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Ozet: Son yillarda risk faktorlerinde degisiklikler, tani ve tedavi yontemlerinde gelismeler nedeni ile safra tasi tanisiyla izlenen
hastalarin demografik verileri, bagvuru yakinmalari, goriintiileme bulgulari, risk faktorleri, tedavi rejimleri ve tedaviye yanitlarinin
degerlendirilmesi amaglanmistir. Eskisehir Osmangazi Universitesi’nde 2008-2018 yillar1 arasinda kolelitiazis tanis: ile izlenen
cocuklarin demografik ozellikleri, aile 6ykiileri, altta yatan hastaliklari, ilag kullanimlari, semptomlari, labaratuvar ve gériintiileme
bulgulari, uygulanan medikal ve cerrahi tedavi yontemleri kaydedildi. Ursodeoksikolik asit (UDCA) tedavisini en az 6 ay siireyle
alanlar tedavi agisindan degerlendirmeye alind1 ve tagin tamamen kaybolmas: tedaviye yanit olarak kabul edildi. 79 ¢ocuk [32 erkek
(%40), 47 kiz (%60); ortalama 8 yas 10 ay] ¢alismaya alindi. Hastalardan 39’unda (% 49.3) tas olusumu igin bir risk faktérii vardi:
En sik obezite (%21.5), daha sonra ilag (% 17.7, seftriakson) ve hemolitik hastaliklar (% 10.1, 4 herediter sferositoz, 1 G6PD
eksikligi, 2 talasemi major ve 1 orak hiicreli anemi) tespit edildi. Hastalarin %57’sinde biliyer semptomlar (sag iist kadran-epigastrik
agri, bulanti, kusma, sarilik, yagh besin intoleransi) goriiliirken, % 43’0 ise asemptomatikti. Toplam 70 hastanin (%88) en az 6 ay
UDCA tedavisi (15-20 mg/kg/giin) aldig1 ve izlemde 41’inde (%58) tasin kayboldugu gériildii. On ti¢ hastaya (%16.4, ortalama yas
145.7+40 ay) kolesistektomi uygulandi. Sonug¢ olarak ¢ocuklarda Kolelitiazisin %50’sinin nedeni belli olmadigi, en sik risk
faktoriiniin obezite oldugu, puberte Oncesi ve sonrasi bulgularda farklilik olmadigi, siklikla semptomatik olduklari, UDCA
yanitlarinin yiiksek ve ozellikle seftriaksona bagl taglarda daha belirgin oldugu gortildi.

Anahtar Kelimeler: Kolelitiazis; obezite; ursodeoksikolik asit; kolesistektomi

Abstract: We aimed to evaluate demografic features, symptoms, imaging findings, risk factors, treatment modalities and response
to treatment of children with cholelithiasis due to changes in risk factors and development in diagnosis and treatment methods in
recent years. This retrospective study was conducted in Eskisehir Osmangazi University School of Medicine Pediatric
Gastroenterology and Hepatology Department between January 2008 and December 2018. The ethics committee of Eskisehir
Osmangazi University approved the study. Demografic features, symptoms, imaging findings, risk factors, treatment modalities and
response to treatment of children with cholelithiasis were recorded. Patients who received UDCA teratment at least for 6 months
were enrolled the study. Treatment responce was defined as dissolving of stone completely. Seventy nine children [32 (40%) boys,
47 (60%) girls; mean 8 years and 10 months] were enrolled the study. Among the 79 pediatric patients, 39 patients had at least 1 risk
factor [ obesity (21.5%), lithogenic drug (17.7%) ve hemolytic disease (10.1%, 4 hereditary sferocytosis, 1 G6PD deficiency, 2
talassemia major ve 1 sickle cell anemia)]. Fifty seven per cent of patients have biliary symptoms (right upper quadrant pain, nause,
vomiting, jaundice and intolerance with fatty meal) while 43% were asymptomatic. Seventy patients were received UDCA therapy
at least 6 months and resolution of gallstone was seen in 41 (58%). Thirteen patients (16.4%, mean age 145.7+40 months) were
treated by laparoscopic cholecystectomy. As a result, it was observed that 50% of cholelithiasis was not known in children, and the
most common risk factor was obesity, and there was no difference between pre- and post-pubertal groups, and they were frequently
symptomatic, and UDCA responses were higher and especially in ceftriaxone-dependent stones.
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Kolelitiazisli Cocuk Olgularin Degerlendirilmesi

