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iZOLE VE GRUP HALINDE ORGAN AKTARIMINDA
YENILIKCI GIRISIMLER : INCE-BARSAK TRANSPLANTASYONU

ismail Haluk Gokgora®

Kisa-Barsak Sendromu

Ince-barsaklarin damarsal, neoplazik, 1s1nim, travma, otoimmun
bozunlar ve strangulasyon gibi sorunlari nedeniyle veya dogustan ge-
len anomali ve malformasyonlar: sonucu gikartilmasi; yetersiz bir bar-
sak sekli olan kisa barsak sendromu’'na yol agmakiadir. Masif bir
rezeksiyonla cerrahin hastasmi 10-15 cm.’lik bir barsakla birakmasi
veya Oliu-barsakla birlikte karni yenilgiyi kabul edercesine kapadig:
donem artik gecmistir. Barsak pasaji yavaslatilmasi, emiliminin arti-
rilmasi ve barsak boyunun uzatilmasi yontemleri yeterince olumlu so-
nu¢ veremediginden ve organ transplantasyondaki gelismelerle bir-
likte ince-barsak aktarimi devreye girmistir. Lenfoid dokudan cok
zengin olan ince-barsaklar yakin zamana kadar transplantasyon cer-
rahlarinca bile «yasak bolge» olarak gortilmekteydi. Cerrahi girisimin
Oncesi, siras1 ve sonrasi bakimin gelismesi ve yasatilabilen asir1 bar-
sak rezeksiyonu gecirmis hastalarin cogunda total parenteral beslen-
me (TPN) ile birlikte sepsis, venoz tromboz, karaciger yaglanmasi,
kolelitiazis, pankreatit ve metabolik degisiklikler, c¢ocuklarda blyu-
menin gerceklesememesi gibi risklerinin ytksek olmasmin yanisira,
TPN'nin pahalilig1 ve hastanin yasam kalitesinin kotu olarak etkilen-
mesi nedeniyle, ince-karsak transplantasyonu artik énemli ve gerekli

bir sagiltim yontemi olarak ele alinmaktadir (31,34,41,42,55).

Cocuklarin btuyvumeleri igin ¢ok kalorili 6zel kesin maddeleri
gereksinimi vardir. intravenéz girisimlerin giderek giiclesmesi, buyu-
mekte olan gocugun psikolojisinin ayri bir ugras: gerektirmesi; barsak
aktariminda eriskinlere gore ayricaliklar olusturur (34).
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Ote yandan barsak islevsel yetersizligi icinde olan ve kisa-barsak
sendrom’lu hastalara uygulanan TPN’'ye bagli son-evre karaciger has-
taliklar: en 6n planda gelen morbidite ve mortalite nedeni olarak ka-
bul edilmektedir (42,55).

Tarihge : 1959'da Lillehei ve ark.’lari ilk kez kopekte incebarsak
oto-transplantasyonunu gergeklestirdiler (25). insanda ilk incebarsak
aktarimini 1964 yilinda Detterling ve ark. yaptilar (sit. 31). Ancak tek-
nik komplikasyonlarin fazla olmasi, reieksiyon, «graft versus host di-
sease» (GVHD), firsatg1 enfeksiyonlar ve sepsis nedeniyle ince-barsak
aktarimlar1 beklenen ilerlemeye ulasamamistir (5,6,12,13).

Genelde bagisiksal dizge bastirilmadan yapilan allo-transplan-
tasyonlarda postoperatif 8-12 giinde rejeksiyon ve GVHD nedeniyle
alicinin kaybedilmesi s6z konusudur (19,31). Ince-barsak transplan-
tasyonunda. Lillehei, Starzl, Russell tarafindan teknik gelismelerin
saglanmasinin yanisira ancak 1920 sonvasimda kuvveili bagisiksal
dizge baskilayici ajanlarin (CsA ve FK506) devreye girmesiyle tek tik
de olsa basarili sonuglar alinmaya baslanmistir (6,13,41).

