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                                              ÖZET 

GİRİŞ VE AMAÇ: Kolanjit, safra yolu enflamasyonu ve enfeksiyonu ile 

karakterize bir hastalıktır. Biliyer obstruksiyon bulguları ve safrada bakteri artışı ile 

karakterize bir tablodur. Etyolojisinde koledokolitiazis, benign biliyer darlık, 

malign biliyer darlık ve primer sklerozan kolanjit gibi hastalıklar yer alır. Tanısında 

kullanılan klinik bulgular; biliyer sistem hastalığı, ateş ve/ veya titreme, sarılık, sağ 

üst kadran ağrısı iken laboratuar bulgularında ise lökositoz, C Reaktif Protein (CRP) 

yüksekliği, anormal transaminaz düzeyleri, görüntüleme bulguları olarak da 

koledok ve/ veya intrahepatik safra yollarında dilatasyon tespit edilebilir. Biz bu 

çalışmamızda indetermine safra yolu darlığı kliniği olan kolanjitli hastalarda 

safradaki karsinembriyonik antijen (CEA) ve karbonhidrat antijen (CA 19-9) 

düzeylerinin aktif hastalık ve iyileşme dönemindeki düzeylerini değerlendirerek 

benign-malign etyoloji ayrımında kullanılabilirliğini araştırmayı amaçladık. 

 

GEREÇ VE YÖNTEM: Çalışmaya SB. Sakarya Üniversitesi Eğitim ve Araştırma 

Hastanesi Gastroenteroloji kliniğinde kolanjit tanısı ile yatarak takip edilen 34 hasta 

dahil edildi. Bu hastalara  Endoskopik Retrograd Kolanjiopankreografi (ERCP) 

yapılarak nazobiliyer drenaj kateteri takılıp uygun şekilde safra örnekleri alınıp safra 

CEA ve CA 19-9 düzeyi bakıldı. Hastaların ateşsiz geçirilen 48. saat sonunda, var 

olan nazobiliyer katater yoluyla safradan aynı incelemeler tekrar edildi. Bu 

düzeylerdeki varsa değişimlerin hastaların dosyalarındaki son tanıları (malign biliyer 

darlık-benign biliyer darlık) ile olan ilişkisine bakıldı. 

  

SONUÇLAR: Çalışmaya 21’ i benign, 13’ ü malign olmak üzere toplam 34 hasta 

dahil edildi. Serum CEA değeri ve serum CA 19-9 değeri, tedavi öncesi ve sonrası 

dönemde, malign grupta benign gruptan anlamlı olarak daha yüksekti (sırasıyla 

(p=0.004, p=0.007), (p=0.014, p=0.007)). Safra CEA değeri ve safra CA 19-9 değeri, 

tedavi öncesi ve sonrası dönemde, benign ve malign hasta grubu arasında anlamlı bir 

farklılık göstermedi (sırasıyla (p=0.651,p=0.313) (p=0.764, p=0.721)). Benign hasta 

grubunda, tedavi sonrasında, serum CEA değeri ve safra CA 19-9 değeri istatistiksel 

olarak anlamlı bir değişim göstermezken (sırasıyla p=0.481, p=0.505), safra CEA 
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değeri ve serum CA 19-9 değeri istatistiksel olarak anlamlı bir düşme göstermiştir 

(sırasıyla p=0.006, p=0.010). Malign hasta grubunda, tedavi sonrasında, serum CEA 

değeri, safra CEA değeri, serum CA 19-9 değeri, safra CA 19-9 değerleri istatistiksel 

olarak anlamlı bir değişim göstermemiştir (sırasıyla; p=0.313, p=0.310, p=0.465, 

p=0.917). 

Çalışmamızda kolanjitle prezente olan indetermine safra yolu darlığı olan hastalarda 

özellikle safra CEA düzeyinin seri ölçümünün benign-malign ayırımında değerli 

olabileceği düşünülmüştür. 

 

TARTIŞMA: Safra darlık etyolojisinde ilk ekarte edilmesi gereken kolanjiosellüler 

kanserlerdir. Bu tanıda, serum ya da safra CEA ve CA 19-9 düzeyleri, sensitivite ve 

spesifiteleri değişkenlik gösteren belirteçlerdir. Çalışmamız safra CEA ve serum CA 

19-9 düzeylerinde saptanan düşmenin safra darlıklarının benign-malign etyoloji 

ayrımında kullanılabileceğini destekler niteliktedir. 

 

 

ANAHTAR KELİMELER: CEA, CA19-9, kolanjit, safra 
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                           İNGİLİZCE ÖZET (SUMMARY) 

 

Background and purpose: cholangitis, a disease characterized by inflammation and 

infection of the biliary tract. It is a manifestation characterized by bacterial growth 

and biliary obstruction signs. Its etiology includes choledocholithiasis, biliar stricture 

and primary sclerosing cholangitis. Clinicals findings for the diagnosis are biliary 

tract disease, fever and/or chills, jaundice, right upper quadrant pain whereas 

laboratory findings are leukocytosis, CRP  elevation, abnormal transaminase levels 

and imaging findings are identified as common bile duct and/or dilatation in 

intrahepatic bile ducts.In this study, we aimed to assess the CEA and CA 19-9 levels 

on biliary stricture patients with cholangitis during active disease and recovery peri-

od and investigate the availability of bening and malignant etiology distinction. 

  

Material-methods: The study included 34 hospitalized patients with a diagnosis of 

cholangitis at Sakarya University Training and Research Hospital. ERCP was 

performed and bile samples were taken in accordance with nasobiliary drainage 

catheter insertion and bile CEA and CA 19-9 levels were measured. Same examina-

tion of bile were performed through existing catheter at the end of 48 hours passed 

without fever. Changes in these levels-if any- were evaluated with patients final di-

agnoses (malign biliary stricture-benign biliary stricture) in their file.  

  

Results: A total number fo 34 patients including 21 with benign and 13 with 

malignant were included in this study. During pre and post treatment period, serum 

CEA and serum CA 19-9 levels of malignant group was significantly higher than 

benign group. (respectively (p=0.004, p= 0.007), (p=0.014, p=0.007)). Bile CEA and 

biliary CA 19-9 levels did not show a significant difference between benign and 

malignant group of patients during pre and post treatment period (respectively 

(p=0.651, p=0.313) (p=0.764, p=0.721)). In benign group of patients, while serum 

CEA and bile CA 19-9 levels did not vary statistically significant (p = 0.481, p = 

0.505), bile CEA and serum CA 19-9 levels showed a statistically significant 

reduction (p = 0.006, p = 0.010) after treatment. In malignant patients, serum CEA 
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level, bile CEA level, serum CA 19-9 level, biliary CA 19-9 levels did not show a 

statistically significant change (respectively p = 0.313 and p = 0.310, p = 0.465, p = 

0.917) after treatment. 

DISCUSSION: Cholangiocellular cancer should be eliminated first in biliary 

stricture etiology. In this diagnosis, serum or bile CEA and CA 19-9 levels, 

sensitivity and specificity are markers of variability. Our study concludes that 

detected dropping levels of bile CEA and serum CA 19-9 could be used to 

distinguish benign and malignant etiology of biliary strictures.  

 

Key words: CEA, CA 19-9, cholanjitis, bile 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Kolanjit, ilk olarak 1877 yılında Charcot tarafından ateş, sarılık ve karın sağ üst 

kadranda ağrı triadı ile tanımlanmıştır. 1959’ da ise Reynolds ve Dargan, kolanjitin 

şok ve mental durum bozukluğu ile karakterize olan ağır bir formunu bildirmişlerdir. 

Akut kolanjit, safrada bakteri bulunması ve biliyer obstruksiyon ile karakterizedir. İki 

koşuldan birinin olmaması durumunda kolanjit gelişmemektedir. 

Etyolojide başlıca koledokolitiazis, benign biliyer stenoz, biliyer anastomoz ve 

maligniteye sekonder darlık, sklerozan kolanjit ve safra yolu girişimleri rol 

oynamaktadır.   

Safra darlıklarının teşhisi genellikle zor olduğundan multidisipliner bir yaklaşım 

gerektirir. Geleneksel olarak, safra darlıkları temel laboratuar, karın görüntüleme ve 

endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi (ERCP) sonrasında tanı 

konulamadığında belirsiz kabul edilir. Safra darlıklarının % 30' u iyi huylu olabilir, 

ancak, büyük çoğunluğu kötü huyludur ve iki ana malignite pankreas adenokarsinom 

ve kolanjiokarsinoma olarak ayrılmaktadır. 

Karbonhidrat antijeni 19-9 (CA 19-9) ilk defa kolorektal kanserli hastalarda 

belirlenen bir tümör belirteci olmasına rağmen diğer gastrointestinal sistem ve 

Adenokanserli hastalarda da yüksek değerler saptanabilmektedir. Özellikle pankreas 

kanseri için sensitivitesinin yüksek olduğu saptanmıştır (%71-93). Biliyer sistem 

kanserlerinin %70-90’ ında yükseldiği bildirilmiştir. Ancak bazı benign safra yolu 

hastalıklarında da CA 19-9 değerinde non-spesifik yükselmelerin olduğu 

gösterilmiştir.  

Karsinoembriyonik antijen (CEA)  onkofetal bir glikoprotein olup normal mukoza 

hücrelerinden salınır. Özellikle kolon adenokarsinomlarında ise aşın miktarda 

saptanmaktadır. Ayrıca çalışmalarda mide, pankreas ve safra yolu kanserlerinde de 

kanda artmış CEA düzeylerinin tanısal değerliliği gösterilmiştir. Özellikle safra yolu 

kanseri varlığını ortaya koymada safra CEA düzeyleri ile ilgili de yapılan çalışmalar 

mevcuttur. Ancak koledok taşı gibi benign safra yolu hastalıklarında da safra CEA 

düzeylerinde non-spesifik yükseklikler saptanmıştır.    
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Karsinoembriyonik antijen  ile CA 19-9 kombine kullanımında biliyer sistem kanser 

tanısı için spesifite ve sensitivite artmaktadır. Bununla beraber benign hastalıklara 

bağlı gelişen kolanjit hastalarında da serum CEA ve CA 19-9 düzeylerinde anlamlı 

yükselmeler olduğu bilinmektedir.  

Bu çalışmadaki amacımız; kolanjit kliniği ile ünitemize başvuran indetermine safra 

yolu darlığı tespit edilen hastalarda serum ve safra sıvısında bakılan CEA ve CA 19-9 

değerlerinde hastalık iyileşme sürecindeki değişimlerin altta yatan etyolojinin 

benign-malign ayırımını yapabilmedeki değerliliğini ortaya çıkarmaktır. 
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                                    2.GENEL BİLGİLER 

 2.1.Anatomi 

Safra kesesi, karaciğerin sağ ve sol lobları arasında yer alan interlobar fissürün 

kaudal ucunda lokalize ovoid şeklinde bir organdır. Boyut ve şekil değişkliği 

göstermekle birlikte relakse durumdayken ortalama 10 cm uzunluğunda ve 3-5 cm 

çapında olup, duvar kalınlığı 2-3 mm’ dir. Hacmi normalde 30-50 cm3 kadardır. 

Ancak duvarının genişleme kabiliyetinin fazla olmasından dolayı 200-250 cm3’e 

kadar genişleyebilir (1). 

Dört kısımdan oluşur; 

 

1.Fundus 

2.Korpus 

3.İnfundubulum ( Hartmann poşu) 

4. Boyun (2) 

 

Safra kesesinin fundusu, önde veya aşağıda olup; ekseni, karaciğerin ön kenarına, 

boyun bölümü ekseni ise porta hepatise yöneliktir. Kesenin lokalizasyonu, karaciğer 

içinde safra kesesi fossası içine gömülü olabileceği gibi, iliak fossaya kadar sarkabilir. 

Bu sarkmanın klinik herhangi bir önemi yoktur (3,4). 

 

İnfundubulum veya Hartmann poşu olarak adlandırılan kısım boyun ile gövde 

arasındaki kısım olup kese taşları, en sık buraya yerleşir. Safra kesesinin boynundaki 

ve sistik kanal duvarındaki helikal şeklinde müköz membran katlantılarına ‘Heister 

valvlari’ ismi verilir. Safra kesesinin longitudinal boyutu 7-10 cm, antero-posterior 

(A-P) çapı 3-4 cm’ dir (5). 

 

Sistik kanal, safra kesesini ortak hepatik kanalla birleştiren bu kanalın uzunluğu 

değişken olmakla birlikte ortalama 2-4 cm arasında olup çapı 3-4 cm’ dir. 

Hepatoduodenal ligaman içinde ilerleyen sistik kanal ortak hepatik kanalın 

supraduodenal kısmıyla birleşir (6). 
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Safra yolları, intrahepatik ve ekstrahepatik olmak üzere iki bölüme ayrılır (Şekil 1). 