1. Giris

Safra tasi ¢ocukluk caginda bulanti, kusma,
sag ist kadran agrist ve yagli beslenme
intoleranst gibi semptomlara, akut kolesistit,
koledokolitiyazis, pankreatit ve asendan
kolanjit gibi komplikasyonlara neden olabilen,
siklign giderek artan safra kesesi hastaligidir.
Glenn ve ark. 1959 yilinda ¢ocuklarda safra
tagt sikligmi  %0,15 olarak bildirmisken,
Wesdorp ve ark. 2000 yilinda %1,9 olarak
bildirmistir.*?

Cocukluk cagi safra tasi etiyolojisinde; orak
hiicre anemisi, talasemiler, herediter sferositoz
gibi hemolitik hastaliklar, kistik fibrozis,
progresif familyal intrahepatik kolestaz gibi
genetik hastaliklar, seftriakson, octreotid gibi
litojenik ilaglar, total parenteral beslenme,
sistemik enfeksiyonlar, biliyer anatomik
anormallikler ve artmis Ostrojen gibi ¢esitli
nedenler yer alir. Etiyolojinin saptanamadig:
safra tagi olgulari da vardir.?

Cocukluk caginda kolesterol, siyah pigment,
kahverengi pigment ve kalsiyum karbonat
olmak tizere 4 gesit safra tasi goriilmektedir.
Kolesterol taglart %70 oranda kolesteroliin
yan1 sira bilirubin ve kalsiyum karbonat
icerirken, siyah pigment taslari indirekt
bilirubinin kalsiyum tuzlarindan olusur ve
hemoliz ile iligkilidir. Kahverengi pigment
taglan kalsiyum bilirubinat ve yag asitlerinden
olusur ve enfeksiyon iligkilidir. Kalsiyum
karbonat taslar1 ise gecici sistik kanal
obstriiksiyonu sonucu artan miisin
sekresyonunun asit tampon kapasitesinin
artmasi sonucu kalsiyum tuzlarinin daha kolay
¢okmesi ile olusur.®

Safra taglariin tedavisinde amag
semptomlarin giderilmesi, komplikasyonlarin
ve tekrar etmesinin Onlenmesidir. Medikal
tedavide en ¢ok tercih edilen ursodeoksikolik
asittir  (UDKA). Cerrahi olarak ise
laparoskopik  kolesistektomi tercih edilen
yontemdir. *

Son yillarda degisen risk faktorleri, gelisen
tamm  ve tedavi yoOntemleri nedeni ile
merkezimizde safra tasi tanisiyla izlenen
hastalarin  demografik  verileri, bagvuru
yakinmalari, goriintilleme bulgular, risk
faktorleri, tedavi rejimleri ve tedaviye
yanitlar1 degerlendirilmistir.

2. Gereg¢ ve Yontem

Calismaya Eskisehir Osmangazi Universitesi
Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde 2008-2018 yillar1
arasinda safra tasi tamis1 alan 0-18 yas
araliginda cocuklar dahil edilmistir. ICD10
siniflamasima gore K80 (Kolelitiyazis) tani
kodu ile hastane otomasyon sisteminden
geriye doniik olarak belirtilen tarih araliginda
tarama yapilarak hasta verilerine ulasilmistir.
Calisma i¢cin Eskisehir Osmangazi
Universitesi ~ Girisimsel Olmayan Klinik
Aragtirmalar Etik Kurul Bagkanlifi onay1
alinmustir.

