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OZET

Malign Sebeplere Baghh Olusan Opere Edilemeyen Biliyer Tikanikhiklarin
Semptomatik Tedavisinde Metalik Stentleme Oncesi Perkiitan Transhepatik
Endobiliyer Mikrodalga Ve Radyofrekans Ablasyon Uygulamasinin Stent
Acikligina Etkisinin Arastirilmasi

Dr. Mahmut DEMIRCI

Perkiitan endobiliyer ablasyon (radyofrekans ve mikrodalga ablasyon) tedavileri
genellikle malign biliyer darliklarda metalik stentleme 6ncesi uygulanan ve stent agik
kalma siiresini arttirmayi amaglayan islemlerdir. Caligmamizin amaci perkiitan
endobiliyer ablasyon tedavilerinin uygulanabilirligi ve giivenilirligi ile stent patensi

ve hasta sagkalimi lizerine etkisini degerlendirmektir.

Calismamizda; Eylil 2014 ile Aralik 2020 tarihleri arasinda rezeke edilemeyen
tiimorii olan, malign biliyer obstriiksiyon gelisen ve palyatif tedavi planlanan 122
hasta retrospektif olarak degerlendirildi. Bu hastalardan 13’{ine mikrodalga ablasyon
sonrasi, 8’ine radyofrekans ablasyon sonrasi ve 101 hastaya ablasyon yapilmadan
metalik stentleme yapildigi tespit edildi. Stent tikaniklig1 gelisen 4 hastaya ise stent
i¢ci mikrodalga ablasyon uygulandigi bulundu. Islem sonrasi hastalarin elektronik
kayitlarindan klinik, laboratuvar ve radyolojik bulgular1 degerlendirilerek bilirubin
degerleri, stent agik kalma siireleri, hasta sagkalimi, skopi altindaki islem siiresi ve

isleme bagli komplikasyonlar gibi bulgular calisma cetveline kaydedildi.

Ablasyon yapilan ve yapilmayan hasta gruplarimi karsilagtirdigimizda her iki grup
arasinda stent aciklig1r ya da hasta sagkalimi arasinda anlamli fark bulunamadi.
Direkt bilirubin degerlerindeki diisme oranlar1 da her iki grup arasinda benzerdi.
Komplikasyon oranlarin1 kiyasladigimizda ise ablasyon yapilan hasta grubunda

komplikasyon orani daha yiiksekti.

Elde ettigimiz bulgularla metalik stentleme Oncesi perkiitan endobiliyer ablasyon

tedavilerini sadece secilmis vakalara Oneriyoruz. Perkiitan endobiliyer ablasyon

VI



tedavi yontemlerinin hasta genel sagkalimi ve stent agik kalma siiresi {izerindeki
etkilerini daha net anlayabilmek igin homojen 6zelliklere sahip daha fazla sayida

hasta igeren randomize kontrollii prospektif klinik ¢caligmalar gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: mikrodalga ablasyon, radyofrekans ablasyon, biliyer metalik

stent, malign biliyer obstruksiyon, stent patensi



SUMMARY

Investigation of the effect of percutaneous transhepatic endobiliary microwave
and radiofrequency ablation on the stent patency before metallic stenting in the
symptomatic treatment of inoperable biliary obstructions due to malignant

causes

Dr. Mahmut DEMIRCI

Percutaneous endobiliary ablation (radiofrequency and microwave ablation)
treatments are generally applied before metallic stenting in malignant biliary
strictures and aim to increase the stent patency time. The aim of our study is to
evaluate the feasibility and safety of percutaneous endobiliary ablation treatments,
and their effect on stent patency time and patient survival.

In our study; between September 2014 and December 2020, 122 patients who
developed malignant biliary obstruction due to an unresectable tumor and were
scheduled for palliative treatment were retrospectively evaluated. Metallic stenting
was performed in 13 of these patients after microwave ablation, 8 after
radiofrequency ablation, and in 101 patients without ablation. In 4 patients who
developed stent occlusion, it was found that in-stent microwave ablation was applied.
After the procedure, from the electronic records of the patients; clinical, laboratory
and radiological findings, bilirubin values, stent open times, patient survival,
duration of the procedure under fluoroscopy and procedure-related complications

were recorded in the study chart.

When we compared the patient groups with and without ablation, no significant
difference was found between the two groups in terms of stent patency or patient
survival. The reduction rates in direct bilirubin values were also similar between the
two groups. When we compared the complication rates, the complication rate was

higher in the patient group who underwent ablation.

With our findings, we recommend percutaneous endobiliary ablation treatments

before metallic stenting only for selected cases. In order to better understand the
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effects of percutaneous endobiliary ablation treatment methods on patient overall
survival and stent patency, randomized controlled prospective clinical studies with

larger numbers of patients with homogeneous characteristics are required.

Keywords: microwave ablation, radiofrequency ablation, biliary metallic stent,

malignant biliary obstruction, stent patency
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1-GIRIS

Malign safra yolu tikanikliklar1 (MSYT); pankreatikobiliyer sistem
malignitelerinin yaygin bir komplikasyonudur. MSY T’ nin ¢ogu pankreatik duktal
adenokarsinom ve kolanjiyokarsinom ile iligkilidir, ancak ampuller karsinom, safra
kesesi karsinomu, duodenal adenokarsinom, lenfoma ve metastatik lenfadenopatiden
de kaynaklanabilir (1). Dogrudan tiimér infiltrasyonu, distan basi ve tiimorlere bagh
gelisen desmoplastik-inflamatuar reaksiyonlar MSYT etiyolojisinde yer almaktadir
(2). Pankreas adenokarsinomlu hastalarin yaklasik % 80'inin, kiiratif rezeksiyonunu
engelleyen tani aninda metastatik veya lokal olarak ilerlemis hastaliga sahip oldugu
bulunmustur (3). Bunun nedeni ise pankreatikobiliyer sistem malignitelerinin genel
olarak subklinik seyirli olmasi ve MSYT’ye neden oldugunda hastaligin ilerlemis
olmasidir (3). Cerrahi tedavi yapilamayan bu hastalarda palyatif tedaviler 6nemli
hale gelmektedir. Palyatif tedavi tipik olarak safra yolu tikanikligiyla (SYT) ilgili
semptomlar1 hafifletmeyi ve yasam Kkalitesini iyilestirmeyi amaglamaktadir. SYT;
kasint1, karin agrisi, istahsizlik ve genel halsizlik gibi zayiflatict semptomlara neden
olarak hastalarda Onemli morbiditeye neden olabilir. Ayni1 zamanda, hiicresel
bagisikligin bozulmasi, karaciger yetmezligi ve artmis kolanjit ve sepsis riski dahil
olmak tizere ¢ok sayida sonuca yol agabilir. Rezeke edilemeyen MSYT olan hastalar,
bagvuru aninda komplike hastalikla birlikte cerrahi tedavi agisindan yiiksek riske
sahip olduklarindan, bu hastalarda safra drenajin1 saglamak ve obstriiksiyona bagli
semptomlar1 hafifletmek amaciyla; minimal invaziv, uygun maliyetli ve kalici tedavi

yaklagimlar aranir (4-5).

Perkiitan transhepatik kolanjiyografi (PTK) yoluyla perkutan biliyer drenaj
(PBD) ve endoskopik retrograd kolanjiyopankretografi (ERKP) yoluyla endoskopik
biliyer drenaj dahil olmak {izere minimal invaziv tekniklerin ortaya ¢ikmasindan
once; cerrahi palyasyon, MSYT palyasyonu i¢in birincil tedavi yontemiydi. Cerrahi
palyasyonun da niiks oranlarini azalttig1 (<%]15), ancak yiiksek morbidite (% 20-%
60) ve mortalite (% 15-% 30) ile iliskili oldugu bulunmustur (3). Endoskopik
miidahelelerin ve girisimsel radyolojik islemlerin gelistirilmesiyle, MSYT'nin
tedavisi i¢in yonelim; morbidite, mortaliteyi azaltmak ve MSYT'nin palyasyonunda
maliyet etkinligini artirmak amaciyla minimal invaziv biliyer drenaj yaklasimlarina

dogru kaymustir (3,6).



Perkiitan veya endoskopik yolla darlik bdlgesine plastik ya da metalik stent
yerlestirilmesi glinlimiizde MSYT hastalarinda siklikla kullanilan yontemlerdir.
Metalik stentler (8-10 mm), plastik stentlerden (2-4 mm) daha biiyiik i¢ liimene
sahiptir ve daha az siklikta tikanma gosterir (7). MSYT’de kullanilan plastik ve
metalik stentleri karsilagtiran randomize kontrollii ¢alismalar; metalik stentlerin
plastik stentlere kiyasla 4 ila 6 ay daha uzun siireli agikliga sahip oldugunu, metalik
stent kullanilan hastalarda hastaneye yeniden yatis oranlarinin azaldigi ve tekrarlayan
tikaniklik i¢in tekrarlanan endoskopik girisimlerin azaldigini goéstermistir (8-9).
Metalik stentlerin tikanmasi ¢amur birikmesinden ziyade tiimoriin stent igerisine
biiyiimesinden (ingrowth), stentin proksimal ya da distal uglarinda asirt timor
biiylimesinden (overgrowth) veya inflamatuar reaksiyona ikincil ~mukozal

hiperplaziden kaynaklanir (10).

Radyofrekans ablasyon (RFA) tedavisi dokularda 1s1 artis1 yoluyla koagiilasyon
nekrozu olusturulmasi esasmna dayanir (11). Mikrodalga ablasyon (MDA),
mikrodalga enerji spektrumunda elektromanyetik mikrodalgalar iireterek calisir. Bu
mikrodalgalar, ignenin etrafinda 1s1 olustururak kanser hiicrelerini yok eder (12). Son
yillarda bu ablasyon yontemleri endobiliyer olarak da kullanilmaktadir (13).

Biz; bu c¢alismamizda, malign biliyer darliklarda metalik stentleme oncesi
ablasyon tedavilerinin endobiliyer olarak uygulanabilirligini gostermek istiyoruz.
Boylelikle perkiitan endobiliyer RFA ve MDA tedavilerinin teknik basarisi, major ve
mindr komplikasyonlari, stent acik kalim siirelerine ve sagkalima katkisini

belirlemeyi amagliyoruz.