Verici ince-barsaginin lenfadenektomisi veya dusik dozda isin-
lanmas1 veya antilenfosit globulin (ALG) ile perfliizyonu yanisira;
prednisolone, azothiopirine, cyclosporine A (CsA), OKT3 ve FK506 gi-
bi ilaglarin bagisiksal dizgede yaptigl rejeksiyon engelleyici etkiyle ilk
kez 1987'de yenidoganlarda, 1988'de de yetiskinlerde uzun yasama stu-
releri saglanabilmistir. Rapamycin, RS 61443 gibi ilaglar da halen de-
neysel fazdadir (14,42,59).

Pritchard ve ark. (33) da domuzlarda CsA’'nin ince-barsak akta-
rimi1 rejeksiyonunu engellemede yeterli olmadigim biidirirken, Grant
ve ark. (10) CsA'nin yuksek dozuyla (15 mg/kg/glin i.v.) etkin oldu-
gunu iddia ettiler. Kimura ve ark. (20) barsak rezeksiyonu yapilmis
domuzlarda orjinal uzunlugun ancak % 25'ini bulan segmental allo-
graft transplantasyonlar ile agirhik kazanci ve normal hizda buyu-
meyi saglayabildiler. Ancak, steroid, CsA, azothioprine ve ALG'nin uy-
gulandig1 bu transplantasyon modellerinde yasam suresi, solid organ
transplantlariyla kiyaslandiginda, belirgin bigimde dustktir (14,
51,52,55).

Boylesine sikintili hayvan modelleri ve klinik kosullar; arastirici-
lar1 alicilara antijen-spesifik tolerans saglamaya yoneltmis; transplan-
tasyon oncesi alicinin verici kan veya dalak hiicreleri aktarimiyla de-
sensitizasyonuna gidilmistir (14). Ayn1 zamanda karaciger ve/kalb
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veya/ince-barsak ya da/bdbrek aktarimi uygulanmasinda karacige-
rin atilimi engelleyici etkisinin var oldugu bilinmekte ve olay agiga
cgikan solubl antijenlerin varligina baglanmaktadir (29, sit. 55).

ince-barsak Transplantasyon Endikasyonlan :

1. Ince-barsagin damarsel sorunler: : a. mesenterica superior'da
trombus veya emboli, mzcz rik vendz tromboz, strangulasyonla bir-
likte crta-barsak ig-herani veya volvulusu, gangrenli invajinasyon,
mezenter yaralanmalari, vaskiilitlor, neonlazi (Or. : Gardner sendro-
mu veya infiltrativ komsu crgan urlar), cogul dogustan atreziler,
duplikasyonlar, kalb-damar yeimezligi nedeniyle barsak kan akimi-
nin ¢ok azalmasi, nekrotizan enterokolit,

2. Ince-barsaga degin sorunlar : Crohn hastaligi, malabsorbsi-
yon sendrcmlari, 1smlamavya bagh enterit, Gardner sendromu, asiri
sismanhgin sagiltiminda jejunoileal koépriileme kullanilmasi, énemli
sekretuvar diyareler,

3. Noroendokrin ancmaliler : Barsagin ilerleyici hareket bozuk-
luklar, ¢ok uzun segment azenglionozis (Hirschsprung hastaligi).

Ince-barsak transpleniasyonla-ands kontrendikasyonlar :

1. Kesin; sepsis ve cogul organ yetmezligi, metastatik barsak
neoplazmi, aktif alkolizm veya ilag alickanlig:, pnémoni, ilerlemis kar-
diyopulmoner bozunlar, camptom veren AIDS, ensefalopati disinda
ilerlemis norolojik hastaliklar,

2. Rélatif; barcak melign urlar, portal ven trombozu, ilerlemis
hobrek yetmezligi, asemptomatik HIV, 65 yas tizerindeki sahislar.

