Roentgenol 2004; 182: 619-623.

17. Prokesch RW, Chow LC, Beaulieu CF, et al. Local

staging of pancreatic carcinoma with multi-detector
row CT: use of curved planar reformations initial
experience. Radiology 2002; 225: 759-765.

18. Wang W, Shpaner A, Krishna SG, et al. Use of EUS-

FNAin diagnosing pancreatic neoplasm without a
definitive mass on CT. Gastrointest Endosc 2013;
78: 73-80.

19. Yu J, Turner MA, Fulcher AS, et al. Congenital

anomalies and normal variants of the
pancreaticobiliary tract and the pancreas in adults:
Part 2, pancreatic duct and pancreas. AJRAm J
Roentgenol 2006; 187: 1544-1553.

Your pancreatobiliary imaging briefing

Hatalar... 2020

20. Crippa S, Arcidiacono PG, De Cobelli F, et al. Review of

the diagnosis and management of intraductal
papillary mucinous neoplasms. United European
Gastroenterol J 2020; 8: 249-255.

21. Arvanitakis M, Dumonceau JM, Albert J, et al.

Endoscopic management of acute necrotizing
pancreatitis: European Society of Gastrointestinal
Endoscopy (ESGE) evidence-based multidisciplinary
guidelines. Endoscopy 2018; 50: 524-546.

22. Keil R, Kozeluhova J, Dolina J, et al. Acute portal vein

thrombosis in noncirrhotic patients different
prognoses based on presence of inflammatory
markers: a long-term multicenter retrospective
analysis. Scand J Gastroenterol 2019; 54: 1379-1384.

23. Junare PR, Udgirkar S, Nair S, et al. Splanchnic

venous thrombosis in acute pancreatitis: does
anticoagulation affect outcome? Gastroenterology
Res 2020; 13: 25-31.

UEG week

‘Video Case Session I: Diagnosis and management of
biliary and pancreatic strictures’ session at 25th UEG
Week 2017 [https://ueg.eu/library/session/
video-case-session-i-diagnosis-and-management-of-
biliary-and-pancreatic-strictures/149/1809].

‘Malignant biliary obstruction: Diagnostic and
therapeutic approach’ session at 25th

UEG Week 2017 [https://ueg.eu/library/session/
malignant-biliary-obstruction-diagnostic-and-thera-
peutic-approach/149/1826].

‘Advanced pancreato-biliary imaging’ session at UEG
Week 2016 [https://ueg.eu/library/session/
advanced-pancreato-biliary-imaging/144/1621]

‘Diagnosis and management of bile stones and its
complications’ session at

UEG Week 2015 [https://ueg.eu/library/session/
diagnosis-and-management-of-bile-stones-and-its-
complications/109/1363].

Standards and Guidelines

® Manes G, et al. Endoscopic management of common
bile duct stones: European Society of Gastrointestinal
Endoscopy (ESGE) guideline. Endoscopy
2019; 51: 472-491 [https://ueg.eu/library/
endoscopic-management-of-common-bile-duct-
stones-european-society-of-gastrointestinal-endos-
copy-esge-guideline/231354].

Arvanitakis M, Dumonceau JM, Albert J, et al.
Endoscopic management of acute necrotizing
pancreatitis: European Society of Gastrointestinal
Endoscopy (ESGE) evidence-based multidisciplinary
guidelines. Endoscopy 2018; 50: 524-546
[https://ueg.eu/library/
endoscopic-management-of-acute-necrotizing-pan-
creatitis-european-society-of-gastrointestinal-endos-
copy-esge-evidence-based-multidisciplinary-guide-
line/176625].

Williams EJ, et al. Updated guideline on the
management of common bile duct stones (CBDS). Gut
2017; 66: 765-782 [https://ueg.eu/library/
updated-guideline-on-the-management-of-common-
bile-duct-stones-cbds/174756].

Tanaka M, et al. Revisions of international consensus
Fukuoka guidelines for the management of IPMN of
the Pancreas. Pancreatology 2017; 17: 738-753.
[https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/
S$1424390317305161].

Madden A, et al. National Institute for Health and Care
Excellence Clinical Guideline 188. Gallstone disease:
diagnosis and management of cholelithiasis,
cholecystitis and choledocholithiasis. October 2014
[https://ueg.eu/library/
gallstone-disease-diagnosis-and-management-of-
cholelithiasis-cholecystitis-and-choledocholithia-
sis/141805].



ueg education

Hatalar... 2020

Jejunal beslenmede yapilan hatalar ve onleme yollari

Ashley Bond ve Simon Lal

Jejunal beslenme, 6zofago-gastrik erisim ve fonksiyon bozuklugu olan, ancak ince
barsagin hem erisilebilir hem de islevsel durumda oldugu hastalarda beslenme ve
hidrasyonu desteklemek icin dnemli bir aragtir. Bununla birlikte jejunal beslenme
her zaman basit bir miidahale degildir ve problemler olabilir. Sorunlar hafifletmek
icin onceden degerlendirme ve planlama ile birlikte bu problemlerin farkinda olmak
sonuglari iyilestirebilir. Jejunal beslenme, suni beslenme desteginin uygulanmasi icin
koklii ve yaygin bir yontem olmasina ragmen, kullanimini destekleyen kanit temeli
sinirlidir. Bu nedenle, bu tartismanin ¢cogu pragmatiktir ve yazarlarin klinik
beslenmedeki deneyimlerine dayanmaktadir, mevcut olan durumlarda literatiire

atifta bulunulmaktadir.

Hata 1 Multidisipliner bir beslenme destek
ekibi olmamasi

Uzun siireli enteral beslenmeye ihtiyag
duyabilecek bir hastayi yénetirken, hem ingiltere
Ulusal Saglik ve Bakim Milkemmelligi Enstitiisi
(NICE) hem de Avrupa Parenteral ve Enteral
Beslenme Dernegi (ESPEN) tarafindan bir
beslenme destek ekibinin (BDE) katilimi 6nerilir.*?
Esasinda, akut bakim saglayan tiim hastanelerin
multidisipliner bir BDE’ye sahip olmasi dnerilir.*?
Bu yaklasimi benimsememek, karar vermede
standart olmayan bir yaklasima ve olumsuz
hasta sonuglarina neden olabilir. Optimal BDE,
tibbi klinik beslenme uzmanlarini, beslenme
hemsirelerini, diyetisyenleri, eczacilari, klinik
psikologlari (ve bazen, 6zellikle diizensiz yeme
siiphesi varsa, psikiyatristlerle baglanti kurmayi)
icermelidir ve gerektiginde radyologlara, klinik
biyokimyacilara ve cerrahlara ulasabilmeyi
gerektirir. Mevcut literatiir, BDE’ler bir enteral
beslenme hizmetinin temelini olusturdugunda
daha olumlu hasta sonuclari olabildigini
bildirmektedir.2 Ozellikle, BDE’ler farkli
beslenme yollarinin uygunlugunu degerlendirmeli
ve alternatif tedavi segenekleri konusunda
tavsiyelerde bulunmalidir (bkz. Hata 2).

Hata 2 Optimal beslenme yolu olarak
jejunal beslenmenin gézden kagmasi

Beslenme destegi icin en uygun yol diistiniiliirken
jejunal beslenme goz ardi edilmemelidir. Midede
patolojisi olan ve ince barsagi normal islev géren
kisiler icin, santral venoz kateter ve genel anlamda
parenteral beslenme iliskili riskler goz 6niine
alindiginda, parenteral beslenmenin gereksiz
kullanimindan kaginmak igin jejunal beslenme

tercih edilebilir.> Benzer sekilde, klinisyenler
jejunal beslemeyi diger bazi durumlarda da

tercih edilebilir; 6rnegin, pnomoni riskini azaltmak
icin yogun bakim hastalarinda post-pilorik yol
kullanilabilir.t

Hata 3 Nazojejunal beslenmeyi
denemeden kalici tiip yerlestirmek

Vakalarin cogunda, jejunal beslenme igin ilk
secenek nazojejunal (NJ) beslenme tiipii olacaktir
(Sekil 1). Beslenme desteginin tolere edilebildigi
ve beslenme durumunda iyilesmenin oldugu
gosterilmeden , uzun vadeli bir invaziv tiiptin (6rn.
Dogrudan perkiitan endoskopik jejunostomi [PEJ]
veya perkiitan endoskopik gastrojejunostomi
[PEG-J], sekil 1 yoluyla) yerlestirilmesi, islemin
riskleri nedeniyle 6nerilmemektedir. NJ tlipler
radyolojik veya endoskopik olarak yerlestirilebilir
ve bazilari ise kendi kendine ilerleyebilir.” Bu
tuiplerin genellikle birkag hafta boyunca sabit
bir pozisyonda kalmasi gerekecegi gz dniine
alindiginda, NJ tiipti yerlestirme sirasinda buruna
nazal tutucu takilmasini ve burundaki beslenme
tiplinin pozisyonunun kaydedilmesini (tip
santimetre isaretlerini kullanarak) 6neririz. Nazal
tutucu sabitligi artirir ve kazara yerinden ¢ikma
riskini azaltir ve faringeal hareketleri de
sinirlayarak hastanin tiipe toleransini
iyilestirebilir.®

invaziv jejunal beslenme tiipiiniin direk
yerlestirilmesinin uygun olabilecegi durumlar
vardir; drnegin bir Ust gastrointestinal kanser
rezeksiyonunun ardindan.’ Jejunal beslenmeye
postoperatif bagimlilik oldukca degisken olabilir
ve cerrahi olarak yerlestirilen tlipler, ince barsak
volvulusu dahil komplikasyonlara neden olabilir.°
ESPEN kilavuzu NJ tlipiiniin veya igne kateter

Ceviri: Uz. Dr. Oguz Kagan Bakkaloglu

jejunostomisinin, yetersiz beslenen hastalara 6zel
olarak, major Ust gastrointestinal ve pankreas
cerrahisi gegiren tiim tiip ile besleme adaylari igin
dusilintilmesini ve yerlestirilmesini tavsiye eder.’
Ameliyat 6ncesi ve sonrasi yetersiz beslenme
riskinin degerlendirilmesi, jejunostomi ile

ilgili karar yonlendirmek icin yapilmalidir.
Relaparotomide major bir komplikasyon

olmasi durumunda, NJ tiipli veya igne kateter
jejunostomisinin kullanilmasi diistinlebilir.

Hata 4 Cok erken veya uygunsuz jejunal
beslenme

Yapisal barsak patolojisi ve mide bulantisi, kusma
ve agri gibi fonksiyonel semptomlari olmayan,
yetersiz beslenme durumu da olmayan hastalarda
jejunal beslenmeye cok hizliilerlemek yaygin bir
hatadir. Bu hasta grubunda dikkate ve ele alinmasi
gereken bir dizi olasi fonksiyonel tani vardir

ve bu hastalarin cogunda jejunal beslenme,
iyatrojenik problem yaratma potansiyeli

ile hastalarin bakimlarini gereksiz yere
karmasiklastirabilir. Bu kosullarda, jejunal
beslenme i¢in birincil kanita dayali
endikasyonunun dikkatten kagma ihtimali
vardir; bu, yetersiz beslenme durumunu ele
alirken bunun yerine 6n barsak fonksiyonel
semptomlarini iyilestirmeye odaklanmayla
sonuglanabilir.