2-GENEL BILGILER
2.1-BiLIYER SISTEM EMBRiYOLOJISi

Safra yolunun anlasilmasi, embriyolojik gelisiminin anlagilmasiyla baslar.
Gestasyonun dordiincii haftasindan itibaren 6n bagirsagin distal ucundan karaciger
tomurcugu belirir. Bu tomurcuk septum transversuma dogru biiylir ve sefalik ile
kaudal kisimlara ayrilir. Sefalik kisimdan karaciger parankimi, karaciger vaskiiler
yapilart ve intrahepatik safra yollarmin oncii hiicreleri olusurken; kaudal kisimdan
safra kesesi, sistik kanal ve diger ekstrahepatik safra yollarinin 6ncii hiicreleri olugur
(14). On ve arka pankreatik tomurcuklar pankreatik yapilar ve Wirsung kanalimni
olustururlar. Daha sonra koledok, wirsung ile birleserek duodenuma acilir. Boylelikle
safra kesesi ve safra yollar1 gestasyonel hayatin yedinci haftasinda duodenuma
acilirlar. Koledok ilk haliyle duodenum o6n duvarina agilmisken, duodenumun
rotasyon hareketiyle arka duvara agilmig olur. Safra 12. gestasyon haftasinda

duodenuma salgilanmaya baslar (15-16).
2.2-BILIYER SISTEM HiSTOLOJISI

Karacigerde klasik hepatik lobiil, portal lobiil ve hepatik asiniis olmak {izere {i¢
farkli lobiil bulunmaktadir (Sekil-1). Klasik hepatik lobiil karacigerin yapisal ve
fonksiyonel tinitesidir. Her bir lobiil altigen sekilli olup lobiil kdselerinde portal triad
olarak adlandirilan; hepatik arterin dali olan bir arteriol, portal venin dali olan bir
veniil ve safra kanalikiilii bulunur. Lobiil merkezinde ise hepatik venin uzantisi olan
sentrilobiiler ven bulunur. Merkezden perifere dogru dizilen hepatositler Remark
kordonlarini olusturmaktadir. Bu kordonlar arasinda karaciger siniizoidleri bulunur.
Lobiil igerisinde kan akimi periferden merkeze dogru olup safra akisi ise merkezden

perifere dogrudur.

Portal lobiil; merkezinde portal triad ve kdselerinde sentrilobiiler ven bulunan
fonksiyonel lobiillerdir. Hepatik asinus tanimi ise; komsu iki Klasik hepatik lobiilii
icinde ayn1 hepatik arter ve portal ven dalindan kanlanan hiicre gruplarini ifade eder.
Hepatik asiniis kanin periferden merkeze akimina gore {i¢ bolgeye ayrilir. Periferden

merkeze dogru; periportal zon arteryel kani ilk alan bdlge olup toksik durumlardan



ve biliyer darliklardan ilk etkilenen bolgedir. Sentrilobiiler zon ise iskemik nekroz ve

hiicre yaglanmasinin basladig yerdir (17-18).

Hepatik arter ve portal
ven terminal dallan

Portal triad: Hepatik
Santral ven arter, safra kanali,
portal ven

Klasik hepatik lobdl Portal lobdl Asinus Asiner zon

Sekil-1: Karaciger klasik lobiil, portal lobiil ve karaciger asiniisii



2.3-SAFRA KESESIi VE SAFRA YOLLARI ANATOMISi

Safra kesesi, safranin depolandigi ve yogunlastirildigi, ortalama 7-10 cm
uzunlugunda ve 3 cm ¢apinda, hacmi 30-60 ml arasinda olan armut bigiminde bir
organdir. Safra kesesi anatomik olarak fundus, korpus, infundibulum ve kollum
olmak tizere dort kisima ayrilmaktadir. Safra kesesinin kanali sistik kanal olarak
adlandirilir ve yaklasik 3-4 cm uzunlugunda olup ana hepatik kanal ile birleserek

koledoku olusturur.

Safra yollar1 intrahepatik ve ekstrahepatik olmak {izere iki boliimden
olusmaktadir. Karacigerin i¢inde olan ve porta hepatise uzanan kisim intrahepatik,
porta hapatis sonrasi ise ekstrahepatik safra yollar1 olarak tanimlanmaktadir.
Karacigerde iiretilen safra, hiicreler arasindaki boslukta bulunan Hering kanali olarak
da bilinen safra kapillerlerinde toplanmaktadir. Bu kapillerler birlesip intralobuler
kanalciklari meydana getirirler. Intralobuler kanalciklar da birlesip periportal
kanalciklar1 olusturmakta ve bunlar da Kiernan araliginda bulunan interlobuler
kanallarla birlesmektedirler. interlobuler kanallar birlesip segmenter safra kanallarmi
olusturmaktadirlar. Bir segmentten bir adet segmenter kanal ¢ikmaktadir. Segmenter
kanallar, porta hepatis bolgesine dogru birlesirler ve sayilar1 azalir. Bu bdlgede
kanallarin duvar kalinliklar1 ve genislikleri artmaktadir. Segmenter kanallarin
birlesmesiyle porta hepatiste, sag ve sol hepatik kanallar olusmaktadir. Sag hepatik
kanal, sag lob ve kaudat lobun sag yarisinin, sol hepatik kanal ise sol lob ve kaudat
lobun sol yarisinin safra drenajimni saglamaktadir. Safra kesesi ve safra yollarinin

anatomisi sekil-2’de gosterilmistir.



Sag anterior
duktus

Vil

Sag posterior
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Sag hepatik
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Sol hepatik
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Ana hepatik
kanal

Sistik kanal

Koledok
Supraduodenal
segment
Koledok

Retroduodenal
segment

Koledok
Retropankreatik
segment

Sekil-2: Safra kesesi ve safra yollar1 anatomisi

Karaciger dis1 safra yolari, sag ve sol hepatik kanalin distal 0,5-1,5 cm’lik
kisimlari, bunlarin birlesmesiyle olusan ana hepatik kanal ve koledok kanalidir.
Koledok ana hepatik kanal ve sistik kanalin birlesmesiyle olusur. Anatomik olarak
supraduodenal, retroduodenal, pankreatik ve intraduodenal kisimlara ayrilir. Koledok
hepatoduodenal ligament iginde duodenuma dogru seyretmektedir. Ortalama 7,5-10
cm uzunlukta olup c¢ap1 ortalama 7 mm’dir. Kolesistektomi Oykiisii var ise ¢ap 10
mm’ye kadar genisleyebilir. Intraduodenal diizeyde koledok pankreatik kanal ile
birleserek duodenuma agilmaktadir (19-20).



2.4-SAFRA FiZYOLOJISi

Safra; kolesterol, yag asitleri, safra tuzlari, safra pigmentleri,inorganik tuzlar,
fosfotidilkolin ve elektrolitlerden olusan alkali bir soliisyondur. Safraya rengini veren
bilirubin ve biliverdindir. Safra, hepatositler tarafindan devaml iretilir ve salgilanir.
Gilinde ortalama 500-1500 ml civar1 safra salgilanir. Salgilanan safra sistik kanal
yoluyla safra kesesine geger. Safra kesesi aglik sirasinda safrayr depolar ve
igerigindeki su ve elektrolitleri emerek safray1 yogunlastirir. Kesede depolanan safra
ilk tretildigi haline gore asidik Ozelliktedir. Safra, icerigindeki safra tuzlart yoluyla
yaglarin sindirim ve emiliminde 6nemli rol oynar. Bu fonksiyonu disinda aym
zamanda karacigerde olusan metabolik son {irlinler de safra araciligiyla itrah

edilmektedir.

Safra kanallarindaki epitel hiicreler; safraya, mideden gelen asidik siviyi
notralize etmeye yarayan sodyum bikarbonat salgilarlar. Mideye asidik sivi
geldiginde duodenum ve jejunum mukozasindan sekretin hormonu salgilanir ve
boylece epitel hiicrelerinden sodyum bikarbonat salinimi artar. Daha az etkili
olmakla birlikte glukagon, gastrin ve kolesistokinin de sodyum bikarbonat salinimini

artirir.

Aclik sirasinda, oddi sfinkteri kapalidir. Yemeklerden sonra duodenuma gegen
yag partikiilleri mukozadan kolesistokinin salgilatir. Kolesistokinin, safra kesesinde
kontraksiyonu baglatan en giiclii uyaran olarak kabul edilmektedir. Bunun etkisiyle
oddi sfinkteri gevsemekte ve safra duodenuma akmaktadir. Safra tuzlari besinlerdeki
yaglarin yiizey gerilimini azaltip, kiicik yag damlaciklarina pargalanmalarini
saglarlar. BOylece yaglar1 ince barsakta sindirim ve emilime hazirlamak i¢in
emiilsiyon haline getirir (migel olusumu). Safra salgilanmazsa yaglarin sindirilmesi

ve emilimi azalir; 6zellikle A, D, E, K vitaminlerin eksikligi goriiliir (21-22).
2.5-SARILIK PATOFIiZYOLOJiSi

Sarihigin klasik tanimi, sklera ve ciltte sararma klinik tablosu ile birlikte serum
bilirubin diizeyinin 2,5-3 mg/dL ‘den daha yiliksek degere ulagmasidir (23). Bilirubin
metabolizmas1 prehepatik, intrahepatik ve posthepatik olmak iizere ii¢ asamada

gerceklesir. Bu agamalarin herhangi birindeki islev bozuklugu sariliga neden olabilir.



Insan viicudu, hem metabolizmasindan giinde kilogram basina yaklasik 4 mg
bilirubin {retir. Hem parcasinin yaklasik ylizde 80'1 kirmizi kan hiicrelerinin
metabolizmasindan gelirken, kalan yiizde 20'si etkisiz eritropoez ve kas miyoglobini
ve sitokromlarinin parcalanmasindan kaynaklanir. Bilirubin, konjugasyon ve atilim
icin plazmadan karacigere taginir (24). Konjuge olmayan (indirekt) bilirubin suda
¢oziinmez ancak yaglarda ¢ozlinliir. Bu nedenle kan-beyin bariyerini kolaylikla
asabilir veya plasentaya girebilir. indirekt bilirubin, hepatositlerin diiz endoplazmik
retikulumlarinda mikrozomal bir enzim olan UDP-glukuronil transferaz enziminin
katalizledigi bir reaksiyonla, glukozun glukuronik asit iizerinden yikilimi yolunda
olusan UDP-glukuronik asitle tepkimeye girer ve glukuronik asitle konjuge olur,
bdylece sulu safrada ¢oziinebilen direkt bilirubin (konjuge bilirubin) olusur. Safrada
¢oziindiikten sonra bilirubin, safra kesesine ve ordan da duodenuma gecer.
Bagirsaklarin iginde, bir miktar bilirubin digki ile atilirken, geri kalani bagirsak
floras1 tarafindan iirobilinojenlere metabolize edilir ve daha sonra yeniden emilir.
Urobilinojenlerin ¢ogu, bdbrekler tarafindan kandan siiziiliir ve idrarla atilir.
Urobilinojenlerin kiigiik bir yiizdesi bagirsaklarda yeniden emilir ve safra ile yeniden

atilir.

