ODDI SFINKTERI DISFONKSIYONU

Prof.Dr.AhmetDobrucal

Bilindigi gibi Oddi sfinkteri koledokoduodenal bileskede yerlesmis ve esas olarak
safranin ve pankreatik sekresyonun duodenuma akisinda diizenleyici rolii olan bir
organdir. Fiberoptik endoskopinin kullanim alanina girmesinden sonra Oddi sfinkterine
yonelik arastirmalar artmis ve bu yapinin fonksiyonu ve onemi daha iyi anlasiimaya
baglanmustir.

ANATOMI

Sekil-1 de pankreatikobiliyer traktiisiin anatomik yapis1 goriilmektedir. Ana hepatik safra
kanal1 ile sistik kanalin birlesmesi ile olusan koledok inen duodenuma agilir. Koledogun
duodenum duvar i¢indeki intramural kism1 10-30mm uzunlugundadir. insanlarmn %80
inde koledok ve Wirsung kanali papilla i¢inde birleserek kisa bir ortak kanal haline
geldikten sonra tek orfis halinde duodenuma agilir. %15-20 vakada her iki kanal papilla
proksimalinde birleserek tek kanal haline geldikten sonra papilla i¢inde yol alir ve tek
orfis halinde duodenuma acilir. Insanlarn %10’ unda ise her iki kanal birlesmeden
papilla iginden gecerek iki ayri orfis halinde duodenuma agilir. Major papillanin
uzunlugu 2-17mm, genisligi ise 2-7 mm arasindadir.

Hem koledok hem de pankreatik kanal ayr1 sfinkter yapisina sahiptir, ancak papilla i¢inde
bu iki sfinkter yapist birleserek daha giigliibir miiskiiler yap1 olan Oddi sfinkterini
ousturur.

Koledokoduodenal bileske sempatik ve parasempatik sinir sistemi ile inerve edilir. Oddi
sfinkteri ¢evresinde ganglion hiicreleri iceren noral pleksuslar mevcuttur.

Bu bolge inferior pankreatikoduodenal arterin bir dali olan arter retroduodenalis
tarafindan bslenir. Bu arter dorsal ve ventral dallar1 ile papillada bir arterial pleksus
olusturur. Insanlarin %35 inde bu arterial pleksus endoskopik papillotomi sinirma kadar
uzanmaktadir.(1)

ODDI SFINKTERI FizyoLoJisi

Duodenuma safra akimini diizenleyen esas faktorler; safra yapim ve akim hizi, safra
kesesi kontraksiyonu ve Oddi sfinkterinin motor aktivitesidir. Safranin viskozitesi,
duodenal kontraksiyonlar ve yer ¢ekimi bu konuda daha az rol oynayan faktorlerdir. Oddi
sfinkterinin fizyolojik fonksiyonlar ii¢ ana gurupta toplanabilir;(1,2)

1) Duodenuma safra akimini diizenlemek
2) Karacigerden gelen safranin safra kesesine akimini yonlendirmek
3) Duodenum igeriginin pankreatikobiliyer sisteme refliisiinii engellemek.



ODDI SFINKTERININ MOTOR FONKSiIYONU

Acglik doneminde Oddi sfinkterinde iki tiir motor aktivite gozlenir.

1)

2)

Tonik kontraksiyonlar: Oddi sfinkteri giiniin biiylik boliimiinde kapali (kontrakte)
halde bulunur ve ortalama 25(3-35) mmHg lik bir istirahat basincina sahiptir (Bazal
basing). Bu basing duodenum ig¢i basigtan 10-15mmHg, koledok i¢indeki basingtan 4-
8 mmHg daha yiiksektir.