Organ Aktarimi Oncesinde Alicinin Degerlendirilmesi ve
Ameliyat Zamanlamasi :

Kan, bagisiklik, mikroorganizma kapsami, beslenme parametre-
lerinin degerlendirilmesi yanisira gastrointestinal dizge anatomi ve
fizyolojisinin ve de alicinin transplantasyon olaymni benimsemesine
iliskin psikolojisinin saptanmasi 6énemlidir. Cogul organ transplantas-
yonunda ise, karaciger transplantasyonu éncesi degerlendirmede esas
alinan kriterlere balkilir (29). TPN ve uygulamasindaki gelismeler re-
zeksiyon sonucu 15 cm.'den az barsag: kalan ve hatta ileogekal val-
vili bulunmayan ¢ccuklarda bile zamanla parenteral beslenmenin
kesilebilecegini gostermektedir. Ileogekal valvin varligl, prognozu ¢ok
olumlu yénde etkilemektedir (9). Bunun yanisira barsagin boyunu
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uzatabilme yéntemleri ve diger tibbi girisimlerle 4 yas Uzerindekiler-
de yeterli barsak emilimi saglanamiyorsa ince-barsak aktarimina da-
ha onde yer vermek gereklidir.

«Cluster» (Grup) Organ Transplantasyonunun Yararlar :

D’'Alessandro ve ark. (8), Grant ve ark. (11), Simeoni ve ark. (40),
Starzl ve ark. (42), ince-barsak transplantasyonlarinda; ince-barsak /
karaciger veya cok organli aktarimlarinda daha elverisli bir teknigin
ve karacigerin koruyucu ozelliginin yararlarindan s6z etmislerdir.
Kendi deneyimim de diinyanin 21. ve 22. ince-barsak transplantlarinin
karacigerle birlikte yapilanlaridir (1991, Nebraska Univ. A.B.D.).

Verici Ameliyatindaki Cerrahi Teknik ve Organ Saklama
Yontemi :

Canli akraba dondérden gc¢hek lsti transvers bir kesiyle karma
girilerek izole barsak segmenti olarak jejunum distaliyle ileum prok-
simalini igeren en az 60 cm.’lik ince-barsak (genelde ileogekal valv ve
bir kisim kolonla birlikte) damar pediktli ile birlikte gikarilir. He-
men yan masada gerek limeni gerekse damar yapisi a. mesenterica
superior'dan 4 °C’daki laktadlh Ringer ve kolloid ¢ozeltilerle ve uzun
sureli prezervasyon igin de University of Wisconsin (UW), EuroColins
(EC) ve modifiye kolloid ¢ozeltiler; dekstran-40 ile perfiizyon yapilabi-
lir (11,16,27,48). Bu asamada onemli olan sicak iskemi sonrasi reper-
flizyon sirasinda acgiga ¢:kan ksantin oksidaz sisteminin ve serbest ok-
sijen radikallerinin barsak mukozasina verecegi zarari 6nlemektir (16,
44) . Perfiizyon sivisina CsA ve ALG katilmasi alicidaki rejeksiyon ve
GVHD etkilerinin en aza inmesini saglar. Canli akraba dondrden ali-
nan barsaklar kadavradan alinanlara oranla daha kisa sicak iskemi
zamani ve daha iyi doku uyumu test sonuclar1 vermektedir. Dezavan-
taj1 ise gikartilabilecek barsak uzunlugunun 100-150 cm.’le simirli ol-
mas1, dondri anestezi, cerrahi ve belirgin bir barsak kaybinin vere-
bilecegi risklere acik tutmasidir (41). Jejunum’un daha az lenfoid do-
ku igcermesi nedeniyle rejeksiyvon fenomenine daha az yakalanmasi
teorik olarak sz kcnusu ise de, arastirmalar atilimin ileum’daki hizda
oldugunu gostermektedir. Ancak, absorbsiyon kapasitesi (safra tuzla-
r1 ve vitamin Bp) yoninden ileum jejunumun protein, karbonhidrat
ve yag emilimine uygun hizli adaptasyonu nedeniyle yeglenmelidir.
Jejunum cikartildiginda a. ve v. mesenterica'ya daha fazla zarar vere-
bilme olasilig1 vardir. Illeum’un eksizyonunda ise mezenterik her han-
gi bir damarin rekonstriiksiyonu s6z konusu degildir. Kadavradan in-
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ce-barsak alimi canlidan saglandig: gibi izole segment bigiminde de ola-
bilir. Daha sik uygulanan bicimi ise karacigerle birlikte tiim ince-bar-
sagn truncus coeliacus'un aorta’da olusturulmus <«Carrel> manso-
nundan aym prezervasyon sivilariyla perflize edilmesi halidir. Orta
hat longitudinal kesiyle karin ve toraks bosluguna girildikten sonra
transplantasyon igin kullanilacak tim diger organlar mobilize edilip
cikavtihir ve ancak ondan sonra barsak, karaciger, pankreas ve bob-
reklerle birlikte gikartilir. Gastrokolik bag acgilarak omentum minus
icine girilir, omentum mide ile birlikte hasta bas tarafina dogru ekarte
edilerek a. gastrica brevisler baglanmip kesilir. Truncus coeliacus ve
dallan belirlenir; dalak ve pankreas (retroperitoneal dikkatli dissek-
siyonla karin iginde serbestlestirildikten sonra) dondérin sag veya so-
luna dogru ekarte edilerek duodenum Treitz bagindan ayrilir, serbest-
lestirilir, pankreas alt sinir1 hizasinda a. ve v. mesenterica superior'un
birkac cm. aciklikta olmas: saglamr. A. ve v. mesenterica inferior’lar
baglamp kesilir. Dondr distal aortast kantilize edilip heparin verildik-
ten sonra diyafragma hizasinda toraks veya abdomen icinde pensle
sikistirilarak 1,5-2 L soguk perflzyon sivisi ile karin i¢i organlar ivedi
olarak kandan aritilir ve sogutulur. ince-barsagin vendz dizgesinden
kansiz ¢ozelti gelene ve greft ivice soluklagsana kadar 500 ml daha ¢o-
zelti a. mesenterica superior’'a yerlestirilen yumusak bir kanil ara-
ciligiyla saglanir. Mezenterik damarlar alici ameliyatinda boyca yet-
mezse vericinin iliak damarlarindan yararlanilir. Barsak grefti prok-
simali ve distalinden sikica yerlestirilip baglanan Foley sonda ara-
ciligiyla gram negativ ve pozitiv mikroorganizmalara karsi hazirlan-
mis anti-biyotiklerin katilmis oldugu prezervasyon c¢ozeltisiyle distal
cikistan artik sadece ¢ozelti gelene kadar yikarnir, kirillmis serum fiz-
yolojik buzu («slush») icine yerlestirilerek steril saklanir. Anaerob-
lara etkin antibiyotiklerin kullanilmasinin nedeni bu mikroorganizma-
larin gram negativ translokasyonun énine gegmesine baglanan inang-
tir. Ince-barsagin transplantasyondan énce saklanabilecegi siire¢ in-
sanlarda kontrollu calismalar yapilmadigl icin bilinmemekle birlikte
UW cgozeltisinin EC g¢ozeltisine tslin oldugu siganlarda yapilan de-
neylerle gosterilmis ve transplantasyon icin gecebilecek en uzun sak-
lama zamaninin 12 saati asmamasi lizerinde durulmustur (48).
Ahc1 Ameliyat: :