Sarilikli hastalar hi¢gbir semptom gdstermeyebilir veya yasami tehdit eden bir
durumla gelebilir. Genis olasiliklar yelpazesi, altta yatan nedenlerin ¢esitliligine ve
hastaligin baslangicinin hizli m1 yoksa yavas mi olduguna baglidir. Siklikla
enfeksiyondan kaynaklanan akut hastalikla bagvuran hastalar ates, titreme, karin
agrist ve grip benzeri semptomlar nedeniyle bagvurabilirler. Enfeksiydz olmayan
sarilik hastalar1 kilo kayb1 veya kasintidan sikayet edebilir. Karin agrisi, pankreas
veya safra yolu kanserli hastalarda en sik goriilen semptomdur (25). Kronik
enfeksiy0z hepatiti olan veya kronik alkol kullanan hastalar depresyon gibi spesifik

olmayan bir sikayet ile gelebilir (26).

Sarilik, bilirubin iiretiminin ii¢ asamasindan herhangi birinde meydana gelen
bir bozukluktan kaynaklanabilir. Yalanci sarilik; kabak, kavun veya havug gibi beta
karoten bakimindan zengin gidalarin asir1 tliketilmesiyle ortaya cikabilir. Gergek
sariliktan farkli olarak, skleral sarilik veya bilirubin seviyesinde yiikselme ile

goriilmez (27).



2.5.1-Prehepatik Sarihik

Indirekt hiperbilirubinemi, hepatositlerde yeterli bilirubin konjugasyonunun
yapilamamasindan kaynaklanir. Bu sorun, bilirubin hepatosite girmeden once veya
icinde ortaya cikabilir. Asir1 hemolizden veya biiyiik bir hematomun yeniden
emilmesinden kaynaklanan asiri hem metabolizmasi, bilirubinde 6nemli artislara
neden olur, bu da konjugasyon siirecini asabilir ve indirekt hiperbilirubinemi
durumuna yol agabilir (28). Hemolitik anemiler genellikle klinik sarilik olsun veya
olmasin, hafif bilirubin yilikselmesine neden olur. Hemolitik anemiler, anormal
kirmiz1 kan hiicresi hayatta kalma siirelerinden kaynaklanir. Bu anemiler, membran
anormallikleri (6rn. Kalitsal sferositoz) veya enzim anormallikleri (6rn., Glukoz-6
fosfat dehidrojenaz eksikligi) nedeniyle meydana gelebilir. Diger hemoliz nedenleri
arasinda otoimmiin bozukluklar, ilaglar ve hemoglobin yapisinda bozukluklar ile

karakterize orak hiicre anemisi veya talasemiler bulunur (29).
2.5.2-Intrahepatik Sarihik
2.5.2.1-Indirekt Hiperbilirubinemi

Cesitli enzim metabolizmas1 bozukluklari, hepatosit i¢cindeki konjugasyon
stirecini etkiler ve bdylece tam konjugasyonu engeller. Enzim inhibisyonunun
ciddiyetine baglh olarak, her hastalikta degisen derecelerde indirekt hiperbilirubinemi
vardir. Gilbert sendromu, toplumun yaklasik %5'ini etkileyen yaygin, iyi huylu,
kalitsal bir hastaliktir. UDP-Glukuronosiltransferaz enziminin aktivitesinde hafif bir
diisiise neden olur. Gilbert sendromu tipik olarak, bilirubin seviyesi hafif¢e arttiginda
ve diger tiim karaciger fonksiyon degerleri normal siirlar i¢inde oldugunda, rutin
karaciger fonksiyon testlerinde rastlantisal olarak bulunur. Sarilik ve bilirubin
seviyesinin daha fazla yiikselmesi stres, aglik veya hastalik donemlerinde ortaya
cikabilir. Bununla birlikte, bu degisiklikler genellikle gegicidir ve tedaviye veya
karaciger biyopsisine gerek yoktur (24).

2.5.2.2-Direkt Bilirubinemi

Intrahepatik kolestaz ve safra yolunun ekstrahepatik alanda tikanmasi direkt
bilirubineminin baslica nedenleridir. Viriisler, alkol ve otoimmiin bozukluklar,

hepatitin en yaygin nedenleridir. Intrahepatik inflamasyon, konjuge bilirubinin



taginmasini bozar ve sarilifa neden olur. Hepatit A, genellikle akut baslangiclh sarilik
ile ortaya ¢ikan kendi kendini sinirlayan bir hastaliktir. Hepatit B ve C enfeksiyonlari
genellikle ilk asamalarda sarilifa neden olmaz, ancak kronik enfeksiyon karaciger
sirozuna neden oldugunda ilerleyen sariliga yol agabilir. Epstein-Barr viriis
enfeksiyonu (enfeksiyoz mononiikleoz) bazen hastalik gectikce diizelen gegici

hepatite ve sariliga neden olur (30).

Alkoliin safra asidi alimim1 ve sekresyonunu etkiledigi ve kolestaza neden
oldugu gosterilmistir. Kronik alkol kullanimi, cesitli sarilik seviyelerinde yagh
karaciger, hepatit ve siroz ile sonuglanabilir. En yaygin patolojik karaciger bulgusu
olan yagl karaciger, genellikle sarilik olmaksizin hafif semptomlarla sonuglanir,
ancak bazen siroza ilerler. Alkole bagli hepatit tipik olarak akut baglangicl sarilik ve
daha siddetli semptomlarla kendini gosterir. Karaciger hiicre nekrozu, oldukca

yiiksek serum karaciger transaminaz seviyeleri ile gosterilir (31).

Otoimmiin hepatit, genellikle gengleri, 6zellikle kadinlar etkileyen bir hastalik
olarak kabul edilmistir. Bununla birlikte, baz1 c¢alismalar, akut ikterik hepatit ile
bagvuran yasli hastalarda da bu taninin dikkate alinmasini 6nermektedir (32). Cok
fazla hepatite neden olmadan safra sistemini dogrudan etkileyen iki ciddi otoimmiin
hastalik, primer biliyer siroz ve primer sklerozan kolanjittir. Primer biliyer siroz,
tipik olarak orta yash kadinlarda goriilen, nadir, ilerleyici bir karaciger hastaligidir.
Yorgunluk ve kasint1 sik goriilen ilk sikayetler olup sarilik daha sonra ortaya ¢ikan
bir bulgudur. Primer sklerozan kolanjit ise erkeklerde daha yaygindir ve hastalarin
yaklasik ylizde 70'1 ayrica inflamatuar bagirsak hastaligina sahiptir. Primer sklerozan
kolanjit, kolanjiyokarsinoma yol agabilir (27). Dubin-Johnson sendromu ve Rotor
sendromu, konjuge bilirubinin hepatositten tasinmasini bozan nadir Kkalitsal
metabolik bozukluklardir (27).

Pek cok ilacin kolestatik sariligin gelismesinde rol oynadigi gosterilmistir.
Ilaca bagl karaciger hastaligi ile klasik olarak tanimlanan ajanlar, asetaminofen,
penisilinler, oral kontraseptifler, Kklorpromazin (thorazine) ve Ostrojenik veya
anabolik steroidlerdir. Kolestaz, oral kontraseptif kullaniminin ilk birka¢ ayinda

gelisebilir ve sariliga neden olabilir (33).
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2.5.3-Ekstrahepatik Sarihk

Direkt hiperbilirubinemi, bilirubin karacigerde konjuge olduktan sonra ortaya
¢ikan sorunlardan da kaynaklanabilir. Bu karaciger sonrasi nedenler, drenaj1 saglayan
yolakta meydana gelen tikanmalardir (27). Safra kesesi taslari, obstriiksiyon
semptomlar1 olan veya olmayan yetiskin hastalarda nispeten yaygin bir bulgudur
(34). Safra kanali sistemindeki tikanma, Kkolesistit veya safra kesesinin
iltihaplanmasimin yani sira kolanjit veya enfeksiyona yol agabilir. Kolanjit, klinik
olarak Charcot triadi olarak bilinen ates, agri ve sarilik gibi semptomlarla teshis

edilir. Kolanjit en sik impakte bir safra tasi nedeniyle olusur (35).

Safra yolu tiimorleri nadirdir ancak posthepatik sariligin ciddi nedenleridir.
Safra kesesi kanseri klasik olarak sarilik, hepatomegali ve sag iist kadranda bir kitle
(Courvoisier'in isareti) ile kendini gosterir. Timor evresine gore hayatta kalma
oranlar1 yilizde 2 ila 85 arasinda degismektedir. Bagka bir safra sistemi kanseri olan
kolanjiyokarsinom tipik olarak sarilik, kasinti, kilo kayb1 ve karin agris1 seklinde

kendini gosterir (36-37).