 

 

 

          Şekil 1. Safra kesesi ve ekstrahepatik safra yollarının anatomisi (7) 

 

İntrahepatik safra kanallarının anatomisi karaciğerin segmental anatomisini takip 

eder. Günümüzde karaciğer, “Couinaud” tarafından tanımlanan ve sınırlarını 

damarların çizdiği segmentasyon sistemine göre, sekiz ayrı segmente ayrılmıştır 

(Şekil 2). Orta hepatik ven, inferior vena kava ve safra kesesi yatağını birleştiren 

longitüdinal düzlem ile karaciğer sağ ve sol loblara ayrılır. Sağ hepatik venden 

geçen uzunlamasına düzlem sağ lobu ön (8 ve 5) ve arka (7 ve 6) segmentlere 

ayırır. Sol hepatik venden geçen longitüdinal düzlem de sol lobu iç (4A ve 4B) ve 

dış (2 ve 3) segmentlere ayırır. Bu 3 düzlemle karaciğer 4 parçaya ayrılmıştır. Bu 4 

parça portal venden geçen aksiyal bir düzlemle ikiye ayrılırsa ortaya 8 segment 
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çıkar. 

1.segment, ligamentum venozum ve inferior vena kava fissürleri arasında kalan 

kaudat lobdur (8). 

 

Şekil 2. Karaciğerin segmental anatomisi (I:Kaudat lob, II: Sol lob lateral segment 

superior subsegment, III: Sol lob lateral segment inferior subsegment, IVa: Sol lob 

medial segment superior subsegment, IVb: Sol lob medial segment inferior 

subsegment, V:Sağ lob anterior segment inferior subsegment, VI: Sağ lob posterior 

segment inferior subsegment, VII: Sağ lob posterior segment superior subsegment  

VIII: Sağ lob anterior segment superior subsegment) (9) 

İntrahepatik safra yolları portal triadda hepatik arter ve portal ven dalları ile birlikte 

bulunur. En küçük interlobuler kanallar birleşerek septal safra kanallarını oluşturur, 

septal kanallar da sağ ve sol ana hepatik kanalları meydana getirir (10). Sağ hepatik 

kanal ana safra kanalının hemen yakınından dallanmaya başlar ve yaklaşık hastaların 

%60’ ında sağ lob posterior segmentini direne eden dorsokaudal dal ve anterior 

segmenti direne eden ventrokranial dala ayrılır. Sağ posterior kanal 6. ve 7. 

segmentleri, sağ anterior kanal 5. ve 8. segmentleri direne eder. Sol hepatik kanal 

daha anteriordadır ve sağ hepatik kanala göre daha uzun ve geniştir. Sol hepatik 
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kanalın sağa göre daha uzun olması obstrüksiyonlarda dilatasyona yatkınlığa neden 

olur. Kaudat lobu direne eden safra kanalı, genellikle sol veya sağ hepatik kanal ile 

birleşerek duktal drenajı değişiklik gösterir (4, 11, 12). 

Sağ ve sol hepatik kanal birleşerek ortak hepatik kanalı oluşturur. Ekstrahepatik 

safra yollarının başlangıç bölümünü, ana hepatik kanal oluşturur. 2-4 cm 

uzunluğundaki ana hepatik kanal omentum minusun ligamentum  hepatoduodenale 

parçasının sağ kenarında, arteria hepatikanın ve vena portanın sağında ve her iki 

damarın ventralinde bulunur. Omentum minus içinde dar bir açı yaparak duktus 

sistikus ile birleşir ve koledoğu oluşturur. Bu birleşme bazen çok yukarıda, bazen 

çok aşağıda olabilir. Çok nadir de olsa ana hepatik kanal ve sistik kanal hiç 

birleşmezler ve ayrı ayrı duodenuma açılırlar (11). 

Koledok, ortalama  7-11  cm  uzunluğunda  ve  5-10  mm  genişliğindedir. 

Koledoğun dört parçası vardır: 

1. Supraduodenal bölüm: Hepatoduodenal ligaman içinde bulunur. 

2. Retroduodenal bölüm: Vena kava inferiorun anteriorunda bulunur. Uzunluğu 1.5-

2 cm’dir. 

3. Retropankreatik bölüm: Posteriorunda vena kava inferior, solunda vena porta 

bulunur. 

4. İntramural bölüm: Duodenum ikinci kısım duvarında bulunur. Bu parçanın 

uzunluğu 1-1.5 cm’dir. Bu kısım duodenum duvarını çaprazlar ve vater papillasında 

duodenuma açılır. Ampulla Vateri pankreatobiliyer kanalın papilla içindeki 

dilatasyonudur. Ampulla Vateri düzeyinde ortak safra kanalı ve pankreatik kanal 

distal ucunu çevreleyen ve safra akışını kontrol eden düz kas hücrelerine Oddi 

sfinkteri adı verilir (13-15). 

Arterleri; Safra kesesi ve sistik kanalı genellikle a.hepatica propria’ nın sağ dalından 

ayrılan sistik arter besler.  

Venleri;  Safra kanalları ve safra kesesi boynunun venleri kısmen portal vene kısmen 

de doğrudan karaciğer venlerine açılır. Sistik ven portal venin sağ dalı ile birleşir. 

Safra kesesinin fundus ve korpus bölümlerinin venleri, doğrudan karaciğere açılır.  

Lenf drenajı; pankreas başından gelen lenfatikler ile anastomoz yapar.  

Sinirleri; Çölyak pleksustan çıkmaktadır. Bu pleksusa sempatikler n. Splanchnicus’  
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lardan, parasempatikler ise n. Vagus’ tan gelir. Sensitif lifler de sağ n. Phrenicus’ 

dan gelir. 

Pankreas, anterior pararenal mesafede, duodenum kavsi ve dalak hilusu arasında 

retroperitoneal olarak yerleşmiş, endokrin ve ekzokrin fonksiyonları olan bir organdır. 

Uzunluğu 12-20 cm, genişliği 3-5 cm, kalınlığı 1-3 cm arasında değişmektedir. Baş, 

unsinat proçes, boyun, gövde ve kuyruk olmak üzere beş kısımda incelenir. Ana 

pankreatik kanal (Wirsung kanalı) pankreasın kuyruğundan başa doğru uzanarak, 

sıklıkla ‘Oddi sfinkteri’ vasıtasıyla duodenumun ikinci parçasına direne olur. Ancak 

olguların %10’ unda embriyolojik olarak dorsal endoderm yaprağından gelişen 

pankreas baş bölümünün drenajı aksesuar pankreatik kanal vasıtasıyla (Santorini 

kanal) minör duodenal papillaya olur (Şekil 3).  

 

 

 

Şekil 3. Pankreatikobiliyer ağaç (K: Koledok, SK: Santorini Kanalı, WK: Wirsung Kanalı, 

PB: Pankreas Başı, PG: Pankreas Gövdesi, PK: Pankreas Kuyruğu, mP: Minör Papilla, MP: 

Major Papilla, D: Duodenum) (23) 
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2.2. İndetermine Safra Yolu Darlığı  

Safra darlıkların teşhisi genellikle zor olduğundan multidisipliner bir yaklaşım 

gerektirir. Geleneksel olarak, safra darlıkları temel laboratuar, karın görüntüleme ve 

ERCP sonrasında tanı konulamadığında belirsiz kabul edilir. 

Safra darlıklarının % 30' u iyi huylu olabilir, ancak  büyük çoğunluğu kötü huyludur 

ve iki ana malignite pankreas adenokarsinom ve kolanjiokarsinoma olarak 

ayrılmaktadır (16). Safra darlıklarındaki malignite ameliyat öncesi teşhis edilemez 

ise nihai karar için büyük bir ameliyat gerekebilir.  

Cerrahi literatür cerrahi rezeksiyon uygulanan hastaların yaklaşık % 15-24’ ünün iyi 

huylu etyoloji olduğunu söyler, ancak iyi huylu etyolojiyi maligniteden kesin olarak 

ayırt etmek için klinik yada radyolojik herhangi bir özellik bulunmamaktadır. Bunun 

için en uygun tedavi ve olası ameliyat planlaması için operasyon öncesi malignitenin 

teşhisi çok önemlidir.  

Safra kanalı prosimal ekstra hepatik kısmı; dolayısıyla belirsiz safra duktus darlığı 

olan hastalarda ana hedef altta yatan bir kolanjiokarsinomayı ekarte etmektir. Belirsiz 

darlık hastalarında uygulanan klinik yaklaşım, geniş kapsamlı bir fizik muayeneyi 

içermelidir. Özellikle maligniteyi işaret eden kilo kaybı, karın veya sırt ağrısı, 

kötüleşen genel fiziki durum ve son bir yıl içinde geçirilen ameliyatlar gibi 

durumlara özen gösterilmelidir. 

Safra darlıkların kesin insidansı bilinmemektedir ve tahminler sadece post-

kolesistektomik darlıklarda mümkündür.  Biliyer striktür genellikle tıkanma sarılığı 

hastalarında ERCP veya Manyetik Rezonans Kolanjiopankreatografi (MRCP)’ de 

belli olmasına rağmen karaciğer fonksiyon testi anormalliği olan ya da olmayan diğer 

hastalarda da gözlenebilir. İyi huylu bir etyoloji kesinlikle tanımlanabilir olmadıkça 

tıkanma sarılığı olan hastalarda tüm safra kanalı darlıkları malign kabul edilmelidir. 

Sarılık olmayan safra darlıkların önemi ve bunların malign olma oranı daha azdir. 

Benign safra darlıklarının en sık karşılaşılan nedenleri arasında iatrojenik (karaciğer 

nakli veya kolesistektomi sonrasi), kronik pankreatit, primer sklerozan kolanjit, 

otoimmün hastalıklar (pankreatit veya kolanjit), Mirizzi sendromu ve iskemik 

kolanjiopati bulunmaktadır. Malign safra kanalı darlıkları genellikle pankreas 

adenokarsinomu ve kolanjiokarsinoma nedeniyle ve bazen de metastatik pankreas 

veya karaciğer kanseri, safra kanalının içine büyüyen ampuller tümörler, safra ya da 
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malign periportal lenf nodları tıkayan safra kesesi kanseri sebebiyle olur (Tablo 1) .  

Pankreas kanseri distal koledok striktürleri olan hastalarda en önemli husustur. Bu 

kanser bir kitle lezyonu ile kendini belli etmesine rağmen, klinik muayenede 

hastaların yaklaşık yarısında bilgisayarlı tomografi (BT) taraması veya manyetik 

rezonans görüntüleme (MRG) ile tanımlanamaz (16,17). Bu hastalarda kitle 

genellikle endoskopik ultrason (EUS) la tanımlanabilir ancak bazı durumlarda 

malignitenin sitolojik tanısı zor olabilir. 

Kolanjiyokarsinom safra kanalının orta ve proksimal ekstra-hepatik kısımda darlık 

olan hastalarda en ciddi patolojik tanı olup belirsiz safra kanalı darlığı olan 

hastalarda ana odak noktası potansiyel kolanjiokarsinomayı ekarte etmektir. Belirsiz 

darlık hastalarına klinik yaklaşım ayrıntılı bir geçmiş sorgulama ve fizik muayeneyi 

içermelidir. Özellikle son ameliyatları, performans durumu veya giderek kötüleşen 

genel durum, kilo kaybı, karın veya sırt ağrısı da dahil olmak üzere maligniteyi 

gösteren 'uyarı işaretleri'  dikkate alınmalıdır. 

 

Benign 

 

 İyatrojenik (karaciğer 

transplantasyonu, 

kolesistektomi) 

 Primer sklerozan kolanjit 

 Kronik pankreatit 

 Otoimmün pankreatit 

 IgG4 ilgili kolanjiopati 

 Otoimmün kolanjit 

 Mirizzi Sendromu 

 Enfeksiyonlar (tüberküloz, viral, 

paraziter,HIV kolanjiopati) 

 İskemik 

 Vaskülit 

 Travma 

 Radyasyon tedavisi 

 

Malign  

 

 Pankreas kanseri 

 Kolanjiyokarsinom 

 Metastatik hastalık 

 Lenfoma 

 

Tablo 1. Safra darlıkların etyolojisi 

 

Kolanjiyokarsinom teşhisi için en çok kullanılan tümör belirteçleri CA 19-9 ve 

CEA’dır. Diğer araştırılmış bulunulan tümör belirteçleri transtiretin (TTR), 
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interlökin-6 (IL-6), musin-5AC (MUC5AC) ve matriks metaloproteinaz-7 (MMP-7) 

(18-21) olup, bunlarin belirsiz safra darlığı olan hastaların tedavisinde klinik karar 

verme sürecine yararları oldukça sınırlıdır ve rutin klinik kullanım için tavsiye 

edilmezler. 