Bugitine degin 30 kadar insanda ince-barsak aktarimi yapildigin-
dan; standardize edilmis bir ameliyat yontemi yoktur (34,41). Anlati-
lan cerrahi girisim yoénteminin zamanla degisikliklere ugramasi dogal-
dir.
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Alicida kan sayimi, 16kosit formiild, elektrolitler, tire, serum kre-
atini, karaciger fonksiyon testleri, ktakicriyel ve viral kilturler, go-
gus grafisi tamamlandiktan sonra c¢n az onar Unite kan, taze donmus
plazma, tromhosit ¢ozeltisi kroslanarak ameliyata hazirlanilir. Bu si-
rec¢ alict barsak dekcniaminasyornu polimiksin B, tobramisin, amfo-
tericin-B gibi emilmeyen antibiyotiklerle saglanir., Ameliyata baslar-
ken intravendéz sefalosporinierie sistemik gram negatif sepsisinden ko-
runma saglanmalidir. Genellikle bir santral vendz kateter ve bir ra-
dial arter kateterizasyonu anestezik monitorizasyon icin yeterlidir.
Hasta sirt tistii yatirilip gastrostomi, enterostomi agizlar ve tlipleri
iyod tasiyic1 antiseptiklerle temizlenir, fazla atilimi olanlarda tip ye-
rinde tutularak kapsamin amecliyat alani disina ahnmasima calisilir.
Deri ytlizeyi alan temizligi sonras: cteril yapiskan plastikle ameliyat
alam orttaliir. Karin kesisini belirlieyzn stomalarin yerlesimi ve daha
onceki kesi skarlari ise de bileteral subkostal veya orta hat kesileri ge-
nelde en ¢ok kullanilanlavidir. Alicidaki jejunal segment ug-uca veya
ug-yan seklinde anastcmorz igin serizestlestirilir. Alici damarlan igin
infrarenal aorta ve v. porta / v. mesgnierica inferior / v. lienalis / ve-
na cava inferior veya a.iliaca interna ile v.iliaca communis hazirla-
nilir. Venéz akimin portal venaya drenaji hepatotrofik elemanlarin
karacigere ulasimi yonunden ele alindiginda, daha fizyolojiktir. Greft
UW gozeltisinden Ringer laktad ile yikanarak hiperkaleminin énune
gecilir. Barsak pasajinin devamliligl, énce greftin proksimal ucunun
alic1 ducdenum, jejunum’uyla anastemozu veya hem proksimal hem
de distal ucglarinin karin én-duvarma agizlastirmas: seklindedir. Boy-
lelikle rejeksiyon barsagm karin on-duvarindaki stomasmdan yapi-
labilecek biopsilerle izlenebilir. Bu tiir teknigin ayrica uzun sireli na-
zogastrik dekompresyon veya barsak anastomozu yetersizliginin 6nu-
ne gecilebilmesi gibi avantajlar1 da vardir. Rejeksiyon olmadigindan
ve ince-barsak islevsel yeterliliginden emin olduktan sonra (2-4 ay)
distal ucun alicimin distal barsagina baglanmasiyla normal barsak
pasajl saglanmis olur.

