
Kolestatik karaci¤er hastal›klar›, medikal ve/veya cerrahi tedavi flans› olabilen ve tan› gecikmesinde biliyer siroz gibi geri dönül-
mez hasara yol açarak gerek çocuk gerekse eriflkin yafllarda yüksek yaflamsal risk oluflturabilen hastal›klard›r. Biliyer sirozun günü-
müzdeki tek radikal tedavi yöntemi karaci¤er naklidir. Bu nedenlerle; kolestatik karaci¤er hastal›klar›n›n yönetiminde ilk ve en önem-
li basamak do¤ru tan›n›n olabildi¤ince erken, hasta h›rpalanmadan ve malnütrisyona girmeden konmas›d›r. Kronik kolestatik süreç
hepatosellüler hasarlanma sonucu progressif fibrozis ile sekonder biliyer siroza neden olur. Bu aflamadan sonra portal hipertansi-
yon, özefagus varis kanamas›, hepatopulmoner, hepatorenal sendrom, sirotik kardiyomyopati, hepatik ansefalopati, büyüme gerili¤i
vb. gibi ciddi, acil ve ak›lc› tedavi gerektiren sirozun sistemik komplikasyonlar› ortaya ç›kar. Ayr›ca olabildi¤ince konforlu bir yaflam
için tedavi edilmesi gereken kolestaza özgü kafl›nt›, bitkinlik, hiperlipidemi ve sonucunda oluflan ksantomlar, steatore, malnütrisyon,
ya¤da eriyen vitamin eksiklikleri gibi tablolarda olaya efllik eder. Bu yaz›da sadece kolestaza özgü belirtilerin tedavileri ele al›nacak-
t›r.

KKoolleessttaattiikk kkaarraaccii¤¤eerr hhaassttaall››kkllaarr››nnddaa tteeddaavvii mmooddeelllleerrii flfluu flfleekkiillddee ss››rraallaannaabbiilliirr;;
AA)) TTeemmeell ssoorruunnaa yyöönneelliikk tteeddaavviilleerr

1. Spesifik medikal tedaviler 
(Galaktozemi, tirozinemi, hipotiroidizm vb. metabolik süreçlerde)
2. Cerrahi tedavi 
(Biliyer atrezi, koledok kisti vb. anatomik sorunlarda)

BB)) KKoolleessttaazzaa yyöönneelliikk tteeddaavviilleerr
1. Safra ak›fl›n› güçlendirici (koleretik) tedaviler
2. ‹lerleyici ve tedaviye dirençli kafl›nt›n›n kontrolu
3. Ya¤da eriyen vitaminlerin replasman›
4.Ya¤ malabsorpsiyonuna ve kronik hastal›¤a ba¤l› beslenme bozuklu¤unun, büyüme gerili¤inin kontrolu ve tedavisi
5. Kronik hastal›¤a ba¤l› emosyonel sorunlar›n önlenmesi ve tedavisi 

KKoolleessttaazzllaa ggiiddeenn vvee ssppeessiiffiikk tteeddaavvii oollaass››ll››¤¤›› oollaann hhaassttaall››kkllaarr oolldduukkççaa ss››nn››rrll››dd››rr.. Bunlar metabolik hastal›klar ve iç-d›fl safra yolu so-
runlar›d›r. Neonatal kolestazl› süt çocuklar›n›n ancak %10'nunda özel tedavi olanaklar› vard›r. Bu nedenle erken tan› ve tedavi bu
grup hastal›kta büyük önem tafl›maktad›r. Biliyer atrezili bir bebekte palyatif cerrahi tedavinin (portoenterostomi-Casai operasyonu)
ard›ndan kolestaza ve komplikasyonlar›na yönelik tedaviler gelir. S›n›rl› karaci¤er rezervinin iyi kullan›lmas› ve karaci¤er nakil gerek-
siniminin olabildi¤ince ertelenmesi, bu arada bebe¤in büyüme ve gelifliminin sürdürülmesi ve ailenin karaci¤er nakline haz›rlanma-
s›, beslenmenin organizasyonu ve nihayet olabildi¤ince konforlu bir yaflam›n organize edilmesi temel tedavi hedefleridir. 

KKoolleessttaazz vvee kkoommpplliikkaassyyoonnllaarr››nn››nn yyöönneettiimmii,, mmeeddiikkaall tteeddaavvii hheeddeefflleerrii üüçç aannaa bbaaflflll››kkttaa eellee aall››nnaabbiilliirr::
1. Safra ak›fl›n›n güçlendirilmesi ve safra ile at›lamayan metabolitlerin karaci¤erde birikiminin engellenmesi (KOLEREZ‹S)
2. Sistemik dolafl›ma geri kaçan safran›n toksik etkilerinin tedavisi
3. Ya¤ ve ya¤da eriyen vitamin malabsorpsiyonu, akut ve kronik malnütrisyonun önlenmesi ve büyümenin devaml›l›¤› 

1. Karaci¤erde Safra Birikimi 

BBeelliirrttiilleerr vvee TTeeddaavvii YYöönntteemmlleerrii
Kolestatik süreçte hastal›¤›n gidiflini belirleyen en önemli etmenler kolestaz ve komplikasyonlar›n›n ciddiyetidir. Safra ak›m›n›n ya-

vafllamas›, normalde safra ile at›lan safra asitleri, bilirubin, kolesterol, Cu, Mn gibi iz elementlerin karaci¤erde birikimine yol açar ve
giderek hepatotosisite, siroz, portal hipertansiyon ve nihayet karaci¤er yetmezli¤ine neden olur. 

Kolestazda endojen safra asitlerinin hepatosit içinde birikimi giderek kolestaz›n daha da a¤›rlaflmas›na, hepatosit apopitoz ve nek-
rozunun artmas›na neden olur. Biriken hidrofobik safra asitleri hepatosit membran bütünlü¤ünün bozulmas›na, mikrozomal enzim in-
hibisyonuna, serbest radikal oluflumuna ve hepsinden daha önemlisi mitokondriyal permeabilite art›fl›na neden olur. Mitokondriyal
fliflme sonucu oksidatif fosforilizasyon bozulur, sitokrom C sitozol içine kayar ve hepatosit apopitozu ve nekrozu tetiklenir. Sonuçta
tüm bu olaylar bir çeflit oksidatif stres sürecidir. Koleretik ajan olarak kullan›lan ursodeoksikolik asit (UDCA), tauroursodeoksikolik
asit (TUDCA) ve fenobarbital safra asitlerinin safraya geçiflini ve safra ak›fl›n› güçlendirerek hepatosit membran stabilizasyonu sa¤-
larlarken, mitokondriyal permeabilite art›fl›na da engel olurlar. Sonuçta safra asitlerinin toksik etkileri olabildi¤ince s›n›rland›r›lmaya
çal›fl›l›r.