 

 2.3.Radyolojik testler 

 

  2.3.1.Abdominal Ultrasonografi 

 

Ultrasonografi (USG) biliyer sistem patolojisinden şüphelenilen olgularda klinik 

soruların birçoğuna cevap verebilen, kolay uygulanabilen, invaziv olmayan, 

radyasyon riski taşımayan bir işlem olması nedeniyle ilk kullanılan görüntüleme 

yöntemi haline gelmiştir. Safra yolları patolojilerinde USG’ nin duyarlılığı yapan 

kişiye bağımlı olarak değişmekle birlikte, safra yollarında genişleme bulunmaması 

halinde tanı zorlaşmaktadır. Obez hastalarda veya duodenum ve kolon gazları 

nedeniyle koledok distali ve periampuller bölge görüntülenmesi iyi olmayabilir. 

Uygulama kesenin fizyolojik kontrakte durumunu önlemek amacıyla en az 6 saat 

açlık sonrası yapılmalıdır (22,23).  

Ultrasonografi intrahepatik safra dilatasyon ve tıkanıklığın düzeyinin 

saptanmasında % 100’ e yaklaşan bir yüksek duyarlılığa sahiptir, ancak yapıların 

veya kitleler gerçek tespitindeki verimi düşüktür (24-27). 

 

  2.3.2.Bilgisayarlı tomografi 

 

Hepatobiliyer hastalıkların tanısında USG’ den sonra ikinci sıklıkta kullanılan ve çok 

kesitli cihazların gündeme gelmesiyle önemi giderek artan bir tanı yöntemidir. 

Hepatobiliyer sistemde herhangi bir lokalizasyonda yer alabilecek yer kaplayıcı 

lezyonların tespiti ve karakterizasyonunda, biliyer sistemden köken alabilecek 

tümöral lezyonların evrelendirilmesinde ve gaz gibi nedenlerle USG ile yeterince 

değerlendirilemeyen olgularda BT kullanılmaktadır. Bilgisayarlı tomografi, yer 

kaplayan lezyonların yanı sıra kolesistit ve pankreatit gibi ciddi komplikasyonlara 

neden olabilecek hastalıkların tanısı ve komplikasyonlarının takibinde de önemli bir 



11 

role sahiptir. Safra kesesi taşı tanısı genellikle USG ile konulmaktadır ancak safra 

kesesinin değerlendirilmesinin güç olduğu obez ve uyum sağlayamayan olgularda 

BT tanıda yararlı olabilmektedir. Taşların dansitesi kalsifikasyon derecesine göre 

farklılık gösterebilir; çok küçük taşlar gözden kaçabilir. Kese kontrakte olduğunda 

tanı da güçleşir (28). Bilgisayarlı tomografinin en önemli iki dezavantajı iyonizan 

radyasyon maruziyeti ve iyotlu kontrast maddelerle gelişebilen hipersensitivite 

reaksiyonlarıdır. 

Bilgisayarlı tomografi özellikle safra malignitesini tespitte (özellikle hiler lezyonlar), 

trans-abdominal ultrasona göre çok daha yüksek bir duyarlılığa sahiptir (% 69 , % 47) 

(29). Kontrast hızlı enjeksiyonu ile birlikte kullanılan çok dedektörlü sarmal 

tarayıcıların gelişimi, bilgisayarlı tomografilerin çözünürlüğünü belirgin olarak 

artırıp, fokal lezyonların kontrast alımı ve klirens oranı sayesinde etyoloji hakkında 

ek bilgi sağlamaktadir. Duktal sızan kolanjiyokarsinom yaygın bir gizli kitle olmadan  

safra darlığına neden olur. Bu (vasküler dolum model safra kanalı tümörlerinde 

desmoplastik reaksiyonunun karakteristiği olan) geciktirilmiş aşamasında artarak 

arteryel aşamasında zayıflatıcı lezyon olarak ortaya çıkar (30,31) . 

Kolanjiyokarsinom tespitinde BT’ nin duyarlılık orani %40- 63 arasindadir ancak son 

çalışmalara göre arteriyel fazda hiler maligniteleri saptamada %100 e kadar bir 

duyarlılık göstermiştir (32-34). Ancak, çok dedektörlü CT (MDCT) güvenilir olarak 

benign darlıklarla maligni ayırt edemez. Çalışmalar BT görüntüleme kullanılarak 

safra darlıkların niteliğini tahminde %60-80 özgünlükle, %75-80 duyarlılıkta 

olduğunu göstermiştir (35,36). CT taramanin ek bir avantajı lokal yayılma, nodal ve 

damar tutulumu yanı sıra uzak metastaz hakkında bilgi sağlamasıdır (33) .Çok 

dedektörlü CT rezektabiliteyi belirleyen damar infiltrasyonu belirlememize yardımcı 

olabilir. Retrospektif çalışmalar arteriyel invazyon tespitinde %85 ve %97, portal ven 

tutulumunda %86 ve %97, sırasyla duyarlılık ve özgünlükte olduğunu bildirmişlerdir. 

Çok dedektörlü CT ameliyat öncesi bölgesel lenf nodu tutulumu  belirlenmesi için % 

53 duyarlılık ve % 95 özgüllük sağlar (37). Safra darlığı olan birçok hastada 

malignite tanısı sağlamasa da, CT ileri tanısal değerlendirme ve planlamada yardımcı 

olabilir. 
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 2.3.3. Manyetik rezonans görüntüleme/manyetik rezonans 

kolanjiopankreatografi 

 

Manyetik rezonans kolanjiopankreatografi ilk defa 1991 yılında Wallner ve ark. 

tarafından genişlemiş safra yollarının görüntülenmesi için ortaya atılan, T2 ağırlıklı 

sekansın kullanıldığı invaziv olmayan bir MRG yöntemidir. MRCP’ de kullanılan 

teknik MR ürografi ya da MR miyelografide kullanılan teknikle aynıdır ve tümüne 

MR hidrografi adı verilir (38). 

Manyetik rezonans kolanjiopankreatografi, ERCP tekniği başarısız olmuşsa, ERCP 

kontrendike ise (akut pankreatit, akut kolesistit, gebelik, ağır kardiyopulmoner 

hastalık), biliyoenterik anastomoz ve Billroth 2 gibi cerrahi girişimler sonrasında, 

endoskop ile major papillaya ulaşmada zorluk olan durumlarda, laparoskopik 

kolesistektomi öncesi safra kanallarının koledok taşı ve anatomik varyasyonlar 

yönünden değerlendirilmesinde, BT kolanjiografinin yeterli bilgi vermemesi, 

pankreatobiliyer acillerde (akut pankreatit, akut kolesistit, akut biliyer obstrüksiyon) 

kullanılabilir(39). Endoskopik retrodgrad kolanjiopankreatografi, BT kolanjiografi, 

Perkütan Hepatik Kolanjografi (PTK) gibi tetkiklerde, olgulara iyonizan radyasyon 

verilmesi, kontrast madde alerjisi ve buna bağlı yan etkileri nedeniyle gebelerde, 

hafif ve orta derece böbrek yetmezliğinde kontrastsız MRCP inceleme rahatlıkla 

kullanılabilir (40).  

Uzun tetkik süresi, pahalı yöntem oluşu, bazı durumlarda  beraberinde kontrastlı 

veya kontrastsız abdomen MRG incelemeninde yapılmasını gerektirmesi, 

periampuller bölgenin görüntülenmesinde nispeten düşük duyarlılığı, MRG uyumsuz 

biliyer stentlerde kontrendike olması, asitli olguda düşük hassasiyeti, açlık 

gerektirmesi, solunum problemi olan hastalarda zor uygulanması ve klostrofobili 

olgularda uygulanamaması; bu yöntemin temel dezavantajlarıdır (40,41). 

Manyetik rezonans görüntüleme safra tıkanıklığı olan hastalarda karın kesitsel 

görüntüleme için giderek daha fazla kullanılmaktadır. MDCT’ ye göre MRCP 

avantajları iyonlaştırıcı radyasyon eksikliği,  safra darlıkların yerini ve kapsamını 

belirlemekte kullanılan yüksek kalitedeki kolanjiyografileri sağlamasi ve genellikle 
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ERCP ile endoskopik terapide rehberlik etmesidir. Endoskopik retrograd 

kolanjiopankreatografi ile ilişkilendirilen akut pankreatit riski nedeniyle, özellikle 

düşük hacimdeki merkezlerde MRCP safra darlıkları olan hastaların ilk 

değerlendirmesi için tercih edilir. Kontrast madde enjeksiyonu ERCP sırasinda 

yeterli safra drenaji sağlanamayan hastalarda zor tedavili kolanjite neden olacağından 

safra içine kontrast enjeksiyonu olmadan kolanjiyogram elde etmek önemlidir 

(42,43). Manyetik rezonans kolanjiopankreatografi safra darlıkların  seviyesinin ve 

morfolojisinin değerlendirilmesinde ERCP’ ye benzer bir yüksek duyarlılık ve 

özgünlük sağlar (35, 44, 45).  

4711 şüpheli safra tıkanıklığı var olan hastaları içeren 67 çalişmada, MRCP 

tıkanıklılık düzeyinin belirlenmesinde %98 duyarlılık ve özgünlük gösterirken, 

malignite tanısında bu oranlar %88 ve %95 olmakla birlikte, bu oran difüzyon 

ağırlıklı görüntüleme (DWI) kullanılarak geliştirilebildiği ifade edilmiştir (46). 

Manyetik rezonans kolanjiopankreatografi bununla birlikte, benign darlıkları 

maligniteden ayırt etmede %38-89 arasında duyarlılık ve %70-85 arasinda özgünlük 

(36,47,48)sunarken, kolanjiyokarsinom ile safra kanalının tutulumunda %88-96 

oranında bir tahmin yeteneği vardir (45,49). MR görüntüleme kullanımının 

dezavantajları yüksek maliyeti, uzun görüntüleme süresi, hareket artefaktı ve tanı 

için sitolojik örnekleri elde etmekteki zorluklardır. 

Şüpheli hiler tıkanıklığı (ekstrahepatik safra kanalının genişlemesi olmadan 

genişlemiş intrahepatik safra) olan hastalar darlık bulma ve bazen kitle belirleme 

yanında, aynı zamanda safra yolları haritası için MRG/ MRCP’ den faydalanabilir. 

Bu bilgiler safra drenajı icin ERCP sırasında paha biçilmezdir. Ekstra hepatik safra 

tıkanıklığı (intra ve ekstra hepatik safra hem dilatasyon)olan hastalarda, pankreas 

protokolü ile BT daha anlamlı bilgi verir ve klinik pratikte tercih edilir. 

 

2.3.4. Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi 

 

Yandan görüşlü bir endoskop aracılığı ile papilla vateri’ nin kanüle edilerek, safra 

yolları ve pankreas kanalının kontrast madde verilerek radyolojik olarak 

görüntülenmesine dayanılan bir işlemidir. İlk defa 1968 yılında endoskop 
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kullanılarak safra ve pankreas kanalı kanüle edilmiş, 1974 yılında ise papillotomi ve 

koledoktan taş çıkarılması işlemi gerçekleştirilmiştir (50). 

 

 

Endikasyonları:  

1. Biliyer Sistem Hastalıkları:  

 Obstrüktif sarılık  

 Diğer modalitelerde birşey saptanmamasına rağmen klinik olarak biliyer 

sistem hastalığı düşünülüyorsa 

 Kolesistektomiden önce koledoğun değerlendirilmesi 

 Biliyer anatomide varyasyon şüphesi  

2. Pankreatik Hastalık:  

 Pankreatik malignensi ihtimali (BT ve USG ile kesin tanı konulamıyorsa)  

 Kronik pankreatit şüphesi  

 Rekürren pankreatit  

3. Ampuller Hastalık:  

 Neoplazm  

 Stenoz  

 

Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografinin teknolojik gelişmelere paralel olarak 

safra yolları ve pankreas hastalıklarında hem tanısal hem de tedavi edici bir araç 

olarak önemi hızla artmaktadır. Cerrahiye göre daha az invaziv bir yöntem olması, 

endoskopik sfinkterotomi (ES) temelli girişimlerdeki başarısı nedeniyle safra yolu 

hastalıklarının tedavisinde cerrahinin önüne geçmiş ve ana bir yöntem haline 

gelmiştir. Endoskopik sfinkterotomi, koledoktan taş çıkarılması, biliyer darlıkların 

balonla dilatasyonu, safra yollarına ve pankreatik kanala plastik veya metalik stent 

takılması, kolesistektomi sonrasında gelişebilecek safra yolları yaralanmalarının 

tedavisi, cerrahi sonrası kalan taşların çıkarılması, küçük safra sızıntılarının ve 
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anastomoz bölgesinde gelişebilecek darlıkların tedavisi ERCP ile başarıyla 

gerçekleştirilen başlıca işlemlerdir (51). 