Fazik kontraksiyonlar: Sfinkterdeki diiz kas hiicrelerinin depolarizasyonu Oddi
sfinkterinde 4 (2-6)/ dk. lik bir frekansa sahip olan fazik kontraksiyonlar olusturur.
Kontraksiyon siddeti ortalama 135 (90-195) mmHg civarindadir. Normal insanlarda
fazik kontraksiyonlarin %601 antegrad, %26’s1 simiiltane, %14°l de retrograd ileti
seklindedir.(Sekil-2).Koledekolithiazisi ~ olan hastalarda simiiltane ve retrograd
iletilerin siklig1 artmaktadir. Oddi sfinkterinde fazik antegrad kontraksiyonlarin
kraniokaudal istikamette ilerleyisi bir yandan koledok bosalimini kolaylastiriken
diger yandan da duodenum igeriginin koledoka refliisiine engel olur.Aksine simiiltane
ve retrograd kontraksiyonlar koledok bosalimini geciktirirler.(Tablo-1 ve 2)(1,2).

Normal OSD

Bazal basin¢ (mmHg) 15(5-35) >40
Amplitiid (mmHgQ) 135 (95-195) >300
Frekans (n/dk) 4(2-6) >7
Tleti

Antegrad (%) 80(12-100)

Simiiltane (%) 13(0-50)

Retrograd (%) 9(0-50) >50
CCK-8 (20ng/kg) inhibe eder Kontraksiyon olusturur

Tablo-1: Normal ve OSD’nunda manometrik bulgular.

ODDI SFINKTERI FONKSIYONUN KONTROLU

1)
2)

Noral kontrol: Parasempatik uyar1 sfinkterin bazal basincini ve fazik kontraksiyon
amplitlidiinii azaltir.
Humoral kontrol (Enterik hormonlar):

CCK-8: Iv. 20-40micg/kg dozda verildiginde hem tonik hem de fazik

kontraksiyonlarin amplitiidiinde azalma olusturur. Oddi sfinkteri disfonksiyonu olanlarda
paradoksal bir etki olusturarak sfinkter basincini artirir.
- Pentagastrin: Oddi sfinkterinde kontraksiyon olusturur.



- Sekretin: Oddi sfinkteri basincini disiiriir. 1micg/kg dozda iv. verildiginde 6nce fazik
dalga amplitiidiinde artma goriiliirken takibeden dakikalarda motor aktivitede bir azalma
olusturur.

- Glukagon: Oddi sfinkteri basincini ve motor aktivitesini inhibe eder.

- Somatostatin: Oddi sfinkteri basincini ve fazik kontraksiyonlarin siddetini artirir.

3) Ilaglar:

- Morfin: Oddi sfinkterinde bazal basinci artirarak sfinkter spazmi olusturur. Kiigiik
dozlarda bazal toniisii etkilemezken kontraksiyon frekansini artirir

-Meperidin: Analjezik dozda verildiginde Oddi sfinkterinin motor aktivitesinde hafif
artis olusturur

- Atropin: Oddi sfinkterinde motor aktiviteyi azaltir ve morfinin etkisini antagonize
eder.

- Amylnitrirt: Oddi sfinkterini gevsetir. Manometrik ¢alismalarda sfinkter spazmi ve
stenozu ayriminda kullanilir.(Tablo-3).(1,2)

Antegrad Simiiltane Retrograd
Kontrol gurubu %60 %26 %14
Koledokolithiasis %19 %29 %053
Idyopatik rekiirran %14 %31 %55

pankreatit

Tablo-2: Normallerde,koledok tasi olan hastalarda ve idyopoatik
rekiirran pankreatitde Oddi sfinkter kontraksiyonlarinin ileti yonii.
(Toouli J et al. Gastroenterology 1982;82.111-7)

ODDI SFINKTERI DiSFONKSiYONU

Oddi sfinteri  disfonksiyonu (OSD) sfinkterdeki fonksiyonel (diskinezi) veya
striktiirel bozukluk (Oddi sfinkteri stenozu) sonucu meydana gelen semptomlarin
olusturdugu bir tablodur. Koledokolithiasis, ge¢irilmis cerrahi girisim vb. durumlar
Oddi sfinkterinde stenoz olusturabilirler. Fonksiyonel bozuklukta ise sfinkterdeki
bazal tonus artis1 veya kontraksiyon amplitiidii ve/veya frekansindaki artis sonucunda
safra ve pankreas sekresyonlarmin duodenuma akisinda bir engellenme soz
konusudur. Sistemik skleroz, diabet, kronik idyopatik psédoobstriiksiyon ve kronik
opiat kullanim1 da OSD olusturabilir. Oddi sfinkteri disfonksiyonu, 6zellikle daha
once kolesistektomi gec¢irmis olan hastalarda daha sik goriilen bir durumdur. Bu
iligkinin sebebi bilinmemektedir. Safra kesesi rezeksiyonu OSD’ nun olusumunu



kolaylastirmis olabilir, ayrica bu hastalarda,  belkide kolesistektomi yerine
sfinkterotominin tercih edilmis olmas1 gerektigi diisiincesi de tartisabilinir.