Sarilik, pankreatite ikincil olarak da ortaya cikabilir. Pankreatitin en yaygin
nedenleri safra kesesi taslar1 ve alkol kullanimidir. Safra taglari, safra ve pankreas
sistemlerini drene eden ortak kanalin tikanmasindan kaynaklanan akut pankreatit

vakalarinin yarisindan fazlasindan sorumludur (34).
2.6-SAFRA YOLLARI GORUNTULEME VE TANI YONTEMLERI

Safra hastalig1 siiphesi olan hastalarda, birka¢ goriintiileme teknigi en iyi tedavi

stratejisinin belirlenmesine yardimeci olabilir.
2.6.1-Ultrasonografi (USG)

Transabdominal ultrason, akut biliyer hastalik teshisi i¢in siklikla kullanilan ilk
gorlintiileme teknigidir. Goriintiileme genellikle; safra kesesinin dolmasini saglamak
ve Ust abdominal gazi azaltmak amaciyla 4-8 saatlik bir acliktan sonra yapilir.
Normal, kontrakte olmayan bir safra kesesinin duvar kalinlig1 3 mm’nin altindadir
ve plriizsiizdiir. Ultrason dinamik bir degerlendirmeye izin verir ve hastay1 hareket
ettirerek taslari, gamuru ve polipleri ayirt etmeye yardimci olur. Doppler ultrason

vaskiilaritenin degerlendirilmesine izin verirken fokal safra kesesi hassasiyeti prob
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basinct kullanilarak anlasilabilir. Normal sistik kanal goriinmeyebilir; bununla
birlikte ekstrahepatik safra kanali, portal venin Oniinde tiibiiler bir yap1 olarak ve
dopplerde kan akisinin olmamasiyla ayirt edilebilir. Ikinci nesil mikro kabarcik
ajanlar1 kullanan kontrastli ultrason, transabdominal, endoskopik ve intraoperatif
olarak yapilabilir. Kontrastli ultrason; camur-tiimoér ayriminda, kolesistite bagli
perforasyonun tanimlanmasinda ve hiler kolanjiyokarsinomun daha iyi

gosterilmesinde se¢ilmis hastalarda yararhdir (38-39).
2.6.2-Bilgisayarh Tomografi (BT)

Safra kesesi ve safra yollariin goriintiilemesinde spesifik olmamakla birlikte
cok kesitli BT; safra yollarin1 degerlendirmede, patolojilerini saptamada
kullanilabilecek &nemli bir goriintiileme ydntemidir. Intravendz kontrast verilen
hastalarda kese duvarmi ayirt etmek miimkiindiir. intra-ekstrahepatik Kolestazi ve
darlik seviyesini degerlendirmede yararlidir. Safra kesesindeki ve safra yollarindaki
taglar gortlebilir. Karacigerin primer veya metastatik tiimorlerinin tani ve izleminde

BT kullanilabilir.

Ayrica intravendz yol ile verilen biliyer kontrast ajan1 infiizyonu sonrasinda
yaklagik 30 dakika sonra elde edilen goriintiiler ile BT kolanjiografi yapilabilir. Bu
kontrast ajan1 safra yolu ile atildigindan safra yollar1 goriintiilenerek darlik bolgesi ve
nedeni tespit edilebilir. Biliyer kontrast madde biiyiik oranda hepatobiliyer sistemden
ve daha az miktarda bobreklerden atilmaktadir. Bilirubin diizeyi 3mg/dl izerinde ise
tetkikin tanisal degeri diiseceginden BT kolanjiyografi yapilmamalidir. BT
kolanjiografinin distal safra yollarini, safra yollarindaki taslari ve safra sizintisini

gostermede MRKP’ye gore daha iyi oldugu bildirilmektedir (40-41).
2.6.3-Manyetik Rezonans Kolanjiyopankreatografi (MRKP)

Manyetik rezonans kolanjiyopankreatografi (MRKP), diyagnostik PTK ve
ERKP'nin yerini biiyiik o6l¢iide almistir. Radyasyon igermemesi, biliyer agaci iyi
gostermesi, anestezi ihtiyacinin olmamasi ve noninvaziv olmasi nedeniyle MRKP
siklikla tercih edilmektedir. Safra gibi duragan suyu yiiksek sinyal olarak gosteren
agir T2 agirhikli sekanslar kullanilir. Hizli spin-eko teknikleri kullanilarak g¢ok

diizlemli ince ve kalin kesitler elde edilir. Konvansiyonel MRKP kontrast atilimina
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bagli olmadigindan BT kolanjiografi ile karsilastirildiginda sariliklt hastalarda
kullanilabilmesi agik bir avantajdir. MRKP sadece tanisal amagcla kullanilan tedavide
yeri olmayan bir goriintiileme yontemidir. Uzun tetkik siiresi nedeniyle solunum
artefaktlarina neden olabilmesi, pahali inceleme olusu, aglik gerektirmesi,

klostrofobili olgularda uygulanamamasi MRKP nin baslica dezavantajlaridir (42-43).
2.6.4-Endoskopik Retrograd Kolanjiyopankreatografi (ERKP)

Ust gastrointestinal sistem endoskopisi rehberliginde oddi sfinkterinden gegilip
koledok ve pankreatik kanallara kontrast madde verilerek skopik inceleme yapilmasi
esasma dayanir. Tanisal islemlerin yaninda; biyopsi almak, sfinkterotomi ve tas
cikarilmasi, biliyer stentleme ve safra darligi dilatasyonu gibi tedavi edici
prosediirlere de olanak saglar. ERKP’ye bagli komplikasyon oranlari, islemin
endikasyonuna, bir arada bulunan hastaligin varligina ve endoskopistin deneyimine
bagli olarak degisir. Ciddi komplikasyon oranlar1 % 0,9 ila 2,3 ve toplam
komplikasyon oranlar1 % 8,4-11,1 olup, en sik goriilen 6nemli komplikasyon akut

pankreatittir (44(45).
2.6.5-Perkiitan Transhepatik Kolanjiyografi (PTK)

Perkiitan yolla ultrason veya floroskopi rehberliginde 22G ince igne
kullanilarak intrahepatik safra yollarna girilip kontrast madde verilerek safra
yollariin floroskopi esliginde goriintiilenmesi islemidir. Giinlimiizde tanisal amagla
kullanim1 azalmis olup 6zellikle malign nedenlere bagli safra yolu darliklarinda

palyatif tedavi 6ncesinde her zaman yol gostericidir (46).
2.6.6-Endoskopik Ultrasonografi (EUS)

Endoskopik erisimle kullanilan ultrason; ekstrahepatik tikaniklik sebeplerini
saptamada oldukga basarihidir. Ozellikle periampuller bdlge degerlendirilmesinde
diger goriintiileme yontemlerine gore daha iyi sonuglar elde edilmektedir. Pankreas
kanserinde %2100’e¢ varan dogrulukta sonuglar saglayarak diger tiim tanisal
yontemlerin Oniine ge¢cmistir. Es zamanli biyopsi alma imkani sunmasiyla taniya

hizlica gotiirebilmektedir (38).
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2.6.7-Intraoperatif Kolanjiografi

Kolesistektomi sirasinda koledok taglarini saptamak ve safra kanali hasari
riskini en aza indirmek amaciyla anatomiyi tasvir etmek ig¢in intraoperatif

kolanjiyografi rutin veya se¢ilen hastalarda yapilir (47).
2.6.8-T Tiip Kolanjiografi

Kolesistektomi sirasinda ana hepatik kanaldan koledoga uzanan T seklinde tiip
yerinde birakilir ve ¢ikarilmadan once yaklagsik 7 giin sonra bu tlip araciligiyla
kolanjiyografi yapilir. Kolanjiyografi, tas temizligini ve kontrast maddenin

duodenuma serbest gegisini dogrulamahidir (48).
2.6.9-Hepatobiliyer Sintigrafi

Hepatobiliyer iminodiasetik asit (HIDA) sintigrafisi, 99mTc ile etiketlenmis bir
bilirubin analogu olan bir iminodiasetik asit tiirevini kullanilarak total biliyer
obstrilksiyonu diger kolestatik hastaliklardan ayirmak igin yapilan niikleer tip
goriintiileme yontemidir. Tikanikligin yeri hakkinda bilgi vermemekle birlikte

barsaga gegisin goriilmesi obstriikksiyonu diglamaktadir (49).
2.7-SAFRA YOLU DARLIKLARI

Safra yolunda darlik olusturan sebepleri benign ve malign olarak ayirt etmek
klinik olarak onemlidir ve bu genellikle 6nemli bir tanisal zorluk olusturur. Bu
ayrim1 yapmak, iki durum arasinda belirgin farklilik gosteren tedaviyi belirlemede
olduk¢a oOnemlidir. Kolanjiyokarsinom ve pankreas adenokarsinomunu safra
darliklarinin en yaygin genel sebebidir ve vakalarin yaklasik % 72'sini olusturur (50).
Safra tikanikliginin benign nedenleri daha az yaygin olmakla birlikte, glinlimiizde
cok sayida farkli neden oldugu kabul edilmektedir. Kesitsel goriintiilleme, benign ve
malign nedenleri ayirt etmede, cerrahi 6ncesi planlama yapmada ve metastatik veya

rezeke edilemeyen tiimorlerin taninmasinda 6nemli bir rol oynar (51).
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2.7.1-Benign Nedenler

Cok c¢esitli enfeksiydz, enflamatuar, konjenital, otoimmiin hastaliklar ve
cerrahi sonras1 komplikasyonlar benign darliklara neden olur. En yaygin nedenler,
karaciger transplantasyonu veya kolesistektomi sonrasi iyatrojenik safra kanali
yaralanmalaridir ve bati diinyasindaki tiim benign darliklarin % 80'ini olusturur (52).
Safra darlig ile iligkili otoimmiin ve inflamatuar durumlar arasinda primer sklerozan
kolanjit, eozinofilik kolanjit ve IgG4 ile iliskili sklerozan kolanjit bulunur (53).
Mirizzi sendromu; kronik pankreatit (hastalarin% 8.2-13.9'unda) veya ortak hepatik
kanalin kronik basisina bagli fibrozisi ile komplike oldugunda safra darliklarina
neden olur (54). Enfeksiyoz bakteriyel ve viral nedenler arasinda tekrarlayan
piyojenik kolanjit ve HIV kaynakli kolanjiyopati bulunur. Eszamanli enfeksiyon
veya otoimmiin reaksiyon ile iligkili enflamatuar psoddtiimor vakalari da
bildirilmistir (55). Primer ve sekonder vaskiiler sebeplere bagli olusan biliyer
tikanikliklar; genellikle karaciger transplanti veya vaskiilitle iligkili hepatik arter
okliizyonunun sebep oldugu iskemiyi takiben gelisir (56).

2.7.2-Malign Nedenler

Safra yollarinin malign darliklari, safra agacinin herhangi bir yerinden
kaynaklanan tiimorlere ya da safra dis1 kitlelerin obstriiktif etkisine ikincil gelisebilir.
Kolanjiyokarsinomlar, safra yollarinin epitelinden kdken alir. Safra yolunun primer
tiimorlerinin yani sira ampuller ve periampuller bolgeye uzanan diger maligniteler;
duodenum karsinomu, pankreas basinin adenokarsinomu ve bu bolgedeki

lenfadenopatilerdir.
2.7.2.1-Kolanjiokarsinom(KK)

Hepatobiliyer sistemin ikinci en sik goriilen malignitesidir. Genellikle 65 yas
civarinda tan1 alir ve erkeklerde hafif¢e daha fazla goriiliir. Vakalarin ¢ogunda
etiyoloji  bilinmemekle birlikte, primer ve sekonder sklerozan Kkolanjit ve
hepatolitiazis (intrahepatik safra kanallarinda, 6zellikle sag ve sol hepatik kanallarin
birlesimine yakin olan safra kanali, taslarin varligl) gibi safra yollarinda kronik
inflamasyona neden olan faktorler risk faktorleri olarak kabul edilir (57). Caroli

hastalig1 ve koledok kistleri gibi konjenital bozukluklar, KK gelisimi ile iligkilidir.
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Bu hastalarda yasam boyunca KK olma riski yaklasik %15'tir (58). Hepatit C
enfeksiyonu, alkol aligkanligi ve herhangi bir etiyolojinin neden oldugu karaciger
sirozu KK riskini artirir (59).