 

Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografinin özellikle ES yapılanların 

yaklaşık %7-10’ unda komplikasyonlar olur. Kanama, kolanjit, pankreatit, duodenal 

perforasyon, gram negatif şok gibi hayatı tehdit eden durumlar %2-3 iken, literatürde 

mortalite oranı %0,8-1,2 arasında olduğu ifade edilmiştir. Bununla birlikte ERCP’ 

nin geç dönem komplikasyonları arasında 5 yıldan sonra %5-10 restenoz ve kolesistit 

vardır (52,53). Şiddetli duodenal inflamasyonda, papiller stenozda, koledokosel 

varlığında veya jukstapapiller divertikül gibi durumlarda vater papillasının 

kanülasyonu güçleşmekte ve tetkik gerçekleştirilememektedir (38). 

Yakın zamana kadar, ERCP safra tıkanıklığı olan hastalarda en yaygın olarak 

kullanılan tanısal prosedür oldu. Biliyer striktürün belirlenmesi, yerini ve kapsamını 

belirlemesi yanında sitolojik değerlendirme için de doku örnekleri de sağladı. Ortak 

safra kanalı ve pankreatik duktusta proksimal dilatasyonlu darlıkların (çift kanal 

işareti) sarılıklı hastalarda malign etiyolojisini gösterir (54).  

İntraduktal biyopsi ile kolanjioskopi gibi diğer teknolojiler, konfokal 

endomikroskopi ve dar bant görüntüleme de aynı zamanda ERCP sırasında 

kullanılabilir (55-57). Bu yeni teknikler doku ERCP sırasında daha çok tanısal doku 

örneklerine olanak sağlar ve sonuç olarak da belirsiz safra darlıklı daha az hasta olur. 

 

   2.3.5. Endoskopik Nazobiliyer Drenaj 

 

Nazobiliyer drenaj (NBD) tekniği, 1976’dan beri obstrüktif sarılık tedavisinde 

kullanılmaktadır (58). Biliyer drenajı temin etmek amacıyla plastik, metalik, kaplı, 

kapsız stentler kullanıma girse de, NBD halen ERCP pratiğinde başarılı şekilde 

kullanılmaktadır. Özellikle akut süpüratif kolanjit, safra yollarına açılmış kist hidatik 

gibi koyu safra, membran, kan drenajı olan olgularda işlem sonrası biliyer drenajı 

temin etmede NBD oldukça başarılıdır (59,60). Aralıklarla kateterin yıkanabilmesi 

ve gerektiğinde opak madde verilerek görüntüleme yapılabilmesi bu tekniğin 

avantajlarını oluşturmaktadır. Süpüratif kolanjitte, püy drenajı olduğunda yahut kist 

hidatikteki gibi membranlar ekstrakte edildiğinde işlem sonrası safra drenajının 
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devamını temin etmek amacıyla NBD veya biliyer stent kullanımı gündeme 

gelmektedir (61). Ayrıca zor , büyük ve çok sayıda taşı olan hastalarda koledokun 

temizliği tek seansta mümkün olmayabilir veya işlem süresi çok uzayabilir. Bu 

durumlarda da işlemi NBD kateteri koyarak veya stent yerleştirerek bitirmek 

endoskopistlerce tercih edilen bir yöntem olmuştur (62). Koagülopatisi olan 

hastalarda da sfinkterotomi yapılmadan balon dilatasyonu sonrası NBD/stent 

konması hastalarda biliyer drenajın sağlanmasında etkindir (63). Safra drenajının 

devamını temin etmede NBD kateteri veya plastik stentler kullanılabilir. Nazobiliyer 

drenaj kateteri takılmasının avantajları; hasta takibi esnasında tıkanan NBD 

kateterinin yıkanarak açılabilmesi,  radyoopak madde verilerek tekrar işleme gerek 

kalmadan safra drenajının kontrolüne imkan tanıması ve gerektiğinde yine işleme 

gerek kalmadan çekilebilmesidir. Nazobiliyer drenaj kateterinin dezavantajları ise:  

işlem süresini uzatması, oral kaviteden nazal yola geçirirken nadir de olsa 

zedelenmeye sebep olma ihtimali, uyumsuz hastalarda kateterin yerinden çıkması ve 

hastada rahatsızlık hissi oluşturmasıdır. 

 

  2.3.6. Endoskopik Ultrasonografi 

 

Endoskopik ultrasonografi safra tıkanıklığı olan hastaların tanı değerlendirilmesinde 

giderek daha fazla kullanılmaktadır. Distal safra yolu hastalıklarında sağladığı 

yüksek hassasiyet ve malign etyolojideki yüksek doğruluk yüzdesi sebebiyle 

görüntüleme testi tercihi olmuştur. Hiler darlıklarda teşhis için EUS eşliğinde ince 

iğne aspirasyon kullanımı (EUS FNA) ilk kez 2000 yılında safra darlıkların ve 

negatif fırça sitolojisi olan 10 hastada uygulanan bir fizibilite çalışmasında 

önerilmiştir (64).Yapilan çoklu calışmalar %40-90 arasında bir duyarlılık gösterirken, 

bunların çoğundaki duyarlılık orani %70’ den fazladır (65-71). Ancak bu çalışmaların 

çoğu ERCP ile sonuçsuz safra sitoloji hastalarını içermektedir (72). 

Daha önce yerleştirilen stentlerin varlığı bazı akustik gölgelelere sebep olabilir  ve / 

veya FNA iğnesinin ilgi alanına karışabilir olsa da, çalışmalar tanısal anlamda bir 

azalma olmadığını göstermiştir (65); ancak, EUS muayenesinin birkaç hafta 

öncesindeki safra stent varlığı reaktif hücresel atipiyle iltihap sebebiyeti olabilir; bu 

da sitoloji tanısını yok eder ve hastada EUS-FNA‘ nın özgünlüğünü ve duyarlılığını 
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düşürebilir. 

Özellikle proksimal ve orta koledok darlıkları olan hastalarda malign hücrelerin FNA 

yolu ile “seeding” i üzerinde önemli bir endişe olmuştur. Hepatosellüler karsinom ve 

perkütan safra dekompresyon perkütan biyopsi sonrası “seeding” tanımlayan olgu 

raporları bulunmaktadır (73, 74). 

Heimbach ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada hastaların % 83’ ünün (her 

altısından beşinde) kolanjiyokarsinom pozitif transperitoneal biyopsi sonrası periton 

karsinomatöz geliştirdiklerini göstermiştir (75). Bu çalışmanın sadece transperitoneal 

biyopsi yapılan 16 hastayı içerdiğini ve bunlardan 13’ ünün perkutan biyopsi 

olduğuna dikkat etmek önemlidir. Bu kaygılar bazı transplant merkezlerinde EUS-

FNA’ nın kolanjiyokarsinoma sonucu karaciğer nakli için bir kontrendikasyon olarak 

kabul edilmesine yol açmıştır (76,77).  

Endoskopik ultrasonografi ayrıca ameliyat gerektirmeyen malignite infiltrasyon ile 

periportal lenf nodu genişlemesi gibi safra darlığının alternatif etiyolojisinin 

güvenilir olarak belirlenmesinde de rol oynar. Bazen, safra kanalındaki taşlar (hem 

proksimal ve distal safra kanalı olarak) ve sistik kanaldaki etkilenen taşlar (Mirizzi 

sendromu) ERCP ve EUS ile kesitsel karın görüntüleme ile tanımlanamayan safra 

darlığı hastalarında teşhis edilebilir. 

 

2.3.7. Intraduktal Ultrasonografi 

 

İntraduktal ultrasonografi (IDUS) bir tel tarafından yönlendirilen yüksek frekanslı 

ultrason probunun safra kanalına inserte edilmesiyle oluşturulur. Bu duktal duvar ve 

periduktal dokularda yüksek çözünürlüklü görüntüler sağlar (78). Yapılan birçok 

çalışma IDUS’ un ilişkili bir kitle olmadan evalue edilen safra darlıklarında %80 

ile %90 arasında bir duyarlılık ve tanısal doğruluğa sahip olduğunu göstermiştir. 

Benign darlıklarını malignden ayırt etme konusunda, ERCP ve IDUS beraber 

kullanıldığında tanısal doğruluğun tek başına ERCP veya IDUS’ a kıyasla daha iyi 

bir sonuç verdiğini gösterir (%88’  e oranla %76 ve %58)(79).  

Meister retrospektif olarak ERCP ile IDUS uygulanan 397 belirsiz safra darlığı 

hastasını incelediğinde IDUS’ un sırasıyla %97,6 %98 %92 ile duyarlılık, özgüllük 

ve doğruluğa sahip olduğunu rapor etmiştir (80). Buna ek olarak, IDUS, lokal T ve N  
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tümör evrelemelerinde %84, %73, %71 ve %68 oranında (sırasıyla T1 T2 T3 ve N1 

evremelerinde) doğrulukla tespit yeteneğine sahiptir, ancak yüksek frekanslı 

ultrasonik dalgaların sınırlı olması nedeniyle N evrelemesini tam olarak hesaba 

katamaz. 

İyi huylu darlıkların genel özellikleri arasında, kesitsel görüntülemeyle bulunan 

kitlesiz safra yolu tıkanıklığı hastalarında 7 mm’ den daha az safra kanalı duvar 

kalınlığı ve duvar bütünlüğünün kaybolmaması sayılabilir. IDUS muayenesi 

sırasında tanımlanabilir malignite düşündüren özellikler ise duvar kalınlaşması (> 10 

mm), duvar bütünlüğünün bozulması, hipoekoik kitle, vasküler invazyon, lenf 

düğümlerinin varlığı olarak sayılabilir(81-84). 

İntraduktal ultrasonografi safra darlıklarının incelemesinde önemli bir potansiyel 

yardımcıdır ancak ERCP uygulayıcıları EUS konusunda eğitimsiz olduklarından ve 

görüntüleri tam olarak yorumlayamadıklarından ötürü yaygın olarak 

kullanılmamaktadır. 

Ayrıntılı incelemeye rağmen, darlık etiyolojisi belirlenemeyen hastalarda, ERCP ve 

IDUS konusunda iyi eğitimli bir uzman endosonografi tarafından tekrarlı bir şekilde 

yapılan ERCP-IDUS incelemesi malignite olasılığı düşük olan cerrahi olmayan 

yöntemle tedavisi mümkün hastaların belirlenmesine yardımcı olabilir. 

 

  2.3.8. Kolanjiyoskopi 

 

Oral kolanjiyoskopi 1970’ li yıllarda literatüre girmesine rağmen, “mother-baby” 

endoskoplarına bağlı zorluklar (iki operatör ihtiyacı, uç manevra zorluğu, zaman 

gerektiren prosedürler ve endoskopinin kırılganlığı) dolayısıyla genel olarak kabul 

görmemiştir. Bu teknik “fırça sitolojisinin” düşük hassasiyeti sonucunda hekimlerin 

son zamanlarda ilgisini çekmiştir (85-87). SpyGlass adıyla bilinen kolanjiyoskopi 

kateter safra kanülasyon sonrası 4,2 mm’ lik terapotik duodenoskop kanalı 

yardımıyla uygulanabilen bir kolanjiyoskop olup, erişim ve taşıyıcı kateter optik prob 

için 0,9 mm kanala, 1,2 mm’ lik çaplı çalışma kanalına ve iki adet 0,6 mm’ lik 

sulama kanallarına sahiptir. Görsel yönlendirilmiş biyopsiler çalışma kanalından 

ilerletilebilir ve 3 Fr biyopsi forsepsi yoluyla örnekler elde edilebilir. ABD ve 

Avrupa’ da 15 merkezi kapsayan çok merkezli bir fizibilite çalışmasında, 297 hastaya 
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uygulanmış ve %89’ luk bir genel başarı ve %7,5’ lik bir komplikasyon oranı elde 

edilmiştir. Benign ve malign duktal anormalliklerini ayırt etmek için yapılan 

incelemelerde genel duyarlılık ve özgünlük oranları %78 ile %82 iken bu oran 

sadece ERCP kullanıldığında %51 ve %54’ tür. Ancak biyopsi histolojik duyarlılığı 

için yapılan değerlendirmelerde malignite tanısı doğruluk oranı %49’ dur (87). 

Japonyada yapılan bir diğer çalışmada, Fukuda malign ve benign striktürlerini ayırt 

etmek için peroral kolanjyoskopi ile ERCP’ yi kombine etmiş, %100’ lük bir 

duyarlılık, % 87,5’ lik özgünlük ve %93.5’ lik bir doğruluk elde etmiştir (86); ancak 

bunların çoğunda (84/ 97) standart bir peroral kolanjiyoskopi kullanılmış, kateter 

tipte kolanjiyoskopi ise sadece 97 hastadan 13’ ünde kullanılmıştır. 

Peroral kolanjiyoskopinin avantajları diğer çalışmalarda da teyit edilmiştir (86,88). 