Oddi sfinkteri diskinezisini organik striktiirden ayirmak giictiir ,¢ilinkii her iki durum
da benzer klinik tablo olustururlar. Manometrik inceleme ve bazi farmakolojik
ajanlarla yapilan testler bu konuda yardimc1 olabilir.(1,2,3)

KLINIK
OSD nun klinik bulgular1 doért ana gurupta toplanabilir;

1) Yemekle artabilen, sirta yayilabilen epigastrium veya sag hipokondrium
agrisi.(Biliyer tipte agri)

2) Karaciger ve/veya pankreas enzimlerinin serum seviyelerinde aralikli veya
persiste eden hafif yiikselmeler.

3) Ultrasonografi veya ERCP de koledok (>12mm) ve/veya pankreas (>7mm)
kanallariin ¢aplarinin geniglemesi.

4) ERCP de verilen kontrast maddenin koledoktan (>45 dk) ve pankreasdan (>10 dk)
bosaliminda gecikme.

Klinik bulgularina gére OSD ii¢ guruba ayrilabilir;

Gurup-1: Bu gurup OSD kesin olarak bulunan hastalar1 kapsar, agsagidaki kriterlerin
tlimiiniin bulunmasi gerekir;

-Tipik biliyer traktiis agrisi.

-Serum alkali fosfataz ve /veya biluribin seviyelerinde normalin en az iki kat1 artis.
-ERCP sirasinda verilen kontrast madde bosaliminda gecikme.

Gurup-2: Bu gurupta OSD olma olasilig1 olan hastalar bulunur;

-Tipik biliyer traktiis agrisi.

-1.guruptaki 2,3 veya 4. kriterlerden bir veya ikisinin bulunmasi.

Gurup-3: Bu gurupta ‘idyopatik rekiirran pankreatit’ li hastalar bulunur;

-Bir veya daha fazla sayida pankreatit atagi gecirilmesi.

-Biliyer traktiis veya pankreasta striktiirel bir anormalligin olmamasi (Tm.vb.) ve
alkol alimi1 hikayesinin bulunmamasi.(1,2)

TANI

Onceki yillarda OSD teshisinde cerrahi girisim sirasinda uygulanabilen bazi teknikle
kullaniliyordu. T tiipiinden yapilan sivi perfiizyonu sirasinda Olciilen koledok
basincinin 30 cm H20 dan fazla olmasi ve sfinkterden 2mm c¢apindaki problarin
gegmemesi gibi bulgularin varliinda OSD diisiiniiliiyordu. Giiniimiizde ERCP nin
gelismesi ve bu islem sirasinda manometrik yontemlerin kullanilabilmesi ile OSD
daha kolay ve dogru bir sekilde yapilabilmektedir. ERCP sirasinda gii¢ kaniilasyon ve
verilen kontrast maddenin duodenuma bosaliminda gecikme OSD nu akla getiren



bulgular olmakla birlikte teshisde gold standart yontem Oddi sfinkter manometrisidir.
(1,2,3)

Odddi sfinkteri manometrisi (OSM):