Gastrointestinal motilite bozuklugu olan
hastalar igin beslenme yaklasimlari 6nce oral
beslenmenin denemesidir. Enteral veya
parenteral beslenme basamagina ilerleyen
hastalar icin birincil amag, morbidite ve mortalite
riskini azaltmak icin oral alimin siirdiiriilmesi veya
yeniden saglanmasi olmalidir.!* Belirli fonksiyonel
foregut bozukluklarina 6zgii 6zellikler jejunal
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Nazojejunal (NJ)

Perkiitan endoskopik
gastrojejunostomi
(PEG-J)

Perkiitan
endoskopik
jejunostomi
(PEJ)

Sekil 1 | Nazojejunal (NJ) beslenme tiipiiyle (mavi), perkiitan endoskopik gastrojejunostomi (PEG-j) tiipiyle
(pembe) veya perkiitan endoskopik jejunostomi (PEJ) tiiplyle (yesil) jejunal beslenme.

beslenme karari verilmeden 6nce dikkatlice
degerlendirilmelidir. Santral sinir sistemi kaynakli
karin agrisi ve narkotik barsak sendromu olan
kisilerde jejunal beslenme genellikle iyi tolere
edilemez. Tersine, gastroparezisi ve yetersiz
beslenme durumu olan hastalar, en ¢ok jejunal
beslenmeden fayda goreceklerdir.

Altta yatan ancak henliiz teshis edilmemis
yeme bozukluklari veya atipik yeme davranislari
olan hastalar, artan sikliklarla ilk olarak
gastroenterolojiye yonlendirilmektedir. Bu
tiir bozukluklar genellikle mevcut diisiik BMI,
ilerleyen kilo kaybi ve/veya kusma seklinde
ortaya ¢ikmaktadir. Jejunal beslenmenin ana
nedeni aslinda bir yeme bozukluguysa ve bu BDE
tarafindan bilinmiyorsa, o zaman terapotik
hedeflere ulasilma olasiligi diisiiktiir ve ana
patoloji tedavi edilemeyebilir. Bu nedenle,
gastroenterologlar ve BDE’ler, altta yatan bir ruh
sagligl bozuklugu sliphesi varsa, uygun psikolojik
ve psikiyatrik hizmetleri erken baslatmalidir.

Hata 5 Kalici tiipiin yanlis secimi veya
yerlestirilmesi

Bir hasta, NJ tiiple beslemeyi tolere edebiliyor,
beslenme durumu iyilesmekte ve uzun vadede
beslenme destegine ihtiyaci varsa, kalici tiip
secimiyle ilgili bir dizi potansiyel hata olasidir.

ik olarak, bir transgastrik tiipiin endoskopik
olarak yerlestirilmesi (PEG-J tlipii) veya radyolojik
olarak perkiitan gastrojejunostomi (RIG-J tiipi)
yerlestirme yontemi dikkatlice distinilmelidir.
Sonuglar radyolojik olarak yerlestirilmis tiipler
icin daha kot olabileceginden, endoskopik
yerlestirmeyi engelleyen kardiyo respiratuvar veya

18

anatomik bir neden yoksa, bunu ilk segenek olarak
Onermekteyiz.'?

ikincisi, PEG-J tiipleri genel olarak RIG-J
tliplerinden biraz daha stabil, uzun 6miirll ve
genellikle daha iyi gastrik havalandirma portlarina
sahiptir. Ticari olarak temin edilebilen PEG-J tiip
seceneklerinden bazilarinin digerlerine gore daha
stabil jejunal uzatma ekleri vardir ve bazilarinin ise
gomili tampon riski digerlerinden daha fazladir.
En uygun tlip se¢imi icin her segenegin artilarini ve
eksilerini bilmek 6nemlidir.

Diger bir hata ise PEG-J tlipliniin fazla
distal bir gastrik bolgeye yerlestirilerek jejunal
uzantinin stabilitesinin bozulmasi ve boylece
tlptin tekrar mideye dogru yerinden ¢ikmasina
sebep olabilmesidir. Eger yeterli tecriibe varsa,
cihaz destekli enteroskopi kullanilarak dogrudan
bir PEJ takilmasi, cerrahi jejunal besleme tiipii
yerlestirilmesinden daha az invaziftir ve
PEG-J’den daha stabil olabilir, ancak bu yontem
mide havalanmasina izin vermez (bu durum
ikinci bir mide tlipl takilmasi ihtiyacina neden
olabilir).

Hata 6 Yiiksek hizla ilk beslemeye
baslamak

Jejunal tiip yerlestirildikten sonra enteral
beslemeye yavas yavas baslanmalidir. Tiip
takildiktan sonraki ilk 24 saat i¢in 10 mL/saat

% 0,9 w/v sodyum kloriir ile baslangi¢ denemesi
onerilir, kademeli olarak enteral beslenmeye
gecilir, tolere edildigi sekilde enteral beslenmenin
orani artirilir; ayrica yeniden besleme ilikili olasi
risklerin yonetimine de dikkat edilmelidir.? Yeniden
beslenme sendromu riski tastyan hastalar igin,
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beslenmeye 6nerilen miktar ve hizda baslanmasi,
uygun tiyamin takviyesi almalari ve yerel ve ulusal
yonergelere uygun olarak elektrolit eksikliklerinin
giderilmesiyle yakin kan tetkik takibinde olmalari
¢ok 6nemlidir.*®

Hata 7 Beslenme hizindaki artisa takiben
gelisen semptomlari yonetememek

Hastalar, mide bulantisi, siskinlik, agri ve ishal
semptomlari ile ortaya ¢ikan daha yiiksek
oranlarda ve miktarlardaki beslenmeye tolerans
gosteremeyebilir. Uygun oldugu durumlarda
prokinetiklerin ve laksatiflerin kullanilmasi, jejunal
beslenme hizini daha kolay bir sekilde arttirmada
faydali olabilir. Anti-emetikler de gerekli olabilir.

ishali olan hastalarda, ihtiyaca gore
anti-diyaretik ajanlarla birlikte alternatif beslenme
triinleri denenebilir. Kullanilan beslenme
formulasyonu, uygulama sekli veya bakteriyel
kontaminasyon dahil olmak lizere enteral
tlp kaynakli diyare ile ilgili faktorler dikkate
alinmalidir.* Gerektiginde artis hizini
kademelendirmek ve beslenme iiriinlerini
degistirmeyi diisinmek icin deneyimli
diyetisyenlere erken ve sik erisim saglanmalidir.
Beslenme gereksinimlerinin karsilanmasini ve
uygun tedavinin devamliligini saglamak igin,
tlim olasi ishal nedenleri degerlendirilmeli ve
beslenme (riinii kesilmeden 6nce uygun
onlemler alinmalidir.*

Nadiren, olasi durumlarda ince barsakta
asir bakteriyel artisina yonelik tedavi, 6zellikle
altta yatan barsak motilite bozuklugu olanlarda
beslenme Uriinii toleransini da iyilestirebilir.
Jejunal beslenme gerektiren pankreatiti olan
hastalarda veya Roux-en-Y rekonstriiksiyonu
gecirmis hastalarda, pankreas enzim yetersizligi
veya enzimin besinlerle yetersiz karisimi
olasiliginin farkinda olunmasi, herhangi bir
malabsorpsiyonu azaltmak icin beslenme
Urlinline pankreas enzimi desteginin eklenmesi
disuinilmelidir. Klinik psikoloji hizmetlerinden
alinan destek, hastalara uzun vadeli beslenme
destegi gereksinimlerine uyum saglarken yardimci
olabilir.

Hata 8 Jejunal tiip yerlestirmeyi takiben
ilaglarin gézden gecirilmemesi ve
optimize edilmemesi

Semptomlari yénetmek icin ilaci optimize etmek,
jejunal beslenmeye toleransi artirmanin ¢ok
dnemli bir bilesenidir. Ornegin, mide bagirsak
hareketliligi Gizerindeki olumsuz etkileri nedeniyle
ozellikle fonksiyonel gastrointestinal rahatsizliklari
olanlarda opioidlerin kullanimi en aza
indirilmelidir. Sonug olarak, néropatik agriyi
hedeflemek gibi alternatif agri tedavileri

dikkate alindig1 bir kronik agri ekibinin stirece
erken katilimi 6nemlidir. Ayrica, bir eczaciile
dikkatli bir irtibat kurmak ¢cok 6nemlidir ¢linki
enteral tiip yoluyla uygulanacak timilaglar, tiip
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tikanmasina neden olma riskleri ve jejunal emilim
icin uygunluklari agisindan degerlendirilmelidir.
ilaglar uygulanmadan énce ve uygulamadan sonra
jejunal tiipten su verilmeli ve miimkiin oldugunca
tamamen ¢oziinmiis ve sivi ilag secenekleri
kullanilmalidir.

Hata 9 Komplikasyonlari 6nceden tahmin
edememek, tanimamak ve ele alamamak

Tiple iliskili spesifik komplikasyonlar
disuinildigiinde en sik karsilasilanlar

sizintl, tikanma, yer degistirme, lokal stoma
komplikasyonlari ve sindirim intoleransidir.
Hastaneden taburcu olduktan sonra hastalari
desteklemek ve komplikasyonlarin zamaninda
taninmasini ve yonetilmesini saglamak icin
saglam bir toplum temelli bakim ve takip sistemi
bulunmalidir (ayrica bkz. Hata 10).

Ucun mideye geri donmesi veya tiim tliplin
nazal olarak gikmasi seklinde NJ tiiplerinin yer
degistirmesi sik karsilasilan bir sorundur. Bu tiir
bir yer degistirme, tekrarlanan yerlestirmeleri
gerektirebilir ve hasta ilk yerlestirmeden 6nce bu
konuda, beklentilerini uygun sekilde belirlemesi
icin bilgilendirilmelidir. Hastanede veya toplumda?
jejunal beslenme protokolleri uygulanirken
ve/veya hasta verilen enteral beslenmeyi
kusuyorsa tliplin yer degistirmis olma durumu
derhal fark edilmelidir. Tekrarlayan NJ tiip yer
degistirmesi olan hastalar, mevcut NJ beslenme
destegine uygun oldugundan emin olmak veya
gerektiginde alternatif bir yol diistinmek icin
vakalarini BDE ile tartismalidir.

Yer degistirme NJ tlipleriyle sinirli degildir ve
jejunal uzanti mideye geri dondiiglinden PEG-J
tliplerinde de sik goriilen bir sorun olabilir. Bu
tiir sorunlar, uygun hasta secimi (rn., Onemli
ince barsak dismotilitesi olanlar dislanarak), ilag
optimizasyonu (6rn. Prokinetiklerin uygulanmasi
ve opioidlerden kaginilmasi) ve tiip yerlestirilmesi
(6rn. antrumun alt kismi) ile dnlenebilir. Bununla
birlikte, tim bu hususlar dikkate alindiginda bile,
tlp yer degistirmeleri gorilebilir. Bu asamada
jejunal tliptin kirpilmasi®, agirlik iceren
radyolojik transgastrik tlipe gecilmesi veya
PEJ’e veya cerrahi jejunostomiye gecilmesi
disundlebilir.

Bazi PEG-J tiip tiirleri ile gomilli tampon
gelismesi riskinin farkinda olunmamasi, takipte
yetersiz bakima yol agabilir. PEG-J tipl gomiili
tampon riskini azaltmak igin giinliik olarak
ilerletilmeli ve geri ¢ekilmelidir, ancak
jejunal uzantiyi yerinden gikaracagindan
dondiiriilmemelidir.