Hastalarin tanm1 anindaki yasi, cinsiyeti,
antropometrik olgiimleri, basvuru anindaki
karin agrisi, kusma, sarilik, akolik digki, ates
yiiksekligi  ve  beslenme ile iligkili
yakinmalari, eslik eden hastalik, tas
olusumuna yatkinlik yaratan ila¢ kullanimi ve
safra tag1 yOniinden aile Oykiisii kaydedildi.
Etiyolojiye yonelik calisilan tam kan sayimi,
periferik yayma incelemesi, serum alanin
aminotransferaz (ALT), aspartat
transaminotransferaz (AST), gama glutamil
transferaz (GGT), alkalen fosfataz (ALP),
laktat dehidrogenaz (LDH), total ve direkt
bilirubin, total protein, albiimin, lipit profili,
direkt coombs testi, hemoglobin elektroforezi,
glukoz 6 fosfat dehidrogenaz, piruvat kinaz
enzim diizeyleri, osmotik frajilite testi
sonuglart  kaydedildi. Bagvuru am1 ve
izlemdeki ultrasonografi (USG) bulgular
kaydedildi. Ursodeoksikolik asit tedavisini en
az 6 ay siireyle alanlar tedavi agisindan
degerlendirmeye alindi ve tasin tamamen
kaybolmasi tedaviye yanit olarak kabul edildi.
Kolesistektomi uygulananlarda yontemi ve
patoloji sonuglar1 kaydedildi.

Elde edilen veriler SPSS 16.0 (SPSS Inc.,
Chicago, IL, USA) programu ile
degerlendirildi. Verilerin sayisal olanlar
rakamla, siklig1 yiizde ve ortalama degerleri
standart sapma ile verildi. Kategorize
degiskenler Ki kare testi, siirekli veriler
Mann-Whitney U testleri, korelasyonlar
Spearman testi kullanilarak gruplar arasinda
karsilastirildi.
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3. Bulgular ve Analizler

ICD10 smiflamasina gore K80 tant kodu ile
hastane otomasyon sisteminden 2008-2018
yillar1 arasinda yapilan tarama ile 108 safra
tast olan ¢ocuk saptandi. Yirmi dokuz ¢ocuk
yeterli  izlem  siiresi ve  etiyolojik
degerlendirmesi olmamasi nedeni ile galisma
dis1 birakildi. Yetmis dokuz ¢ocuk [32 erkek
(%40), 47 kiz (%60); ortalama tani yasi
106+61,6 ay] caligsmaya alindi.

Hastalarin  %18’inde safra tas1 yoOniinden
pozitif aile dykiisli vardi. Hastalardan 39’unda
(% 49,3) tas olusumu i¢in en az bir risk
faktorii vardi. En sik obezite (%21,5), daha
sonra ilag (% 17,7, seftriakson ve octreotid)
ve hemolitik hastaliklar (% 10,1, 4 herediter
sferositoz, 1 G6PD eksikligi, 2 talasemi major
ve 1 orak hiicreli anemi) tespit edildi (Tablo
1).

Tablo 1. Kolelitiazisli ¢ocuklarda risk faktorleri

Risk Faktorleri
Obezite
Litojenik ilag
Herediter sferositoz
Glukoz 6 Fosfat Dehidrogenaz eksikligi
Talasemi Major
Orak hiicreli anemi
Idiyopatik
Toplam

Hasta sayisi (n) Yiizdesi (%)

17 215
14 17.7
4 5
1 i8S
2 25
1 13
40 50.7
79 100

Hastalarin %57’sinde biliyer belirtiler (sag st kadran-epigastrik agri, bulanti, kusma, sarilik,
yagli besin intoleransi) goriiliirken, % 43’1 ise semptomsuzdu (Tablo 2).

Tablo 2. Kolelitiazisli ¢ocuklarda semptomlar

Semptomlar

Hasta sayisi (n)

Yiizdesi (%)

Karin agrisi
Bulanti-kusma

Yagh besin intoleransi
Sarihk

Asemptomatik

37 46.8
12 15.2
4 5

1 1.3
34 43

Safra taslar1 incelendiginde hastalarin %
24’tinde tas boyutu 1 cm’nin iizerinde
saptandi. Tag boyutu 1 cm’nin lizerinde olan
hastalarm 6’sinda obezite, 3’iinde hemolitik
anemi ve 4’linde seftriakson kullanimi 6ykiisii
mevcuttu.

