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Ozet: Koledokta kismi bir ttkanma olduktan ne kadar
sonra serum alkalen fosfataz (SAF) wn yiikseldigi ve
serum bilirubini (SBl) ile korelasyonunu incelemek
igin bir deneysel ¢alisma planlandi. Ayrica klinigimiz-
de tetkik ve tedavi edilen koledok tagt olgulart ézellikle
SAF ve SBI korelasyonu agisindan degerlendirildi. De-
neysel ¢alismada deney grubu képeklerin koledogu
igine, koledogu tam tikamayacak sekilde steril inert
kiirelerden tkiger adet yerlestirildi. Kontrol gubu ko-
peklerde aym iglem koledok igine kiirelerden konulma-
dan tamamlandi. Her iki grupta SAF, SBI, transami-
nazlar ve laktik dehidrogenaz (IDH) preoperatif ve
postoperatif 1,3,6,7,10,15 ve 20. giinlerde alinan kan-
larda ¢alisildr. Deney grubunda SAF degerlerinde ¢a-
liyma éncesine gére tiim dencklerde yiikselme goriildii,
3-7. giinlerde en yiiksek diizeye ulagt. Her iki grup
karsilagtirildiginda deney grubunda SAF yiikselmesi-
nin istatistiksel olarak anlamli oldugu, SBI, transami-
nazlar, LDH yiikselmesinin anlamsiz oldugu tesbit
edildi. Klinik ¢alismaya alinan 77 koledok tast olgu-
sundan 30’'unda klinik sarilik tesbit edilmedi. SAF so-
nuglart, SBI sonuglarna gore istatistiksel olarak an-
lamli sayida yiiksek bulundu. Hem deneysel hem de
klinik ¢alismanin sonuglarina gére hepatik orijinli
SAF yiiksekliginin SBl'ye goére koledok taglarinda
daha hassas bir parametre oldugu ortayagtkmaktadtr.
Hepatik orijinli SAF yiiksekligi, ya diger endikasyon-
larin katkistyla ya da tek bagina koledok cksplorasyo-
nu i¢in bir endikasyon olabilir.

Anahtar Kelimeler: Serum alkalen fosfataz, serum bilirubin,
koledok tas.

Selguk Uni. Tip Fak. Genel Cerrahi Anabilim Dali. Konya

Summary: CAN HEPATIC SERUM ALKALINE
PHOSPHATASE BE AN INDICATION FOR CHO-
LEDOCHUS EXPLORATION?

An experimental and clinicel study was carried out to
investigate the relationship between serum alkaline
phosphatase (SAP) and serum bilirubine (SBI) levels.
In the experimental studies, two sterile spheres of 4-
5mm in size were placed into common bile duct (CBD)
of 8 dogs to create a partial obstruction (experimental
group). Sham operation was completed with choledo-
chotomy and primary suture (Control group). In each
group, SAP, SBI, transaminase (SGOT, SGPT) and
lactic dehydrogenase (LDH) enzyme levels were deter-
mined preoperatively. The results were compared with
cach other. The values compared for SBI, transami-
nase and LDH for both groups did not change signifi-
cantly. However SAP levels of experimental group in-
creased significantly than the control group. The
elevation in the SAP level was peaked at the 3rd day
and leveled off until the 7. day and decreased later on
postoperatively. In the clinical aspect of this study 77
patients with CBD stones were included. Contrary to
the expectation, 30 patients did not have jaundice. The
number of the patients with clevated SAP was signifi-
cant compared to the number of patients with elevated
SBI levels. In each study, postoperatively. SAP levels
declined more slowly than SBI levels. The results of
experimental and clinical studies revealed that hepat-
ic SAP can be high in CBD stones and we imply that
it should be an indicative measure for CBD explora-
tion.