Peristomal sizinti, yetersiz havalandirilmis
PEG-J tuipleri ve dogrudan jejunal yerlestirmeyle
ortaya ¢ikan bir sorun olabilir. Buradaki bir hata,
sizintlyl azaltmak amaciyla kanaldaki tiip
boyutunu/capini artirmaktir; bu, sistem
boyutunun/capinin kademeli olarak artmasina
ve potansiyel olarak kotlilesen sizintiya yol
agma egiliminde olacaktir. Bunun yerine,

miimkiinse midenin bosaltilmasi ve peristomal
bariyer kremleri, stoma torbalari ve stoma
konilerinin kullanilmasi yardimci olabilir. Mideyi
bosaltmak, mide iceriginin aktif olarak aspire
edilmesinden olusur. Bu, hasta tarafindan
belirlenen araliklarla veya mide bulantisi veya

agri semptomlari oldugunda yapilabilir. Tipiin
yeniden yerlestirilmesi, sorunun baska bir yerde
tekrar etmesine veya kalici bir enterokiitandoz fistiil
olusumu riskine neden olabilir.

Hata 10 Yetersiz uzun vadeli takip

Randevusuz saglik bakimiihtiyaci, toplum temelli
jejunal beslenme alan hastalarda sik goriilen bir
durumdur. Bu nedenle, toplum temelli bakim ve
takip igin saglam bir sistem yiiriirliikte olmalidir.!
ESPEN ayrica beslenmenin etkinliginin, viicut
agiriginin, viicut kompozisyonun, hidrasyon
durumunun, kas gticli ve performansinin; besin
alimrile birlikte degerlendirilmesini saglamak
icin tanimlanmis algoritmalar ve prosediirler
onermektedir.? Olusturulan sistemler ile

ayrica beslenme uriini toleransini
degerlendirilmeli ve tiiple iliskili komplikasyonlar
yonetilmelidir.? Toplum ve hastanede BDE
takibinin saglanamamasi, zayif terapétik etkiye,
artan komplikasyonlara, hasta morbiditesine ve
hastane yatislarina neden olabilir.
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Gastroenterolojide Epidemiyolojik Calisma Dizaynindaki
Hatalar ve Onleme Yollari

Ceviri: Uz. Dr. Ugur Onal

Tomer Adar' ve Kate M Fleming

Birincil arastirma yiiriitmek ve yeni bilgi liretmek bilimin sinirlarini nasil zorladigimiz,
yeni ve/veya alternatif tedavileri nasil degerlendirdigimiz ve sonugta kimleri, ne zaman,
ve nasil tedavi ettigimize iliskin kararlarin temelini olusturmaktir. Bu kanita dayali

tip kavramanin esasini olusturur. Gastroenteroloji alaninda calisan bir ¢ok kisi
epidemiyolojik calismalarin yiiriitiilmesine dogrudan dahil olmaktadir. Bu makalede,
bu tiir arastirmalari umdugumuzdan daha az yararli hale getirebilecek bazi yaygin
tuzaklar tartisiyoruz. Bu elbette kisa bir gozden gecirme ve eger arastirma yiiriitme
deneyimimizden bir seyi vurgulayabilseydik, bu projenizin baslangicindan itibaren
insanlarin ve becerilerin uygun karisimina sahip olmanizi saglamak olurdu. isbirligine
dayali arastirma, farkli egitimsel altyapi ve bilgi tabanlarina sahip kisilerin tek bir sorunu
farkli agilardan ele almalarina olanak tanir ve sonucta daha iyi ve daha keyifli arastirma

yapilmasini saglar.

Hata 1 Orijinal olmayan ya da alakasiz
arastirma sorusu sormak

Bir arastirma bollimiinii yliritmeyi istememizi
ne saglar? Klinikte olagan disi ya da tamamen
cok yaygin gordiigiimiiz bir sey mi? Klinik olarak
onemli bir konu ya da toplum saglig igin 6nemli
bir sey mi? Spesifik bir hastalikla ve/veya tedavi
ile ilgili 6zel bir medya mi? Spesifik bir konu igin
gerekli arastirma fonu var mi?

Bir sey ilgimizi cektiginde, konu lizerinde
daha 6nce yapilmis diger ¢alismalari ve devam
eden calismalari bulmak ¢ok 6nemlidir. Bu bilgi
ilgimizin pesinden gidip gitmeyecegimizi
belirlemeye yardim eder. Calismamiz igin
en iyi kriterleri bulmayi isteyebiliriz,
calismamiz uygulanabilir mi, (bakiniz hata 8),
ilging mi, yeni mi, etik mi (bakiniz hata 9) ve
anlamlimi?*

Calismaiileilgili tiim literatiirii topla

|

Yayinlanmis calismalardaki datayi
gozden gecir ve dikkatle analiz et

|

Analizden cikardigin bulgulan
sentezle

Sekil 1| Arastirma sorunuzu arastirmak

Eger baslangic duistincemizin yeni olma
olasiligi oldukga disiik olmasi varsayimiyla
baslarsak, daha sonraki ilk mantikli adim konuyla
alakali daha 6nce ne yapildigini gormek, ne
sonuglar elde edildigine bakmak ve hangi
popiilasyonda ve nasil kurgulandigina bakmak
olmali. Durum analizi yapmak 6nceki calismalarda
diizeltilebilmesi muhtemel olan potansiyel
tanimlanmis kisitlamalar ve gereken uygun
metotlar agisindan yeni fikirler olusmasini saglar.
Temel olarak ilgimiz dahilinde var olan literatirii
ve devam eden calismalari bastan sona taramak
konunun genis bir alandan spesifik ve iyi formiile
edilmis bir soruya dontismesine izin verir (bakiniz
hata 2).2

Genellikle, insanlar bir literatiir incelemesi
icin sadece iki basamak oldugunu farzeder-bilgiyi
toplamak ve daha sonra onu sentezlemek-fakat
bundan daha fazlasi gerekmektedir (sekil 1).
iyi bir literatiir incelemesi icin (sistematik ya da
baska tiirlli) literattirli sentezlemeden 6nce onu
dikkatle analiz etmek ¢ok 6nemlidir. * Ancak
literatiirii inceleyerek sizin spesifik arastirma
sorunuz agisindan onun gegerliligini ve icerigini
degerlendirebilirsiniz. Bu, bir kismi yayin 6ncesi
siirecte sorgulanabilir olan dergilerin cogalmasi
ve asiri bilgi ylikliyle karakterize olarak tip ve
bilim dlinyasinda siirekli artan 6neme sahiptir.
Sizden 6nce siirdiriilen calismalardaki bosluklari
ve zayifliklari tanimlayarak kendi calismanizi
anlamli ve cevaplanabilir bir hipoteze doniistiirme
olasiliginiz daha fazla olur.

Boyle yapilmasina karsin her zaman
sistematik bir inceleme yapmak gerekmez,
ozellikle eger oldukga yararli ve potansiyel
olarak kendi dogrulugunu savunabilen temel bir
arastirmanin oldukga genis bir calisma
programi tizerinde gorev aliyorsaniz.* Her
arastirmanin basili formda yayinlanmadigini
hatirlayiniz, boylece kim ne yapiyor (belki
konferans katilimindan) bilerek daha fazla bilgi
kesfedebilirsiniz ve ayrica arastirma alaninizdaki
glincel trendleri gorebilirsiniz.®

Hata 2 Net bir aragtirma sorusu
olusturmada basarisizlik

Elde edilen verileri sorgulamadan 6nce (ki genelde
abstraktlarin son teslim tarihi zamaninda olusur)
arastirma projesi izerinde ¢ok fazla zaman,
kaynak ve is glicli harcamak arastirmanin basari
sansl agisindan ciddi boyutta yikima neden olur.
Kesin bir arastirma sorusunun formiilasyonuna
oncelik tanimamakla, tamamlanmamus bilgi
toplanmasinin veya uygulanabilir ya da degil ilave
bilgi gereksinimi olmaksizin cevaplanamayacak
sorunun ortaya gikabilecegi aciktir (bir anketi
dolduran hastalar vs) (sekil 2).

Aglk, iyi tanimlanmis bir arastirma
sorununun gergevesini yapmak basarili bir
arastirma projesinin anahtaridir. yi ortaya
konulmus bir soru, arastirma projesinin erken
evrelerinde olusturulmalidir ve bdylece sonucta
arastirma dizayni stirecinde kararlarinin gogunun
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Bir proje kurgulama 6rnegi

Bir arastirma gorevlisine yeni bir bagrsak hazirlama
protokoliiniin polip tespit etmede yardimci olup
olmadigina bakmak icin bir arastirma

projesine liderlik etmesi 6nerilir.

)

Eger net bir calisma sorusu yoksa ne
olabilir?

Arastirma gorevlisi yeni barsak hazirlama
protokoliine gore kolonoskopi yapilan hastalarda
polip bulgularini tanimlayan veriyi elde etmek igin
olagandistti bir caba harcar ve sonra baska bir 6nemli
verinin toplanmadigini farkeder. Ornek olarak,
kontrol grubu agisindan (6nceki standart protokolii
alan hastalar vs.), calisma endikasyonu agisindan
(tarama ve tani karsilastirilmasi ), patolojik raporlar
acisindan eksik bir data olmasi (olasi adenoma tespiti
klinik agidan daha anlamli bir sonug).

|

Farkli olarak ne yapilabilirdi?

Olas! arastirma sorusu “Kolonoskopi taramasi
yapilan hastalarda dnceki standart protokolle
karsilastirildiginda yeni barsak hazirlama
protokoliiniin adenoma tespiti tizerindeki etkisi
nedir?” olabilirdi.

Eger yeni protokol “polipleri tespit etmede yararli”
ise alternatif bir soru bunu gormemizi saglayabilir.

Diger sorular eski protokolle (farkli hasta
protokolii) daha 6nce kotii barsak hazirligi olan
hastalari, serrated ya da flat poliplerin tespitini
(endoskopik ve histopatolojik 6zellikleri kullanarak
farkli sonuglar) ve benzeri durumlari gésterebilir.

Sekil 2 | Net bir arastirma sorusuna sahip olmanin
onemi

rasyonel olmasi saglanir. Epidemiyolojik
calisma dizaynlarindaki net arastirma sorulari
siklikla hasta popiilasyonun, miidahalenin

(ya da maruziyet), karsilastirma ve sonucun
agikc¢a tanimlandigy, bir PICO formati kullanarak
sekillenir.® Sadece bir kez bir arastirma sorusu
belirlendiginde ¢alisma dizayniigin net bir plan,
veri toplanmasi ve analiz tamamlanabilir (Daha
fazla bilgi “young Gl angle ©” den bu hatalar
yazdigimiz makalede bulunabilir.)

Hata 3 Sadece randomize kontrollii bir
calismanin sorunuza yanit saglayacagini
farzetmek

Tip pratiginde ve 6gretiminde Avrupa’da bir
bastan bir basa hiikiim siiren diistince kanita
dayali tip (KDT) olmalidir.”® Aslinda, bu oldukga
sezgisel goriintiyor-kim hastalarini zamanin en iyi
ulasilabilir, bilgilerine dayanarak tedavi etmeyi ya
da hasta olarak tedavi edilmeyi istemez?