Taslarin yerlesim yerleri incelendiginde 75
hastada sadece safra kesesinde, 2 hastada kese
ve koledokta, 2 hastada infundibulumda tas
saptandi. Hastalarin 31’inde (%39,2) tek,
9’unda (%11,4) 2, 39’unda (%49,4) ise 2°den
fazla tas saptandi.

Hastalarin ortalama izlem siiresi 27,2+8,1 ay
olup, ortalama UDKA tedavi stiresi 10,1£2,6
ay idi. Toplam 70 (%88) hastanin en az 6 ay
UDKA tedavisi (15-20 mg/kg/glin) aldig1 ve
izlemde 41 (%58) hastada tasin kayboldugu
goriildii. Toplam 6 hastada rekiirrens
gozlendi. Orak hiicreli anemi tanisi olan 1
hastada ise tedavi altinda tag boyutunda artig
oldugu gozlendi. Litojenik ilag kullanim
Oykiisii olan hastalarm 8’1 (%57,1) UDKA
tedavisine yanit vermisti (Tablo 3).
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Tablo 3. Tas boyutu ve risk faktoriine gore UDKA tedavisine yanit

Risk faktorii (n)
Obezite (17)
Litojenik ilag (14)
Hemolitik hastaliklar (8)
Idiopatik (40)

Tas boyutu ve sayist (n)

>1 cm (19)

<1 cm (60)

Tek (31)

Birden fazla (48)

On (¢ hastaya (%16,4, ortalama yas 145,7+40
ay) kolesistektomi uygulandigi  goriildii.
Kolesistektomi uygulanan hastalarin tiimiiniin
semptomatik olup, 3’Uniin erken -elektif,
10’unun elektif cerrahi olarak yapildigi, 8’inin
(%77) adolesan yasta oldugu, 6’sinin risk
faktorii tasimadigi, 4’tiniin hemolitik anemi,
I’inin hiperlipidemi tanili oldugu, 1 hastada
aile Oykiisiiniin pozitif oldugu, 1 hastada da
seftriakson kullanimi 6ykiisii oldugu goriildii.
Patolojik incelemede 3 hastada aktive kronik
kolesistit izlenirken, 10 hastada kronik
kolesistit saptandi. Kronik kolesistitli 1
hastada ise ayrica adenomyomatozis rapor
edildi.

Calismada adolesan yasta toplam 35 (14
erkek, 21 kiz) hasta degerlendirildi. Bu yas
grubu etiyolojik olarak degerlendirildiginde
13 (%37) hastada obezite, 5 (%14) hastada
hemolitik anemi, 8 (%22) hastada aile oykiisii
pozitifligi ve 3 (%8) hastada antibiyotik
Oykiisii saptandi.

4. Tartisma

Cocukluk cagr safra tas1 goriilme siklig1 genel
poplilasyona gore daha az olsa da sikligi
giderek artmaktadir. Bu artigtan goriintiileme
yontemlerinin gelismesi ve yayginlasmasi ile
tan1 koymanin kolaylagmas1 yaninda, litojenik
ozellikte diyet ve obezitenin artmasi da
sorumlu tutulmaktadir.*

Safra tasi intrauterin donemden itibaren her
yasta goriilebilmektedir. Calismamizda
ortalama tan1 yast 106+61,6 ay olup,
hastalarin  ¢ogunlugu (n:44, %56) adodlesan
yas grubundaydi. Calismamizda kiz/erkek
orani 1,46:1 (47/32) idi. Strausse ve ark. safra

UDKA yamti (%)
47.1
57.1
37.5
55

UDKA yanit1 (%)
26.3
58.3
354
52.7

tagini kizlarda daha sik bulmusken, Pokorny
ve arkadaslar1  erkeklerde daha  sik
bulmuslardir.>® Bununla birlikte her iki
cinsiyette esit oranda bulan ¢aligmalar da
vardir.”®