Karacigerle birlikte ince-barsak aktarimi soz konusuysa, yapilacak
arteriyel anastomoz a. hepatica. communis veya direkt olarak aorta’
dan venoz doniis ise karaciger alti ve Ustiindeki v.cava inferior ke-
simlerinin alicinin v. cava inferior'una ug-uca anastomozu, eger alici
hepatektomisi sirasinda v.cava inferior yerinde birakilmissa uc-yan
v. cava inferior interpozisyonu seklinde olabilir.

Biliyer drenaj : (birlikte karaciger de aktarilmissa) koledoko-ko-
ledokostomi veya koledoko-jejunostomi (Roux-en-y teknigiyle) yapilir.
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yva da izole barsak segmenti aktarilmissa, ducdeno / jejuno-jejunosto-
miyle / koledoko-jejunostomi seklinde biliyer akaclama saglanir. Me-
zenterin retroperitona fiksasyonu i¢ herniasyon ve volvulusu énleme-
de gorev gorebilecegi akilda tutulmalidir.

Starzl ve ark (42,49) rutin olarak barsak proksimal anastomozu-
nu karin 6n duvarina baca-anastomozu bigiminde yapmaktadir. Bar-
sagin interpozisyon olarak yerlestirilmesi halen izlemede en 6nemli
yontem olan biopsi olanagimmdan yoksun biraktigi icin yeglenme-
mektedir.

Cogul organla birlikte olan aktarimiarda alici infra-renal aortasi
ile verici truncus coeliacus'u arasinda yan-ug, verici suprahepatik
vena cava inferioru ile alici suprahepatik vena kava inferioru ara-
sinda ug-yan anastomoz yapilir. Vendz anastomoz tamamlanmadan
once damarlari tutan pensler gevsetilerek greft ici damarlarda bulu-
nabilecek havanmin Ringer laktad veya % 5 albumin solusyonuyla atil-
mas1 saglanir. Once venoz okliizyon ortadan kaldirilir ve pesisira, ya-
vasca arteriyel dizgenin calismasi saglanir.

Bir baska yvontem ise karacigerin ayri bir organ olarak aktarilma-
sindan sonra ince-barsagin a. ve v. mesenterica superior’lar aracili-
giyla alic1 dalak arteri ve veni arasinda agizlastirma yapilmasi ve in-
ce-barsagin proksimal ve distal ostomi seklinde olarak karin 6n du-
varina akacglanmasmin saglanmasidir (8).