Kanita dayali tibbin 6grenim ve 6gretiminin
icinde her yerde bulunan kanit hiyerarsisidir.?
Bir ¢ok kisi en dusiik kanit formunu saglayan
vaka bildirimleri ve vaka serilerinden gesitli
epidemiyolojik calisma dizaynlarina, vaka
kontrollii calismalara, kohort ¢alismalarina ve

randomize kontrollii calismalara (RCTs) dogru
ilerleyen ve piramidin tepesinde meta-analizler
ve sistematik incelemelerle sonuglanan farkli
calisma dizaynlarinin piramidal goriinimiine
asinadir. Belirledigimiz arastirma sorumuzun
olusturulmasindan ve literatiir incelememizin
ardindan bir ¢alisma ylrlitmeye ihtiyag duyariz
(boylece sistemik inceleme segenegiya da
meta-analizi gikartiriz) ve arastirmada “altin
standart” olarak RCTs ile kaliriz.

Calismamizi, daha kaliteli kanit saglayacagini
varsayarak inanctan daha fazla temeli olmadan
KDT piramidinin en iist basamagina itmeye
calismak bir calismaya yliklenecek en aptalca
yoldur.*® Aslinda biz soruyu degerlendirmenizi ve
uygun calisma dizaynini segmenizi tavsiye
ediyoruz. Her epidemiyolojik calisma dizayni kendi
degerine ve gli¢siizligline sahiptir ve her biri belli
tip soruyu cevaplamak i¢in daha uygundur.*
Ozelde, sebeple ilgili anlam ¢ikarma
metodolojisindeki yakin gelismeler sebepleilgili
sorulari cevaplayamayan gozlemsel calismalarin
daha 6nce One siiriilen bazi giigsiizliiklerini
ortadan kaldirdi.*? Tartisilabilir sekilde, iyi
ylritllen sebebe dayali gézlemsel bir calisma
genelde oldugu gibi epey fazla 6rneklenmis bir
poplilasyonda yiiriitiilen RCT bir calismadan
gercek diinya uygulamasinin daha iyi bir kanitini
saglayacaktir (bakiniz hata 7).

ilaveten, sadece hastayi aydinlatarak ya
da hekim tercihleri ve bakis agisiyla
cevaplanabilecek gesitli uygun arastirma sorulari
vardir. Bu makale sadece kantitatif epidemiyolojik
calisma dizaynlarini gézden gecirmesine ragmen,
yeterince giiclii bir bicimde iyi ylrttulmus
kalitatif bir calismanin eger sorulan soru
calismanin bu bicimiyle en iyi sekilde
cevaplandiysa bizim kanit temelimize eklenecek
kadar 6nemli bulgularini vurgulayamayiz. Kanita
dayali tibbin 6nciisii olarak David Sackett’in
cok ikna edici bir sekilde 20 yildan daha 6nce
soyledigi gibi “Her metot gelismeli ¢linki her biri
glivenilir sekilde cevaplayamadiklari sorularla
karsilastiginda digerinin sinirlarinin tstesinden
gelebilecek 6zelliklere sahiptir.” ** Kesinlikle!

Hata 4 Acik¢a tanimlanmamis
parametrelerle calismamak

Baslica maruziyet ya da girisim, birincil sonuglar
ve ortak degiskenler gibi anahtar veri durumlarini
tanimlamak analiz siireci ve veri toplama
agisindan net bir 5neme sahiptir.** Eger
parametreler agik¢a tanimlanmamis non-uniform
ve/veya sistematik toplanmamis veri sonuglari ise
bilgilendirici olmayan ya da daha kétii olan verinin
ortaya gikacak olmasi dogru olmayan gikarimlara
yol agabilir (dobraca konusursak ¢op girisi=¢cop
cikisl). Eger cok sayida birey veri toplama siirecine
katiliyorsa bu nokta 6zellikle 6nemlidir.

Eger veri objektif bir 6l¢lim degeri ise (CRP
duizeylerivs.), zaman gercevesi tanimli bile olsa
(tedaviden 3 ay sonra CRP dlizeyleri vs.), bu durum
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daha az sorun olusturabilirken daha ¢ok objektif
bulgu siibjektif olarak degerlendirildiginde ve
ozellikle stibjektif bilgiye (hayat kalitesi ya da
iyi hissetme vs) dayali kapsamli degerlendirme
yapildiginda (kolonoskopiyle mukozal
inflamasyon siddetinin gosterilmesi vs.) durum
daha zorlayicr hale gelebilir. Bununla birlikte
siibjektif 6lgiimlerin yarari kiigimsenmemelidir.
Saglik bakim kalitesinin tam degerlendirmesine
izin veren “zor”ug noktalarinin yanina raporlanan
hasta sonug dl¢limlerini (PROMs) ve raporlanan
hasta deneyim 6l¢tiimlerini (PREMs) dahil etmenin
net bir dontisimi vardir.®®

Daha dnceki gegerli skorlamalar ve anketleri
(International Household Survey Network (IHSN)
Question Bank [https://gbank.ihsn.org/])
kullanmak toplanan herhangi bir verinin bilimsel
degerinden emin olmanin bir yoludur
ve yayinlanma igin degerlendirenlerin
beklentilerini karsilayabilir. ilgili literatiirii g6zden
gecirmek ve protokol hazirlama siirecinin bir
parcasi olarak alandaki bir uzmana danismak
uygun enstriimanlarin ve skorlama sistemlerinin
tanimlanmasina yardim eder. Bazilari kullanim
icin izin gerektirebilir buna dikkat etmek gerekir.
Diger yandan standardize araglarin kullanimi
ayrica yararlidir; net bir metotlar bolimii yazmayi
kolaylastirir ve isin kopyalanma ve ¢ogaltiima
olasiligini artirir. 617

Hata 5 Cok sayida karsilagstirmanin
sorumluluguna yenilmek

Elektronik kayitlarin ve genis veri yiginlarinin
¢aginda 6nceden tanimlanan arastirma sorusuna
odaklanmaya devam etmek ve uygulanan ilave
analizlerle dikkatli olmak 6nemlidir. Kaginilmasi
gereken tuzaklardan birisi genis bir veri
kiimesinde tesadiifen 6nemli bir bulguyla
karsilasmayi umarak tiim parametrelerle
korlemesine istatistiksel testler yapmaktir (bu
durumun olasiligl zaman kisitli oldugunda daha
fazladir ve bazen “balik tutma” ya da “p-hacking”
olarak adlandinlir).t

Cok sayida istatiksel test yapmanin hatali
olabilmesinin sebebi hem mantiksal hem de
matematikseldir.'” Bircok istatistiksel hipotez
testicin temel, beklenenden oldukga farkli
olan gozlemsel veriyi ifade etmek icin % 5 esik
degerinin siklikla kullanilarak olmasi beklenenle
(genel popiilasyon ya da galismanin kontrol
grubuna dayali) karsilastirilan gozlemsel
sonuglarin elde edilme sansini degerlendirmektir
(bircok kisi tarafindan kendi icinde bir yanlis olarak
gorlllyor'® ama dahaiileri tartisma bu makalenin
otesindedir). Baska bir ifadeyle, onemli fark
olmamasi gergegine ragmen beklenenden dnemli
derecede farkli goriinen sonuglari alma sansi
% 5°dir (bu tip-1 hatadir). Ne kadar ¢ok istatistiksel
test yaparsak, bu % 5'ler o kadar fazla
toplanmaya baslar ve bu nedenle, ¢oklu
karsilastirmalar yapildiginda, nemi belirleme
esigi daha konservatif hale getirilir. Diger
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metodlarin varolmasina ragmen Bonferroni
diizeltmesi bu agidan siklikla kullanilir.?®

Dikkat edilmesi gereken baska bir sey bazi
projelerin birden fazla sonucu oldugudur. Bu
vakalarda, birincil sonug ve herhangi sekonder
sonuglar acik bir sekilde 6nceden tanimlanmali
ve analiz buna gére yapilmalidir. Sonug olarak,
onemli kesifler hala analiz planinda tahmin
edilenlerin ya da orjinal sorunun disinda
yapilabilir. Bu vakalarda bulgularin
gercekten dogru bir sinyal mi yoksa ¢ok sayida
karsilastirmadan kaynaklanan bir artefakt mi
oldugunun farkina varmak 6nemlidir. Yeni soruya
odaklanan ilave teyit edici calismalar gerekebilir.

Hata 6 Yanlis sayida katilimci lizerinde
calisma yapmak

Ornek sayisinin (ya da calisma boyutunun)
farkindaligi iyi bir calisma yapmak igin esastir.2!
Eger bir etki gercekten var ise ¢alisma bunu

tespit etmek icin yeterince daha genis 6rnekle
yapilmalidir. Cok kiigiik bir drneklem boyutu yanlis
pozitif etki yaratma olasiligini artirabilir ¢linkii
kiiglik 6rneklem boyutlari belli 6n yargilara daha
egilimli olabilir (bakiniz hata 7).

Herhangi bir calisma i¢in olmasi gereken 6rnek
boyutu parametre sayisina baglidir. Tim 6rnek
boyutlarini hesaplamak icin esas olan gesitli bilgi
boltimleri vardir (sekil 3).

ilk gozden gecirilecek olan diger benzer
calismalardan ya da daha 6nce yapilanlardan
bilinebilen maruziyet olmayan
poplilasyondaki hastaligin prevalansidir. Bu
parametrenin belirlenmesinde katkida bulunan bir
tahmin ylrlitme diizeyi vardir ama tabi ki onceki
bilgiyi temel almak yararlidir. ikinci faktor, tespit
etmeyi umdugumuz (bilirubin diizeylerinde
1 mg/dlyada0.1 mg/dlazalma vs.). klinik agidan
anlamli fark olan minimum etki boyutudur. Tespit
edilen cok kiiciik fark oldugunda daha genis bir
drneklem boyutu gereklidir. Uclincii parametre,
calismanin dogru olarak verilen (tip 1 hata) ve
siklikla % 5 olarak kurgulanan bir gecersizlik
hipotezini reddetme olasiligi olan 6nem
diizeyidir (ya da alfa degeri). Son 6ge 6rnek boyutu
hesaplandiginda calismanin giictidiir. Calismanin
tespit edilmesi gereken bir sey varliginda bir etkiyi
tespit etme olasiligidir-giic siklikla % 80 ya da
% 90 olarak belirlenir.

Bize verilen ya da segilen bu parametrelerle
gerekli orneklem boyutu hesaplanabilir.
Kontrollerin vakaya orani ve hasta
popiilasyonunda takip kaybinin olasilig gibi
diger faktorlerin gbz 6niine alinmasi gerekebilir.
Daha karmasik calisma dizaynlari daha karmasik
orneklem boyutu hesaplanmasina neden olur.
Orneklem boyutunun hesaplanmasina olanak
taniyan ulasilabilir cesitli istatistik paketleri
(bazilar agik kaynak ve digerleri 6zel patentli)®
varken, calisma dizayninin bir ¢cok yoniiyle birlikte
calismanizin basindan itibaren destege ve dogru
becerilerin karisimina sahip oldugunuza emin
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Maruz olmayan Tespit etmeyi
popiilasyonda diledigin minimum

hastaligin prevalansi etki boyutu nedir?
nedir?

Q

Onemi nedir? Giicii nedir?

Sekil 3| Ornek boyutu degerlendirmeleri

olmak en iyisidir. Calismanin bu asamasinda bir
istatistikci ile ortaklasa calismak ya da ondan
goriis almak oldukga faydalidir.