Key Words: Serum alkaline phosphatase, serum bilirubine,
common bile duct stone.
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Kolesistektomi sirasinda koledok eksplorasyo-
nu(KE) i¢in bir takim endikasyonlar bulunmak-
tadir. Koledokta tas palpe edilmesi, koledokun
genis olmasi, hastanin sarilikh olmas: veya hika-
yesinde sarilik bulunmasi mutlak endikasyon-
lardandir. Diger endikasyonlan ise tekrarlayan
ates ve titremeler (kolanjit), bilier pankreatit,
safra kesesinde multipl kigik taglar ve safra
yollarina ait semptomlar: olan tagsiz kolesistittir
(1). Bu KE endikasyonlarinin bir kismi giivenilir
olmaktan uzaktir, negatif koledok eksplorasyo-
nuna yol acabilmektedir. Bunu 6nlemek igin sis-
tik kanal yoluyla operatif kolanjiografi yapilma-
s1 tavsiye edilmektedir. Bu yolla klinik kusku
olmadigr halde %3-7 olguda koledok tas1 sapta-
nabilmektedir (2,3). Sarihik olmadig: halde %5.6
olguda taglar grafide gosterilebilmektedir (4).
Koledogu agmak hastada morbidite oranini yik-
seltir, hastanede kalma stiresini uzatir (5). Kole-
dokta mevcut patolojileri atlamak hastay: reope-
rasyon, endoskopik papillotomi gibi baska
girisimlere maruz birakabilir (5). Sonug¢ olarak
KE endikasyonlar olmadig: halde koledokta tas
ihtimali olabilmektedir (6).

Goriuntileme yontemlerinin giderek gelistigi gu-
numizde karaciger fonksiyon testleri hepatobili-
yer hastaliklarin tanisinda 6nemini korumakta-
dir. Koledok taglarinda SAF 1n énemi biyuktir.
Ozellikle iktersiz hastalarda serum bilirubini
(SBI) artis1 sézkonusu olmadig1 halde SAF yiik-
sekligi, hepatobiliyer kokenli oldugu ortaya kon-
dugunda olduk¢a 6nemlidir, cerrahi uyarmahdir
(7). Ancak SAF'1n hangi organdan ¢iktigin! orta-
ya koyacak kolay uygulanabilir testler halen
mevcut degildir.

Koledok taslar gelistikten ya da koledokta
kismi bir tikanma olduktan ne kadar sonra SAF
n yiikseldigi ve SBI ile korelasyonu konusuna
agikhik getirmek tzere bir deneysel ¢alisma du-
zenledik. Yine bu ¢aligmaya paralel klinigimizde
tetkik ve tedavi edilen koledok taglarini ozellikle
SAF ve SBI korelasyonu agisindan degerlendir-
dik. Karaciger kokenli SAF ytiksekliginin kole-
dok eksplorasyonu ig¢in bir endikasyon olup ol-
mayacagini ortaya koymaya c¢ahstik.

Cilt 4, Say1 3,1993

MATERYAL ve METOD

Deneysel ¢alisma: 1991-1992 yillann arasinda
Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerra-
hi Ana Bilim Dahinda gergeklestirildi. Caligma-
da agirhklan 15 ile 20 Kg arasinda degisen 14
sokak kopegi kullanildi. Kopekler iki gruba ay-
rildi. Birinci grupta (deney grubu) 8, ikinci
grupta (kontrol grubu) 7 kopek vardi. Her iki
gruptaki bitin képeklerden ¢alisma 6ncesi ah-
nan kan 6rneklerinden SAF, SBI, transaminaz-
lar ve LDH calisildi. Ketamin+Rhompun ile ya-
pilan genel anestezi altinda birinci gruptaki
deneklerde sag subkostal kesi ile karina girildi.
Koledok bulundu. 6/0 sitir ile askiya ahindi ve
agildi. Kiltir icin safra érnegi alindi. I¢ine kole-
doku tikamayacak nitelikte yaklagik ¢apinin 2/
3-1/2 sini isgal edecek buyiklikte ¢aplar 4-5
mm olan steril sentetik inert kirelerden ikiger
adet yerlestirildi. Agilan koledok 6/0 prolenle ve
buyultmeli gozlik yardimiyla kontini olarak di-
kildi. Tkinci gruba Sham ameliyat1 yapildi. Ki-
relerin koledoka yerlestirilmesi diginda tum is-
lemler aynen uygulandi Postoperatif
1,3,5,7,10,15,20. giin deneklerden tekrar kan or-
nekleri alinarak karaciger fonksiyon testleri
tayin edildi. Deney grubundan bir denek posto-
peratif 15. giinde, Sham grubundan bir denek
11. ginde kaybedildi. Bunlarin 6lim gintne
kadarki sonuglari, dikkate alindi. Postoperatif
21. giinde tum denekler sakrifiye edildi. Ekstra-
hepatik safra yollar1 makroskopik olarak goz-
lendi. Ardindan koledok agildi. Steril sartlarda
safra ornekleri alindi. Koledoka yerlestirilen
materyel aranda.