» Morfolojik Siniflama

Japonya Karaciger Kanseri Calisma Grubu tarafindan onerilen morfolojik
simiflandirmaya gore, KK; kitle benzeri form, periduktal infiltratif ve intraduktal

polipoid olarak siniflandirilir (60).
o Kitle benzeri form:

Periferik safra yollarindan kaynaklanir. Karaciger parankimde diizensiz ancak
iyi smirli, periferal ve ge¢ fazda heterojen kontrastlanma gosteren Kkitleler
seklindedir. Eslik eden satellit nodiil bulunabilir. Siklikla kapsiiler retraksiyon

izlenir. Kitlenin ¢evresindeki safra yollar1 genislemistir (61).
e Periduktal infiltratif form:

Safra yolunun duvarlar1 boyunca biiyiir. Kitle formasyonu olmaksizin stenoz
veya obstriiksiyonlarla giden konsantrik duvar kalinlasmasi olusturur. BT ve US’de
saptanmast zor olabilir. Periduktal bag dokusu yoluyla lenfatik ve perindral yayilim

diger tiplere gore daha sik goriiliir (61).
e Intraduktal polipoid form:

Genislemis bir safra kanalinin mukoza yiizeyi boyunca yayilir ve kiiciik
polipoid lezyonlar olusturarak parsiyel obstriiksiyon yapabilirler. Baz1 durumlarda,
bu intraduktal tiimorler, tiimoriin distalinde belirgin safra yollar1 genislemesi ile

birlikte bilyiik miktarda miisin tiretirler. US’de miisin ekojen izlenir (62).

KK'de safra yollar1 boyunca olan longitudinal biiylime morfolojik alt tiplere
gore farklilik gosterir. Mukoza uzantisi seklinde intraduktal biiylime kitle benzeri

formda goriiliirken; submukozaya dogru biliylime periduktal infiltratif tipte goriiliir
(62).
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> Anatomik Siniflama

KK ayrica safra agacindaki lokalizasyonuna gore intrahepatik, perihilar, ve
distal olmak iizere ii¢ grupta incelenebilir. Intrahepatik ile perihiler tipi ayirt etmek
icin referans noktasi ikinci dereceden safra kanallaridir. Sag, sol veya ortak hepatik
kanallardan kaynaklanan tiimorler perihiler olarak kabul edilir. Sistik kanalin

bitiminden itibaren ise distal tip olarak kabul edilir (63).

e Iintrahepatik Kolanjiokarsinom

Vakalarin % 20-25'ine karsilik gelir. En sik goriilen morfolojik tipi % 86
siklikta goriilen kitle benzeri formdur (64). Ultrasonda belirgin sinirlart olan homojen
bir kitle seklinde gozlenir. 3 cm'nin tiizerindeki tiimorler genellikle yiiksek
ekojeniteye ve daha kiiglik boyutlu olanlar diisiik ekojeniteye sahiptir (65). BT'de,
arteriyel fazda tam olmayan periferik kontrastlanma ile diizensiz ancak 1iyi
tanimlanmis kenarlar1 olan homojen, diisiik yogunluklu bir kitle olarak ortaya
cikarlar. Kitlenin santralindeki fibroz stromaya bagli kontrast uygulanmasindan 5 ila
10 dakika sonra santralde geg¢ kontrastlanma izlenir (66). Diger bulgular, olgularin %
21'inde goriilen kapsiiler retraksiyon ve lezyona komsu intrahepatik periferik safra
yollarinda genislemedir. Bu neoplazinin vaskiiler yapilar1 gevrelemesi yaygindir,
ancak intravaskiiler tlimoral trombiisler nadirdir (61). MR'de genellikle T1 disiik T2
yiiksek sinyal 6zelligine sahip olup kontrastlanma paternleri bilgisayarli tomografide
tarif edilene benzerdir. Difiizyon serilerinde, merkezi fibrotik alanda diflizyon
kisitlamas1 gozlenmezken, periferik bolge daha yiiksek hiicreselligi nedeniyle
kisitlama gosterir (67). PET / BT'nin duyarliligi intrahepatik kolanjiyokarsinomun
saptanmasinda perihiler ve distalden daha iyidir. Bununla birlikte, tani i¢in BT veya
MR agisindan avantaj saglamaz, avantaji ganglionik ve metastatik yayilmanin

tespitinde daha hassas olmasidir (68).

e Perihiler Kolanjiokarsinom

Vakalarin % 50'sine karsilik gelir. Bunlar sag, sol ve ortak hepatik kanallarda
yerlesimli tiimorlerdir. Klatskin tiimori olarak da bilinir. En sik goriilen form
periduktal infiltratiftir. Bimusth-Corlette tarafindan safra tikanikliginin seviyesine

gore siniflandirilmigtir. Sekil-3’te sematize edilmistir.
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I: Ortak hepatik kanalin hiler konfluense 2 cm’den fazla uzaklikta tutulumu
IT: Ortak hepatik kanalin hiler konfluense 2 cm’den az uzaklikta tutulumu
IITA: Hiler konfluens ve sag hepatik kanal tutulumu
I11B: Hiler konfluens ve sol hepatik kanal tutulumu

IV: Multifokal ya da hiler konfluensten her iki safra kanalina uzanan tutulum

\/<>\f ~{ N\~

i a b v

Sekil-3: Bimusth-Corlette siniflamasi

Ultrasonda karakteristik bulgu intrahepatik safra yollarinin genellikle ekstra
hepatik dilatasyon olmaksizin genislemesidir. BT ve MR’da safra yollarinda
kalinlasmaya eslik eden daralma ya da tikanikliklarla karakterize proksimal safra
yollarinda genisleme goriiliir. Safra kanallar1 boyunca cevresel biiyiimeye sahiptir.
Safra yolundan hepatik parankime lokal uzantist siktir (69). T1 ve T2 agirlikli MR
sekanslarinda, genellikle tiimor zorlukla goriilebilir. T1°de karaciger parankimiyle
izo- hafif hipointens, T2’de ise hafif-orta hiperintens olarak goriilir. Kontrastl
serilerde ge¢ fazlarda artan kontrastlanma gosterir. MRKP serilerinde sinyalsiz bir
bolge olarak goriilebilir. Diflizyon agirlikli goriintiilerde tiimor dokusu difiizyon
kisitlamas1 gosterir. Difiizyon sekansmin pozitif tahmin degeri % 100 ve negatif
tahmin degeri % 91,3’tlir (70). ADC, tiimor farklilasmasinin derecesi ile dogrudan

iliskilidir (71). KK'nin perindral invazyon yapma egilimi nedeniyle tiimor biiyiikligii
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onemsenmeyebilir. Bununla birlikte, periduktal kontrastlanma, infiltratif yayilimi

diistindiirir (72).

Safra yolundaki protezlerin, hatali bir sekilde tiimoral yayilma olarak
yorumlanabilen ve lezyonun genislemesini abartan enflamatuar degisikliklere neden
oldugu dikkate alinmalidir. Bu nedenle, kolanjiyokarsinom siiphesi olan her hastada,

herhangi bir safra miidahalesi 6ncesinde bir MR yapilmalidir (73).

PET / BT, diisik FDG tutulumu nedeniyle primer tiimoriin saptanmasinda
diisiik hassasiyete sahip olup metastaz ve lenf nodu tutulumunun degerlendirilmesi

icin uygundur (74).
¢ Distal Kolanjiokarsinom

Sistik kanal ile ampulla vateri arasinda koledoktan kaynaklanir ve KK'nin
yaklasik % 20-40'mn1 olusturur (75). Perihiler KK'ye benzer radyolojik 6zelliklere
sahip olup, koledok duvarinda kalinlasma, ge¢ kontrastlanma ve liimende ani
sonlanma ile birlikte, proksimal safra yollarinda genisleme ile iligkilidir. Duvarin
infiltratif kalinlagsmas1 gozlenebilir veya daha az siklikla intraduktal papiller bir Kitle

ya da nodiiler kalsifikasyon olabilir (76).

MRKP ve dinamik MR sekanslari, malign tikanikliklar1 benign nedenlerden
ayirt etmeyi saglayan darlik bolgelerinin daha iyi degerlendirilmesine izin verir.
Malign tikanikliklar, portal ve ge¢ fazda daha fazla duvar boyanmasina, daha uzun
darlik bolgesi uzunluguna ve daha fazla proksimal safra yolu genislemesine sahiptir
(77). Perihiler KK'ye benzer sekilde diflizyon kisitlamasi gosterir (70). PET / BT
kullanimi, primer tiimoriin degerlendirilmesi i¢in siirhdir, ancak ganglionik ve uzak

metastaz tespiti i¢in yararlidir.
2.7.2.2-Safra Kesesi Karsinomu

Safra agacinin en sik goriilen karsinomudur. Yash kadinlarda daha yaygindir.
Genellikle komsu yapilarin ve lenf nodlarmin tutulumu ile tani aninda geg
evrelerdedir. USG, ileri evre karsinomun saptanmasinda yiiksek duyarliliga sahip ilk
goriintiileme modalitesidir, ancak erken lezyonlarin tespitinde performansi diistiktiir.
Ultrason, safra kesesinin yerini alan fokal intraliiminal, duvar tutulumu veya biiyiik

kitle benzeri lezyonu gosterebilir. Tiimor genellikle diizensiz ve kotii sinirlara sahip
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olup heterojen hipoekoik yapida goriiniir. Kitle i¢inde, muhtemelen safra kesesi
taglarin1 veya safra kesesi duvar kalsifikasyonlarini (porselen kese goriiniimii)
gosteren akustik golgesi bulunan hiperekoik odaklar goriilebilir (78). BT de tipik
olarak safra kesesi taglarina veya nekroz alanlarina sahip olabilen biiylik heterojen
kitleler olarak goriiniir. Genellikle diizensiz orta derecede kontrastlanma goriiliir.
Dinamik MR, ileri safra kesesi karsinomunun evrelendirilmesinde yararli ve
giivenilir kabul edilir. MRKP ile kombine MR, tikanma sariligi ve karaciger
invazyonunun yani sira hepatik ve lenf nodu metastazinin saptanmasinda duyarlidir.
Duodenuma herhangi bir invazyonu tanimlamak veya omental metastazi tespit etmek
MR ile daha zor olabilir. MR'de dogrudan hepatik invazyon % 100 ve lenf nodu
invazyonu % 92 gibi yiiksek dogruluk oranlariyla tespit edilebilir (79).