Pratikte, 6rneklem boyutu ile ilgili hususlar
daha fazla degilse bile ¢ogunlukla yukarida agikga
bahsedilen matematiksel bilesenlerdeki gibi
kaynak sonuglarina baglidir. Eger sonu olan bir
vaka sayisi varligini bilirsek diger parametrelere
ayarlama yapmak calismanin ilerlemesine izin
vermekte dogruluga sahip olacaktir tipki
kontrollerin sayisinin vakalara gore artmasi ya
da tespit edilen etki boyutunun artmasi gibi. Cok
fazla vaka tizerinde calisma yiriitmek (belki cok
kiiciik bir etki tespit etmeyi dileyerek) kaynaklarin
bosa harcanmasi gibi dustiniilebilir ve bu yiizden
ylritiilen calismanin 6denek almamasi riski
yliksektir (bakiniz hata 8).

Hata 7 Baglangigtan itibaren potansiyel
bias kaynaklarini goz 6niine almamak

Biastan kaginmak iyi bir epidemiyolojik

calisma dizayni icin kése taslarindan biridir. Bias
sapmaya yol acan siireclerden ya da gerceklerden
yapilan ¢ikarimlarin ya da sonuglarin sapmasi
olarak tanimlanmaktadir.® Olagandistii sayida
tanimlanmis bias bulunmaktadir ve burada
bunlarin her birini tartismak olasi degildir. Yaygin
olarak, epidemiyolojik calismalardaki bias

yanlis siniflandirma ve bias se¢me kategorilerine
ayrilabilir (bias bilgisi; tablo 1’e bakiniz).

Bias se¢gme calismadaki insanlar ile
calismada olmayanlarin karsilastirilmasiyla
karakteristiklerindeki sistematik bir fark
oldugunda ortaya ¢ikar. Uygun olmayan
bir kontrol grubunun dahil edilmesi nedeniyle
(6zel bir duruma sahip kisilerin hastane
kontrolerini segmek vs) ve katilimcilarin maruziyet
durumlarina (yipranma bias ya da takip biasi)
bagli olarak farkli sekilde takip edilmesi
nedeniyle hedef popiilasyonun karsilastiriimasiyla
ilk basta calismada kaydedilen kisilerdeki hatalar
ya da farkliliklar buna dahil edilebilir.

Calismaiileilgili bir yada daha fazla faktoriin
olgtimlerindeki bir sapma yanlis siniflandirma
olarak belirtilir. Yanlis siniflandirma tiim gruplan
esit bir sekilde etkileyebilir (ayrimsiz yanlis
siniflandirma) ya da belki daha sik olarak bir
grupta digerinden daha fazla olusmasi olasidir
(ayrimliyanlis siniflandirma ya da bilgi biasi).
Bilgi biasi, gézlemci biasini (calismanin bir
tyesi gozlemleri bilinen maruziyet ya da sonug
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durumuna gore farkli kaydeder), hatirlama biasini
(katilimcinin sonug durumlarina bagli olarak kesin
maruziyeti daha az ya da daha gok hatirlama
olasiligidir) ve raporlanan biasi (katilimcinin az ya
da ¢ok olarak belli bilgiyi baskilamasi ya da ortaya
koymasi nedeniyle olabilen durumdur 6zellikle
utanilacak bir durumlailiskiliyse, 6rnek alkol
kullanimi) kapsar.

Bu bolime ayrica karistirici biasi dailave
edebiliriz. Bir arastirma parcasinin tasarimindaki
sistematik bir hatadan degil, daha ¢ok calisilan
poplilasyondaki risk faktorlerinin
rastgele olmayan dagilimindan kaynaklandig
icin, gercekte bu tiir bir bias olup olmadig
konusunda tartismalar vardir. Bir karistirici
herhangi bir calismada verilen ilgili maruziyet ve
hastalikla iliskili olan li¢linci degiskendir. Eger
karistirici degisken olgiildlyse bunu stratifikasyon
ya da modelleme yoluyla ¢alismanin analitik
evrelerinde ayarlamak genellikle olasidir. Calisma
tasarimi, calisma popiilasyonunu kisitlayarak
veya belirli bilinen (veya stiphelenilen) karistirici
faktorlere gore poplilasyonu eslestirerek
karistirmayi en aza indirecek veya ortadan
kaldiracak sekilde de ayarlanabilir. Bu miimkiin
veya uygun degilse, herhangi bir calismadaki
muhtemel karistirici degiskenlere iliskin
dikkatlice diislinmek, analiz asamasinda
ayarlamaya izin vermek icin uygun verilerin
toplanmasini saglayacaktir.

Hata 8 Olanaksiz projelere girismek

Calisma icin olan kaynaklar 6zellikle kariyerlerinin
erken doneminde olan kisiler igin siklikla sinirlidir.
Hastalarin ¢alismaya dahil edilmesini gerektiren
arastirmalar diger mekanizmalar araciligiyla veri
toplama yapilabilecek bir arastirmadan
genellikle ¢ok daha pahali biiyiik miktarda
siparislere gereksinim duyarlar. Elbette kaynak
bulma ana nokta olmasina karsin, sadece tek
onemli durum degildir ve bir kez arastirma sorusu
olusturulup ve protokol tamamlandiginda
projenin uygulanabilir ya da uygulanamaz
oldugunu degerlendirmek onemlidir.

Bazen, bir arastirma sorusuna cevap igin
diizenlenmis kagit lizerinde kusursuz gériinen
bir protokol uygulanabilir degildir ve gergek
dilinyada gergeklestirmek imkansiz olacaktir.
Bu durumlarda, protokol ve arastirma sorusu
tekrar degerlendirilmeli ve daha uygulanabilir bir
yaklasim dusiiniilmelidir. Bu durum simdiden ¢ok
fazla is ve zaman harcanmis bir proje nedeniyle
sinir bozucu olmasina ragmen olanaksiz projeleri
tanimak hayatidir ve bu projeler “baslanmayanlar”
“nonstarters” olarak tanimlanirlar. Bu hareket
tarzi sonug olarak arastirmacilarin profesyonel
gelisiminde asla bitmeyecek bir projeye baslama
seceneginden daha faydali olabilir. Bircok faktor
bir projeyi olanaksiz hale getirebilir. Aragtirmayi
surdlirmek icin yetersiz zaman dilimi ve
yetersizce olusturulmus arastirma sorusu
erken evre arastirmacilarin kaginmasi gereken
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Bias tipi, yanlig siniflamayada Tanim

kanistirici

Orneklem biasi

Hedef popiilasyonla karsilastirilan calisma katiimcilarin kaydi sirasinda

tanimlanan hatalar ya da farklar

Kontrol segim biasi

Kontroller gercekten ¢ekilmis vakalardan dolayi popiilasyonu temsil

etmediginde ortaya ¢ikan bir bias tipi

Yipranma ya da izlem biasi

Bir calisma sirasinda katilimcilarin esit olmayan kaybi; maruziyet

durumlarina bagli olarak katilimcilarin farkli izlemi yiiziinden olabilir

Ayrimsiz yanlis siniflanma

Calismadaki tim gruplar esit etkileyen bir ya da daha fazla faktorlerin

6lclimiindeki sapma

Ayrimliyanlis siniflama/bilgi biasi

Galismadaki bir grubu digerinden fazla etkileyen bir ya da daha fazla

faktorlin 6lgimiindeki sapma

Gozlemsel bias
kaydedilmesi

Sonug durumu ya da bilinen maruziyete bagli olarak gézlemlerin farkli

Hatirlama biasi

Bir katilimcinin kendi sonug durumuna bagli olarak bir maruziyeti kesin

olarak hatirlamasinin artmis ya da azalmis olasiligi

Raporlama biasi

Katilimcinin az ya da ok olarak belli bilgiyi baskilamasi ya da ortaya

koymasi nedeniyle olabilen durumdur 6zellikle utanilacak bir durumla
iliskiliyse, 6rnek alkol kullanimi

Karistirici

Galisilan popiilasyondaki risk faktorlerinin non-random dagilimindan

kaynaklanir. Bir karistirici degisken hastalik ve ilgili maruziyet ile iliskilidir.
Eger 6lclim yapilirsa veri analizi sirasinda ayarlanabilir. Karistirici bilinen
belli (ya da stipheli) karistirici faktorlere gre popiilasyon eslestirilerek

ya da calisilan poplilasyon daraltilarak ¢alisma dizayni siirecinde en aza
indirilebilir ya da ortadan kaldirilabilir.

Tablo 1| Bias, yanlis siniflandirma ve karistirict. Bu bias, yanlis siniflandirma ve karistirict hakkindaki
distinceler ve terimler agisindan kapsamli bir liste degildir.

tuzaklardir. Iyi akil hocalari ve deneyimli is
arkadasi (ya da benzersiz hasta kiimesine ulagim
gibi projeyle alakali 6zel katkilar saglayan kisiler)
bulmak onlarin katkilariyla olanaksiz bir

projeyi basariyla tamamlanabilen bir

projeye donlstiirmeyi olasi kilan devasa bir
destek saglayabilir.

Hata 9 Etik ve diizenleyici durumlari
gozden kagirmak

Etik ve diizenleyici durumlari gozden kagirmak
halihazirda diistintilmiis herhangi diger
sorunlardan daha az 6nemsiz bir hata degildir
ama bazi diislinceler epidemiyolojik ¢alismalara
dzgii degildir. insanlardan elde edilen verileri
kullanan (¢ogu epidemiyolojik calismalar) ya da
katiimcilarin dahil oldugu calismalar 1964 yilinda
ilan edilen ve Diinya Saglik Orgiitii Genel Kurulu
tarafindan periyodik olarak giincellenen Helsinki
Deklarasyonu’nda kutsal kilinan spesifik etik
dustincelere sahiptir.?* Hayvanlarin dahil oldugu
calismalarigin farkli diistinceler gerekir (hayvanin
refahinin garanti edilmesi ve degistirme, azaltma
ve diizeltme ilklerinin dahil edilmesi). Etik davranis
arastirmada ve klinik pratikte her zaman
klinisyenin zihninde 6n planda ve merkezde
olmalidir.

Bir calisma protokolii arastirma sorusuna
cevap olarak iyi diizenlenmis olabilir ama etik
ve diizenleyici gereksinimleri karsilamaya yenik
diisebilir. Ornek olarak, preterm bebeklerde
nekrotizan enterokolit lizerine yeni bir calisma
icin 50 ml kan tiim testlerin yapilmasiigin yeterli

olabilirama kan almak bu popiilasyonda etik
bulunmayabilir. Bu nokta ayrica olanaksizlik
konusuyla da alakalidir (bakiniz hata 8) ama
ampirik datanin olanaksizlik engelini
gostermesinden dnce bu tiir bir talebin etik
sebeplerden dolayi lokal kurulca onaylanmayacagi
umut edilir.

Etik ve diizenleyici durumlar bu ylizden
suire¢ boyunca calisma dizaynina entegre
edilmelidir. Béylece sonugta protokol etik
beklentileri karsilar ve gerekli onaylari alabilir ve
yayinlanma standartlarini karsilayabilir. Yeni bir
calisma onayi icin basvuruldugunda insanlarin
dahil oldugu galismalar icin, bilgilendirilmis riza
suireci, risk/yarar orani, gikar catismasi, iyi klinik
uygulamaya katilim ve calisma ile iliskili
prosediirler ve rutin klinik uygulama arasindaki
net fark, gosterilmesi gereken 6gelerin kismi
bir listesidir. Veri kullanimi agisindan spesifik
dustinceler Avrupa Birligi Genel Veri Koruma
Diizeni (GDPR) kapsamindadir ve gogu
etik basvurular simdi ayrica veri yonetimi ve
degerlendirme siireci gerektirmektedir.?