Her iki gruptaki degerlerin istatistiksel deger-
lendirilmesi giiven araligy ve student t testine
gore yapildi.

Klinik ¢aligsma: 1986-1991 yillar1 arasindaki 5
yilda klinigimizde safra yollan patolojisi nede-
niyle ameliyat edilen 160 hasta retrospektif ola-
rak incelendi. Bunlarin 77 si koledok tas tanisi
almisti. Hastalar yas, cins, tam yontemleri: bi-
yokimyasal testler (SAF, SBI, transaminazlar),
ultrasonografi, perkiitan transhepatik kolanji-
ografi, ameliyat tirleri yoninden degerlendiril-
di. Hastalar konuya esas tegkil etmesi nedeniy-
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Table I: Klinik bulgular.
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Table II: Koledok tagi olgularinda uyguladigimz ameliyat
teknikleri.

Semptomlar Olgu sayisi
Agn 60
Bulanti-kusma 55
Sanhk 47
Ates ve titreme 10
Kaginti 6

« Semptomsuz 3

le preoperatif SAF ve SBI degerlerine gére 5 ka-
tegoriye aynildi. Postoperatif dénemde bunlarin
nasil bir hizla distigu goézden gegirildi.

SAF ve SBI degerlerinin korelasyonu arasindaki
istatistiksel ¢aligmalar chi kare testine gore ya-
pild.

SONUGCLAR

Deneysel ¢calisma: 1 grupta calisma sonrasi1 SAF
degerleri ¢aligma o6ncesine gore tim deneklerde
yiksek bulundu. Bu degerler genelde 3-7. giin-
lerde en yiksek dizeye ulagti. Daha sonraki
ginlerde degerler pik degerlerin altina dustuy,
ancak ¢ahisma o6ncesi degerlerin suirekli uUstiinde
oldugu saptand1 (Sekil 1). Istatistiksel yonden
given arahigina gore anlamh bulundu. 15. giinde
olen denekte degerler hep yiksek kaldi. Yine 1.
grupta bir denekte SAF 3. giinden sonra hizla
diserek 21. giinde normal siirlar i¢inde bulun-
du. Bu denek sakrifiye edildiginde koledoka ko-
nulan materyel bulunamads.
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Sekil 1: Deney grubu ve kontrol grubu deneklerde 1-21 gin-

lerde SAF degerlerinin ortalama yuksekligi.

Ameliyat Hasta sayisi
Kolesistektomi+Koledokoduodenostomi 35
Kolesistektomi+S{inkteroplasti 10
Kolesistektomi+T Tup Koledokostomi 32

71

Toplam

Kontrol grubunda ¢aligma sonrasi degerler 6n-
ceki degerlere gore yiksekti. 3-5. glinlerde arit-
metiksel olarak yiiksek, istatistiksel agidan an-
lamh fark yoktu. (p>0.01). Bu degerler 10.
ginde ya da daha erken ¢aligma oncesi degerle-
re ¢cok yaklast: (Sekil 1).

Grup 1 ve 2 kendi aralarindakarsilagtirildiginda
aradakifarkin anlamh oldugu bulundu (p<0.01).