Safra tas1 calismalarin ¢cogunun tek merkezli
olmasi ve yas gruplariin farkli olmasi nedeni
ile risk faktorleri degiskenlik
gosterebilmektedir. Hindistan’da tek
merkezden bir ¢aligmada en sik risk faktorii
ilag kullanimi (%15) iken, Hollanda (%39) ve
Italya’da (%8,8) hemolitik hastaliklar ve
ilkemizde ise yakin zamanda yapilan bir
calismada %17,6 ile total parenteral beslenme
olarak bildirilmistir. ***** Calismamizda risk
faktorii olarak en sik obezite, ikinci olarak
litojenik ilaglar ve fiiciincii olarak hemolitik
hastaliklar oldugu goriildii. Yas grubuna gore
ayirildiginda prepubertal ve postpubertal her
iki yas grubunda da obezite en sik risk faktorii
olarak saptandi. Corte ve ark. %52,5, Gokce
ve ark. ise %43,5 oraninda safra tasi i¢in bir
risk faktorii saptayamadiklarin
bildirmislerdir.®*? Biz de literatiirle benzer
oranlarda 40 (%50,7) hastada herhangi bir risk
faktorii saptamadik.

Safra tas1 bulanti, kusma, sag {ist kadran agrisi
gibi biliyer semptomlara neden oldugu gibi
asemptomatik de olabilir. Literatiirde cesitli
caligmalarda asemptomatik kolelitiazis
prevalansi %17-50,5 arasinda
bildirilmistir.2***** Calismamizda literatiirle
uyumlu sekilde 34 (%43) hasta
semptomsuzdu.  Semptomlar yasa  gore
degisiklik gosterebilir. Bir yag altinda sarilik
en sik bagvuru nedeniyken, 1 yas iistiinde
karin agrist1 ve onu izleyen bulanti, kusma,
sartik  ve yaglh yemek intoleransidir.
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Kolesistit durumunda ise karin agrisi, kusma,
ates ve eslik eden lokositoz gériiliir.4
Calismamizda 1 yas altinda tast olan 6
hastanin 1’inde sarilik goriilmiis, digerleri

insidental olarak saptanmusti. Literatiirle
uyumlu sekilde karin agrist hastalarin
37’sinde (%46,8) olmak iizere en sik gdzlenen
semptomdu. **>1°

Hastalarimizin % 24’tinde tas boyutu >1 cm
idi. Tas boyutu 1 cm’nin iizerinde olan
hastalarin 6’sinda obezite, 3’iinde hemolitik
anemi ve 4’linde seftriakson kullanimi 6ykiisii
mevcuttu. Taglarin ~ yerlesim  yerleri
incelendiginde 75 hastada sadece safra
kesesinde, 2 hastada kese ve koledokta, 2
hastada  infundibulumda tag  saptandi.
Hastalarin %39,2°sinde tek, %11,4’iinde 2,
%49,4’linde ise 2’den fazla tas oldugu
goriildi. Sonuglarimizla benzer sekilde Dooki
19 (%29) hastada tek ve 47 (%71) hastada
birden fazla tas saptarken %3 hastada aym
anda koledokta ve %1.5 hastada sistik kanalda
tas saptamls‘ur.16

Ursodeoksikolik asit tedavisinin safra taglari
tizerine hem etkili ve hem de etkisiz oldugunu
bildiren calismalar mevcuttur.’® Gamba ve
ark. 1 cm’den kiigiik ve radyoliisen tasi olan
15 ¢ocukta sadece 2’sinde UDKA tedavisi ile
tasin kayboldugunu ve izlemde her iki hastada
da rekiirrens oldugunu  bildirmislerdir."’
Ulkemizden yapilan bir calismada ise 74
hastanin 29’unda (%39) UDKA tedavisine
yanit almirken ve 1 cm’den biiyiikk tasi
olanlarda %20 yanmit bildirilmistir."* Siyah
pigment taslari ise genel olarak tedaviye
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