UUrrssooddeeookkssiikkoolliikk AAssiitt
UDCA siyah ay›lar›n ana safra asididir ve yüzy›llard›r geleneksel Çin ve Japon t›bb›nda safra kesesi ve karaci¤er hastal›klar›nda

kullan›lmaktad›r. ‹nsan safra asit havuzunda %3'ün alt›nda, düflük bir oranda bulunan UDCA primer safra asiti kenodeoksikolik asit-
ten kolon bakterilerinin etkisiyle oluflmaktad›r. Hidroksil grubunun α pozisyonundan β'ya geçirilmesi hidrofobik safra asidinin hidro-
filik (suya eriyebilir) hale dönüflmesine ve daha az toksik olmas›na neden olmaktad›r. UDCA asl›nda ince ba¤›rsakta miçel oluflumu
ve solubilizasyonu yönünden etkin bir safra asidi de¤ildir ve ince ba¤›rsaktan da iyi emilmez. 

UUDDCCAA''nn››nn EEttkkii MMeekkaanniizzmmaallaarr››
1. Oral al›nan UDCA terminal ileumda hidrofobik endojen safra asitlerinin emilimini engeller. Safra asit havuzundaki oran› %2-3'ler-
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den %40'lara ulafl›r. 
2. Hepatosit içinde non-toksik hidrofilik safra asitinin birikimi ile hasarlanmay› azalt›r ve membran stabilizasyonunu sa¤lar (Hepa-

toprotektif etki). 
3. Mitokondriyal oksidatif fosforilizasyonu düzeltir.
4. Hücre ölümünün ilk basama¤›nda mitokondriyal permeabilite de¤iflikli¤ini engeller. 
5. Biliyer epitelden h›zl› emilir ve ince ba¤›rsaktan karaci¤ere geri döner (kolehepatik dolafl›m) ve hiperkolerezise neden olur (Ko-

leretik etki). 
6. Biliyer epitelden Cl- salg›lat›r ve HCO3'dan zengin safra ak›m›na neden olur.
7. Karaci¤erde reseptöre ba¤l› LDL al›m›n› art›r›r, kolesterolun safraya geçifli azal›r ve barsaktan kolesterol emilimi azal›r. Sonuç-

ta kolesterol düflürücü bir etki oluflturur.
8. Koleretik etkisi ve safra asit havuzunu de¤ifltirmesi nedeni ile antipruritik etkilidir.
9. ‹mmunmodulatuvar bir ajand›r. Sa¤l›kl› hepatositler HLA klas 1 ve 2 antijenleri eksprese etmezler. Kolestaz varl›¤›nda HLA klas

1 antijen ekspresyonu ve ard›ndan sitotoksik T hücre ba¤›ml› hepatosit y›k›m› gerçekleflir. ‹n-vitro çal›flmalar UDCA'n›n HLA klas 1
antijen ekspresyonunu inhibe ederek hasarlanmay› minimalize etti¤ini göstermektedir. 

Yukarda s›ralanan etki mekanizmalar›na göre; UDCA öncelikle eriflkinlerde primer biliyer siroz (PBS) ve çocukluk ça¤›nda heredi-
ter safra asit sentez bozukluklar›nda etkin kullan›lmaktad›r. Kafl›nt›n›n azalt›lmas›, aminotransferaz, GGT, ALP ve bilirubin düzeyleri-
nin düflmesi, fibrozisin azalmas› gibi klinik, biyokimyasal ve histopatolojik yararlara sahip bir koleretik ajand›r. Çocuklarda 15-30
mg/kg/gün ve iki dozda kullan›m› önerilmektedir. Diyareye yol açabilir. Primer sklerozan kolanjit (PSC), kistik fibrozise ba¤l› biliyer si-
roz, Alagille sendromu, progressif familyal intrahepatik kolestaz (PFIC), graft versus host hastal›¤› (GVHD), TPN'ye ba¤l› kolestaz, Ca-
sai sonras› biliyer atrezi tablolar›nda da yard›mc› bir tedavi yöntemi olarak kullan›labilir. Bilim Dal›m›zda geçici veya kronik tüm ko-
lestatik süreçlerde maksimum 20 mg/kg/gün dozda olmak üzere, gerekti¤inde flurup haline getirilip, rutin olarak kullan›lmaktad›r. Ka-
fl›nt›n›n hafiflemesinde çok etkili olmamakla birlikte 2-6 ay içinde biyokimyasal de¤ifliklikler gözlenmektedir. Bilirubin ve GGT de¤er-
lerindeki gerilemeler bir y›la kadar uzayabilmektedir. Yaklafl›k 15 y›ll›k süreçte tedavinin sonland›r›lmas›n› gerektirecek hiçbir yan et-
ki gözlenmemifltir. 

Bilim Dal›m›zda a¤›rl›k, boy SDS'leri, PELD ve Child-Pugh skorlar› farks›z, 20 kolestatik, 10 non-kolestatik hastadan oluflan bir grup-
ta (Tablo 1,2) yap›lan çal›flmada gruplar aras›nda hematolojik, biyokimyasal parametrelerde farkl›l›k saptanmam›flt›r. Sadece kemik
mineral dansite ölçümlerinde L1-3 ve femur bafl› ölçümlerinde kolestatik grubun istatistiksel olarak anlaml› düzeyde daha düflük öl-
çümler gösterdi¤i saptanm›flt›r. Ursofalk tedavisi ile ilk 3 ayda bilirubin ve GGT de¤erlerinde anlaml› gerileme saptan›rken, ALP ve
ALT düzeylerinde anlaml› de¤ifliklik gözlenmemifltir (Tablo 3).

TTaabblloo 11:: HHaassttaallaarr››nn eettiiyyoolloojjiikk ddaa¤¤››ll››mm››

KKoolleessttaattiikk ggrruupp ((nn::2200)) NNoonnkkoolleessttaattiikk ggrruupp ((nn::1100))

Biliyer atrezi 9 Budd-Chiari send. 2
PFIC 6 Wilson hastal›¤› 3 
Allagille send. 1 Konjenital hepatik fibrozis 1
‹diopatik neonatal hepatit 4 α-1 AT eks. 1

Tirozinemi tip-1 4

TTaabblloo 22.. GGrruuppllaarr››nn ÖÖzzeelllliikklleerrii
KKoolleessttaattiikk ((nn==2200)) NNoonn--kkoolleessttaattiikk ((nn==1100))

CCiinnssiiyyeett 13 E - 7 K 7 E - 3 K
YYaaflfl OOrrttaallaammaass›› 10 ay ± 9 ay 14 ay ± 13 ay
AA¤¤››rrll››kk SSDDSS -1.69 ± 1 -1.49 ± 0.8
BBooyy SSDDSS -1.2 ± 1.3 -1.5 ± 1.4
PPLLDD SSkkoorruu 19.6 ± 10 16.2 ± 10

(-1-41) (-1-31)
CChhiilldd--PPuugghh SSkkoorruu 9.3 ± 2.2 8 ± 1.7

(6-14) (6-12)

TTaabblloo 33:: KKoolleessttaattiikk ggrruuppttaa uurrssooffaallkk tteeddaavvii ssoonnuuççllaarr››
BBaaflflllaanngg››çç 33..aayy

Bilirubin (mg/dl)** 16.1 ± 11.2 11.1 ± 9.2
(2.2-42) (0.8-38)

GGT (IU/L)** 154.5 ± 348.1 121.3 ± 113.2
(18-1524) (21-512)