SBI degerlerinde grup 1 deki deneklerin 2
sinde 3. gunde yikselme oldu. 5-7. glinlerde
normale dondui. Grup 1 in diger deneklerinde
ve grup 2 deneklerde SBI degerleri uygulama
oncesine nisbeten bir artig gostermemistir.

Her iki grupta ¢alisma o6ncesi degerlere gore
transaminaz degerlerinde artig goruldi. Posto-
peratif 3. giinden itibaren bu degerler normale
inmeye basladi. 10.giinde hepsinde normaldi.
Ancak gruplann karsilagtinlmasinda grup 1
deki degerler aritmatiksel olarak daha yuksek
bulundu ve 2-3 giin daha fazla normalin tzerin-
de seyretti.

Calisma oncesi alinan safra kiltirleri %70 ora-
ninda steril kaldi. Caligsma bitiminde grup 1 de
onceden negatifolan 1 safra kiiltiiri ¢caligma so-
nucunda pozitiflesti. Grup 2 de degisme olmad.

Koledok ¢aplarinda ¢alisma 6ncesi ve sonrasi
makroskopik bir genigleme goriilmedi.

Koledoka yerlestirilen materyeller grup 1 de,
bir denek diginda ya palpasyonla ya da safra
yollar agilarak koledokta ya da ekstrahepatik
safra yollarinda bulundu.

Klinik ¢alisma: 77 koledok tas1 olgusunun 17 si
erkek, 60 1 kadindi. Hastalarin en genci 23, en
yashsi 82 olup yas ortalamasi 46 idi. Hastalarin
30 unda klinik olarak sarihik tespit edilmedi.
Klinik bulgular tablo 1 de gérilmektedir.
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Table III: SAF degerlerine giore hastalarin simiflandinlma-
s1.

Table IV: SBI degerlerine gore hastalarin siniflandirnlmasi.

SBI Seviyesi /d] 5
SAF seviyesi (IU/L) Olguss. eviyesi (mg/dl) Olgu s.
Normalin (35-125) 3 Normal (0.1-1.3) 30
Normalin iist sinnimin 2 katina kadai(126-250) 13 Normalin tist sinnmin 2 katina kadai(1.4-2.6) 4
Normalin st sinnamin 3 katina kadai{(251-375) 15 Normalin ist sinmmn 3 katina kada(2.7-3.9) 8
Normalin tst siniinin 4 katina kada(376-500) 19 Normalin tst sinnimn 4 katina kadai{4.0-5.2) 14

Normalin tst sinianin 4 katindan daha yiksek(>500) 27

Toplam 77

Normalin iist siminin 4 katindan daha yuksek (> 5.2) 21

-Top] am 77

4 hastada stpiuratif kolanjit gérildi. Transami-
nazlar ve bobrek fonksiyonlar:i bu hastalarin di-
sinda o6zellik arzetmedi. Hastalarin 7si kolesis-
tektomize idi. Digerlerinde safra kesesinde tas
oldugu US ile ortaya kondu. Yine US ile 40 olgu-
da koledokta tas veya koledokta genigleme tesbit
edildi. 28 olguya perkiitan transhepatik kolanji-
ografi yapildi. Bir olgu kolanjiokarsinom olarak
degerlendirildi, ancak ameliyatta tikanmanin
tasa baglh oldugu gorildi. Uygulanan ameliyat
tipleri tablo 2 de gorilmektedir.

Alkalen fosfataz degerleri 3 hasta disinda yiik-
sek bulunmustur. Bu degerler tablo 3 ve sekil 2
de gorilmektedir.

Preoperatif dsnemde yapilan SBIsonuglar tablo
4 ve sekil 3 de goriilmektedir.

SBI degerlerinin normal oldugu 30 olgunun 12 si
SAF gruplarinda Grup 1 ve Grup 2 de, 7 si Grup
3 de, 8i grup 4 de yer almaktaydi. SBI degerleri-
nin normal oldugu 30 olgunun 3 tinde SAF nor-

Olgu Sayisi

30T
25

20 1

15 4

10 1

251-375 376-500

> 500
SAF (IU/L)

35-125

126-250

Sekil 2: Klinik ¢ahymada SAF degerlerinin hasta sayisina
gore dagailhimi.
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mal sinirlar iginde, 9 unda 2 kati, 7 sinde 3
katy, 8 inde 4 kat1 yliikseklikteydi.