OSM ilk kez 1974 yilinda uygulanmistir. Islem sirasinda 1,7mm ¢apinda, icinde
0,5mm ¢apinda ii¢ limeni olan manometrik kateterler kullanilir. Kateter igindeki
kanallarin orfisleri kateterin u¢ kisminda 2mm ara ile disar1 acilirlar ve orfisler kateter
ucunda 4mm lik bir segmenti kaplarlar. islemden 6nce diagnostik ERCP yapilir, daha
sonra manometrik kateter papillaya yerlestirilerek manometrik 6l¢iim gerceklestirilir.
(Sekil-4). Manometrik kateter duodenoskopun biyopsi kanalindan gegirilerek papilla
orfisinden igeri itilir. Ayrica duodenoskopun dis yiizeyine bantlanacak ayri1 bir
manometrik kateterle ayni zamanda duodenum igi basinci da dlgmek miimkiindiir.
Sistem pnomohidrolik kapiller infiizyon sistemi ile calisir ve manometrik kateterin
her kanalindan ,belli bir basingla (350-400mmHg) dakikada 0,25ml su perfiizyonu
yapilir. ERCP sirasinda OSM yapilacak hastalara sadece  benzodiazepinlerle
premedikasyon yapilmasinda bir sakinca yoktur. Benzodiazepinler ve suda eriyen
kontrast maddeler Oddi sfinkteri fonksiyonlarini etkilemez.(1,2,3,4)

Sfinkter basincinit artiran maddeler Sfinkter basincint azaltan maddeler
Kolinerjik ajanlar Beta reseptor uyaricilar

Alfa reseptor uyaricilar Antikolinerjikler

H-1 reseptor uyaricilar Kalsiyum kanal blokerleri
Opiatlar Nitratlar

Tablo-3: Oddi sfinkteri basincini artiran va azaltan maddeler.

OSD olan hastalar manometrik incelemede elde edilen bulgulara gore iki guruba
ayrilabilir;

1) Oddi sfinkteri stenozu.
2) Oddi sfinkteri diskinezisi.

Oddi sfinkteri stenozu olan hastalarda manometrik 6l¢iimde karakteristik olarak
sfinkter bazal basinc1 40mmHg veya daha yiiksek degerde bulunur. Bu yiiksek basing,
CCK-8, glukagon veya amylnitrit gibi farmakolojik ajanlarla azalma gostermez. Bu
hastalar genellikle endoskopik sfinkterotomiye iyi cevap verirler ve sfinkterotomiden
sonra semptomlar1 kaybolur veya belirgin sekilde diizelme saglanir

Oddi sfinkter diskinezisi  olan hastalarda ise karakteristik olarak retrograd
kontraksiyon sikliginda artis (> %350), kontraksiyon frekansinda artma (>7/dk)
(TasiOddi), simultane kontraksiyon sikliginda artig (>%50) ve CCK-8 injeksiyonuna
paradoksal cevap alinmasi baslica manometrik bulgulardir. Bu manometrik
anormallikler intermitan karakterde olabilir ve manometrik inceleme sirasinda



herzaman saptanamayabilir, bu nedenle manometrik inceleme sirasinda farmakolojik
ajanlarla provakatif testlere ihtiya¢c duyulabilir. Oddi sfinkter diskinezisi olan
hastalarda endoskopik sfinkterotomi veya farmakolojik ajanlarla yapilan tedavi
herzaman iyi sonug vermeyebilmektedir.(Tablo-4)

Klinik izleme
Hasta gurubu n Diizelme Degisiklik
var yok

Kesin OSD olan hastalar

Sfinkter basinci yiiksek 18 17 1

Sfinkter basinci normal 2 1 1
Muhtemelen OSD olan hastalar

Sfinkter basinci yiiksek 35 29 6

Sfinkter basinci normal 21 3 18
Idyopatik rekiirran pankteatit

Sfinkter basinci yiiksek 13 10 3

Sfinkter basinci1 normal 12 4 8

Tablo-4: OSD ve idyopatik rekiirran pankreatitte Oddi sfinkter basincinin
sfinkterotomi sonuclarina etkisi (1).

OSD olan hastalarm klinik prezantasyonu iki ana guruba ayrilabilir; biliyer tipte agr1
ve rekiirran pankreatit.(1,2).

IDYOPATIK REKURRAN PANKREATIT

Bilindigi gibi akut pankreatitin en sik goriilen sebebi biliyer sistem tas hastaligi ve
alkoldiir. Hiperkalsemi, hiperlipidemi,viral infeksiyonlar, ilaglar, akrep sokmasi ve
organofosfat zehirlenmesi gibi sebepler ¢ok daha nadir goriilen sebeplerdir. Son
yillarda yapilan c¢aligsmalarin sonuglart OSD’nun rekiirran pankreatite yol
acabilecegini diisiindiirmektedir. Asagida bu konuda yapilmis olan bazi ¢aligmalardan
bazi 6rnekler sunulmustur.