Transplantasyon Sonrasi izleme ;

Genelde ilk 24 saat ventilasyon destegi gerekir. Onemli asit-baz /
elektrolit denge bozukluklar: ve sivi yer degistirmelerine karsi uya-
nik olmak ve bunlar: diizeltmek basarida tnemli bir kosuldur. Erken
komplikasyon olarak, her ikisi de sepsisle birlikte gorilip oldurtci
olabilen, «greft iskemisi» ve «atilim reaksiyonu»nun ortaya ¢ikmama-
sia dikkat edilmelidir. Enfeksiyonlar sistemik ve oral/enteral emil-
meyen antibiyotiklerin kullanilmasiyla engellenmelidir. En az bir ay
streyle her gun seri kan ve kantitativ olarak diski kulttirleri yapilma-
lidar. Her gtin beden agirlig: dlgtilmelidir. TPN, onceleri elemental di-
vetten olan oral beslenmenin olusabildigi doneme kadar devam etme-
lidir. Somatostatin, greft sekresycnlarini azaltmada ve metabolik bo-
zukluklar: dizeltmede kullanmilmaktadir. Agirhk kazanci, karinda dis-
tansiyonun olmayisi, normal diski ve karin agrisinin bulunmayis: gibi
klinik parametreler oral beslenmedeki basarinin simgeleridir (9).
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Antiasitler ve H, reseptdr blokorlerine proksimal barsak anasto-
mozu iyilesene ve nazogastrik kapsam azalana kadar devam edilme-
lidir. Bagisiksal dizgeyi kontrol altinda tutabilmek gerek tek basma
ince-barsak, gerekse ¢ogul organh aktarimlardan en énemli sorun ol-
mustur (6,7,8,29,41,46,47). Allogreft rejeksiyonunun yanisira bir de
«GVHD:» ile ugrasi sovz konusudur. Schmid ve ark. (37) sican modelin-
de ince-barsak allogreft rejeksiyonunun barsak hiicrelerindeki major
histokompatibilite klas-II antijenleriyle belirlendigini gosterdiler. In-
ce-barsaklarin Peyer plaklar: ve lamina propria’lart boyunca zengin
lenfoid hiicre igerigi GVHD’e ve sicanlarda 12-14 gun iginde o6lume
neden oldugu ve bu olayin transplantasyon oncesi vericinin antilen-
fositik serumla tedavisiyle greft igcinde bulunan RES hticrelerini en
aza indirmekle veya 1sinlamayla giderilebilinecegi gosterilmistir (14,
21,22,23,24,26,38,54). GVHD erken tanisinda; Weisdorf ve ark. (53) fe-
kal alfa, antitripsin miktarindaki yukselmenin saptanmasindan ya-
rarlanilabilecegini ileri strmuslerdir. Verici lenfoid dokusunun alici
lenfositleriyle karsilasiirilmasi bu konuda basarmin anahtar1 kabul
edilmektedir. Hasuike ve ark. (17) siganlarda selektif mezenterik len-
foid 1sinlamayla efektor hiicreleri kontrol altina alarak GVHD'in 6nit-
ne gecebilmis, Pirenne ve ark. (32) dalagin birlikte aktarimiyla,
Chowdhury ve ark. (4) kemik iliginin ultraviole-B 1smmimi ile sigan-
larda rejeksiyonu ve GVHD'’i onlemeyi deneysel olarak basarmislar-
dar.