ALP (IU/L) 847 ± 387 742 ± 256
(341-1448) (123-1212)

ALT (IU/L) 124.1 ± 111.3 98.1 ± 109.9
(18-447) (21-411)

**Bilirubin ve GGT düzeyleri aras›nda istatistiksel farkl›l›k var p<0.01
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FFeennoobbaarrbbiittaall
Pek çok kolestatik karaci¤er hastal›¤›nda koleretik ve antipruritik etkisi nedeni ile kullan›m alan› bulmaktad›r. Safra asit ba¤›ml›

safra ak›fl›, hepatik mikrozomal enzim indüksiyonu, hepatik Na-K ATPaz aktivitesi üzerine olumlu etkileri vard›r. Serum bilirubin ve
safra asit düzeylerini düflürür. Kilo bafl›na 3-10 mg'l›k dozlarla serumda 10-20 _g/ml'lik bir düzey hedeflenir. Mikrozomal enzim indük-
siyonu ile vitamin D metabolizmas›n› etkilemesi, emosyonel, depressif de¤iflikliklere yol açmas› olumsuz yönleridir. Günümüzde eski-
ye göre daha az s›kl›kta kullan›lmaktad›r. Bilim Dal›m›zda rutin kullan›lan bir ilaç de¤ildir. Sadece yeni do¤an döneminde hepatik ma-
türasyonun gecikti¤i uzam›fl indirek hiperbilirubinemi olgular›nda enzim indüksiyonu amac›yla kullan›lmaktad›r. 

GGlluukkookkoorrttiikkooiiddlleerr
Yüksek doz ‹V metil prednisolon safra ak›m›n› stimule eder. Asya ülkelerinde Casai operasyonu sonras› tüm biliyer atrezililerde ru-

tin olarak kullan›lmaktad›r. Ancak uzun süreli kullan›m›n›n anlaml› yarar sa¤lamamas› ve komplikasyon oranlar›n›n yüksek olmas› k›-
s›tl› kullan›m alan› bulmas›na neden olur. Bilim Dal›m›z›n bu konuda bir deneyimi yoktur. Kullan›m gereksinimi de do¤mam›flt›r. 

2. Safran›n Sistemik Dolafl›ma Geri Kaç›fl›

BBeelliirrttiilleerr vvee TTeeddaavvii YYöönntteemmlleerrii
Bozulmufl hepatosit kanaliküler safra transportu safra komponentlerinin sinüsoidlere ve oradan da sistemik dolafl›ma geri kaç›fl›-

na yol açar. Sonuçta serumda safra asitleri, bilirubin, trigliserid, kolesterol düzeyleri yükselir. Safra asitlerinin hepatositlerce al›m›-
n›n ve bazolateral transportunun bozulmas› da sistemik konsantrasyonlar›n›n yükselmesine katk›da bulunur. Gerçekte bazolateral
safra asit transportunun bozulmas› koruyucu bir mekanizma olarak çal›fl›r. Daha fazla toksik safra asitlerinin hepatositlerde birikimi
bir miktar engellenmifl olur. Ancak serum safra asit konsantrasyonu artmaya devam eder. Sonuçta kafl›nt›, halsizlik, hiperlipidemi,
ksantom oluflumu gibi debilizan komplikasyonlar geliflir. 

KKaaflfl››nntt›› ((PPrruurriittiiss))
Kafl›nt› intra ve ektrahepatik kolestaz›n önemli belirtilerinden biridir. fiiddeti günlük aktiviteyi etkilemeyen düzeylerden, gece uyut-

mayan, intihara yol açabilecek düzeylere kadar de¤iflir. Ayr›ca ekskoriasyonlar streptokoksik veya stafilokoksik cilt enfeksiyonlar›na
neden olabilir. ‹ntrahepatik safra yolu azl›¤› ile giden sendromik, nonsendromik süreçler, PFIC, biliyer atrezi, PBC, PSC ciddi kafl›nt›
ile karfl›m›za gelirler. Çocukluk yafl grubunda en fliddetli, gece-gündüz süren, ailesel yaflam› tamamen bozan kafl›nt› yak›nmas›na
PFIC'li (%70'i Tip-1) ve Alagille sendromlularda rastlanmaktad›r. Kafl›nt› o kadar a¤›r olabilmektedir ki, el ve ayaklarda likenleflme (ka-
balafl›p, kal›nlaflma), ciltte yer yer vitiligo benzeri renk aç›lmalar›, derin ekskoriasyonlar ve enfektif lezyonlar ortaya ç›kmaktad›r. Ba-
z› son dönem karaci¤er yetmezli¤i tablolar›nda da, etiyolojiden ba¤›ms›z olarak, fliddetli kafl›nt› yak›nmas›n›n ortaya ç›kt›¤› gözlen-
mektedir. Eriflkinlerde ise PSC ve PBS kafl›nt›n›n en önemli yak›nma oldu¤u kolestatik tablolard›r.

KKaaflfl››nntt›› OOlluuflfluumm MMeekkaanniizzmmaass››
Myelinize olmam›fl subepidermal serbest sinir uçlar›n›n uyar›lmas› kafl›nt›ya neden olur. Ancak kolestazda uyar›ya neden olan me-

diyatörler henüz tam olarak bilinmemektedir. Eski çal›flmalar deri ve serumda artm›fl safra asitlerini sorumlu gösterirken, kafl›nt› ve
serum safra asit düzeyleri aras›nda direk bir iliflki kurulamam›flt›r. Son y›llarda santral nörojenik mekanizmalar üzerinde durulmakta
ve opioid reseptör sistemi üzerinde çal›fl›lmaktad›r. Kolestazda opioid reseptör düzeyleri azal›r ve methionin enkefalin, lösin enkefa-
lin gibi kan-beyin bariyerini geçebilen endojen opioidlerin serum düzeyleri yükselir. Preliminer çal›flmalar antihistaminiklere yan›ts›z
olan kolestaz kafl›nt›s›nda naloksan, nalmefen gibi opioid reseptör antagonistlerinin azalt›c› etkilerini ortaya koymaktad›r. Bu veriler-
le günümüzde kolestaz›n neden oldu¤u kafl›nt› santral opioid reseptörlerinde artm›fl endojen opioid ligandlarla aç›klanmaktad›r.

TTeeddaavvii
En s›k kullan›lan ajanlar oral safra asit ba¤lay›c› reçineler (kolestramin), fenobarbital, rifampisin, UDCA ve karbamazepindir. So-

¤uk banyolar, lokal steroidler, nemlendiriciler, topikal anestetikler, antihistaminikler, sedatifler de kafl›nt›n›n azalt›lmas›nda kullan›lan
di¤er yöntemlerdir. Plazmaferez, ultraviyole ›fl›nlar› ve nihayet karaci¤er nakli di¤er tedavi seçenekleridir.