Elbette farkli bolgeler farkli diizenleyici
gereksinimlere sahip olabilir ve bunlar
calismadaki arastirmacinin roli temel alinarak
degisebilir. Erken evre arastirmacilar igin bu
gereksinimlerin hem kisisel hem de iligkili
protokol diizeyinde karsilandiginin farkinda
olmak 6nemlidir. Siklikla gerekli olan resmi
egitime ek olarak, iyi bir akil hocasina ve
danisilacak meslektaslara sahip olmak ilk kez
karsilasilan bir engelin tstesinden gelmeye
calisirken cok degerli olabilir.
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Hata 10 Yalnizilerlemek

Yukarida tartisilan bir ¢ok hata igin bizim fikrimiz
diger meslektaslarimizla ve uzmanlarla erken
isbirligi yapmak ve danismak en iyi hareket
seklidir. Bu diger klinisyenler, epidemiyolojistler,
istatistikgiler, arastirmacilar, etikgiler,
metodolojistler, kiitiiphaneciler, klinik kodlayicilar,
hastalar ve toplum temsilcileri ile birlikte calismayi
kapsar ve bunlarla sinirli degildir. Gergekten de,
yalnizilerlemeye calismak degismez bir hatadir
¢linkdi isbirligi ve konstltasyon her birinin
konumunu sorgulayan, dlisiincemizi aritan ve
sorumuza cevap icin eniyi ulasilabilir calismayi
dizayn eden en iyi sekilde ve daha eglenceli bir
arastirma yaratir. Belirli sorular igin, basarmayi
umdugumuz seyin biiyiikliigii ancak cok bolgeli,
belki de ok Ulkeli isbirligi ile elde edilebilir.
Kariyerinizin erken bir asamasindan itibaren iyi bir
ag olusturmak, iliskiler kurmak ve potansiyel bir
ortak calisana bir e-posta veya DM birakmaktan
korkmamak, verimli arastirma firsatlarina ve
nihayetinde daha iyi tasarlanmis ve ydrdtilen
calismalara yol agabilir.
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iBH'de Niitrisyonda Yapilan Hatalar ve Onleme Yollari

Joseph Meredith, Konstantinos Gerasimidis ve Richard K Russell

Beslenme ve inflamatuar barsak hastaligi (iBH) arasindaki iligki onlarca yildir snemli arastirmalarin
konusu olmustur. Kanita dayali beslenme stratejileri, Crohn hastaliginda hem indiiksiyon hem de
idame icin birincil ve yardimci tedavi yontemlerinin 6nemli bir parcasi olarak kullanilmaktadir.
Ornegin, 6zellikli enteral beslenme (OEB), pediatrik iBH'nin tedavisinde 6nemli bir yer tutumaya
baslamistir. Yetiskin tedavi merkezleri de bunu etkili, ilagsiz bir alternatif olarak tedavi modellerine
dahil etmeye baslamislardir. Kismi enteral beslenme ve Crohn hastaligina 6zgii diyetlerin rolii de
daha acik bir sekilde aciklanmaktadir. Beslenme terapileri uygun sekilde ve hasta destegi saglanarak
kullanildiginda iBH tedavisinin "hedeflerine" ulagtirmaya yardimci olmakla kalmaz, ayni zamanda
biiylime, kemik sagligi, viicut kompozisyonu ve genel hasta sagligi gibi diger hayati bakim yonlerini
optimize etmeye de yardimci olur. Bu yazimizda iBH'nin beslenme ydnetimi alaninda siklikla yapilan
bazi hatalari tartisiyoruz. Konuyla ilgili tartisma, kanita dayali bir bicimde yapilmakta, yazarlarin
beslenme ve iBH alaninda 6nde gelen, on yillari kapsayan klinik ve arastirma deneyimlerini ve
makalenin kapsami disinda kalan daha fazla analiz icin dahil edilmis temel referanslari icermektedir.

Hata 1 Beslenme tedavilerinin sadece
pediatrik popiilasyonda ise yarayacagina
inanmak

Ozellikli enteral beslenme (OEB) aktif luminal
Crohn hastaligi olan pediyatrik hastalarda
remisyon saglamanin, dogasi geregi risksiz ve
yiiksek oranda etkili yoludur. Avrupa konsensus
kilavuzlari bu poplilasyonda lehte olan kanitlarin
agirigini kullanarak OEB'yi birinci basamak tedavi
olarak 6nermektedir.!

OEB pediatrik literatiir tarafindan iyi
desteklenen ve % 80'e varan klinik yanit
oranlariyla, Crohn hastaligi olan ¢cocuklar ve
ergenlerigin cok dnemli bir steroidsiz tedavi
rejimi stratejisini temsil etmektedir.? Cesitli blyik,
iyi yurtitilmus yetiskin calismalarinda benzer
etkinlik bildirilmesine ragmen OEB'nin yetiskin
IBH hastalarinin tedavisindeki yeri, giderek artan
sekilde birinci basamak tedavi stratejisi olarak
onerilmeye baslanan Japonya disinda, sinirlidir.
Bu isteksizlik blytk 6l¢lide, yukaridaki sonuglari
teyit etmeyen genis ¢apli bir Cochrane meta-ana-
lizine baglidir ancak, analiz sadece yiiksek kaliteli
calismalarla sinirlandinldiginda, kortikosteroidler
ve OEB arasinda fark yoktur.* Daha énemlisi, birkag
randomize kontrollii calismada IBH'y1 yénetirken
anahtar hedeflerden biri olan mukozal iyilesmeye
ulasma olasiliginin kortikosteroidlere gére OEB
tarafinda daha yiiksek oldugu gosterilmistir.>”

Yetiskinlerde genellikle OEB'ye zayif tedavi
uyumu, terapétik stratejinin dnemli bir parcasi
olarak diyetisyen dahil edilip uygun diyet
destegi saglayarak, pediatride standart

uygulamadakine benzer sekilde uyum oranlari
>% 85'e ¢ikarilabilmistir.8 Yetiskin hastalarda
OEB kullanimini hem tesvik etmek hem de
desteklemek igin optimum bakim yollari
gelistirilmistir.” OEB'nin aktif Crohn hastalig
olan yetiskinler icin hem remisyon indiiksiyonu
hem de aktif hastaligin yiikiiniin azaltmak igin
ve 6zellikle sonraki perioperatif kullanimini da
azaltmistir. Cesaret verici bir sekilde yetiskinleri
iceren bir kohortta, deneyimli bir donemde
standart bir tedavi secenegi olarak sunulmasi
gerektigine inaniyoruz. Ozellikle yetersiz beslenme
klinik tablonun bir pargasi oldugunda ve steroid,
immiinsupresifilaglardan kacinilmasi gereken
durumlarda OEB birinci basamak tedavi haline
gelmektedir.

Sonug: Artan polimerik tirlinlerinin erisilebilirligi
ve lezzeti, hastalik kontroliiniin 6tesinde
potansiyel faydalarin ¢coklugu ve diyet uyumunu
en st diizeye ¢ikarmada diyetisyen desteginin
anahtar rolliniin farkina varilmasi, Crohn hastaligi
olan yetiskinlerde indiiksiyon tedavisi icin OEByi
sistemik kortikosteroidlere giiclii bir alternatif
haline getirdigi unutulmamalidir. Bu mesaj
ozellikle steroid kullanimina alternatiflerin nemli
oldugu COVID-19 doneminde genis bir sekilde
iletilmelidir.

Hata 2 indiiksiyon sirasinda OEB'yi
ozellestirmemek

Kismi enteral beslenme (KEB), OEB'nin kisitlayici
yapisi ve uygun diyet destegin yoklugunda tedavi

Uz. Dr. Siileyman Yildirim

uyumsuzlugu gibi etkilerde géz 6niine alindiginda
OEB'ye cekici bir alternatiftir. Ancak KEB su anda
Crohn hastaliginda indiksiyon tedavisi i¢in
onerilmemektedir.!

Cesitli calismalar, indiiksiyonda enteral
beslenmenin 6zellikli olma gerekliligini
desteklemektedir. Prospektif, 90 cocugu iceren bir
calisma KEB'in klinik semptomlari iyilestirmesine
ragmen, OEB'nin mukozal iyilesme ve yagam
kalitesi parametrelerinin diizelmesinde Ustiin
oldugunu gostermistir.** Daha dnceki bir
randomize kontrollii calismada, OEB alan
cocuklarda, serbest diyetle birlikte yari yariya
KEB alanlara kiyasla 6 hafta sonra PCDAI tabanli
remisyon oranlarinin ti¢ kat daha yiiksek oldugu
gorllmustiir.** Son zamanlarda yari yariya KEB ile
birlikte bir Crohn hastalig ayirma diyeti (CHAD) -
asamali bir sekilde varsayilan proinflamatuar diyet
bilesenlerini harig tutan biitiin bir gida
diyeti-verilen cocuk ve geng eriskinlerdeki
hafif-orta liminal hastaligin remisyona
sokulabilecegi gosterilmistir.? Bu calismada
hastalarin % 75'inde 12 hafta sonra
kortikosteroidsiz remisyon saglanmis olup
KEB-CHAD kombinasyonu OEB'ye gére etkinlik
agisindan fark olmasa da daha yiiksek tolerans
oranlarina sahiptir. Bu, tek basina bir KEB
stratejisinin parcasi olan "serbest diyet"
unsurlarinin kismi olarak ¢ikarilmasinin,
indiiksiyonda 6nemli remisyon oranlarina
ulasmada 6nemli olabilecegini gostermektedir.
OEB'de kii¢lik kacamaklar pragmatik
nedenlerden dolayi uygun olabilir ancak diyet
etkililigini azaltmayan "izin verilen" kagcamaklarin
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hangileri oldugu daha iyi anlasilana kadar sadece
OEB’ye devam edilmesi en iyisidir.®

Yapilan calismalarla CD-Treat ve CHAD gibi
diyetler, yetiskinlerde ve cocuklarda Crohn
hastaligi igin indiiksiyon, bakim ve kurtarma
tedavileri icin glivenli, etkili ve stirdirdlebilir
diyet tedavileri olarak artan bir kanit tabani
kazanmaktadir."* CD-Treat diyeti de OEB'nin
beslenme bilesenlerini olabildigince taklit eden
ancak gesitli yiyecek ve icecek segenekleri sunan
ve bu nedenle hastalar i¢in daha lezzetli ve kabul
edilebilir bir diyet terapisi sunan tam bir gida
diyetidir.** KEB, step-down stratejiyle OEB’nin
tamamlanmasini takiben verilen spesifik tam gida
diyetleri, 6zellikle immiinosupresan ilaglardan
kacinmanin istendigi ve /veya yetersiz
beslenmenin bir sorun oldugu durumlarda, uzun
vadeli idame tedavisi icin potansiyel bir secenek
sunar. Bu tiir diyet tedavilerinin genisletilmis
kullanimi hakkinda daha fazla arastirma devam
etmektedir.

Sonug: Tam diyet konusunda yeteri kadar tecriibe
saglanmadikca, OEB'deki ilk O’sii (6zellikli)
vurgulayarak maksimum etkinligi elde etmek
onemlidir!