SICr ile isaretlenmis ethvlenediaminetetraacetate (EDTA) ile
barsak permeabilite calismalari, nitrit oksitin elektron parametrik
rezonans spektroskopide saptanmasi (34), barsak mukozasindaki ha-
sar1 belirlemede diaminoksidaz'in kullanilmasi (36,55), serumda in-
testinal yag asitini baglayan protein dizeyinde ylikselme (28), gevrel
kan monontkleer hiicrelerinde prokoagiilan aktivitesinin ylikselmesi-
nin saptanmasi1 (20,39), anatomik olarak barsak katman butunligi-
nin karmm 6n duvarmdan 8.5 MHz'lik ultrasonografi kullamlarak
gosterilebilinmesi (3), endoskopik gbzlem ve biopsi (50) veya barsak
fonksiyon ve emilimini arastiran standard klinik o6lgiimlerin uygu-
lanmasina karsin, allogreft islev bozuklugunun ve rejeksiyonunun er-
ken tanisinda herhangi kesin bir yontemin bulunamamis olmasi, re-
jeksiyonun farkedilmemesine neden olmaktadir. Histolojik olarak bar-
sak allogreft rejeksiyonu submukozadaki monontikleer hiicre infiltras-
yonu ile belirlenmektedir (5,34,36). Immiinohistokimyasal calismalar;
ince-barsak rejeksiyonunun birinci evresinde mukozanmin lenfositik
infiltrasyonunu, ikinci evrede hucre infiltrasyonunun daha da artarak
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lenfositlerden daha cok 6n plana ¢:kan makrofajlarin muskularis
propriaya kadar uzandigini, iicinci ve son evrede de mukozanin ti-
munde hasarlanma olustugunu gostermektedir (38). Mukozada CD3+
hiticrelerinin, kript hiicrelerinde HLA-DR antijenlerinin birikimi ve yi-
ne kriptlerde Ki67+ proliferatif hiicre sayisinda azalma dikkati gek-
mektedir. Yine interlokin-1 beta, interlokin-6, serin esteraz B ve inter-
feron gamma, epitel hasar1 olusturmada suglanan sitokinler arasinda
sayilmaktedir (34). Aktarilmis barsagm islevsel niteliklerinde maltoz,
D-ksiloz, Vitamin E emilimi, agirhk kazanci yas uyumlulugu arastiril-
maktadir (2,24,35). Sican ve kopeklerde barsak transplantlarinda
ekstrensek denervasyona karsin go¢ edebilen myoelektrik hiicrelerce
olagan myoelektrik islevinin tim fazlarinda uyum saglayabildigini
gosterilmistir (2).

Greft islevlerinin klinik, biyokimyasal, histopatolojik, endoskopik,
radyolojik ve metabolik yonlerden degerlendirilmesi vanisira, periyo-
dik clarak immiinosupresyon ajanin (Or: CsA veya FK506) kinetik kan
duzeyi calismalari, yag asitlerinin proteinlerin serumdaki diizeylerini
izlemek gereklidir (31).

Rejeksiyonda anormal ates, asir1 stoma sekresyonu, diyare, greft
ileusu, stoma mukozasi renginde degisme klinik belirtilerinin yanisira
histopatolojik olarak mukozal villuslarda silinme, lenfositer ve mak-
rofaj hiicre infiltrasyonu, kriptit, yluizey epitelinde dokiilme, mukus ve
Paneth hticrelerinde azalma saptanir (30). Barsak mukozas1 intraepi-
telial alaninda alici lenfositlerinin saptanmasi da histopatolojik olarak
rejeksiyonu belirlemektedir (15). Heeckt ve ark (18), Vane ve ark (56),
yine siganlarda yaptiklar:1 deneylerle rejeksiyonda barsak muskiler
yapr ve fonksiyonundaki kozukluklarin barsak mukczasindan énce
meydana geldigini gdstermislerdir. Boylesine akut kosullarda atilim
reaksiyonu immunsupresiv ajanin (Cyclosporine, FK506, prednisone,
RS-61443 vs..) dczunun artirilmas: ve gittikge azalan dozlarda ¢ok yiik-
sek doz steroid veya mono/poliklonal antikorlar (OKT3, ATGAM, vs..)
verilerek gecirilmeye ¢alisilir (9,24,29,30,41). Basarisiz oldugunda gref-
tin cikartilmas: s6z konusudur (1,6,43). Dogal olarak rejeksiyonla sa-
vasta en énemli kavram rejeksiyonun olusmasini engellemektedir.

Gec Komplikasyonlar :

Rejeksiyon, GVHD, sitomegalovirus, adenovirus, fungal veya bak-
teriyel enteritler ve bunun sonucu sepsis ve uzak organlarda abselerin
ortaya cikisi, teknik komplikasyonlar (anastomoz kacaklari, damar
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tikamklhiklan vs..), bagisiksal baskiyla ézellikle yumusak dokulara de-
gin neoplazilerin (Lenfomalar, Kaposi sarkomu, vs..) meydana gelisi
nedeniyle morbidite ve mortalite halen solid organlarda elde edilebil-
mis dizeye kadar distrilememistir (20,42).