Kolestramin anyon ba¤lay›c› bir reçine olarak safra asitlerini, kolesterolu, çeflitli ilaçlar› ve barsak lümenindeki toksik baz› ajanla-
r› ba¤lama özelli¤indedir. Enterohepatik safra asit dolafl›m›n› bozmas› nedeni ile de özellikle intrahepatik kolestaz›n uzun dönem te-
davisinde önerilmektedir. ‹ntraluminal safra asitlerinin ba¤lanmas› ve d›flk› ile at›l›m›n›n artmas›, negatif ''feedback'' etki ile karaci-
¤erde kolesterolden safra asit sentezini art›r›r ve LDL kolesterol klirensini h›zland›r›r. Bu tedavi ile ço¤u kolestazl› hastada safra asit
düzeyleri anlaml› geriler. Günde kilo bafl›na 250-500 mg'l›k dozlarda safra ak›m›n›n maksimum oldu¤u kahvalt› öncesi ve sonras›nda
kullan›l›r. Günde 2-3 dozda di¤er ö¤ünlerde de kullan›labilir. Hastan›n di¤er medikasyonlar›, ba¤lay›c› özelli¤inden dolay›, bu reçine-
den 2 saat önce veya sonra verilmelidir. Lezzetsiz oluflu, steatoreyi art›rmas› ve ya¤da eriyen vitamin eksikli¤ini art›rmas›, konstipas-
yona yol açmas› ve metabolik asidoz oluflturmas› uygulama zorluklar›na neden olmaktad›r. Bilim Dal›m›zda fliddetli kafl›nt› varl›¤›nda
UDCA ile birlikte kullan›lmaktad›r. Ancak klinik olarak çok etkin gözükmemektedir. Ayr›ca çocuklar aç›s›ndan tat faktörü nedeni ile
al›m güçlükleri de yaflanmaktad›r.

Rifampisin kafl›nt›n›n azalmas›nda fenobarbitalden daha etkili gözükmekle birlikte etki mekanizmas› tam bilinmeyen ancak büyük
olas›l›kla hepatik mikrozomal enzim indüksiyonu ile yarar sa¤layan bir ajand›r. Eriflkin ve çocuklarda hepatotoksisite oluflturmaks›z›n
10 mg/kg/gün dozunda önerilmektedir. Baz› çal›flmalarda serum ALT, ALP, GGT ve bilirubin düzeylerinde gerilemeye neden oldu¤u
bildirilmektedir. Bilim Dal›m›z›n bu konuda deneyimi k›s›tl›d›r. Ancak UDCA+kolestramin kombinasyonuna yan›ts›z az say›da hastada
kullan›lm›fl, ancak her hangi bir yarar sa¤lanmam›flt›r. Hepatotoksisite de gözlenmemifltir. Çok ciddi kafl›nt›l› olgularda difenhidramin,
hidroksizin gibi antihistaminklerden, sedatif etkileri nedeni ile k›smi yarar sa¤lanabilmektedir. 

OOppiiooiidd AAnnttaaggoonniissttlleerrii
Kolestaza ba¤l› kafl›nt›da artm›fl santral opioid tonusun sorumlu tutulmas› ve naloksanla yap›lan çal›flmalarda anlaml› düzelmenin

sa¤lanmas› bu konunun ve yeni ilaçlar›n araflt›r›lma yolunu açm›flt›r. Ancak naloksan›n yar› ömrünün k›sa olmas›, 24 saat infüzyon
gerektirmesi ve geri çekilme belirtilerinin a¤›r olmas› kullan›m›n› s›n›rland›rmaktad›r. Son y›llarda yar› ömürleri daha uzun, oral kulla-
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n›labilir nalmefene, naltreksone gibi yeni opioid antagonistleri üzerinde çal›flmalar sürdürülmektedir. Organ Nakil Servisimizde kro-
nik rejeksiyonlu bir hastada, yurt d›fl›ndan getirtilen naloksan 24 saat infüzyon fleklinde uygulanm›fl, ancak olumlu bir sonuç elde edil-
memifltir. 

PPaarrssiiyyeell SSaaffrraa DDiivveerrssiiyyoonnuu
‹nce ba¤›rsa¤›n 10-15 cm.lik bir k›sm›n›n safra kesesinin tepesinden deriye, d›flar›ya a¤›zlaflt›r›lmas› fleklinde cerrahi bir giriflimdir.

Medikal tedaviye yan›ts›z çok ciddi kafl›nt›lar› olan PFIC'li ve Alagille sendromlu çocuklarda s›n›rl› say›da uygulamalar bildirilmekte-
dir. Toksik safran›n d›flar›ya al›nmas› ile kafl›nt›da, karaci¤er enzim testlerinde ve hatta histopatolojik olarak fibroziste gerileme sa¤-
land›¤› bildirilmektedir. Bilim Dal›m›z›n bu konuda deneyimi yoktur. Organ Nakil Merkezi olmam›z nedeni ile cerrahi yaklafl›m olarak
yetmezli¤in geliflti¤i durumlarda karaci¤er nakli seçilmektedir. Ancak çok fliddetli kafl›nan ve karaci¤er yetmezli¤i olmayan PFIC'li ve
Alagille sendromlu çocuklarda 4-6 yafllar civar›nda kafl›nt›n›n giderek azald›¤› ve hatta günlük yaflam› etkilemeyecek düzeylere geri-
ledi¤i gözlenmektedir. Bir hastada klinik iyileflmeye histopatolojik gerilemeninde efllik etti¤i saptanm›flt›r. 

DDii¤¤eerr TTeeddaavviilleerr
Tegretolun 20-40 mg/kg/gün dozlarda kafl›nt›da etkili oldu¤u bildirilmektedir. Ancak hepatotoksisite, kemik ili¤i süpresyonu, s›v› re-

tansiyonu gibi yan etkileri vard›r. Fototerapi (UVA ve UVB radyasyonu), plazmaferezis, terfenadin, androjenler, prednisolon, ondan-
setron, azathioprin, propofol zaman zaman uygulanan ve etkili olabilen ve geçici yarar sa¤layan di¤er tedavi yöntemleridir. Bilim Da-
l›m›zda bu tedavi yöntemleri hiç uygulanmam›flt›r. 

HHaallssiizzlliikk -- BBiittkkiinnlliikk
Kolestatik hastalar›n %80'ine yak›n›n› ilgilendiren bu semptom sadece kronik hastal›k süreci ile aç›klanamamaktad›r. Kolestazda

santral sinir sisteminde opiod tonus art›fl›n›n yan› s›ra nörotransmisyonda da bozukluklar oldu¤u bildirilmektedir. Deneysel çal›flma-
lar, özellikle, hipotalamo-hipofizo-adrenal aksta ve serotonin yola¤›nda fonksiyonel bozukluklar›n varl›¤›n› ortaya koymaktad›r. Ayr›-
ca kronik kafl›nt›n›n sebep oldu¤u uykusuzluk, kronik hastal›k anemisi ve malnütrisyonda halsizli¤e katk›da bulunmaktad›r. Organ Na-
kil Servisimizde nakil sonras› hastalar›n aktivasyonunun çok ciddi artt›¤› gözlenmektedir. Bu durum aileleri ve çocuklar› mutlu eden,
hayata döndüren önemli göstergelerden birisidir. Kolestaz ve karaci¤er yetmezli¤inin birlikte ne kadar ciddi halsizlik ve bitkinli¤e yol
açt›¤› nakil sonras› daha iyi de¤erlendirilebilmektedir.