Peroral kolanjiyoskopi ayrıca sfinkterotominin olduğu durumlarda tel üzerinde ultra-

ince bir endoskopi yardımıyla da uygulanabilir. Kolanjiyoskopi şu anda maliyet, 

zaman gerektiren prosedür, ek eğitim gereksinimi, düşük görüntü kalitesi, sınırlı 

çalışma kanalı ve kolanjit riski dolayısıyla yaygın olarak kullanılmamaktadır. 

 

  2.3.9. Konfokal lazer endomikroskopi 

 

Konfokal lazer endomikroskopide damar içine enjekte edilen kontrast madde 

kullanılır ve gerçek zamanlı olarak mikroskobik düzeyde doku analizi sağlar. Bunu 

ya endoskopinin (pCLE) calışma kanalına geçebilen kateter probu ya da FNA iğne 

(nCLE) üzerinde ilerleyen ince bir prob yardımıyla yapar. pCLE kateter safra 

sistemine ulaşabilir, epitel ve subepitelyal yapıların görselliğini sağlar ve aynı 

zamanda kontrast alımı ve kan akımınının analizine olanak sağlar. 

En sık kullanılan kontrast maddesi floreseindir. pCLE probu çeşitli ECRP 

kateterinden ya da kolanjiyoskopi çalışma kanalından geçebilir. Safra malignitesi 

tespit duyarlılığı %73-83 arasında değişkenlik gösterir ama özgünlüğü azdır (%33-50) 

(89,90,91). 

 

 2.4. Safra yolları tıkanıklığı şüphesi olan hastalara önerilen görüntüleme 

algoritması 
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Yeni görüntüleme ve örnekleme metodlarının sayesinde, tanısal değerlendirme 

algoritmalari ve safra tıkanıklığı hastalarının tedavisinde gelişme sağlanmıştır. 

Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi artık rutin olarak tavsiye edilen ilk test 

seçimi olmaktan çıkmıştır. Safra ve koledok taşları için artık abdominal USG tavsiye 

edilir. Eğer taş yoksa, karaciğer içi ve dışı safra kanallarının dilatasyonu aranır. 

Sadece intrahepatik safra dilatasyonu olan hastalarda, kitle lezyonlarının aranması, 

safra darlıklarının taranması ve aynı zamanda USG ve BT’ de gözden kaçan Ortak 

safra kanalı taşlarının aranmasında MRG ya da MRCP tavsiye edilir. Bu aynı 

zamanda primer sklerozan kolanjit ve kronik pankreatitin belirlenmesinde de işe 

yarar. Hiler safra darlıkları olup da tanımlanamayan etyolojisi olan hastalarda MRCP, 

ERCP sırasında oldukça yararlı olabilecek bir safra yol haritası sağlayabilir. İntra ya 

da ekstrahepatik safra yolu dilatasyonu görülen hastalarda, pankreas protokolüyle 

karın BT’ si genellikle tavsiye edilir. 

Sarılık hastalarında, eğer yapılan kitle tesbiti malignite endişesi taşıyorsa ve aynı 

zamanda BT taraması kitlenin rezeke olduğunu gösteriyorsa, bu hastalar bazı 

merkezlerde safra dekompresyon ve doku tanısı düşünülmeden ameliyata alınır. 

Distal safra yolu tıkanıklığı olan hastalarda cerrahi müdahele öncesi doku tanısı için 

EUS-FNA yöntemini önerilmektedir. EUS-FNA yöntemi bu hastalarda yüksek 

kalitede EUS ve sitolojik uzman eşliğinde belirlenmelidir. EUS-FNA bu hastalarda 

iyi huylu lezyonları belirlemeye yardımcı olduğu gibi, metastatik pankreas tümör ve 

primer pankreatik lenfoma gibi cerrahi yöntemlerin geçersiz olduğu malign 

lezyonların belirlenmesine de işe yarar. 

Sarılığa sebep olan kötu huylu tümörlerin %40’ ı BT taramasında tanımlanamaz 

ancak EUS-FNA yardımiyla teşhis edilebilir olduğundan, tanımlanamayan kitle 

lezyonlu distal safra tıkanıklığı olan hastalarda EUS-FNA kitle lezyonu taraması için 

tavsiye edilen bir yöntemdir. Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi öncelikli 

olarak tanı için doku elde ediminde, proksimal ve orta-ortak safra kanal tıkanıklığı 

olan hastalarda tavsiye edilir. Eğer malignite sitolojiyle tespit edilemiyorsa, FISH, 

Kras/p53 analizi ve akis sitometrisi kullanılmalıdır (patologlar tarafından uygun 

görüldüğü şekilde ve ERCP sırasında elde edilen brushing/biyopsiler kullanılarak). 

Malignite için kalıcı bir klinik şüphe varsa, tanısal verileri artırmak için hedeflenen 

biyopsileri elde etmek amacıyla ERCP kolanjiyoskopi ile kombine olarak tekrarlı bir 
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şekilde kullanılmalıdır. Alternatif olarak IDUS, proksimal ve orta koledok darlıklı 

hastalarda, yüksek riskli kolanjiyokarsinom hastalarını malignite olasılığı düşük non-

operatif tedaviye uygun olan hastalardan ayırt etmek için kullanılabilir. 

 

 2.5. Kolanjit 

 

 

Kolanjit, ilk olarak 1877 yılında Charcot tarafından ateş, sarılık ve karın sağ üst 

kadranda ağrı tradı ile tanımlanmıştır. 1959’da ise Reynolds ve Dargan (92) 

kolanjitin şok ve mental durum bozukluğu ile karakterize olan ağır bir formunu 

bildirmişlerdir. Akut kolanjit, safrada bakteri bulunması ve biliyer obstruksiyon ile 

karakterizedir. İki koşuldan birinin olmaması durumunda kolanjit gelişmemektedir 

(93,94). 

  2.5.1. Patofizyoloji 

Akut kolanjit patofizyolojisinde, safra kanalındaki artmış bakteri ve vasküler-lenfatik 

sistem (kolanjiovenöz/ lenfatik reflü) içine bakteri veya endotoksin translokasyonuna 

yol açan safra kanalındaki yüksek intraduktal basınç olmak üzere iki faktör önem 

taşır (95,96). Anatomik özelliklerinden dolayı, biliyer sistemin yüksek intraduktal 

basınçtan etkilenmesi muhtemeldir. Akut kolanjitte,  yüksek intraduktal basınç 

ortamında safra kanalları bakteri ve toksinlerin translokasyonuna daha geçirgen olma 

eğilimindedir. Bu proçes karaciğer apsesi ve sepsis gibi ciddi ve ölümcül 

enfeksiyonlara yol açar (95). 

  2.5.2. Tarihçe ve Terminoloji 

Hepatik ateşin belirtileri: Hepatik ateş terimi ilk kez Charcot tarafından 1887’ de 

yayınlanan bir raporda kullanılmıştır (97). Titreme eşliğinde aralıklı ateş, sağ üst 

kadran bölgesinde ağri ve sarılık Charcot triadı olarak isimlendirilmiştir.   

Akut obstruktif kolanjit: Akut obstruktif kolanjit Reynolds ve Dargan (92) 

tarafından 1959 yılında letarji, zihin bulanıklığı veya şok ile meydana gelen, aynı 

zamanda sarılık, ateş ve safra darlığına bağlı karın ağrısıyla da ifade edilen bir 

sendrom olarak tanımlanmıştır. Reynolds ve Dargan, acil cerrahi safra 
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dekompresyonunun hastalığı tedavi etmek için tek etkili yol olduğunu göstermişlerdir. 

Bundan dolayı bu beş semptom Reynold’un pentatı olarak isimledirilmiştir. 

Longmire sınıflandırması: Longmire, aralıklı ateşle beraber üç karakteristik 

özelliklere sahip hastaları (titreme, sağ üst kadranda karın ağrısı ve sarılık) akut 

süpüratif kolanjit olarak; üçlüye ilave olarak letarji, zihin bulanıklığı ve şok bulunan 

hastaları ise akut obstruktif süpüratif kolanjit olarak tanımlamıştır (AOSC).  

Etyolojide başlıca koledokolitiazis, benign biliyer stenoz, biliyer anastomoz ve 

maligniteye sekonder darlık, sklerozan kolanjit ve safra yolu girişimleri rol 

oynamaktadır (Tablo 2). 

 

ETYOLOJİ 

Kolelitiazis Pankreatit 

Benign bilier striktür Parazitler 

Konjenital faktörler External bası 

Postoperatif faktörler(safra kanal hasarı, 

koledokojejunostomiye bağlı striktür) 

Papilla fibrozisi 

Duodenal divertikül 

İnflamatuar faktörler  Pıhtıya bağlı tıkanıklık 

Maligniteye bağlı oklüzyon Sump sendromu 

Safra yolu tümörü İyatrojenik faktörler   

Safra kesesi tümörü Pankreatik tümör 

Ampullar tümör Duodenal tümör 

 

Tablo 2. Akut kolanjit etyolojisi 

 

Akut kolanjitin diğer iki nedeni Mirizzi ve Lemmel sendromudur. Mirizzi sendromu 

mekanik basınçtan kaynaklanan ana safra kanalındaki darlık ve/veya safra kesesi 

boyun ve kistik kanallarında mevcut bulunan taşların sebep olduğu iltihabi 

değişiklikler kaynaklı ortaya çıkan durumdur (98) . Lemmel sendromu ise duodenum 

parapapiller divertikülün safra kanalı başlangıcı ya da pankreas kanalını sıkıştırması 

veya yerinden oynatması sonucu safra kanalında safra geçişini engellemesi, buna 

bağlı olarak kolestaz, sarılık, safra taşı, kolanjit ve pankreatite yol açmasına bağlı 

gelişen bir diğer durumdur  (99).  
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Kolanjit şiddetinin değerlendirilmesinde en önemli iki parametre tedaviye cevap ve 

organ disfonksiyonudur. Buna göre kolanjit hafif, orta ve şiddetli olarak üçe 

ayrılmaktadır (Tablo 3). 

 

Hafif (grade I) akut kolanjit 

Başlangıç tedavisine yanıt veren akut kolanjit 

Orta (grade II) akut kolanjit 

Orta (grade II) akut kolanjit başlangıç tedavisine cevap vermeyen beraberinde organ 

fonksiyon bozukluğu da olmayan kolanjittir. 

Ciddi (grade III) akut kolanjit 

Ciddi (grade III) akut kolanjit aşağıda belirtilen organların/sistemlerin en az birinde 

disfonksiyon olan kolanjit olarak tanımlanır. 

 

 
1. Kardiovasküler sistem: 5 µg/kg/dk dopamin veya herhangi bir dozda dobutamin gerektiren 

hipotansiyon varlığı 

2. Sinir sistemi: Bilinç bulanıklığı 

3. Solunum sistemi:  PaO2/FiO2  < 300 

4. Böbrek:  Serum kreatin > 2.0 mg/dl 

5. Karaciğer:  PT-INR > 1.5 

6. Hematolojik sistem:  Trombosit< 100 000  /µl 

 

Tablo 3. Akut kolanjit şiddet değerlendirme kriterleri 

 

Akut kolanjit ölüm oranı, 1980 öncesinde %50’ den yüksek iken, 1981-1990 yılları  

arası %10- 30, 2000 sonrası ise %2,7-10’ lara düşmüştür (100,101,102-120). Ölüm 

oranındaki bu değişiklikler tanı kriterleri ve hastalık ciddiyetindeki farktan 

kaynaklanmıştır. 

 2.6. Tümör Belirteçleri 

 

  2.6.1. Tanım 

 

Tümör belirteçleri kan veya dokuda bulunan, kanserin davranışı veya varlığı ile ilgili 
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bilgi sağlayan moleküllerdir. Biyobelirteçler habis dokuyu normal dokudan veya bir 

maligniteyi diğerinden ayıran, ya da bir tümör tipi içerisindeki farklı davranış 

paternleri gibi çeşitli özelliklerden kaynaklanırlar. Tümör belirteçleri Deoksiribo 

nükleik asit (DNA),Ribo nükleik asit (RNA), protein, hücre veya doku düzeyinde 

tayin edilebilir. Son yıllarda giderek popüler hale gelen mikroRNA’ lar gibi RNA 

bazlı belirteçler ise bir mesajın aşırı veya baskılanmış ekspresyonunu tespit edebilir. 

Kanser için ideal belirteç pozitifliği sadece kanser hastasında saptanan, dolayısıyla 

kanserin evresi ve tedavi yanıtı ile ilişkili olabilecek moleküle işaret eder. Ancak şu 

ana kadar bu tanıma uygun bir tümör belirteci saptanmamıştır. 

Kanserin varlığını belirtmek üzere nitel veya nicel olarak kimyasal, immünolojik ve 

moleküler biyolojik yöntemler ile ölçülürler (121). 

 

  2.6.2. Tarihsel Gelişim 

 

İlk tümör belirteci çoğunlukla plazma hücreli kanser olan multipl myeloma varlığını 

bildiren, Bence-Jones proteini olmakla birlikte 1928 yılından 1963 yılına kadar 

hormonlar, enzimler, izoenzimler ve proteinler tümör belirteci olarak gösterilmiştir. 