Biliyer pankreatitli hastalarda bir CCK analogu olan ceruletid ile Oddi sfinkter
basincinin  diismedigi goriilmiistiir.(5). Koledokta kalkiil bulunmayan biliyer
pankreatili hastalarda T tiipii kolanjiografisi sirasinda Oddi sfinkterinde stenoz
saptanmistir.(6) Idyopatik rekiirran pankreatit nedeniyle cerrahi girisim uygulanan
hastalarda sfinkterden ¢ok ince ¢apta problarin (<2mm)(lakrimal) gecirilmesinin gii¢
oldugu belirlenmistir (7). Morfin-prostigmin testi sirasinda olusturulan Oddi sfinkter
disfonksiyonu karin agris1 ve pankreatitle birliktelik gosterebilmektedir.(8). Toochi ve
arkadaslarinin yaptiklar1 bir calismada, idyopatik rekiirran pankreatiti olan 28
hastanin 25’inde Oddi sfinkterinde bir veye daha fazla sayida motor fonksiyon kusuru
bulundugu goriilmiistiir.(9). Bu c¢alismalarin ~ sonuglart OSD’nun pankreatit



olusumunu kolaylastirabilecegi veya pankreatite yol agabilecegi fikrini dogrular
niteliktedir.

Idyopatik rekiirran pankreatitli hastalardaki manometrik bulgular  pankreatik
sekresyon akimindaki azalmanin pankreatite yol acabilecegini diisiindiirmiistiir.
Sekretin inflizyonu ile pankreatik sekresyonun stimiilasyonundan sonra pankreatik
kanal ¢apindaki degisiklikleri inceleyen c¢alismalar bu bulgular1 desteklemektedir.
1U/kg dozunda sekretin infiizyonundan sonra, Oddi sfinkteri disfonksiyonu olan
hastalarin  %83’linde pankreas kanali capmin Imm veya daha fazla Olgiide
genisledigi, pozitif sekretin testi olan hastalarin %90’1nda sfinkterotomiye iyi cevap
alindig1 ve tekrarlayan pankreatit ataklarinin durdugu goriilmiistiir (10).

Hayvan modellerinde pankreasin ve Oddi sfinkterinin kolinerjik  stimiilasyonu
pankreatik sekresyonun ve sfinkterin motor aktivitesini artirmakta ve pankreatit
olusumu gozlenmektedir. Organofosfatlar ve akrep toksini de muhtemelen benzer
mekanizmalar ile, sekresyonun artis1 ve akimin engellenmesiyle, pankreatit
olusturmaktadir. Hiperkalsemide olusan pankreatitte de  aym fizyopatolojik
mekanizma su¢lanmaktadir Hiperlipideminin nitrikoksit olusumunu azaltarak sfinkter
relaksasyonunu giiclestirdigi ve bu sekilde pankreatit olusumunu kolaylastirabilecegi
diisiiniilmektedir. (11). Bu konuda octreotid le yapilan ¢aligmalarin sonuglar1 olduk¢a
ilgi ¢ekicidir. Bir somatostatin analogu olan ve pankreatik sekresyonu inhibe eden
octreotid ayn1 zamanda Oddi sfinkter basincini artirmakta ve pankreatik sekresyonun
duodenuma akisini giiglestirmektedir. Octreotid kullanimindan sonra akut pankreatit
gelisen vakalar bildirilmistir(12,13).

SONUC

Aragtirmalarin sonuglar1 Oddi sfinkter disfonksiyonunun, muhtemelen pankreatik
sekresyonun drenajim1  giigclestirmek suretiyle pankreatite yol agabilecegini
diistindiirmektedir. Manometrik inceleme hastalarin sfinkterotomiden fayda goriip
gérmeyeceginin belirlenmesinde yol gostericidir ve OSD oldugundan siiphelenilen
veya idyopatik rekiirran pankreatiti olan hastalara mutlaka uygulanmalidir.
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