HHiippeerrlliippiiddeemmii vvee KKssaannttoommllaarr
Hiperlipidemi intrahepatik kolestazl› hastalarda (Alagille sendromu, PFIC vb.) biliyer atrezi gibi ekstrahepatik kolestazl› hastalar-

dan daha s›k görülmektedir. Ak›m›n›n bozulmas› sonucu hepatositten safra kanal›na geçemeyen safra bileflenleri sistemik dolafl›ma
geri kaçar ve dolaflan lipoprotein, lipid düzeyleri artar. Plazma fosfolipidlerinin art›fl› hepatositten kolesterol sentezini art›r›r ve plaz-
ma kolesterolu artar. Kolesterol kolestaza spesifik lipoprotein-X ile kana tafl›n›r. Lesitin-kolesterol açiltransferaz aktivitesinin düflme-
si lipoprotein sentezini olumsuz etkiler ve 1000-2000 mg/dl'ye kadar varan ciddi hiperkolesterolemiye neden olur. Sonuçta deride
(ksantom, ksantelasma) özellikle eklem yüzlerinde, müköz membranlarda ve arter duvarlar›nda kolesterol depozitleri oluflur. Kronik
kolestazl› çocuklarda aterosklerozis riski tam bilinmemektedir. Ancak Alagille sendromlularda böbreklerdeki lipid depozitleri zaman-
la böbrek yetmezli¤ine neden olabilmektedir. Ancak PFIC'li ve Alagille sendromlu çocuklarda zamanla safra ak›m›nda spontan düzel-
meler ve serum lipid düzeylerinde düflmeler de görülebilmektedir. Kolestaz hiperkolesterolemisine karfl› lipid düflürücü olarak kolest-
ramin ve UDCA'n›n yan› s›ra kolesterol sentezini bloke edici ve UDCA ile sinerjitik etki gösteren lovastatin ve simvastatin gibi ajan-
larda kullan›labilir. Ancak hepatoksik etkileri nedeni ile familyal veya nonfamilyal hiperkolesterolemi tablolar›na göre daha az kulla-
n›m alan› bulur. Ya¤dan k›s›tl› veya düflük kolesterollü diyetler etkili olmad›¤› gibi, lezzetsiz g›dalar nedeni ile al›m›n ve kalorinin düfl-
mesine ve malnütrisyonun a¤›rlaflmas›na neden olurlar. Bilim Dal›m›zda izlenen kolestatik hastalar içinde PFIC ve Alagille sendrom-
lularda 1000 mg/dl'nin alt›nda kalan hiperkolesterolemi tablolar› %90'a varan oranlarda saptanmaktad›r. Sadece Alagille sendromlu
7 yafl›nda bir olguda lipid düflürücü ajan kullan›lm›flt›r. Çok etkili olmad›¤›, kolesterolun ancak 500 mg/dl düzeylerine geriledi¤i göz-
lenmifltir. Bu olgular kardiyak komplikasyonlar aç›s›ndan EKO, EKG ile izlenmektedir. fiimdiye kadar böyle bir sorun geliflmemifltir. 

3. Ya¤ ve Ya¤da Eriyen Vitaminlerin Malabsorpsiyonu ve Malnütrisyon 

Diyet ya¤lar›n›n ve ya¤da eriyen vitaminlerin intraluminal s›v› ortamdan enterosit içine geçifli safra asitleri ile miçel oluflturmas›-
na ba¤l›d›r. Safra asitlerinin ince ba¤›rsa¤a yeterince geçememesi kolestatik süreçte öncelikle intralüminal ya¤ malabsorpsiyonuna
neden olmakta ve malnütrisyona zemin haz›rlamaktad›r. Ayr›ca aminoasit, glukoz metabolizma bozukluklar›, artm›fl bazal metaboliz-
ma, kronik hastal›k anoreksisi, asit, organomegali nedeni ile kar›n içi bas›nç art›fl›na ba¤l› erken doygunluk hissi, gastroözefagiyal
reflü veya kusma, s›k geçirilen enfeksiyonlar malnütrisyona neden olan di¤er faktörlerdir. 

Karaci¤er önemli bir endokrin organ olarak büyüme hormonunun anabolik fonksiyonerleri IGF-1 ve IGF-BP 1,2,3'ün sentez yeridir.
Son dönem hastalarda protein sentez kusuru sonucu IGF-1 ve IGF-BP'ler yeterince sentezlenememekte ve büyüme hormon düzey-
leri yüksek seyretmektedir. Büyüme hormon direnci geliflmekte ve büyüme paterni, vücut kompozisyonu bozulmaktad›r. Ayr›ca beyin
büyümesi, mental geliflim ve biliflsel fonksiyonlarda olumsuz etkilenebilmektedir. 

NNüüttrriissyyoonneell DDee¤¤eerrlleennddiirrmmee
Yukar›da s›ralanan etmenler ›fl›¤›nda kronik kolestatik karaci¤er hastal›¤›nda malnütrisyon kaç›n›lmazd›r. ‹lk visitte tüm hastalar›n

yafla göre a¤›rl›k, yafla göre boy, boya göre a¤›rl›k kriterleri ile de¤erlendirilmesi önemlidir. Ancak akut malnütrisyonu de¤erlendir-
mek aç›s›ndan a¤›rl›k; hiperaldosteronizm ve intravasküler onkotik bas›nç düflüklü¤ü nedeni ile artm›fl intersitisyel s›v› sekestrasyo-
nu, organomegali, asit nedeni ile iyi bir kriter olmayacakt›r. Vücut ya¤ deposu triseps deri kal›nl›¤›, protein durumu ise orta kol kas
çevresi ölçümleri ile de¤erlendirilmelidir. Ancak bu veriler bile yayg›n ödem nedeni ile yeterli bilgi vermeyecektir. Beslenmenin al-
bümin, transferin, prealbümin gibi visseral proteinlerle de¤erlendirilmesi de karaci¤erin sentez kusuru nedeni ile hatal› olacakt›r. Li-
teratürde en k›sa yar› ömürlü (12 saat-2 gün) protein olan retinol ba¤lay›c› protein düzeylerinin yard›mc› olabilece¤i bildirilmektedir. 

Bilim Dal›m›z›n bir çal›flmas›nda sirotik hastalarda malnütrisyon oran› %66.6 olarak saptanm›flt›r. Tan›da yafla göre boy, boya gö-
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re a¤›rl›k (Waterlov kriterleri) ve antropometrik ölçümler (triseps deri kal›nl›¤›, orta kol çevresi, orta kol kas çevresi, orta kol kas ala-
n›) kullan›lmaktad›r. Sonuçta, çok yüksek bir oranda, hastalar›n %70'inde kronik malnütrisyon oldu¤u görülmüfltür. Ancak nakil son-
ras› ilk günlerde bu hastalar›n a¤›rl›k ve antropometrik ölçümlerinde önemli gerilemenin oldu¤u saptanmaktad›r. Bu durum yayg›n in-
tersitisyel ödemin varl›¤›n› ortaya koymaktad›r. 