Bazen bu belirteçler belirli tümörlerin tanısı için faydalı olduysa da, 1963 yılında α-

fetoprotein (AFP) ve 1965 yılında CEA’ nın bulunmasına kadar tümör belirteçlerinin 

kanser hastalarının izlemindeki genel kullanıma başlanamamıştır (122). 

 

Son olarak moleküler genetik alanındaki gelişmeler (nükleik asit probları ve 

monoklonal antikorların kullanımı) onkogen ve tümör baskılayıcı genlerin 

bulunmasına yol açmış ve bunların bazılarının yararlı tümör belirteçleri olduğu 

kanıtlanmıştır. Bunlara örnek olarak ras onkogeni, c-erb B-2 ve p53 sayılabilir 

(122,123).  

 

 2.6.3. Tümör Belirteçlerinin Klinik Kullanımı 

 

Genellikle tümör belirteçleri tanı, prognoz, tedavi ve izlem için hedef yerinin 

belirlenmesinde kullanılır. İdeal olarak bir tümör belirteç tümör tarafından 

oluşturulmalı ve vücut sıvılarında saptanabilir olmalıdır. Bu nedenle tümör 
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belirteçleri genel popülasyondaki asemptomatik bireylerin bulunmasını sağlayacak 

kanser taramaları için kullanılmamalıdır. Tümör belirteçlerinin çoğu normal, benign 

ve kanserli dokularda mevcuttur ve kanser taraması için özgüllükleri yeterli değildir. 

 

Ancak, belli popülasyonda kanser sıklığı yüksek ise tarama maliyet açısından 

uygundur. Örneğin Prostat-spesifik antijen (PSA) dijital rektal muayene ile birlikte 

prostat kanserinin erken dönemde saptanmasında kullanılır (124). 

 

Tümör belirteçleri farklı amaçlarla kullanılabilir: 

 

1. Sağlıklı veya kanser için yüksek risk faktörleri taşıyan bir popülasyonu taramak, 

2. Kanser veya kanserin spesifik bir alt türünün tanısını koymak, 

3. Hastanın prognozunu tayin etmek ve terapötik etkinliği öngörmek, 

4. Remisyonda olan ya da cerrahi, radyoterapi veya kemoterapi gibi tedavilerin 

ardından hastanın seyrini takip etmek. 

 

 2.6.4. Tümör Belirteçlerinin Değerlendirme Yöntemleri 

Tümör belirteçlerinin kullanılımını değerlendirmek için referans değerleri 

belirlenmeli, öngörü değerleri hesaplanmalı, belirteç değerlerinin dağılımı 

incelenmeli ve hastalık ile mücadeledeki rolü tanımlanmalıdır (122,124). 

Daha önce anlatıldığı gibi tümör belirteçleri enzimleri, hormonları, onkofetal 

antijenleri, proteinleri, reseptörleri veya genleri kapsar. Karbonhidrat ilişkili tümör 

belirteçleri ya tümör hücresi yüzeyindeki antijenlerdir veya tümör hücresi tarafından 

salınırlar (122,125). Bu antijenlere karşı monoklonal antikorlar geliştirilmiştir. 

Enzimler ve hormonlar gibi doğal olarak salınan belirteçlerden daha özgül olma 

eğilimindedirler. Karbonhidrat belirteçleri yüksek molekül ağırlıklı müsinler veya 

kan grubu antijenleridir. Karbonhidrat antijeni CA olarak kısaltılır (126,127). 

 

  2.6.5. Karsinoembriyojenik Antijen (CEA) 

 

İlk olarak 1965 yılında Gold ve Freedman tarafından tarif edilen CEA, 180,000 

moleküler ağırlığa sahip yüksek ölçüde glikolize olmuş bir hücre yüzey glikoprotein 
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ve kolon için spesifik bir onkofetal proteindir (128). Karsinoembriyonik antijen 

genellikle sindirim sisteminde kötü huylu tümör olan hastalarda bulunan bir 

glikoproteindir (128,129). Yapılan çalışmalarda mide, pankreas ve safra yolu 

kanserlerinde de kanda artmış CEA düzeylerinin tanısal değerliliği gösterilmiştir 

(130-137). Özellikle safra yolu kanseri varlığını ortaya koymada safra CEA düzeyleri 

ile ilgili de yapılan çalışmalar mevcuttur (133-137). Ancak koledok taşı gibi benign 

safra yolu hastalıklarında da safra CEA düzeylerinde non-spesifik yükseklikler 

saptanmıştır (134-137,138). Safra CEA düzeylerinin aksine, serum CEA seviyesi 

kanserli hücreler tarafından üretilen CEA, kan akışına doğrudan tümör salınımı ve 

karaciğerde metabolik bozulmaya uğraması gibi faktörler sayesinde kontrol edilebilir 

(139,140). Bununla beraber, safra, kistik sıvıları ve gastrointestinal sıvı da dahil 

olmak uzere vücut sıvıları tümörlerle yakın temastadır ya da tümör içerirler, bundan 

ötürü yüksek miktarda tümörden boşaltılan CEA içerirler. Dahası, bu önemli kesişim 

karaciğerde herhangi bir bozulma sürecine maruz kalmamaktadır (141). Ek olarak, 

vücut sıvılarındaki yüksek CEA düzeyleri, hacimleri kan hacmine oranla çok düşük 

olduğundan hızla algılanabilir (142). Bundan ötürü CEA çözümlemeli sıvıların 

tümöre temas edilmesi serumdaki kullanımına göre teşhiste daha güvenilir bir 

yöntemdir. 

Karsinoembriyonik antijen onkofetal bir glikoprotein olup normal mukoza 

hücrelerinden de salınır. Özellikle kolon adenokarsinomlarında ise aşırı miktarda 

saptanmaktadır. Diğer malignitelerde de artabilir. Aynca sigara içimi, peptik ülser, 

inflamatuar barsak hastalığı, pankreatit, hipotiroidizm, biliyer obstrüksiyon ve 

sirozda da yüksek değerler bulunabilir. 10 ng/ ml üzeri değer ise malignite 

düşündürmelidir. Tümörün yayılması ile saptanabilme olasılığı artar. Lokal tümörü 

olan vakaların % 25' inde CEA yüksek iken, lenf nodülü metastazlan olanların 

yarısında; uzak metastazlı vakaların ise % 75' inde düzeyleri yüksek bulunur. Ancak 

kötü diferansiye tümörlerde daha az eksprese edilir. Kolorektal malignitelerin takibi 

için en uygun noninvaziv test olarak kabul edilmektedir. Seri ölçümlerle hastalığın 

izlenmesi açısından % 80 duyarlılık ve % 70 özgünlüğe sahiptir. Lokal 

metastazlardan çok karaciğer metastazlarının saptanması açısından daha yararlıdır. 
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Bilgisayarlı tomografiyle birlikte sık CEA takibi lokal nükslerin saptanmasında 

özellikle karaciğer metastazların saptanmasında yararlıdır. Hastalar en az iki yıl bu 

testle izlenmelidir (143). 

 

 

 

 

 

  2.6.6. Karbonhidrat Antijeni 19-9 

 

1979 yılında, Koprowski sialilatlı Lewis Ablood grup oligosakkarit üzerinde bulunan 

antijenik etkenlere bağlanan kolorektal karsinom hücrelerinin kültüre edilmesiyle 

olan bir monoklonal antikor tariflemiştir; daha sonra bu antikoru serum CA19-9 

olarak adlandırmıştır (144,145). 

Serumdaki bu tümör marker konsantrasyonu hastanın ifrazat durumuna bağlı olarak 

değişkenlik gösterebilir, çünkü genel nüfusun % 4-15’ lik kısmını oluşturan genetik 

olarak Lewis kan grubu antijeni için negatif olan hastalar (a-, b-), CA 19-9 

sentezleyemez (146).  

Pankreas kanseri tanısında CA 19-9’ un klinik yararlarına ilişkin yapılan çalışmalar 

çok kapsamlı değildir ve anlamlı sonuçlar edinmek için metaanaliz gereklidir (147).  

 

Karbonhidrat antijen 19-9 ilk defa kolorektal kanserli hastalarda belirlenen bir tümör 

belirteci olmasına rağmen diğer GİS ve adeno kanserli hastalarda da yüksek değerler 

saptanabilmektedir. Özellikle pankreas kanseri için sensitivitesinin yüksek olduğu 

saptanmıştır (%71-93). 

 

Mide ve kolorektal kanserlerin % 20-40’ ında, biliyer kanserlerin ise %70-90’ ında 

yükseldiği bildirilmiştir. Karsinoembriyonik antijen ile kombine kullanımında 

spesifisite ve sensitivitesi artar (148). 

 

Karbonhidrat antijen 19-9’ un normal insan pankreas, biliyer duktus, gastrik, kolon 

ve endometrium kanserlerinde sentezlendiği gösterilmiştir (149). Serum düzeyi 0-37 

u/ml’ dir. Özellikle 120 u/ml üzerindeki değerler pankreas kanseri için spesifitesi 
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artmaktadır. Pankreas kanserli hastaların % 50’ sinde erken evrede orta derecede 

yükselmektedir. Fakat bu orandaki yükselmeleri kolelitiyazis, kolestaz, pankreatit ve 

sirozda da rastlandığından erken tanıdaki değeri azalmaktadır. Karbonhidrat antijen 

19-9, özellikle postoperatif izlemde ve rekürrenslerin erken belirlenmesinde çok 

değerlidir. Karbonhidrat antijen 19-9’ un yükselmesinden klinik relapsın tanısına 

kadar geçen süre 1-7 ay arasında değişmektedir (148,150,151). 

 

 

3. GEREÇ VE YÖNTEMLER 

 3.1. Çalışma Grubu 

 

Bu prospektif çalışma, TC. Sağlık Bakanlığı Sakarya Üniversitesi Eğitim ve 

Araştırma Hastanesi Gastroenteroloji kliniğinde, Ocak-2015 ile Eylül-2015 tarihleri 

arasında başvuran, klinik ve radyolojik olarak kolanjit tanısı alan 34 hasta ile yapıldı. 

Bu hastalar için Ek-1’ de gösterilen standart çalışma formu ve Ek-2’ de gösterilen 

hasta bilgilendirilmiş onam formu dolduruldu. Ek-1 formunda, hastanın şikayeti, 

şikayet süresi, yaşı, cinsi, özgeçmişi (diyabet, hipertansiyon, iskemik kalp hastalığı, 

aritmiler, hiperlipidemi, geçirilmiş cerrahi), geliş ve kontrol serum laboratuar 

değerleri kaydedildi. Bu hastalara ERCP yapılarak nazobiliyer drenaj kateter yoluyla 

safra örnekleri alınıp safra CEA ve CA19-9 düzeyi ve serum CEA, CA 19-9,  

hemogram, biyokimya, CRP, prokalsitonin (PCT) bakıldı. Hastaların ateşsiz 

geçirilen 48. saatin sonunda var olan nazobiliyer kateter yoluyla safradan ve 

serumdan aynı incelemeler tekrar edildi.  

Çalışmaya dahil edilme ölçütleri şunlardı;  

1. T.C. Sağlık Bakanlığı Sakarya ÜTF EAH. Gastroenteroloji Kliniği’ nde kolanjit 

Tanısıyla Takip Edilen Hastalar 

2.18 yaş üzerinde olmak 

Çalışmadan dışlanma ölçütleri ise; 

1.Kronik Obstruktif Akciğer Hastalığı, 
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2.Akciğer Kanseri, 

3.Tüberküloz, 

4.Miyokard Enfarktüsü, 

5.Kronik Böbrek Yetmezliği, 

6.Kalp Yetmezliği, 

7.Pulmoner Hipertansiyon, 

8.Pulmoner Emboli, 

9.Hormon Replasman Tedavisi öyküsü varlığı. 

Bu prospektif çalışma TC. Sağlık Bakanlığı Sakarya Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Eğitim ve Araştırma Hastanesi Etik Kurul Başkanlığından onay alındıktan sonra 

Ocak-2015 ile Eylül-2015 tarihleri arasında yapıldı. 

 3.2. Radyolojik Tetkikler 

 

Hastalara ERCP, Fujinon marka Duodenoskop ve Genoray marka C kollu Floroskopi 

cihazı eşliğinde yapıldı. 

Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi işlemi sırasında hasta; safra yollarında 

genişleme, safra yollarında taş veya darlık varlığı, darlık varsa seviyesinin 

belirlenmesi, darlık varsa karakterinin belirlenmesi (iyi-kötü huylu) açısından 

değerlendirildi. Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi esnasında safra yolu 

darlığı tespit edilen hastalardan safra örnekleri alabilme amacıyla nazobiliyer drenaj 

katateri takıldı. 