PET / BT'de F18-FDG birikimi maligniteyi diisiindiirir. Bununla birlikte,
primer timdriin tespiti icin BT veya MR karsisinda istlinligii yoktur. Baslica

avantaji, lenfadenopatilerin ve uzak metastazlarin tespiti i¢in daha yiiksek duyarlilig

olmasidir (80).
2.7.2.3-Ampulla Vateri Karsinomu

Ampulla vateri epitelinden kaynaklanan, genellikle ortaya ¢ikardigi erken
obstriiktif semptomlar nedeniyle lezyonlar heniiz kii¢iik oldugu donemde saptanan
bir malignitedir. Lezyonlarin ¢ogu, pankreatikobiliyer bileskenin distal kenarinda
diizensiz bir dolma kusuru olusturan nodiiler bir kitle olarak ortaya g¢ikar (81).
Ampullar neoplazilerin enflamatuar durumlarla ayrimi zor olabilir. Safra yolunun ve
pankreas kanalimin genislemesi, hem malign patolojide hem de benignde
goriilebildigi igin spesifik degildir. Infiltratif veya hipovaskiiler polipoid Kkitle,
papillada diizensiz siskinlik ve konturda nodiilarite, 3 mm'nin {izerinde duvar
kalinlasmas1 maligniteyi diisiindiiren goriintiileme bulgularidir (82). ERKEP,
ampulla'nin dogrudan gosterilmesine ve biyopsi alinmasina izin veren kesin bir tani
prosediiriidiir. Bununla birlikte, normal duodenal mukusla kaplanmis agikta olmayan

lezyonlarda kesin olmayabilir.

Hentiz papilladan ¢ikmayan kiigiik ampuller timdrlerin tespiti i¢in endoskopik

ultrason en iyi tan1 teknigidir (82).
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2.7.2.4-Duodenal Adenokarsinom

Duodenal adenokarsinom, ince bagirsakta goriilen malignitelerin yaklasik %
50'sini olusturur. Hastalar genellikle ileri evrelerde, tan1 aninda metastazla kendini
gosterir (83). Diizensiz sinirlart olan aniiler darlik, nodiiler lezyon veya iilsere lezyon
olarak goriiliir. Timdr periampuller bolgede lokalize ise, obstriiktif etkiyle safra
yollar1 ile pankreas kanalinin genislemesine neden olur. BT ve MR'da genellikle kisa
segmentleri etkileyen, liimen darligi ve prestenotik dilatasyonun eslik ettigi
tikanmaya neden olan infiltratif lezyonlar olarak goriiliir. Liimen i¢i polipoid
kitlelerin varlig1 daha nadirdir. Kontrast verilmesini takiben hipovaskiiler lezyonlar
gibi orta derecede heterojen kontrastlanma gosterir. Bagirsak duvarina ve mezenterik

yaga uzanma egilimindedirler, bu da lokal desmoplastik reaksiyona neden olur (84).
2.7.2.5-Pankreatik Adenokarsinom

Tiim malign pankreas neoplazilerinin % 85-90'm1 olusturur ve ikinci en sik
goriilen gastrointestinal malignitedir (85). % 60-70 oraninda pankreasin basinda
lokalize olup safra yolunda obstruktif bir etkiye neden olur. BT, tan1 ve evrelemede
ana yontemdir. Tiimorlerin ¢ogu, kontrast madde ile zayif ve heterojen boyanma
gosteren hipodens Kkitleler olarak karsimiza ¢ikar. Pankreas parankimine benzer
yogunluktaki kiiclik timorlerde. MR; daha yiiksek kontrast ¢oziiniirliigii nedeniyle
daha iyi bir tanisal performansa sahiptir (85). Pankreas adenokarsinomlarinin ¢ogu,
T1 agirlikli serilerde diisik, T2 agirlikli serilerde orta veya hafif yiiksek sinyal
ozelliklerine sahiptir. Pankreas konturunda lobiilasyon olustururlar. Kontrast madde
sonrasinda alinan goriintiilerde 6nemli bir boyanma gostermezler ve bu nedenle hipo
vaskiiler tiimorler sinifinda yer alirlar. Cift kanal isareti denilen, ana pankreas

kanalinin ve koledokun genislemesine neden olurlar.

Evre belirleme; timor boyutuna, lokal invazyona, vaskiiler invazyona ve
metastaz yapma durumuna baghdir. Metastaz varligi, siiperior mezenterik arter ve
¢colyak arterin tiimor tarafindan 180 derecenin iizerinde sarilmasi, siiperior
mezenterik ven ve portal venin cerrahi olarak diizeltilemeyen okliizyonu
inoperabilite kriterleridir (86). Tedavi cerrahidir, ancak vakalarin % 75'1 tan1 aninda

cerrahi kriterleri karsilamamaktadir.
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2.7.2.6-Lenfadenopatiler

Pankreatikoduodenal ve peripankreatik lenfadenopatiler, safra yolu {izerinde
tikayict bir etki olusturabilir. Periportal lenfadenopatiler siklikla ekstrahepatik safra
yolunun tikanmasina neden olur. Bu seviyedeki lenfadenopatilerin kaynagi safra
kesesi, safra yollari, meme, akciger, kolon, pankreas, mide, karaciger ve lenfoma
olabilir (87).

2.8-MALIGN SEBEPLI TIKANIKLIKLARDA PERKUTAN TEDAVi
SECENEKLERI

2.8.1-Perkiitan Biliyer Drenaj (PBD)

Safra yollarina perkiitan yolla girilip drenaj kateteri yerlestirilmesi islemidir.
Iki yontemi vardir. Kateter darhgin proksimaline yerlestirilip safra viicut disina
almiyorsa eksternal drenaj; darlik bolgesi ¢esitli manipiilasyonlarla gecilip kateterin
bir ucu darlik diizeyinin distaline birakiliyor ve boylece hem barsaga hem de viicut
disina safra drenaji saglaniyorsa eksternal-internal drenaj yontemi uygulanmis olur
(88). Baslica; safra yolu obstriiksiyonu, safra kagagi, kasinti, kolanjit, anoreksiya,
kemoterapiye hazirlik, iyatrojenik striktiirler, cerrahi dncesi drenaj, lokal tedavilerde
yaklasimi saglamak gibi durumlarda uygulanmaktadir (89). 1970’lerden beri
uygulanan bir yontem olup, ERKP’nin basarisiz oldugu durumlarda, hiler seviyedeki
obstriiksiyonlarda ve bilio-enterik anastomoz problemlerinde olduk¢a basarili bir
tedavi seklidir (90).

Islem Oncesi Hazirhk

Her invazif islemde oldugu gibi biliyer drenaj islemlerinde de girisim dncesi
kanama parametreleri incelenmelidir. Hastanin trombosit sayis1 50.000 / dL’nin
tistinde ve INR degeri 1.5’in altinda olmalidir. Hepatorenal sendrom riskini
azaltmak icin yeterince hidrasyon saglanmalidir (91). Islem planlamasi igin
hastalarin giincel goriintiileri kullanilir. Hastalarin giincel yiiksek kaliteli ince kesitli
BT veya kontrastli MR tetkiki olmasi gerekir (92). Bu goriintiileri gézden
gecirmenin amaci, tikanma diizeyini belirlemek ve fonksiyonel hepatik parankimi
degerlendirmektir. Tiimor tarafindan biiylik oranda infiltre edilen veya saglam bir

portal veni olmayan karaciger, fonksiyonel olarak kabul edilmez. Bunun nedeni,
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portal venin karaciger beslenmesinin % 80'ini karsilamasi ve tikanmasi halinde
etkilenen segmentin atrofiye gitmesidir (93). Fonksiyonel olmayan Kkaraciger
parankiminin veya karacigerin, saglam bir portal vendz besleme olmaksizin drenaji,
karaciger fonksiyonunda iyilesme ile sonuglanmayacaktir. Kemoterapi almayan ve
sirotik olmayan hastalarda, fonksiyonel karaciger parankiminin % 30 kadarinin

drenaj1 bile yeterli olabilir.

Kesitsel goriintiiler, hangi kanallarin drenaj i¢in en uygun oldugunu ve istenen
sonucu vermesinin muhtemel oldugunu belirlemeye yardimct olur. Maksimum
fonksiyonel hepatik parankimi drene eden safra kanali hedeflenmelidir. Sag
karacigerin hacmi genellikle sol taraftan daha biiyiik oldugu icin, siklikla sagdan
drenaj yapilmaktadir. Bununla birlikte, sol ana hepatik duktus diizeyinde
obstriiksiyon olmasi, sag lobun primer ya da sekonder tiimor tarafindan yaygin
infiltrasyonu durumunda soldan drenaj yapilabilmektedir. Ayrica asit varliginda sol
lobun anteriorundaki sivi miktari sag lob ile karin duvari arasindaki sivi miktarindan

¢ok daha az olacagl i¢in soldan drenaj tercih sebebidir (94).

Safra drenaji yapilan tim hastalara, islemin baslangicindan itibaren 1 saat
icinde intravendz profilaktik genis spektrumlu antibiyotikler verilmelidir. Ciinkii bu

hastalarda islem sirasinda veya sonrasinda gegici bakteriyemi meydana gelebilir (95).

Ultrason, ozellikle soldan girislerde ve safra kanallar1 genislediginde ilk
ponksiyona yardimci olabilir. Sagdan girisler i¢in ultrason kullanirken, transplevral
ge¢me riskini azaltmak i¢in, girisin 11. kosta seviyesinde veya daha altindan giris
yapmak Onemlidir. Hedeflenen kanala erisildikten sonra, prosediiriin geri kalani

floroskopi kilavuzlugunda gergeklestirilir.