NNüüttrriissyyoonneell TTeeddaavvii
KKaalloorrii GGeerreekkssiinniimmii
Kolestazl› hastalarda, artm›fl bazal metabolizma ve kalorik gereksinim nedeni ile verilecek kalori miktar› ideal kiloya (boya göre 50

persantilin a¤›rl›¤›) göre %25 daha fazla olmal›d›r. Bebeklerde karbonhidrat kayna¤› laktozdan glukoz polimerlerine, maltodekstrine
kayd›r›lmal›d›r. Öncelikle oral beslenme seçilmeli, gerekirse gece nazogastrik infüzyon uygulanmal›d›r. Portal hipertansif gastropati
veya özefagus varislerinin varl›¤› nazogastrikle beslenmeye engel de¤ildir. Bilim Dal›m›za baflvuran tüm kolestatik hastalar ilk visit-
ten itibaren, giderek basamak basamak art›r›l›p, kilo bafl›na 140-150 kcal'lik diyetlerle, gerekirse enteral ürün deste¤inde izlenmekte-
dir. ‹lk aylar içinde nakil gerektiren hastalar ise santral kateter tak›larak parenteral ve enteral kombine beslenme program›na al›n-
maktad›r. Sirozlu hastalarda yapt›¤›m›z çal›flmada: malnutrisyonlu hastalara, do¤al g›dalar›n yan› s›ra günlük kalori ihtiyac›n›n %35'ini
karfl›layacak flekilde enteral ürün verilerek 1.2.3.6. ve 12. aylarda antropometrik ölçümler yap›ld›. Nutrisyon deste¤i verilmeyen 13
malnutrisyonlu hasta ise kontrol grubu olarak kabul edildi ve ayn› aral›klarla takip edildi. Beslenme deste¤i alan grupta varyans ana-
lizine göre; a¤›rl›k ve boy 2. triseps deri kal›nl›¤› 3. orta kol çevresi 12. orta kol kas çevresi ve orta kol kas alan› 6. aylarda istatistik-
sel olarak anlaml› de¤ifliklikler gösterirken, kontrol grubunda triseps deri kal›nl›¤›, orta kol çevresi, orta kol kas alan› ölçümlerinde 6.
aydan sonra de¤ifliklik saptand›. Sonuçta sirozlu hastalarda malnutrisyon s›kl›¤›n›n, özellikle kronik tipte olmak üzere yüksek oranda
oldu¤u ve beslenme e¤itimi ve deste¤inin, yaflam kalitesi ve büyümenin devam›na büyük katk›ar sa¤layabilece¤i söylenebilir.

DDiiyyeett YYaa¤¤ ‹‹ççeerrii¤¤ii
Sa¤l›kl› bireylerin tüketti¤i diyet ya¤lar›n›n hemen tamam› uzun zincirli trigliseridlerdir (LCTs). Kolestatik süreçte ise k›smen suda

eriyebilir özellikte olan, 12-18 karbonlu ya¤ asitlerinden oluflan orta zincirli trigliseridler (MCTs) seçilmelidir. Miçel oluflturmadan emi-
lebilen bu ya¤lar do¤rudan portal dolafl›ma geçerler. Steatore azal›rken, enerji dengesi düzelir ve büyümenin devaml›l›¤› sa¤lan›r.
Ancak LCT santral sinir sistemi gelifliminde esansiyel oldu¤undan diyet ya¤lar›n %50-60'› MCT, geri kalan› LCT olacak flekilde düzen-
lenmelidir. Anne sütü ile beslenen bebeklerde ise steatore ve kilo kayb› varl›¤›nda MCT'li bir formüla (Pepti-Junior) diyete eklenme-
lidir.

Ya¤ malabsorsiyonu ve yetersiz al›m esansiyel ya¤ asitleri olan linoleik ve linolenik asit eksikliklerine neden olur. Sonuçta büyü-
me gerili¤i, developmental bozukluk, deride kuruma, trombositopeni, immun fonksiyonlarda inhibisyon gibi pek çok sistemi ilgilendi-
ren bozukluklar ortaya ç›kar. ‹nsan organizmas›nda sentezlenmedi¤i için d›flardan al›nmas› zorunludur. Bu nedenle kolestatik hasta-
lar›n diyetinde tolere edilebildi¤i kadar LCT'ye yer verilmelidir. 

PPrrootteeiinn GGrreekkssiinniimmii
Optimal enerji kullan›m› için yeterli protein al›m› gereklidir. Bu nedenle kolestazl› hastalara tolere edilebildikleri kadar protein ve-

rilmelidir (2-3 gr/kg/gün). Teorik olarak hesaplanm›fl proteinin tamam›n›n emildi¤i düflünülmemelidir. Çünkü malabsorpsiyon ve geli-
flen malnütrisyonun neden oldu¤u intestinal atrofi nedeni ile sürekli kay›plar vard›r, unutulmamal›d›r. Pediatri prati¤inde en s›k yap›-
lan hatal› yaklafl›mlardan biri, karaci¤er hastas›nda mutlak protein k›s›tlamas›na gidilmesi ve adeta hastan›n açl›¤a terk edilmesidir.
Bilim Dal›m›z›n deneyimine göre; gerçekte ço¤u kolestatik hasta 4-4.5 gr/kg/gün dozlarda proteini ansefalopati geliflmeden tolere
edebilmektedir. Kolestatik çocuklarda di¤er hatal› bir davran›flta yumurta gibi esansiyel bir protein kayna¤›n›n diyetten ç›kar›lmas›-
d›r. Hasta istedi¤i sürece böyle bir k›s›tlama gereksizdir, hatta hatal›d›r.

Karaci¤er hastalar›nda serum aminogramda önemli de¤iflikler oluflmaktad›r. Karaci¤erden sonra kas dokusunda en zengin bulu-
nan dall› zincirli amino asitler hem enerji kayna¤› olarak ve hem de glikoneogenez substrat› olarak yo¤un kullan›l›r. Aromatik amino
asitlerin serum düzeyleri ise yeterince kullan›lmad›¤›ndan yükselir. Ansefalopati oluflumuna katk›da bulunurlar. Bu nedenlerle diyet
proteininin 1/3'nün dall› zincirli amino asitlerden oluflumu önerilmektedir. Ancak bu konu çok tart›flmal›d›r. Bilim Dal›m›zda sadece
parenteral beslenme program›nda dall› zincirli aminoasitlerden zengin HepatAmine kullan›lmaktad›r. Dünyada da henüz klasikleflmifl
bu özellikle bir enteral ürün bulunmamaktad›r. 

YYaa¤¤ddaa EErriiyyeenn VViittaammiinnlleerr
Vitamin A,D,E,K'n›n intestinal emilimi için safra asitleri mutlak gereklidir. Kolestatik hastalarda yeterli suplementasyon yap›lmaz-

sa 4-12 ay içinde biyokimyasal ve klinik olarak vitamin eksikli¤i bulgular› ortaya ç›kar. Kolestatik süreçte en s›k rastlanan vitamin E
eksikli¤idir (%50-75). Bunu %60 s›kl›kta vitamin D, %35-70 oran›nda vitamin A ve en düflük oranda da (%25) vitamin K eksiklikleri iz-
ler. 