 

 3.3. Biyokimyasal Ölçümler 

 

Alınan kan örneklerinde rutin biyokimyasal testler ( Alanin Transaminaz, Aspartat 

Transaminaz, Gama Glutamil Transferaz, Alkalen Fosfataz, Laktat Dehidrogenaz, 

Direkt ve İndirekt Bilirubin), lökosit (WBC), CRP, PCT, CEA ve CA 19-9 belirteci 

(Kemolüminisent yöntemi ile Abott Architect System I 2000 Module ) çalışıldı. 

 

 3.4. İstatistiksel Değerlendirme 
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Verilerin tanımlayıcı istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan en düşük, en 

yüksek, frekans ve oran değerleri kullanılmıştır. Değişkenlerin dağılımı Kolmogorov 

simirnov test ile ölçüldü. Nicel verilerin analizinde Mann-whitney u test kullanıldı. 

Tekrarlayan ölçümlerin analizinde Mc nemar test ve Wilcoxon test kullanıldı. Nitel 

verilerin analizinde ki-kare test, ki-kare test koşulları sağlanmadığında Fischer test 

kullanıldı.  Analizlerde  SPSS 22.0 programı kullanılmıştır.                                       

                                4.BULGULAR 

Çalışmaya 21 tanesi benign, 13 tanesi malign olmak üzere toplam 34 hasta dahil 

edildi. Benign hasta grubu içerisinde 11 koledok taşı, 4 kolesistektomi yaralanması 

ve  6 karaciğer nakli sonrası anastomoz darlığı olan hastalar mevcuttu. Malign hasta 

grubunda ise 4 hasta Klatskin tümörü, 6 hasta Pankreas başı kanseri, 3 hasta 

metastatik malignitelerdi. 

 Benign ve malign olan hasta grubunda hastaların yaşları ve cinsiyet dağılımı anlamlı 

(p ˃ 0,05)  farklılık göstermemiştir (Tablo 4). 

 

Tablo 4. Grupların yaş ve cinsiyet açısından dağılımları 

 

Hastaların serum ve safrada bakılan biyokimyasal parametrelerinin tedavi öncesi ve 

sonrası değerleri Tablo 5’ de belirtilmiştir. Tedavi sonrası serum CEA değeri tedavi 

öncesine göre anlamlı (p=0.371) değişim göstermemiştir. Tedavi sonrası serum CA 

19-9 değeri tedavi öncesine göre anlamlı (p=0.007) düşüş göstermiştir. Tedavi 

sonrası CRP değeri tedavi öncesine göre anlamlı (p=0.085) değişim göstermemiştir. 

Tedavi sonrası WBC değeri tedavi öncesine göre anlamlı (p=0.083) değişim 

göstermemiştir. Tedavi sonrası PCT değeri tedavi öncesine göre anlamlı (p=0.083) 

değişim göstermemiştir. Tedavi sonrası safra CEA değeri tedavi öncesine göre 
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anlamlı (p=0.004) düşüş göstermiştir. Tedavi sonrası Safra CA 19-9 değeri tedavi 

öncesine göre anlamlı (p=0.500) değişim göstermemiştir (Tablo 5). 

 

 

Tablo 5. Tedavi öncesi ve sonrası serum biyokimyasal parametreleri 

 

Malign grupta tedavi öncesi ve sonrası serum CEA değeri benign gruptan anlamlı 

(p=0.004) olarak daha yüksekti. Benign grupta tedavi sonrası serum CEA değeri 

tedavi öncesine göre anlamlı (p=0.481) değişim görülmemiş olup, malign grupta da 

tedavi sonrası serum CEA değeri tedavi öncesine göre anlamlı (p=0.722) değişim 

göstermemiştir. Benign ve malign olan hasta grubunda tedavi öncesi safra CEA 

değeri anlamlı (p=0.651)  farklılık göstermemiştir. Yine benign ve malign olan hasta 

grubunda tedavi sonrası safra CEA değeri anlamlı (p=0.313)  farklılık 

göstermemiştir. Ancak benign grupta tedavi sonrası safra CEA değeri tedavi 

öncesine göre anlamlı (p=0.006) düşüş göstermiş iken malign grupta tedavi sonrası 
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safra CEA değeri tedavi öncesine göre anlamlı (p=0.310) değişim göstermemiştir.   

(Tablo 6, Şekil 4) 

 

Tablo 6. Tedavi öncesi ve sonrası serum ve safra CEA düzeyleri değişimleri arasındaki ilişki 

 

    

Şekil 4. Tedavi öncesi ve sonrası serum ve safra CEA düzeyleri değişimleri  

 

Malign grupta tedavi öncesi serum ve safra CA 19-9 değeri benign gruptan anlamlı 

(p=0.014, p=0.007) olarak daha yüksek saptandı. Benign grupta tedavi sonrası serum 

CA 19-9 değeri tedavi öncesine göre anlamlı (p=0.010) düşüş göstermiş olup, malign 

grupta tedavi sonrası serum CA 19-9 değeri tedavi öncesine göre anlamlı (p=0.465) 

değişim göstermemiştir. Benign ve malign olan hasta grubunda tedavi öncesinde 

safra CA 19-9 değeri anlamlı (p=0.764, p=0.721)  farklılık göstermemiş olup yine 
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benign ve malign grupta tedavi sonrası da safra CA 19-9 değerleri tedavi öncesine 

göre anlamlı değişim göstermemiştir (p=0.505, p=0.917) (Tablo 7). 

 

 

Tablo 7. Tedavi öncesi ve sonrası serum ve safra CA 19-9 düzeyleri değişimleri arasındaki 

ilişki 

 

    

Şekil 5. Tedavi öncesi ve sonrası serum ve safra CA 19-9 düzeyleri değişimleri 
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5. TARTIŞMA 

Bu çalışmada kolanjit kliniği ile başvuran indetermine safra yolu darlığı olan 

hastalarda serum ve safra CA 19-9 ve CEA düzeylerindeki değişimin malign ve 

benign etyolojili hastalardaki özellikleri incelenmiştir. Çalışmamızın sonucunda 

malign etyoloji tespit edilen safra yolu darlığı olan hastalarda safra CEA 

düzeylerinde ve serum CA 19-9 düzeylerinde benign etiyoloji tespit edilen hastaların 

aksine anlamlı bir düşüş görülmediği tespit edildi. 

 

CA 19-9’ un pankreatikobiliyer malignensi tespitindeki tanısal rolü bazı kısıtlamalar 

nedeniyle sınırlıdır. Birincisi primer sklerozan kolanjit, primer biliyer siroz, kronik 

hepatit gibi benign karaciğer hastalıkları, kolanjit ya da pankreatit gibi durumlarda da 

yanlış pozitif yükselmeler görülmektedir (152,153,154-157). Ayrıca hepatobiliyer 

sistem dışında intersitisyel akciğer hastalığı (158) ve kollajen vasküler hastalıklarda 

da yükselmeler bildirilmiştir (159). Diğer bir kısıtlama CA 19-9 düzeyinin gastrik, 

over ve kolorektal kanserlerde de yüksek saptanabilmesidir (160). Bununla beraber 

yanlış pozitif CA 19-9 yüksekliğinin en sık sebebi obstruktif sarılıktır. Fizyolojik 

olarak biliyer epitel hücrelerinin CA 19-9 epitopları taşıyan müsin sekrete ettikleri 

bilinmektedir. Obstruktif sarılık esnasında inflamatuvar hipersekresyon ve biliyer 

müsinlerin seruma sızması neticesinde serumda CA 19-9 düzeyi yüksek 

saptanmaktadır. Benign hastalıklarda çoğu zaman sarılığın giderilmesiyle beraber bu 

süreç düzelebilir ve böylece CA 19-9 düzeyinde düşüş görülebilir. Ancak malign 

hastalıklarda bu düşüş genellikle benign hastalıklarda olduğu gibi belirgin 

olmamaktadır. Bunun nedeni malign durumlarda çoğalan hücrelerden CA 19-9 

sentezi herhangi bir başka bir durumdan bağımsız olarak maksimum seviyeye 

ulaşmakta olup sarılık gerilese dahi belirgin düşüş olmamaktadır (152). 

 

Bizim çalışmamızda da bu bulguya benzer olarak serumda ölçülen CA 19-9 düzeyi 

benign hastalarda malign gruptaki hastalara göre anlamlı derecede daha fazla düşüş 

gösterdi. 
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Yapılan çalışmalarda kolestaz durumunda biliyer drenaj tedavisi ile benign hastaların 

neredeyse hepsinde serum CA 19-9 değerinde düşüş olduğu, malign hastalıklarda ise 

yarısından fazlasında CA 19-9 düzeyinin yükseldiği görülmüştür. Marrelli ve ark. 

yaptığı çalışmada ise drenaj sonrası CA 19-9 düzeyinin  90 U/mL’ den yüksek 

olmasının güçlü bir şekilde malign obstrüksiyonun göstergesi olabileceği 

düşünülmüştür (161). Alvaro’ nun yaptığı çalışmada CA 19-9’ un kolanjiosellüler 

kanser tespiti için sensitivitesi  % 53-92, spesifitesi de % 50-98 arasında 

verilmektedir (162).  

Karsinoembriyonik antijen de benign ve malign biliyer obstrüksiyonların ayırıcı 

tanısında yıllardır kullanılan bir tümör belirtecidir. Ancak CEA düzeyi birkaç faktör 

tarafından kontrol edilmektedir. K.R.Joo ve arkadaşlarının yapığı çalışmada kanser 

hücrelerinin kendisi tarafından üretim ve salınım ile beraber karaciğer içerisindeki 

metabolik parçalanma bu faktörlerden en önemlileri olarak göze çarpmaktadır 

(139,140). Serum CEA düzeyinin kolanjiosellüler kanser tespitinde 

sensitivitesi %33-68, spesifitesi % 79-100 aralığında verilmektedir (162).  

Safra başta olmak üzere diğer vücut sıvılarında tümör belirteçlerinin ölçülmesinin 

daha değerli olabileceği konusu yıllar boyunca ilgi çekici olmuştur. Çalışmalarda 

özellikle tespit edilmeye çalışılan kanser bölgeleri ile yakın temasta olduklarından 

dolayı CEA ve CA 19-9 düzeylerinin safra, kist sıvısı  ya da gastrointestinal 

içerikteki ölçümleri kan düzeylerine göre anlamlı derecede daha yüksek çıkmaktadır. 

Özellikle CEA için bu sıvılardan ölçülen değerin önemli bir kısmının karaciğer 

metabolizmasından etkilenmemesi de ek bir fayda sağlamaktadır (141). Yine artmış 

CEA düzeyleri kanın volümünden daha düşük bir volümde olmasından dolayı 

safrada daha hızlı tespit edilebilmektedir (142).   

Ülkemizden yapılan bir çalışmada artmış safra CEA düzeyleri safra kesesinin hem 

benign hem de malign epitelinde (163) ve benign ya da malign pankreatik kanal 

lezyonlarında saptanabilmekte olup (164), benign ve malign hastalarda fark olmayışı 

CEA-ilişkili glikoproteinlerin varlığı ile açıklanmaktadır. 

Safra CEA ve CA 19-9 düzeylerinin benign grup hastalara göre malign hastalarda 

daha yüksek olduğu gösterilmiştir. Ancak malign ve benign hastaların ayırımındaki 

tanısal değerlilikleri konusunda halen yeterli bir kanıt bulunmamaktadır. 
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Kolanjiosellüler kanser tanısı için safra CA 19-9 düzeyinin sensitivitesi %46-61, 

spesifitesi % 60-70 arasında değişmekte iken CEA için sensitivite % 67-84, 

spesifite % 33-80 arasında değişmektedir (162). 

Yine primer sklerozan kolanjit, koledok kisti veya intrahepatik taşlar gibi premalign 

durumlarda safra veya serumda CEA veya CA 19-9 düzeylerinin seri ölçümlerinin de 

malignite erken tanısında faydalı olabileceği düşünülmüştür (165).  

Bizim çalışmamızda serum CEA düzeyleri malign grupta benign gruba göre daha 

yüksek saptanmasına rağmen safra CEA düzeyleri arasında belirgin fark gözlenmedi. 

Ancak kolanjit tedavisi sonrası benign grupta istatistiksel olarak anlamlı bir CEA 

düzeyi düşüşü izlenmekte iken malign grupta bu düşüş anlamlı saptanmadı. 

Safra yolu patolojisi olan hastalarda ilk planda ekarte edilmesi gereken 

kolanjiosellüler kanserin erken tanısı için hem serum hem de safrada bir takım yeni 

belirteçler, moleküller, formüller ve proteomiksler üzerinde durulmaya devam 

edilmektedir. Bunlar içerisinde serum interlökin-6, tripsinojen, müsin-5AC, 

sitokeratin 19 çözülebilir fragmanları ve trombosit-lenfosit oranı gibi örnekler 

sayılabilir. Daha yoğun yürütülen safra ile ilgili ise pankreatik elastaz/amilaz oranı, 

müsin-4, minikromozom replikasyon proteini ve insülin-like growth faktör-1gibi 

örnekler verilebilir. Özellikle insülin-like growth faktör-1 ile ilgili ümit verici 

gelişmeler mevcuttur (166). 