Hata 3 OEB’yi Crohn indiiksiyonunda
sadece hafif-orta dereceli liminal
tutuluma sinirlandirma

Tarihsel uygulama OEB kullanimini aktif ince
barsak hastaligi icin sinirlandirmistir ancak
OEB’nin liminal tutulumun yerinden bagimsiz
olarak etkinligi kanitlanmistir. Bu nedenle,
tiim hastalik lokasyonlarii¢in OEB kullanimi
dustinilmelidir. Ayrica perianal hastalikta yardimci
tedavi olarak kullanimina dair artan kanitlar
vardir.**s Dahasi, OEB’nin Crohn hastaliginin
alevlenmelerinin yonetiminde de indiiksiyonda
kullanimindan bagimsiz olarak etkili ve her yeni
kiiriin baslangictaki kadar etkin olduguna dair
artan kanitlar vardir.*7

Perioperatif ddsnemde OEB’nin kullanimiyla
alakali gittikce artan veriler olsa da bu konuda
biiylik randozmize kontrollii calismalara
ihtiya¢c duyulmaktadir.’®**° Retrospektif dataya
bakildiginda OAB’nin 2-6 haftalik preoperatif
kullaniminin 6zellikle siddetli aktif hastaligi
olanlarda postoperatif komplikasyonlari standart
bakima kiyasla azalttigi gosterilmistir.

Preoperatif OEB'nin yararini gosteren en
iyi orneklerden biri striktliran ve penetran
komplikasyonlari olan 114 yetiskin Crohn
hastasini kapsayan bir vaka-kontrol calismasidir.°
Preoperatif donemde ortalama 6 hafta siireyle
OEB verilmis olan hastalarda CRP degerleri
ve operasyon siiresi anlamli derecede disiik
saptanmis, postoperatif apse ve/veya anastomoz
kacagl komplikasyonlarinda dokuz kat azalma
goriilmistir. Ayrica, OEB grubunun % 25'i
ameliyattan kurtulmus, OEB tibbi tedaviye kprii
olmustur. Bununla birlikte 12. ayda operasyon
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olanlarla yeniden hastaneye bagvurma ve niiks
arasinda anlamli fark saptanmamistir.

Biiyiik ama eslenmemis bir retrospektif bir
calismada (498 hasta; OEB kolu 219 hasta, 4
haftalik tedavi) stoma agma ve acil reoperasyon
riski gibi postoperative komplikasyonlar OEB
alanlarda anlamli sekilde azalmistir.?* Agikgasi
daha saglam verilere ihtiyag olmamakla beraber
OEB’nin perioperatif ddsnemde inflamasyonu
azaltip nitrisyonel durumu diizelterek
postoperatif sonuglari iyilestirdigi goziikmektedir.

Sonug: OEB hastaligin tiim tutulum alanlarinda
etkindir ve indiiksiyon doneminde, idamede ve
komplike hastalikta preoperatif bir hazirlik olarak
kullanilabilir.

Hata 4 Diyet tedavilerinin kisa siireli
aonuglari ve hasta iyiligini artirdigini,
remisyon ve mukozal iyilesme gibi diger
6nemli IBH hedeflerini degistirmedigini
diistinmek

OEB terapisi, yasam kalite 6l¢timlerinin artmasinin
otesinde faydalara sahip olup hastalari

birgok glincel Crohn hastaligi tedavi hedefine
ulastirabilmektedir. CRP, ESR ve alblimin dahil
olmak tizere hastalik biyobelirteglerinde

belirgin diizelmelerin oldugu gosterilmistir.

Daha da 6nemlisi, OEB ile indiiksiyon
tedavisinde 6nemli oranlarda mukozal iyilesmeler
gorilmistir. Avustralya'dan prospektif bir
pediatrik kohort calismasi 8 haftalik tedavi
sonunda hastalarin % 58'inde erken endoskopik
yanitve 1/3'liinde de goriintiileme ile tam
transmural iyilesme oldugunu gostermistir.
Benzer sekilde tasarlanmis randomize kontrollu
Avrupa calismalarinda da, OEB'nin steroidlerle
kiyaslandiginda mukozal iyilesme oranlarinda
daha uistlin oldugunu gosterilmistir.>¢ Bununla
uyumlu olarak OEB tedavisinin tamamlanmasinin
ardindan, diski kalprotektin seviyelerinin yaklasik
% 50 oraninda diistigu gorilmistir.??

OEB'nin bu etkisine, IBH’nin patogenezinde
onemli anahtar bilesenler olan proinflamatuar
durumun modilasyonu, epitel bariyer fonksiyonu
ve barsak disbiyozunu diizeltmeye calisarak
ulastigina dair kanitlar artmaktadir. Klinik
calismalar, OEB ile inflamasyonun, microRNA
ekspresyonunun azalmasi ve IL-163, IL-1ra, IL-6, IL-8
ve TNF-a gibi pro-inflamatuar sitokin
sinyalinin diizenlenmesi ile daha normal hale
geldigini ortaya koymustur.?* Su aciktir ki OEB
baslanmasini takiben mikrobiyom 6nemli 6l¢lide
degisir ve bu degisikligin inflamatuar durumu nasil
degistirdigi detayli bir sekilde ¢alisilmaktadir.?

Sonug: Hem hasta bazinda hem de mukozal
diizeyde OEB ile iliskili bircok 'kazanimin' farkinda
olmak; hasta ve hasta yakini agisindan tedavinin
anlasilmasi, tedavi uyumu, tedavinin kabul
edilmesi ve en nihayetinde sonuc icin cok
onemlidir.
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Hata 5 Sinirli kanitlara dayanarak
diyet kisitlamalari dnermek, gida katki
maddelerinin ve emiilgatorlerin roliinii
abartmak

Epidemiyolojik ve preklinik arastirmalar bazi gida
katki maddelerinin, dzellikle de emiilgatérlerin IBH
etiyolojisinde rol oynayabilecegini gostermistir.
Gida katki maddelerinin hayvan modellerinde ve
in vitro calismalarda, mikrobiyom, bariyer islevi ve
barsak temelli bagisiklik sinyalindeki degisikliler
yoluyla barsak sagligini bozabilecegi ortaya
koyulmustur.262

Yaygin bir sekilde gida katki maddesi olarak
kullanilan bir polisakkarit olan karagenan,
deneysel modellerde inflamatuar bir yanita
neden olmaktadir.?®% Diger bazi arastirmacilar da
emiilgatorlerin farelerde kolite neden oldugunu
distinmislerdir*® Bu nedenle diyet onerileri ve
kisitlamalar gercek diinya uygulamasina gegmistir.
Bununla birlikte, sadece birkag ikna edici calisma,
insanlarda iBH'da bu tiir gida katki maddelerinin
nedensel veya siddetlendirici bir rolli oldugunu
ortaya koymustur. Aksine, iBH'nin tedavisinde
etkinligi goz 6niine alindiginda, OEB'nin yakin
tarihli derinlemesine bilesim analizi, formiilde
bulunan miktarlarda, bu tiir bilesenlerin en
azindan alevlenme igin tetikleyici olarak dnemli
bir role sahip olma ihtimalinin diistik oldugunu
gostermektedir.®

OEB formiillerinde, Crohn hastalig
etiyolojisinde yer aldig) diisiiniilen gida katki
maddeleri, modifiye nisastalar (test edilen
formiillerin % 100'linde), karragenan
(9% 22'de), karboksimetil seliiloz (% 13'te) ve
polisorbat 80 (% 5 olarak) cesitli derecelerde
bulunur.?* Remisyon oranlari, bu gida
katki maddeleri iceren ve icermeyen OEB
formiilleri verilen hastalar arasinda farklilik
gostermemektedir. Bu konuda klinik tavsiye
vermeden ve kapsamli diyet miidahaleleri
yapmadan 6nce bu ve benzeri calismalarda
kanitlar agik ve kesin olmamadigindan iyi
yuritilmis kapsamliin vivo insan ¢alismalarina
ihtiyag duyulmaktadir.

Sonug: Gereksiz diyet kisitlamalari, hastanin gida
iliskili yasam kalitesini olumsuz yonde etkiler.
Herhangi bir kisitlama sadece epidemiyolojik veya
laboratuar tabanli calismalara degil ayni zamanda
iBH hastalarinda da dogrulanmaya dayanmalidir.

Hata 6 Epidemiyolojik calismalarda iBH ile
baglantili diyetlerin, diyet tedavisinin bir
parcasi olarak kullanilmamasi gerektigini
varsaymak

iBH'nin patogenezinde diyetin rolii ve terapstik
yontem olarak spesifik diyetlerin gelistirilmesi
hakkinda kanitlar artmaktadir. Bununla birlikte,
kontrollli insan calismalarindan elde edilen
kanitlara dayanmayan diyet kisitlamalarinin
recetelenmesi tehlikelidir.3> Lif, coklu doymamis
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Sekil-1 | Malniitrisyonun tanisi icin ESPEN konsensusu, malniitrisyon teshisine katkida bulunan birkag anahtar
ozellik belirlemistir.5" Kas kitlesinin roli /sarkopeni unutulmamalidir.

yag asitleri (PUFA'lar) ve et proteini gibi
makro besinlerin IBH patogenezinde rol oynadig
distlinilse de, bu unsurlara dayali diyet
miidahalelerinin hastaligi hafifletmede basarili
oldugu kanitlanmamustir.

Ornegin, yakin zamanli lifli diyetin
etkinligini arastiran 23 randomize kontrolll
calismayi iceren sistematik derlemede lifin
hastaligin iyilesmesinde etkinlik gostermedigi
anlasilmistir.® Ayrica, OEB’nin kompozisyonu
icin arastirilan formdillerin % 80'i esasen lif
icermemektedir.** Omega-3 yag asitlerinin
balik tiiketimi ve diyetle alimi iBH’da olumlu
epidemiyolojik dataya sahiptir. Anti-inflamatuar
ozellikleri ve fare modellerinde barsak iltihabinin
iyilestirilmesinde olumlu katkisi dolayisiyla
omega-3 yag asitleri terapétik potansiyele sahip
olarak kabul edilmektedir.* Ancak heniizhem
Crohn hastaliginda hem de Ulseratif kolitte klinik
faydayi gosteren calismalar eksiktir.3"*

Bir stiredir kirmizi et tiiketimi, Crohn
hastaliginda niiksetmeye katkida bulunan bir diyet
faktori olarak kabul edilmektedir.*® Japonya'da

yapilan bir calismada, yari-vejeteryan bir diyetin
normal diyete kiyasla 2 yilda remisyon oranlarini
onemli 6lglide artirdig gosterilmistir.** Buna
karsilik, remisyonda Crohn hastalig olan
hastalarda 2019'da yapilan iyi yurittilmiis bir
randomize kontrollii calisma, yiiksek ve distiik
kirmizi et diyetindeki katiimcilar arasinda niiks
oranlarinda 6nemli bir fark olmadigini gosterdi.**

Sonug: Hayvan ¢alismalari ve epidemiyolojik
calismalardan elde edilen kanitlar, iBH'da diyet
miidahalelerinin gercek yasam etkinligiyle her
zaman ayni degildir. Saglam klinik verilerin
olmadig bir durumda potansiyel olarak zararli
olabilecek kisitlayici diyetleri receteleme veya
destekleme hatasina diismeyin.