PBD, sedasyon gerektiren bir islemdir. Kisa etkili bir benzodiazepin ve
narkotik ila¢ kullanilarak yapilan bilingli sedasyon, safra miidahalesi i¢in hekime ve
hastaya yeterli konforu saglayabilir (96). Hastalarin islem Oncesi ve sirasinda iyi

hidrate edilmesine de 6zen gosterilmelidir.
Teknik

Sag tarafli yaklasim i¢in midaksiller ¢izgide 11. interkostal araliktan ve sol

tarafli yaklasim i¢in ksifoidin yaklasik ii¢ parmak altindan girilmesi uygundur (97).
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Bununla birlikte, goriintiilerin gozden gecirilmesinden sonra, hedeflenen kanalin
konumuna gore en iyi yaklasim planlanmalidir. Ornegin hedef kanal daha posterior
ise midaksiller ¢izginin daha posteriorundan bir yaklasim kullanilmalidir. Kismi
hepatektomi geciren ve rejenere karacigeri sol {iist kadranda olan hastalara sol

interkostal yaklasim en uygun olabilir.

Cilt giris yeri hazirlanir, temizlenir ve Ortiiliir. Dermatotomi bolgesine lokal
anestezi enjekte edilir. Baz1 hastalarda noravaskiiler tutuluma bagli heniiz islem
oncesinde siddetli agrilar olabilmektedir. Boyle hastalara ultrason kilavuzlugunda
uzun etkili lokal anesteziklerle (bupivakain) gecici ¢olyak ganglion blokaji
yapilabilir. 22G veya 21G'lik Chiba ignesi, ultrason veya floroskopi kilavuzlugunda
goriilerek ilerletilir. Verilen kontrast madde karaciger parankiminde ise duman
seklinde yayilir. Hepatik arter veya portal ven limeninde kontrast maddenin
santralden perifere dogru yikanmasi izlenir. Hepatik ven liimenine girisim
yapildiginda ise yikanma periferden merkeze ve kraniyale dogru izlenir. Safra
yollarina yapilan erisimde ise periferden karaciger hilusuna dogru bir dolum goriiliir
ve kontrast madde biliyer sistem icerisinde bir siire kalir. Safra yoluna girildigi
anlasildiginda ignenin i¢ delicisi ¢ikarilir ve safra kanali opaklasana kadar nazikce
kontrast madde enjekte edilir. Sonra igne igerisinden ilerletilen 0,018 inch kilavuz
tel, floroskopi kilavuzlugunda, hilusa ve miimkiinse ana safra kanalina ulastirilir. Bu
tel iizerinden genellikle koaksiyel dilator/kilif sistemi safra yoluna ilerletilerek
gerekli ulasim saglanmis olur. Kanama riskini en aza indirmek ve Kkateterin;
tikanikligin proksimalinde kalan kismindaki yan deliklerinin sayisini arttirmak igin
miimkiin olan en periferik safra yolundan girisim yapilmalidir. Periferik bir safra
kanalina erismeye calisirken santral yerlesimli kanala girilirse buradan kontrast
madde verilerek, periferik safra yollar1 opasifiye edilir, bdylece ikinci bir girisim i¢in
rehber goriintii saglanabilir. Hedef safra kanalina erisildikten sonra, 0.018 ing¢ tel
koaksiyel sistem araciligiyla 0.035 ing hidrofilik kilavuz tel ile degistirilir. Klavuz tel
ile darlik gecilmeye c¢alisilir ve basarili olunursa tel iizerinde kateter ince barsaga
kadar gonderilir. (Islemin sematik anlatimi Sekil-4’te gdsterilmistir.) Ampulla'yl
gecen ve ince bagirsakta sonlanan kateterler, safranin hem disaridan bir torbaya hem
de kateterin iginden ince bagirsaga drenajina izin verdikleri igin "internal-eksternal”

kateter olarak adlandirilir. Darlik ¢esitli tel manipiilasyonlarina ragmen gecilemezse
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kateter darligin proksimalinde birakilir ve safra sadece disariya drene olabilir. Bu
tarz yerlestirilen kateterlere ise ‘’eksternal’’ kateter denir. Safra ile yogun elektrolit
ve mineral kayb1 olmasi ve safranin sindirimdeki rolii nedeniyle uzun siire eksternal
kateter takibi istenmemektedir. Belli bir siire beklenip isleme bagli hematom ve
darlik bolgesindeki sekonder 6demin ¢oziilmesini takiben mevcut kateter i¢erisinden
yapilacak girisimlerle darlik gegilmeye ¢aligilir ve boylece safranin normal anatomik
akismin saglanmasi amaglanir. Internal drenaj kateteri ayni zamanda endobiliyer
stent uygulama asamasinda girisimsel radyologun isini kolaylastiran ve islem

stiresini oldukga kisaltan bir fonksiyon gostermektedir (98).

25



a
c d
&
AT
& f )
A
g h

Sekil-4 a: USG esliginde periferik safra yoluna girilmesi b: Kontrast madde ile
safra yollarinin opasifikasyonu c-d: Kilavuz telin distale ilerletilmesi e-f: Trakt
dilatasyonu g-h: Kateterin yerlestirilmesi
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Komplikasyonlar

Biliyer sistemin girisimsel islemlerine bagli gelisen en sik komplikasyonlar
safra kagagina baglh peritonit (%1-2), sepsis (%1-3) ve kanamadir (%0,5-4). Asitli
hastalarda islem sonrasi safra peritioniti riski artar. Kanama riski daha ¢ok santrale
yakin safra yolu girisimlerinde artmakta olup USG kilavuzlugunda yapilan
girisimlerde daha az siklikla goriilmektedir. Hemobili ¢ogunlukla vendz olup takip
eden giinlerde kaybolur. Kateter yerlestirilirken olas1 arteryel yaralanma daha ciddi
sonuclara sebep olabilir. Hastanin klinik durumu ve kan sonuclar1 degerlendirilerek
masif kanama disiiniiliirse hasarin tespiti ve gerekirse onarilmasi amaciyla ¢olyak
anjiografi yapilmalidir. Biliyer sepsis; siklikla enfekte sisteme fazla miktarda ve
basin¢li kontrast madde verilmesine ikinci gelisir. Kontrast madde verilmeden dnce
bir miktar safra drenajinin saglanmasi ve kontrast maddenin nazikge verilmesi Sepsis
riskini azaltir. Islem oncesi 6zellikle biliyoenterik anastomozu bulunan hastalara
profilaktik antibiyotik uygulanmasiyla septik komplikasyonlar azalacaktir. Safra
kacagi ve biloma; girisim i¢in fazla manipiilasyon yapilmasi ve kateterin yanlis
konumlandirilmasina bagl geligir. Biloma olustugu goriiliirse drenaj saglanmalidir.
Aksi takdirde hepatik apse olusabilir. Drenaj kateterinin pankreatik kanalin agzini

tikamasi sonucu pankreatit gelisebilir (99).
2.8.2-Perkiitan Endobiliyer Stent Uygulamalari

Malign biliyer obstriiksiyonu olan hastalar, aylarla ifade edilen kisa bir yasam
beklentisine sahiptir ve bu hastalara disaridan kateter takilmasi; Kkateterin 6zenle
kullanilmast gerekliligi nedeniyle hasta konforunu bozmasi, hastaya ek zorluk
olusturmasi, kateter bakim ve degistirme gereklilikleri gibi nedenlerle zaten
halihazirda olduk¢a zor hastaligi olan bu kisilerde hayat kalitesi bozulabilir. Darlik
bolgesine normal safra akisini saglamaya yonelik stent yerlestirilme islemi; 1974
yilinda Molnar ve Stockum tarafindan (100) ilk defa internal drenaj kateteri takilmasi
ve sonrasinda 1978 yilinda Pereiras tarafindan (101) daralmis safra yoluna genis

capli politetrafloroetilen endoprotez takilmasi islemleriyle baglamistir.

Biliyer malignitelerin tedavisindeki ilk secenek cerrahi olarak tlimoriin
cikarilmast ve biliyoenterik anastomoz yapilmasidir. Ancak bu hastalarin ¢ogunun

cerrahi sans1 bulunmamaktadir. Safra akisimi palyatif saglamak amaciyla biliyer
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stentlemeler tercih edilebilir. Endobiliyer stentler plastik ve metalik olabilir. Metalik

stentlerin plastik stentlere gore patensileri daha uzundur (102).

Safra yollarina en uygun plastik stentler poliiiretan ve silikondan iiretilenlerdir.
Plastik stent ¢aplar1 7F-12F arasinda degismektedir. Stent ¢eperine yapisan bakteriler
biliriibininin kalsiyum biliriibinata yikilmasi saglayarak ¢amur olusturur ve sonug
olarak stentin tikanmasi tetiklenir. Plastik stentlerin metalik stentlere gore ig
caplarinin dar olmasi ve bakteriyel kolonizasyona daha a¢ik olmasi erken ve kolay
tikanmasina dolayisiyla daha siklikla kolanjite neden olmasina yol agar. Bu nedenle
stk degisim gerektirir. Ayrica plastigin rijit yapis1 nedeniyle kiigiik safra kanallarinin
ve pankreatik kanalin tikanmasi kullanimini smirlandirmaktadir. Bu nedenlerle
benign nedenli darliklarda ve palyatif cerrahiye koprilleme amaciyla malign
darliklarda kisa siireli kullanilirlar. Maliyet agisindan metalik stentlere gore uygun
olmasi nedeniyle yasam beklentisi az olan distal koledok darliklarinda da tercih
edilmektedir (103).

Metalik stentlerin ¢ap1 daha genis olup daha uzun siire a¢ikligi korur. flk
metalik stentler paslanmaz ¢elikten yapilirken, giiniimiizde biyouyumlulugu daha iyi
olan nitinolden imal edilmektedir. 6 ila 10 mm arasinda ¢apa ve 4 ila 12 cm arasinda
degisen uzunluklara sahiptir. Kapli, yar1 kapli ve ¢iplak stent ¢esitleri vardir. Kaph

stentler slikon, politetrafloroetilen ve poliiiretan gibi maddelerle sarilidir.