Sonuç olarak, safra darlıkları tanısal bir muammadır, erken ve doğru tanıya ulaşmak 

hem benign etyoloji hastalarındaki gereksiz cerrahi ile ilişkili morbidite, yüksek 

maliyetler hem de malignite saptamasında olabilecek başarısızlık riskinden ötürü 

zordur. En iyi sonuca ulaşmak için tedavi objektiflerini yönlendirmede, detaylı bir 

medikal geçmiş taraması ve multidisipliner bir yaklaşım gerekir. Serumda ya da daha 

değerli olabilecek safrada CEA ve CA 19-9 düzeyleri, ilk olarak ekarte edilmesi 

gereken kolanjiosellüler kanser tanısı için sensitivite ve spesifiteleri değişkenlik 

gösteren belirteçlerdir. Ancak çalışmamız sonucunda kolanjitle prezente olan 

indetermine safra yolu darlığı olan hastalarda özellikle safra CEA düzeyinin seri 

ölçümünün benign-malign ayırımında değerli olabileceği düşünülmüştür.  
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EKLER 
                     

                  EK-1 STANDART ÇALIŞMA FORMU 

 

AD-SOYAD:                                                                               TARİH: 

YAŞ:                                                                                             İŞLEM NO: 

ŞİKAYET:                                                                                    TC NO: 

ETYOLOJİ: 

ÖG: 

ŞİKAYET SÜRESİ: 

ATEŞ: 

ANTİBİOTERAPİ: 

 

KOLANJİT(+) İKEN: 

 

SERUM CEA:                                                    SAFRA CEA: 

               CA 19-9:                                                             CA 19-9: 

               HÜCRE SAYIMI:                                              HÜCRE SAYIMI: 

               KÜLTÜR:                                                           KÜLTÜR: 

               CRP: 

               WBC: 

                ALT/AST: 

                LDH: 

                TBİL/DBİL: 

                PCT: 

                INR: 

                KREATİN: 

 

48 SAAT ATEŞSİZ DÖNEMDEN SONRA 

 

SERUM CEA:                                                    SAFRA CEA: 

               CA 19-9:                                                             CA 19-9: 

               HÜCRE SAYIMI:                                              HÜCRE SAYIMI: 
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               KÜLTÜR:                                                           KÜLTÜR: 

               CRP: 

               WBC: 

                ALT/AST: 

                LDH: 

                TBİL/DBİL: 

                PCT: 

                INR: 

                KREATİN: 
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                    EK-2- GÖNÜLLÜ BİLGİLENDİRME FORMU 

(Hekimin Açıklaması) 

 

‘Kolanjit tablosu ile gelen indetermine safra yolu darlığı olan hastaların ayırıcı 

tanısında safra CA 19-9 ve CEA düzeylerinin prognostik değeri’ni 

değerlendirmek üzere bir araştırma çalışması yapmaktayız. Safra yolu iltihaplanması 

anlamına gelen kolanjit tablosunda gelen hastalarda kolanjit yol açan hastalığın 

ayırıcı tanısının yapılmasında genelde zorluklar yaşanmaktadır. Karsinoembriyonik 

Antijen ve CA 19-9 özellikle sindirim sistemi kanserlerinde yüksek saptanan tümör 

belirteçleridir. Kolanjitli hastalarda da kanda yüksek saptanabilen bu belirteçlerin 

özellikle safradan alınan örneklerdeki değişikliklerinin klinik önemi konusunda kesin 

veri mevcut değildir. Bu çalışmada safrada bakılan CEA ve CA 19-9 düzeylerindeki 

değişikliklerin kolanjit ayırıcı tanısındaki değerliliğinin değerlendirmesi 

amaçlanmaktadır. 

 

Kolanjit tanısı ile başvuran hastalarda tanı ve tedavi amacıyla ERCP 

(endoskopik retrograd kolanjiyopankreatografi) ve gerekirse burun yoluyla safra yolu 

drenajı sağlayan nazobiliyer drenaj katater ile safra drenajı takibi rutin uygulanan bir 

işlemdir. Ayrıca hastaların takibinde ANTA (ateş, nabız, tansiyon, solunum sayısı), 

Hemogram, Biyokimya, CRP (C reaktif protein),serum CEA (karsinoembriyotik 

antijen),CA 19-9 (karbonhidrat antijen 19-9), kan kültürü hastanemiz 

Gastroenteroloji Kliniği’  nde rutin hasta izleminde kullanılmaktadır. Çalışma 

dahilinde ayrıca var olan nazobiliyer drenaj kataterinizden CEA, CA 19-9, hücre 

sayımı ve kültür gönderilecektir. 

 

Yapılacak testlerin yol açabileceği olası sorunlar: 

 

ERCP yandan görüşlü bir endoskop ile duodenuma geçilerek papilla vateri 

yoluyla kontrast madde enjekte edilip,skopi altında koledok ve pankreatik kanalın 

görüntülenmesi işlemidir  

 

          ERCP sonrası komplikasyon oranları %5 ile %10 arasında değişmektedir. 

ERCP sonrası gelişen komplikasyon oranları ve sıklığı, komplikasyonların tanımı, 

veri toplama yöntemleri, hasta seçimi ve kullanılan tekniklere bağlı olarak 

değişkenlikler göstermektedir. ERCP sonrası gelişen komplikasyonların spesifik ve 

non-spesifik komplikasyonlar şeklinde sınıflandırılması, komplikasyonların 

önlenmesi veya en aza indirgenmesi açısından oldukça önemlidir. Endoskopun 

travmatik geçişine bağlı kanama ve perforasyon, işlem sırasında kullanılan ilaçlara 

bağlı yan etkiler, kardiyopulmoner olaylar, oksijen desatürasyonu gibi tüm 

endoskopik prosedürlerde karşılaşılabilecek komplikasyonlar non-spesifik 

komplikasyonlardır. Pankreatit, sepsis, kolanjit, endoskopik sfinkterotomiye bağlı 

kanama ve perforasyon spesifik komplikasyonlardır. 
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Yukarıda sayılanlar böylesi bir analizlerde yaşanabilecek potansiyel risklerdir. 

Ancak bunlardan en az oranda zarar görmenizi sağlamak için elimizden geleni 

yapacağız. Çalışmanın devamı sırasında ortaya çıkabilecek sorun ve riskler hastanın 

kendisine ya da sorumlusuna iletilecektir. 

 

Eğer araştırmaya katılmayı kabul ederseniz Sağlık Bakanlığı Sakarya 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Eğitim Araştırma Hastanesi Gastoenteroloji Kliniği’ nde 

görevli Yrd. Doç Dr. AHMET TARIK EMİNLER veya onun görevlendireceği Dr. 

EMİNE ÜLKÜ AKÇAY tarafından muayene edilecek, muayene ve laboratuvar 

bulgular kaydedilecektir. Bu kayıtlar kimliğiniz belirtilmeden asistan eğitiminde veya 

bilimsel nitelikte yayınlarda kullanılabilir. Kimliğinizi ortaya çıkaracak kayıtlar gizli 

tutulacak, kamuoyuna açıklanamayacak; araştırma sonuçlarının yayımlanması 

halinde dahi kimliğiniz gizli kalacaktır. Bu amaçların dışında bu kayıtlar 

kullanılmayacak ve başkalarına verilmeyecektir.  Araştırma konusuyla ilgili ve sizin 

araştırmaya devam etme isteğinizi etkileyebilecek yeni bilgiler elde edildiğinde size 

veya yasal temsilcinize zamanında bilgilendirme yapılacaktır.  

 Etik Kurul, Bakanlık ve diğer ilgili sağlık otoriteleri tıbbi kayıtlarınıza 

doğrudan erişimde bulunabilir ancak bu bilgilerin gizli tutulacaktır. Ve yazılı 

BGOF ’nin imzalanmasıyla siz  veya yasal temsilciniz söz konusu erişime izin 

vermiş olacaksınız.  

Araştırmamıza 50 kişinin katılmasını planlıyoruz. Elde edilecek olan 

biyolojik materyaller araştırma amaçlı kullanılacaktır ve bu materyallerin analizi 

yurtdışında yapılmayacaktır. Bu çalışmaya katılmayı reddedebilirsiniz. Bu 

araştırmaya katılmak tamamen isteğe bağlıdır ve reddettiğiniz takdirde size 

uygulanan tedavide herhangi bir değişiklik olmayacak, herhangi bir cezaya veya 

yaptırıma maruz kalmayacaksınız. Hiçbir hakkınızı kaybetmeksizin araştırmaya 

katılmayı reddedebilme veya çalışmanın herhangi bir aşamasında onayınızı çekmek 

hakkına da sahipsiniz.  

Bu çalışmaya katılmanız için sizden herhangi bir ücret istenmeyecektir. 

Çalışmaya katıldığınız için size ek bir ödeme de yapılmayacaktır. Çalışma ile ilgili 

herhangi bir soru ya da sorununuz olursa Yrd. Doç. Dr. AHMET  TARIK 

EMİNLER‘den bilgi alabilirsiniz. 

 

(Katılımcının/Hastanın Beyanı) 

 

Sayın Yrd. Doç. Dr. Ahmet Tarık EMİNLER tarafından Sağlık Bakanlığı 

Sakarya Üniversitesi Tıp Fakültesi Eğitim Araştırma Hastanesi Gastroenteroloji 

Kliniği’ nde tıbbi bir araştırma yapılacağı belirtilerek bu araştırma ile ilgili 

yukarıdaki bilgiler bana aktarıldı. Bu bilgilerden sonra böyle bir araştırmaya   

“katılımcı” (gönüllü) olarak davet edildim. 

 

Eğer bu araştırmaya katılırsam hekim ile aramda kalması gereken bana ait 

bilgilerin gizliliğine bu araştırma sırasında da büyük özen ve saygı ile 

yaklaşılacağına inanıyorum. Araştırma sonuçlarının eğitim ve bilimsel amaçlarla 

kullanımı sırasında kişisel bilgilerimin ihtimamla korunacağı konusunda bana yeterli 

güven verildi.  

 

Projenin yürütülmesi sırasında herhangi bir sebep göstermeden araştırmadan 
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çekilebilirim. (Ancak araştırmacıları zor durumda bırakmamak için araştırmadan 

çekileceğimi önceden bildirmemim uygun olacağının bilincindeyim) Ayrıca tıbbi 

durumuma herhangi bir zarar verilmemesi koşuluyla araştırmacı tarafından araştırma 

dışı tutulabilirim. 

  

Araştırma için yapılacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk 

altına girmiyorum. Bana da bir ödeme yapılmayacaktır.  

İster doğrudan, ister dolaylı olsun araştırma uygulamasından kaynaklanan 

nedenlerle meydana gelebilecek herhangi bir sağlık sorunumun ortaya çıkması 

halinde,  her türlü tıbbi müdahalenin sağlanacağı konusunda gerekli güvence verildi. 

(Bu tıbbi müdahalelerle ilgili olarak da parasal bir yük altına girmeyeceğim). 

 

Araştırma sırasında bir sağlık sorunu ile karşılaştığımda; herhangi bir saatte, 

Sağlık Bakanlığı Sakarya Üniversitesi Tıp Fakültesi Eğitim Araştırma Hastanesi İç 

Hastalıkları Kliniği’ nde Dr.Emine Ülkü AKÇAY’ a 0 505 915 08 86 nolu telefondan 

arayabileceğimi biliyorum.  

 

Bu araştırmaya katılmak zorunda değilim ve katılmayabilirim.  Araştırmaya 

katılmam konusunda zorlayıcı bir davranışla karşılaşmış değilim.  Eğer katılmayı 

reddedersem, bu durumun tıbbi bakımıma ve hekim ile olan ilişkime herhangi bir 

zarar getirmeyeceğini de biliyorum.  

 

Bana yapılan tüm açıklamaları ayrıntılarıyla anlamış bulunmaktayım. Kendi 

başıma belli bir düşünme süresi sonunda adı geçen bu araştırma projesinde 

“katılımcı” (gönüllü) olarak yer alma kararını aldım. Bu konuda yapılan daveti 

büyük bir memnuniyet ve gönüllülük içerisinde  kabul ediyorum. 

 

İmzalı bu form kâğıdının bir kopyası bana verilecektir. 

 

 

 

Katılımcı:                     Yasal Temsilci:     

Adı, soyadı:        Adı, soyadı: 

Adres:        Adres: 

Tel.         Tel: 

İmza        imza: 

 

Görüşme Tanığı:       Katılımcı Ile Görüşen 

Araştırmacı:            
Adı, soyadı:        Adı soyadı, unvanı: 

Adres:         Adres: 

Tel.         Tel. 

 

İmza:          İmza: 

 

 

 

 