Gruplar istatistiki agidan degerlendirildiginde
SAF sonuclari, SBI sonuglarina goére anlamh
sayida ylksek bulundu.

Hastalarin postoperatif déonemde SBI leri er-
kenden diismeye bagladi. Siipiiratif kolanjitli
olgularda disis 3 giin daha uzun siirdi. Sarihik
olan hastalarin hemen tiimi klinik olarak sari-
hiksiz taburcu edildiler. SAF degerlerindeki
disis bazi olgularda 3 haftaya kadar uzadi,
sonra normale indi. SAF in yiksek kalmaya
devam ettigi 2 olguda rezidiel koledok tas
(Tip koledokostomili) kolanjiografide gosterildi.

TARTISMA

Koledok tas1 olan biitiin hastalarin tipik bir
tablo sergileyebileceklerini diigiinmemek gere-
kir. Hi¢ semptom vermeyen veya ¢ok az belirti-
ler veren sessiz koledok taslar1 vardir (5,6). Ko-

Olgu Sayis1
35

30 1

25 1

20 4

15 ¢

10 4

B
0.1-1.3

4.0-5.2 >5.2
SBI (mg/dl)

14-26  2.7-3.9

Sekil 3: Klinik ¢ahymada SBI degerlerinin hasta sayisina
gore dagihm.
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ledokotomi endikasyonlar cerrahi tedavide her
zaman yeterli olmamakta gereksiz koledokotomi
ve patoloji olmasina ragmen koledokotomisiz ko-
lesistektomiler yapilabilmektedir (5,6,7).

Gorintileme yontemlerinin giderek gelistigi gi-
numiuzde karaciger fonksiyon testleri hepatobili-
yer hastaliklarin tanisinda 6nemini korumakta-
dir. Bunlarin iginde kolestaz tanisinda en ¢ok
yardimci olan SBI ve SAF degerleridir. SAF yiik-
selmesi hepatobilier hastaliklar i¢in spesifik de-
gildir (8). Karaciger disinda diger alkalen fosfa-
taz (AF) izoenzimleri plasenta, kemik, bébrek ve
barsakta bulunur (5,7,9). Hepatik alkalen fosfa-
taz tikanmaya ya da safra akminin engellenme-
sine kars1 hepatositlerde artar (10). Hastalarda
inkomplet veya segmental obstruksiyonda, ko-
lestazin bagka parametreleri bulunmadan sade-
ce SAF yiikselebilir (11). Her ne kadar 5 niikleo-
tidaz aktivitesinin yiiksekligi kolestaz tanisinda
SAF dan daha spesifik olsa da klinikte SAF
daha yaygin kullanilmaktadir (7). SBI yiikselme-
den veya normale dondiikten sonra SAF aktivi-
tesinin yiksek bulunmas: kolestazi1 gosterebilir.
Gama glutamil transpeptidaz kolestaz i¢in daha
sensitif ancak daha az spesifik bir endikatérdiir
(7). 5 Nukleotidaz, gama glutamil transpeptidaz
yikselmesi SAF yiliksekligi ile beraberse, SAF
yuksekliginin karaciger kékenli oldugunu des-
tekler (12). SBI ne gore SAF kolestazda daha
erken yikselen ve daha ge¢ diisen bir paramet-
redir (5,7,13). SAFn hangi organdan giktigim
ortaya koyacak kolay uygulanabilir testler halen
mevcut degildir, ancak kemik metastazlari, ge-
belik, bobrek hastalig: yoksa SAF yiiksekligi ge-
nellikle karaciger kékenlidir (5,7,9).