Ayrica pankreatit, gastrik atoni, psécomembrandz enterokolit ve
immiinosupressiv ajana bagh nefrotoksisite (akut bobrek yetmezligi),
hipertansiyon, gingival hinertrofi, hirsutizm gibi komplikasyonlar ve-
ya yan-tesirlerin de gorulmesi olanakhdir.

ince Barsak Transplantasyonun Gelecegi :

Gunumuze degin insanlarda 30'un lzerinde incebarsak transplan-
tasyonu yapilmistir. Ancak, ne yazikki, bunlardan ancak birkagi paren-
teral beslenme clmaksizin yasamlarini sirdurebilmektedir (1,8,34,42).
Bugun, atillmin erkenden saptanabilmesindeki gugligin yanisira
ozellikle sepsisin ortaya ¢ikmasinda barsak mukozal bariyerinin allog
reft islev bozukluguyla birlikte yikilmas: ve translokasyon mekaniz-
masliyla bakteriyemi ve fungeminin gergeklesmesi basariyl engelleyen
en onemli sorunlar: olusturmaktadir. Boyle kosullarda rejeksiyonu di-
zeltmede sadece bagisikligin daha kuvvetli bastirilmasiyla kalinmayip
yuksek doz antibiyotikle translokasyonun da Oniline gecilmeye c¢a-
lisilmahdir. Basarida ince-barsakla birlikte karacigerin de aktaril-
masl, vericiye antilenfositik serum uygulamasi, alici-spesifik kan trans-
fuzyonlar; aktarim sonrasi yuksek doz CsA ve erken enteral bes-
lenme oOnemii katkida bulunmaktadir (11,34). Yeni immiinosup-
ressif rejimlerin ve daha erken allogreft islev bozunu goésterebilecek
yontemlerin kesfi basariy1 diger solid organlarinkine yaklastiracak-
tir (33).

Gelecekte barsak dekontaminasyonu yontemleri ve prezervas-
yondaki ilerlemelerle verici ile alic1 arasinda tam bir doku uyumlu-
luguna saglayacak kadar zaman ve olanagin elde edilmesi rejeksiyon-
lar1 en aza indirecektir.

OZET

Dogustan ancmalilere veya asir1 barsak rezeksiyonu sonucu olu-
san kisa-barsak sendromlu hastalar, yasamaya deger bir yasam stan-
dardi dusiinildigiinde, ince-baisak aktarimi gerektirirler. Total paren-
teral nutrisyon, barsagin anatomik olarak uzatilmasi, pasajinin yavas-
latilmas1 ve emilim kapasitesinin artirilmas: yontlindeki calismalar
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kisa-barsak sendromuna ¢oziim getirememislerdir. Kapsadigl zengin
lenfoid dcku nedeniyle, izole ve grup halinde yapilen aktarimlar ara-
sinda; ince-barsak transplantasyonu en gicu olmugtur. Erken rejek-
siyon kriterlerinin belirginlezmeci ve daha etkin yeni bagisiklik bas-
tirict ajanlarin kesfii daha iyi sonuc¢larin alinacagi umidini vermek-
tedir.

Anahtar kelimeler : Xisa Barsak Sendromu, Ince Barsak, Trans-
plantasyon, Immiinosupresyon

SUMMARY

«Innovative Interventions in isolaied and Cluster Qrgan Transplantations : Smallbowel
Transplantation»

Patients with short bowel syndrome resulting from massive intes-
tinal resections or congenital aknormalities, require small-bowel trans-
plantation, should one consider a worth-while living standard. Work
in total parenteral nutrition, anatomical lengthening of the bowel,
slowing down of its propulsive activity and increasing its absorptive
capacity has not been effective in dealing with short-bowel syndrome.
Isolated or cluster organ transplants involving small-bowel has been
the most difficult of organ revlacements, mainly due to its richness in
lympheid tissue. Establishment of early detection criteria for rejecti-
on and advent of more effective immunosuppressive agents are hoped
to achieve better results.

Key Words : Short Gut Syndrome, Small Bowel, Transplantation
Immunsuppression
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