Vitamin A (retinol) ve deriveleri (retinaldehit, retinoik asit, retinil ester) karaci¤er, bal›k ya¤›, böbrek, yumurta, süt ve süt ürünleri
gibi hayvansal g›dalarda bulunur. Provitamin A karotenoidleri (beta karoten) yeflil ve sar› sebzelerde yo¤un bulunur. Fonksiyonlar›;
görme ifli, glikoprotein sentezi, hücre diferansiyasyonu, epiteliyal bütünlük üzerinedir. Eksikli¤inde keratomalazi, gece körlü¤ü, reti-
nopati, korneada geri dönülmez hasarlanma ortaya ç›kar. Kolestatik hastalar›n serum vitamin A düzeyleri ile izlenmesi her zaman ger-
çe¤i yans›tmamaktad›r. Vücutta %80'ni karaci¤er Ito hücrelerinde depoland›¤›ndan serum düzeyleri normal veya yüksek olsa bile
hastada eksiklik bulunabilir. Oftalmolog bak›s›, görmenin de¤erlendirilmesi eksiklik için yol gösterici olabilir. Kronik kolestazda gün-
lük 5000-25.000 IU dozlarda önerilmektedir. Vitamin E ile birlikte verilmesi intestinal emilimi olumlu k›lar. Hepatotoksik oldu¤u unutul-
mamal›d›r. Ayr›ca afl›r› dozlarda K‹BAS, kemik a¤r›lar›, deskuamatif deri lezyonlar› oluflabilir. 

Vitamin D, diyetle D2 formunda al›n›rken, deride günefl alt›nda D3 formu sentezlenir. Her iki formda karaci¤erde 25 hidroksilasyo-
na u¤rar. Kolestazda D2 formun emilimi bozulurken, 25 hidroksilasyon bozulmaz. Ancak hidroksilasyon sonras› tafl›nmay› sa¤layan D
vitamin ba¤lay›c› protein düzeyi karaci¤er sentez kusuru nedeni ile yetersizdir. Sonuçta kolestatik hastalar için do¤al kaynak D3 for-
mu olur. Ancak hastalar›n kronik hastal›k ve hastane süreçleri ve fenobarbital tedavileri bu formunda yetersizli¤ine neden olur. Ko-
lestatik çocuklar›n %30'unda radyografik olarak rikets saptan›rken, %80'ninde kemik mineral dansitesi yetersizdir. Kolestatik hasta-
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larda kalsiyum malabsorpsiyonu olmamas›na karfl›n oluflan osteopeniden magnezyum eksikli¤i sorumlu tutulmaktad›r. Bu nedenle
kolestatik hastalar serum Ca, Mg, P, ALP, parathormon düzeyleri, el bilek grafisi ve kemik mineral dansimetre ölçümleri ile de¤erlen-
dirilmelidir. Vitamin D normalin 3-10 kat› dozlarda (1500-5000 IU/gün) desteklenmelidir. Suplementasyon 25 OH Vit D düzeyleri ile mo-
nitorize edilmelidir. Di¤er bir tedavi yöntemi ise Rocatrol'un (1-25 OH Vit D) 0.05-0.2 µg/kg/gün dozlarda kullan›m›d›r. Monitorizasyon
için idrar Ca/kreatinin oran›, serum Ca, P ve 25 OH Vit D düzeyleri izlenmelidir. Vitamin D entoksikasyonu oluflan hiperkalsemi ile
SSS'de depresyon, ektopik kalsifikasyon, hiperkalsiüri ve nefrokalsinoniza neden olur. 

Vitamin E en hidrofobik ya¤da eriyen vitamin olarak intraluminal en fazla safra asitine gereksinim gösterir. Oral suplementasyona
ra¤men kronik kolestazda %50-80'lere varan oranlarda eksiklik saptanabilmektedir. Dört farkl› formda tokoferol (α,β, δ, γ) içinden en
aktif form α-tokoferoldür. Soya hariç olmak üzere tüm ya¤l› tohumlarda, bitkilerde bulunur. Sinir, kas ve iskelet sisteminin yap›sal ve
fonksiyonel bütünlü¤ünün devaml›l›¤›nda önemli fizyolojik rollere sahiptir. Eksikli¤i durumunda hiporefleksi, ataksi, denge, koordinas-
yon ve derin duyu bozuklu¤u, oftalmopleji, retinal disfonksiyon gibi dejeneratif ve progressif nöromuskuler bozukluklar ortaya ç›kar.
Eksikli¤in zaman›nda düzetilmemesi durumunda bu bulgular kal›c› olabilir.

Vitamin E ayr›ca antioksidan özelli¤i nedeni ile hücre membranlar›n› serbest oksijen radikallerinin taarruzundan korur. Kronik ko-
lestazda Cu, Mn gibi oksidanlar›n birikimine vitamin E eksikli¤i eklenirse karaci¤er hasar› daha da a¤›rlaflabilir. Ayr›ca immun fonk-
siyonlarda da inhibisyon geliflebilir.

Kronik kolestazl› süt çocuklar›nda günlük 50-100 IU vitamin E deste¤i önerilmektedir. Eksiklik durumunda doz günde 25-50 IU/kg'a
kadar art›r›labilir. Günlük doz safra ak›m›n›n maksimum oldu¤u kahvalt› saatinde ve tek doz olarak önerilmektedir. Vitamin E toksisi-
tesi çok enderdir. Nötrofil fonksiyon bozuklu¤u ile bakteriyel, fungal enfeksiyonlara e¤ilim yarat›r.

Vitamin K, p›ht›laflma faktörleri II, VII, IX, X, protein C ve S sentezinde rol oynar. Soya ya¤›, lifli sebzeler, meyveler, inek sütü ve to-
humlar vitamin K'n›n K1 formundan zengindir. K1'in %60 aktivitesine sahip K2 ise intestinal bakterilerce sentezlenir. Sentetik form
K3'dür ve di¤erlerinden daha fazla suda erime özelli¤ine sahiptir. Ancak hepatotoksik oldu¤u da unutulmamal›d›r. Bu vitamin eksik-
li¤i protrombin zaman›nda uzama ile karfl›m›za gelir. Üç günlük 1 mg/kg/gün dozda IM/IV uygulaman›n ard›ndan prot. zaman› düzel-
mesi eksikli¤i ve karaci¤er rezervinin henüz iyi oldu¤unu gösterir. Son dönem hastalarda ise vitamin K deste¤ine ra¤men prot. zaman›
düzelmez ve bu duruma APTZ'de de uzama eklenir. Kronik kolestazl› bebeklerde oral vitamin K 2.5-5 mg dozda, hastan›n durumuna
göre, haftada 2-7 kez verilebilir. 

Kronik kolestazda suda eriyen vitaminlerin eksikli¤i enderdir. Normal dozlar›n 1-2 kat› verilmelidir. Bu vitaminlerin preparatlar›
genellikle ya¤da eriyenlerle bir aradad›r ve verilecek miktar›n tayininde Vitamin A ve D dozlar› esas al›nmal›d›r. Suda eriyen vitamin-
ler depolanmad›¤›ndan ve direk idrarla at›ld›¤›ndan afl›r› doz sorunu göstermezler.