Deneysel ¢alismamizda koledokta bir kismi ti-
kanma yapmak amaciyla yerlestirdigimiz mater-
yel safra akimini engellemis, buna bagh SAF
yikselmis ancak iki denek disinda biliribinlerde
normalin izerine gtkmamistir. Operasyon oncesi
ve sonrast SAF farklar istatistiksel olarak an-
lamh idi. (P<0.01). Kontrol grubundaki farklar
ise istatistiksel bakimdan anlamh degildi. Ancak
bu grupta ilk giinlerdeki hafif artig muhtemelen
operatif travmaya bagh gelisen 6dem sonucu idi.
Nitekim bu degerler daha sonra normale indi.
SAF degerleri genelde normalin bir ka¢ misline

BELVIRANLI ve Ark.

yiikselmekteydi. SBI degerleri ise SAF in an-
lamh ytksek iginde kalmigt.

Klinik ¢aligmada koledok tagi olan 77 hastadan
30 unda SBI degerleri normal bulunmustu.
Taslarin varhig anamnez, koledok palpasyonu,
koledok genisligi, operatif kolanjiografi ve ek
olarak SAF yiiksekligi dikkate alinarak ortaya
konmustu. 77 olgudan 74 iinde alkalen fosfataz
yiksek bulunmustu. Normal sinirlarda bulu-
nan 3 olguda SBI degerleri de normaldi ve has-
tanin koledok tasina uyan higbir semptomu
yoktu. Muhtemelen koledoka tas, kolesistekto-
mi sirasinda iyatrojenik olarak geg¢misti. Bu so-
nuclara gore koledokta tasi olan hastalarimizin
SAF degerleri az yada c¢ok yiiksektir. SAF in
daha yiiksek (normalin 3-4 misli ve tsti) oldu-
gu hallerde SBI degerleride artmistir. Her iki
parametrenin yukseldigi hallerde koledoktaki
tas obstriksiyonunun daha ciddi (papillada im-
pact tas gibi) ya da tas sayisi1 ve boyutlarinin
daha buyik oldugu géralmustir.

Safra yollarinda bir engel oldugunda safra asit-
lerinin hepatositler tizerine etkisiyle AF treti-
mi artar. Oysa direkt biliribin artis1 dogrudan
regurjitasyona baghdir (7,11). En impact taslar
bile safra akimina araliklh da olsa gegit verir
(14). Bu nedenle SAF tim vakalarda yukselir-
ken SBI degerleri 30 vakada normal bulunmus-
tur.

Hem deneysel hem de klinik ¢alismamizda SAF
in diisiis hiz1 SBI ye nazaran daha yavasti. SBI
normale indikten bir hafta sonrasina kadar
SAF 1yiiksek kalan olgularimiz vardi. SAF yan
omru yaklasik 7 gin oldugu i¢in obstriksiyon
ortadan kalktiktan sonra 1 hafta kadar ylksek
kalir ve sonra normale diigmeye baslar (9) SBI
dustisi SAF a gore daha kisa stirer. (14)

SAF normale inmeyen iki olgumuzda bu yik-
sekligin kokeninde rezidiel iki tas bulundu.
Konservatif yollarla alindiktan sonra SAF nor-
male inmeye basladi.

Transaminaz seviyeleri ancak karacigerde inf-
lamasyon veya hiicre nekrozu belirtileri olan
hepatik bozukluklarda yikselmektedir (9). De-
neysel calismada transaminazlarda hem deney
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hem de kontrol grubunda goriilen ilk giinlerdeki
artistan genel anestezi sorumlu tutuldu. Ancak
deney grubu deneklerde transaminazlar daha
yuksek idi ve 2-3 giin daha fazla yiiksek seyret-
ti. Klinik ¢ahsmada transaminazlar ve bobrek
fonksiyonlarnn akut sdpiratif kolanjitli olgular
disinda normal seyretmisti.

Laktik dehidrogenaz deneysel ¢alismanin her
iki grubunda da istatistiksel olarak anlamh
fark gostermedi.

Deneklerin 3. haftanin sonunda yapilan otopsi-
lerinde koledoklarimin grup 1 ve 2 de koledoko-
tomi Oncesine nazaran makroskopik olarak
daha genis olmadig1 gozlendi. Bu kismi bir obs-
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