Hata 7 iBH yénetiminde malniitrisyonu
gozden kagirmak

MalnutRisyon; yetersiz ya da asir beslenme,
IBH'nin sistemik ve 6nemli bir komplikasyonu
olarak diistiniilmeli ve gozden kagirilmamalidir®?
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(Sekil-1). Her 3 iBH hastasindan ikisinde meydana
gelebilir ve yeni tanili hastalarda daha fazladir.®
Yatan hastalarda malniitrisyon enfeksiyon,
tromboembolizm, acil cerrahi gereksinimi, uzun
yatis sliresi ve artmis 6liim orani gibi hastalik
siddetiile de baglanti kurulabilecek birden fazla
komorbid durumlailigkilidir.*

Yetersiz beslenmenin ¢ocuklar icin ergenlik
ve biiyiime hizi tizerindeki etkileri iyi
bilinmektedir ve bu, yetiskinlige kadar devam
eden etkilere sahip olabilir. Gelisme geriligi
pediatrik iBH hastalarinin % 15-40’inda
bulunmaktadir.* Miimkiin oldugunca beslenme
durumunun degerlendirilmesi, teshisi ve
optimizasyonuna dzel dikkat gosterilmelidir.
2019'da yapilan bir calismada, Birlesik Krallik
ve Yunanistan'daki deneyimli iBH tedavi
merkezlerinde yetersiz beslenme riski yliksek olan
yetiskin hastalarin viziti sirasinda sadece yaridan
biraz fazlasinda beslenme hakkinda tartisildig
bildirilmistir.*®

Glinimiizde obezite yetiskin Crohn
hastalarinda sorun haline gelmeye basladi.*
Obezite ve 6zellikle sarkopenik obezite, osteopeni,
hastalik progresyonu, metabolik sendrom ve
kardiyovaskiiler hastalik igin bagimsiz risk
faktorleridir.*” Obezitenin kiimiilatif etkileri ve
sistemik inflamasyon IBH hastalarinda zaten
hastalik nedeniyle artmis olan kardiyovaskiiler
riskleri artirir®®

Yagsiz viicut kitlesindeki azalma ve artmis
abdominal adipozite hem Crohn hastaliginda
hem de Ulseratif kolitte yaygindir ve remisyona
ragmen devam edebilir.*® Takipte BMI gibi
onemli antropometrik Slgiimler gézden
kacabilmektedir. Yagsiz doku kiitlesi 6lgtimlerini
beslenme degerlendirmesine dahil etme-DEXA
veya sik kullanilan kesitsel goriintiileme
modalitelerinin protokollerini basitge degistirerek
ve diger géstergeleri kullanarak- iBH’da yetersiz
beslenmenin tespitini ve yonetimini iyilestirebilir.

Sonug: Oberzite artik iBH hastalarinda énemli bir
beslenme sorunudur. Ozellikle sarkopenik obezite
¢Oziilmesi gereken anahtar bir komorbidite nedeni
olarak distintilmelidir. Diizenli multidisipliner ekip
calismasi ve yagsiz doku kiitlesi 6l¢timlerinin bir
hedef olarak takibi, beslenme ve klinik sonuglari
iyilestirmek icin hedeflenebilir.

Hata 8 Mikrobesin eksikligini
degerlendirirken inflamatuar durumu
hesaba katmamak

Vitamin ve eser element (VEE) eksiklikleri,
genellikle vucut depolari 6nemli 6l¢lide
tiikendiginde klinik olarak belirgin hale gelir.
Boyle bir durumda klinik belirtilerin ve
laboratuvar bulgularinin yorumlanmasi zorlu ve
yaniltici olabilmektedir. Sistemik bir inflamatuar
yanitin varlig1 VEE eksikliginde serum
seviyelerinin hatali yorumlanmasina neden
olabilir.** Boyle durumlarda serum seviyesi
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Sekil-2 | Sistemik inflamatuar yanitin plazma vitamini ve eser elementlerin konsantrasyonu lizerindeki etkisinin

biytikligl (ylizde degisim).®

degisimi asiri oranda olabilmektedir (Sekil-2).5*
Ferritin ve seruloplazmin disindaki 6zellikle
selenyum, ¢inko, A, B6, C ve D vitaminleri igin
serum seviyeleri genellikle oldugundan ¢ok daha
disuk hesaplanmaktadir. Selenyum, B6 ve

C vitamini seviyeleri, 5-10 mg/l kadar diisiik CRP
seviyelerinde bile 6nemli 6lgiide disebilir.
Sonuglar CRP ve alblimin seviyeleri ve mevcut
klinik durum gozetilerek yorumlanmalidir. Spesifik
bir endikasyon olmadikga, dusiik seviyeleri replase
etmek icin yliksek dozlar verme egiliminden
kacinin ve ideal olarak VEE diizeylerini 5nemli

bir sistemik enflamatuar yanit olmadiginda
degerlendirin. (Sekil-3)

Sik erisilebilir olmasa da VEE’nin eritrositer
seviyeleri, yliksek derecede dalgalanma egilimi
gosteren plazma seviyelerinden ¢ok daha
fazla gercek diizeyi gosterebilmekte olup
selenyum ve B2/B6 gibi element ve vitaminlerin
seviyelerini akut inflamasyon durumunda dogru
yansitabilmektedir.®®

Sonug: ideal olarak spesifik bir indikasyon

olmadikga, sistemik bir inflamatuar yanit
durumunda VEE eksikligi testlerinden
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kacinilmalidir. Diisiik VEE seviyeleri sistemik
inflamasyona 6nemli 6lgtide eslik edebilir ve
hemen replasman yapilmadan 6nce daha sakin
bir durumda uygunsa yeniden degerlendirmek
akillica olacaktir. Test sonuglarini yonetirken diyet
yaklasimi kullanilmalidir.

Hata 9 Niitrisyon eksikliklerine tani
koyamama ve tedavisi eksikligi

Demir, D vitamini, B12 gibi bazi niitrisyon
eksikliklerinin yonetimi, sik gortilmelerinden
dolayi sistematik bir tani ve tedavi algoritmasi
dahilinde yapilmalidir. Ornegin demir eksikliginin
iBD hastalarinda prevelasni % 36-90 arasinda
olmakla birlikte D vitamin eksikligi ve benzer
sekilde ozellikle ileal rezeksiyonu olanlarda
B12 eksikligi hastalarin tigte birinine kadar
goriilebilmektedir. Bu eksikliklerin hastaligin
gidisi ve yasam kalitesi tizerine 6nemli etkileri
bulunmaktadir.**?

Kanita dayali kilavuzlar giinluk klinik pratige
kullanisli bir cerceve ¢izmektedir.**>* Anemisi olan
IBH hastalarinda, ileri malignite kosullarinda
anemisi olanlara esdeger yasam kalitesi
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bozukluklari bulunmaktadir.>* Aneminin 6nemli
bir nedeni olan demir eksikligi uygun sekilde
tedavi edilmelidir ancak demir eksikligi anemisini
kronik hastalik anemisinden ayirmak 6nemlidir.
Artik demir eksikligi anemisinin tedavisi
tatminkar bir yerdedir ve aktif hastalik
durumunda hemoglobin ve demir depolarini
normallestirmek icin intravendz preparatlarin
hizli kullanimi 6nerilmektedir.>>%

Niitrisyonel eksiklikleri degerlendiririken
kullanilan referans degerlerin tiim hastlar igin
kapsayici olamayabilecegi, belli gruplarda
referans degerlerin degisebilecegi 6zellikle
pediatrik gastroenterologlar tarafindan dikkate
alinmaldir. Gergekte referans degerler,
niitrisyonel eksikliklerin bir halk sagligi problemi
oldugu toplumlarda siklikla yetiskin popiilasyon
baz alinarak ya da kiiclik 6rneklem sayisiyla
degerlendirilmis olup yasla beraber gelebilecek
fizyolojik degisimleri yansitmamaktadir.** Hem
yetiskin hem de pediyatrik hasta gurubunda
degerlendirme yapilirken, yliksek diizeyde emilim
bozuklugu olan durumlar, folat metabolizmasini
antagonize eden metotreksat gibi ilaglarla tedavi
gibi spesifik metabolik ve beslenme konddiisyonlari
dikkate alinmalidir. Uzun siireli ishalde kronik
sodyum kaybi, 6miir boyu B12 tedavisi
gerektirebilecek ileal enflamasyon veya rezeksiyon
gibi anatomik degisimler de hesaba katilmaldir.

Sonug olarak hastalar, homeostazi siirdiirmek
icin normelde recete edilenden daha yiiksek
replasman dozlarina ihtiyag duyabileceginden
tedavi kisisellestirilmelidir.

Sonug: iBH hastalarinda yiiksek prevalanslari
nedeniyle demir, D vitamini ve B12 eksikliklerini
test etmek ve tedavi etmek icin sistematik bir
yaklasima sahip olun. Daha az goriilen eksiklikler
icin, endike olduklari test ve tedavi rejimlerini
kisisellestirin.

Hata 10 Niitrisyon yonetiminin 6nemli bir
parcasi olan egzersizi ihmal etmek

iBH'li hastalarin niitrisyonunu ve genel iyilik halini
optimize etmeye calisirken terapétik bir strateji
olarak egzersizi gormezden gelmek yanlistir.
Gastroenterologlar, son zamanlarda egzersizi
bir ilag recetesiymis gibi dneren ve egzersizin
ontindeki engellerin kaldirilabilmesi amacli
kilavuzlar yayinlayan onkoloji meslektaslarindan
ornek alabilir.*"*® Burada 6nerilen yapilandiriimis
ve desteklenen egzersiz programlaridir. Bazi
biiyiik onkoloji klinik calismalari -GiS maligniteleri
en yogun sekilde calisilanlardandir-egzersizin
hastalarin morbidite, mortalite ve yasam kalitesi
6lclimlerinde 6nemli faydalari oldugunu
gostermektedir.>*®* Bu calismalarda IBH
hastalarinda da siklikla goriilen egzersiz
engellerinin (6r.mide bulantisi, ishal, istahsizlik,
stomalar, yorgunluk) tistesinden gelinebilmistir.
iBH alaninda biiyiik 6lcekli randomize
kontrollii calismalar eksik olsa da egzersizin
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Sekil-3 | Laboratuvar biyobelirtecleri ile vitamin ve eser element (VEE) durumunun degerlendirilmesi igin bir
karar algoritmasi. Gerasimidis K, et al. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2020; 70: 873-881 © 2020 by ESPGHAN and

NASPGHAN, Wolters Kluwer’in izni ile alinmistir.

bu popiilasyonda 6zellikle osteopeni,

sarkopeni ve yasam kalitesi icin uygun, glivenli
ve faydali olduguna dair giderek artan sayida
kanit bulunmaktadir.?*%3 Bununla birlikte, IBH’da
yorgunluga yonelik uygulamalari degerlendiren
2020 Cochrane incelemesinde, egzersiz igin
spesifik bir oneriyi destekleyici yeterli kanit
bulunamamisitir.% Yaklasik 2 bin hastayi iceren
2015 tarihli prospektif bir calisma, remisyonda
olan Crohn hastalarinda galismanin bir parcasi
olarak daha gok egzersiz yapan gurubun 6 aylik
alevlenme olasiliginin 6nemli 6lglide daha diistik
oldugunu gostermistir [Diizeltilmis RR 0.72, 95%
C10.55-0.94, p=0.02].65 2010’da yapilan sistematik
derleme ve diger daha yeni tarihli calismalar
benzer sekilde IBH'li hastalarda artan fiziksel
aktiviteye bagli olarak azalmis hastalik
aktivitesini rapor etmektedir.66 ESPEN kilavuzlari,
IBH'li tim hastalar icin dayaniklilik egzersizinin
yani sira sarkopenisi olan veya risk altinda olanlar
icin agirlik kaldirma egzersizlerini 6nermektedir.*

Sonug: Egzersiz IBH hastalarinda giivenli ve biiyiik
olasilikla da faydalidir. Gastroenterologlar, iBH
hastalari icin mevcut diger beslenme stratejilerini
tamamlamak icin “egzersizilagtir” felsefesini
kullanmali ve desteklemelidir.
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