EElleemmeenntt vvee MMiinneerraalllleerr
Kolestatik süreçte geliflen ya¤ malabsorpsiyonu intestinal lümendeki ya¤lar›n kalsiyum ve fosfor ile sabunlaflmas›na ve sonuçta

rikets ve osteopeni geliflimine neden olur. Bu hastalara 25-100 mg/kg/gün Ca ve 25-50 mg/kg/gün P verilmesi gereklidir. Magnezyum
malabsorptif süreçten etkilenen di¤er bir mineraldir. Ayr›ca hiperaldostronizm sonucu böbrekten Mg kayb› ve kronik malnütrisyon da
Mg eksikli¤ine katk›da bulunur. Serum Mg düzeyleri, çinkoda oldu¤u gibi, her zaman depolar›n durumunu yans›tmaz. Israrl› ve düzel-
tilemeyen hipokalsemi ve hipoparatroidemi varl›¤›nda, serum düzeyleri normal bile olsa, hipomagnezemi an›msanmal›d›r. Bu noktada
osteopeninin oluflumuna, kemik mineral dansitesinin düflmesine katk›da bulunur. Eksiklik durumunda 0.3-0.5 mEq/kg dozda (max. 3-6
mEq) IV verilebilir. Afl›r› dozlar› solunum depresyonu, letarji ve komaya yol açar. Çinko, esansiyel bir eser element olarak 100'den faz-
la enzim ve transkripsiyon faktöründe yer al›r. Kronik kolestazda %50'ye varan oranlarda eksikli¤ine rastlanmaktad›r. Malabsorp-
siyon, yetersiz al›m, idrarla at›l›m›n›n artmas›, akut faz yan›t› oluflumunda karaci¤ere geri dönmesi gibi nedenlerle kolestatik süreçte
1-2 mg/kg/gün dozunda suplementasyonu gereklidir. Eksikli¤i lineer büyümeyi, immun fonksiyonlar›, ifltah› olumsuz etkiler. Di¤er bir
esansiyel element selenyum ayn› zamanda antioksidan etkinli¤e sahiptir. Eksikli¤i çizgili kaslarda myopatik de¤iflikliklere (Keshan
kardiyomyopatisi), büyümenin bozulmas›na neden olur. Et, süt yumurta ve tah›llar selenyumdan zengindir. Kolestazl› çocuklar›n 1/3'ü
selenyum eksikli¤i riski tafl›maktad›r. Demir, yetersiz al›m, kronik kan kay›plar› nedeni ile kolestatik çocuklar›n 1/3'ünde demir eksik-
li¤i anemisi fleklinde karfl›m›za gelir. Çeflitli psikolojik, emosyonel sorunlarda ve mental geliflim bozukluklar›nda etiyolojiden sorumlu
etmendir. Hastan›n durumuna göre, günde 2-6 mg/kg dozlarda kullan›labilir. Esansiyel bir element olarak bak›r›n vücuttan tek at›l›m
yolu safrad›r. Kolestatik süreçlerde serum düzeyleri artar. Bu art›fl›n kompanzasyonu için karaci¤erden seruloplazmin sentezi de ar-
tar. Kolestazl› hastalarda flelatör bir ajan kullan›lmas› gerekmez. Manganez de bak›r gibi sadece safra ile at›lan bir eser elementtir.
Kolestazl›larda bazal ganglionlarda birikir ve ansefalopatiye neden olur. Major toksik etkisi SSS'ne yöneliktir. Kraniyal MRI ile birikim
gösterilebilir. Alüminyum oral al›nd›¤›nda büyük ölçüde safra ile at›lan ve yüksek dozlarda hepatotoksik etkiler gösteren bir di¤er
elementtir. Parenteral beslenme ürünleri, kalsiyum glukonat, albümin vb. gibi baz› IV ürünler, antiasitler, sükralfat alimünyumdan zen-
gindir ve kolestatik süreçlerde alüminyum toksisitesine yol açabilirler. 

AAflfl››llaammaa PPrrooggrraamm››
Kolestatik çocuklar›n medikal izleminde yukarda s›ralanan tedaviler yan› s›ra olmazsa olmaz bir uygulama da immunizasyondur.

Yafllar› ve karaci¤er patolojileri nedeni ile immünsüpresyonda olan kolestatik bebeklerin nakil öncesi ve sonras› bakteriyel ve viral
enfeksiyonlardan korunmas›nda nakil öncesi afl›lama çok önemlidir. Çünkü nakil sonras› ilk 1-2 y›l süre ile canl› afl›lar uy-
gulanamayacakt›r. Ayr›ca kolestatik hastal›klar› rutin afl›lamaya engel de¤ildir. Organ Nakil sevisimizde tüm bebekler bir yafl alt›nda
dahi olsalar bile nakil öncesi tüm canl› afl›lar uygulanmaktad›r. Rutin afl› program›m›za ek olarak HIB, MMR, varicella, konjuge
pnömokok, HAV afl›lar› yap›lmakta ve serolojik olarakta de¤erlendirilmeye çal›fl›lmaktad›r. 

Kolestatik hastalar›n izleminde son ve en önemli konu karaci¤er yetmezli¤i gelifliminde karaci¤er naklinin gerekebilece¤ine
ailelerin haz›rlanmas›d›r. Bu durum maddi ve emosyonel strese yol açar. Ailenin yeni bir yaflam biçimi programlamas›n› gerek-
tirir. Hatta nakil sonras› ilk aylarda yaflad›klar› kentin bile de¤iflmesine neden olabilir. Bu nedenle izleyen hekimlerin hasta
çocuk ve ailesini olabildi¤ince konforlu, az stresli, bilgilendirici, do¤ru ve denetlenebilir bir tedavi program›na almas› gerek-
mektedir (Tablo 4). 
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TTaabblloo 44.. KKoolleessaattiikk hhaassttaallaarrddaa eenn tteemmeell uuyygguullaannmmaass›› zzoorruunnlluu tteeddaavviilleerr
TTeeddaavvii ttiippii ‹‹llaaçç GGüünnllüükk DDoozz
KKoolleerreettiikk aajjaann Ursofalk 20 mg/kg

Kolestramin 250-500 mg/kg
AAnnttiihhiissttaammiinniikklleerr Difenhidramin 5-10 mg/kg

Hidroksizin 2-5 mg/kg
A 5.000 - 25.000 IU
D 1.500 - 5.000 IU

YYaa¤¤ddaa eerriiyyeenn VViitt.. E 50 -100 IU
K (gerekti¤inde) 2.5 - 5 mg

SSuuddaa eerriiyyeenn VViitt.. Normalin 1-2 kat›
NNuuttrriissyyoonn ddeessttee¤¤ii Kalori 140-150 kcal/kg

Protein 1- 4 gr/kg
Ya¤ MCT(%50-60) + LCT

MMiinneerraalllleerr Kalsiyum 25-100 mg/kg
Fosfor 25-50 mg/kg
Çinko 1-2 mg/kg

AAflfl››llaammaa HAV, HBV, MMR Serolojik kontrol ile
Varicella, HIB, pnömokok

KKCC nnaakkiill hhaazz››rrll››kk Ailenin ve hastan›n Emosyonel destek
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