Ciplak stentler acik hiicreli olup zamanla stent igerisinde epitelizasyon izlenir.
Timor hiicreleri agik hiicrelerden liimene dogru biiyiiyerek (ingrowth) obstriiksiyon
olusabilmektedir. Ayrica tel 6rgii yapisi safra kanal duvarina gomiildiigiinden dolayi
yerinden ¢ikarilamaz. Kapl stentlerin igerisinde epitelizasyon gelismez ve tiimor
stent liimenine dogru biiyliyemez. Ancak yine de tiimor biiyiimesi engellenemez ve
distan basi nedeniyle stent tikanabilir. Ayrica yan safra dallar1 ve pankreatik kanal
tikanikliklarina sebep olabilirler. Duvara tam olarak yerlesememeleri nedeniyle de
migre olabilir. Kapli ve ¢iplak stentler karsilastirildiginda stent acikligi,
komplikasyon ve hasta sagkalimi arasinda anlamli fark yoktur (104). Yari kapl
stentler migrasyonu Onlemek i¢cin her iki wuglari ¢iplak birakilmig tarzda

gelistirilmistir.
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Stentleme islemi genellikle biliyer drenaj yapilmasini takip eden birkag¢ giinde
yapilir. Bu silire zarfinda safra yollarindaki 6demin ve isleme bagli gelisen
hematomun gerilemesi beklenir. Nadiren bazi1 hastalarda ilk girisimde drenaj ile
birlikte stentleme yapilabilir. Mevcut drenaj kateterinin distal kivrimdaki kilidi acilip
cilt sutiirii serbestlestirildikten sonra igerisinden kilavuz tel gonderilerek duodenuma
gecilir. Drenaj kateteri ¢ikarilir. Karaciger kapsiiliine ¢oklu girerek zedelemekten
kaginmak ve sonrasinda yapacagimiz islem basamaklarini kolaylastirmak amaciyla
kilavuz tel lizerinden vaskiiler kilif yerlestirilir. Daha onceden darlik bolgesi
Olgiilerek boyutlart hazirlanmis olan stent; darligin distal ve proksimalinde 1-2 cm
mesafe olacak sekilde ilerletilir ve uygun diizeyde agilir. Distal diizeydeki darliklarda
darligin distalinde yeterince alan kalmazsa stentin distal ucu kars1 duvara
degmeyecek sekilde duodenuma uzatilabilir. Distal darliklarda genellikle tek stent ile
aciklik saglanabilirken; klatskin tiimorleri gibi daha proksimal diizeylerde darliklarda
coklu stentlemeler gerekebilir. Coklu stent uygulanacak hastalarda Y veya T
konfigiirasyonlar1 uygulanabilir. T konfigiirasyonunda tek perkiitan girisimle her iki
lobun stentlenmesi saglanabilir. Ik stent sagdan veya soldan girilerek koledoga
uzatilir ve 6zellesmis orta kesimindeki agikliktan gegirilip karsi lobun safra yollarina
ikinci bir stent uzatilarak uygulanir. Tek girisle iki stent takilabilmesi bu yontemin
avantajidir. 'Y konfigiirasyonlu stentlemede; iki ayr1 perkiitan girisimle sag ve sol
safra yollarindan koledoga ve duodenuma iki stent ayni anda uygulanir. Bu teknikte
iki stent gerekirse iki ayr1 girisimsel radyolog tarafindan ayni anda agilmalidir. Aksi

takdirde ikinci stent agilirken birincisinin yerinden ¢ikmasina neden olunabilir.

Metalik stentler kendiliginden acilabilir ya da balon sisirilerek yerlestirilebilir.
Stent yerlestirilmesini takiben stent agikligin1 degerlendirmek icin vaskiiler kiliftan
kontrast madde verilir ve goriintiiler alinir. Barsaklara yeterli kontrast gegisi
goriiliirse gilivenlik teli ve vaskiiler kilif ¢ekilerek islem sonlandirilabilir. Ancak
cogunlukla; ozellikle hematoma bagli erken tikanmalar1 engellemek ve gerekirse
sonradan kolayca stent liimenine miidahele etmek amaciyla kontrol giivenlik kateteri
stent igerisinde birakilip dis drenaj kapali sekilde takip edilir. Birka¢ giin sonra
kateter kenarindan sizma olmaz, biliiribin degerleri artmaz ve ¢ekilen kontrol
kolanjiografide stent patent izlenirse kateter ¢gikarilir. Olas1 stent tikanma durumunda

var olan trakttan stent limenine balon dilatasyon ve stent a¢ma islemleri
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uygulanabilir. Son zamanlarda tikali stentlerin ablasyon yontemleri kullanilarak

acilmasi da saglanabilmektedir.

Endobiliyer stentleme islemi sonrasi olusan komplikasyonlarin ¢ogunun nedeni
transhepatik yaklagimdan kaynaklidir. Stent konulmasiyla ile iliskili olarak da stentin
kaymasi, stentin yeterince agilmamasi sayilabilir. Stent migrasyonu metalik
stentlerde oldukc¢a nadir iken, plastik stentlerde zaman zaman karsimiza ¢ikmaktadir.
Metalik stentlerin safra yolu epiteli ile biitlinlesmesi stent migrasyonunu engeller.
Isleme bagli en sik goriilen erken komplikasyonlar hemoraji, kolanjit ve safra
kacagidir. Hematoma bagli olusabilecek erken stent tikanmasini engellemek icin
birakilan giivenlik kateteri sik sik yikanmalidir. Safra kacagi diisiiniilirse 6ncelikle
kolanjiografi ile dogrulanmali ve stent patensisi degerlendirilmelidir. Eger
intraperitoneal alana safra sizintist olursa irritasyona bagli hastalarda siddetli agrilar
olabilir ve zamaninda miidahele edilmezse apselesebilir. Sizint1 ciltten acilan trakt

boyunca ilerleyerek disariya da akabilir (105).

Stentlerde goriilen en sik ge¢ komplikasyon tikanmadir. Plastik stentlerde safra
camuru ve metalik stentlerde tiimoral biliyiime sebebiyle olur. Plastik stentler
tikandiginda perkiitan veya endoskopik girisimle ¢ikarilir ya da barsaga diisiirtilerek
yenisi takilabilir. Metalik stentlerde ise ttkanma durumunda liimene balon dilatasyon,
endoliiminal ablasyon veya stent i¢ine yeni bir stent koyulma iglemleri yapilabilir.
Stent materyalinin neden oldugu inflamatuar cevap da okliizyona neden olabilir.
Metalik stentin yerlestirilmesini takiben birkag giin i¢inde stentin ¢evresindeki
dokuda yiizeyel nekroz gelisir. Birkag hafta i¢inde de inflamasyona bagh gri-beyaz
eksuda ve kolajen olusur (106).

2.8.3-Ablasyon Uygulamalari

Timor ablasyonu, kimyasal veya termal tedavilerin bir tiimoére dogrudan
uygulanarak tlimoriin tamaminin ya da biiyiik kisminin yok edilmesinin saglanmasi
olarak tanimlanir. Tiimor ablasyon prensibi 100 yili agkin siiredir bilinmektedir
(107). Goriintiileme kilavuzlugunda ablatif tedavilerin geleneksel kanser tedavilerine
kiyasla avantajlar1 arasinda morbidite ve mortalitenin azalmasi, daha diisiik maliyet,
es zamanli goriintiileme icin uygunluk, ayaktan tedavi sansi, diger kanser

tedavileriyle kombine edilmesi ve tekrarlanabilirlik bulunmaktadir (108). Giiniimiiz
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teknolojisinde kriyoablasyon, etanol ablasyon, lazer ablasyon, yiiksek yogunluklu
odaklanmis ultrason (HIFU), Irreverzibl elektroporasyon, radyofrekans ablasyon ve
mikrodalga ablasyon kullanima girmistir. Girisimsel radyoloji alaninda o6zellikle
primer ve kolorektal kanser metastazlarina bagh karaciger tiimorleri ve endobiliyer

tiimorlerde radyofrekans ve mikrodalga ablasyon yontemleri kullanilmaktadir.
2.8.3.1-Perkiitan Endobiliyer Radyofrekans Ablasyon

RFA isleminde kapali bir elektrik devresi olusturularak dokuda
elektromanyetik enerji birikimi meydana gelir. Yiiksek frekansta (375-500 kHz
araliginda) iretilen bir elektrik akimi; goriintiileme rehberliginde, bir igne elektrot
vasitastyla dokuya iletilir ve 1s1 olusturularak termal hasar ile nekroza neden olur. Isi;
dokularda bulunan iyonlarin titresimi ve olusan siirtinmeler sonucu ¢ikan agiga
cikar. Olusan sicaklik 60 °© C ila 100 ° C arasinda degisir ve hiicrelerde
dehidratasyona yol agarak koagiilasyon nekrozu yapar. RF probuna yakin alanda
termal hasar daha fazla gelisir ve uzaklastik¢a etki azalir. Tiimoriin ¢evresindeki
normal parankimden de 5-10 mm lik alan tedaviye etkin cevap alinabilmesi igin
ablasyon alani igerisinde olmalidir. Dokuda yiiksek sicakliga bagl buharlagsma, gaz
olusumu, kuruma ve son olarak komiirlesme meydana gelir. Komiirlesen doku
iletken 6zelligini kaybeder ve ablasyon alaninin daralmasina neden olur. Ablasyon
alan1 komsulugunda biiyiik damar yapilar var ise siirekli kan akimi sogumaya yol
acar ve gerekli sicakliklara ulasilamaz, dolayisiyla ablasyon smirli kalir. Kan

akimina bagli olusan bu etkiye "heat sink" etkisi denir.

Endobiliyer RFA perkiitan ya da endoskopik yolla safra yollarina ulagarak
buradaki darlik bdlgesine ablasyon islemi uygulanmasidir. ilk olarak ERKP esliginde
giivenli ve etkin bir sekilde kullanilmistir (109). Safra yollarina stent konulmadan

Once ablasyon iglemi yapilarak stent patensini uzatmak amaglanmaktadir (13).
2.8.3.2-Perkiitan Endobiliyer Mikrodalga Ablasyon

Mikrodalga enerjisi; kizilotesi radyasyon ve radyo dalgalari arasinda bulunan
elektromanyetik spektrumun 900 ila 2450 MHz frekansl bolgesinde yer alir. Bu
frekans aralifindaki radyasyondan salinan bir elektrik yiikii bir su molekiili ile

etkilesime girdiginde, molekiiliin déonmesine neden olur. Mikrodalga enerjisi, bu
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etkilesimi en list diizeye ¢ikarmak i¢in su molekiillerinin dogal frekansina 6zel olarak
ayarlanmistir. Molekiillere c¢arpan enerjinin bir sonucu olarak, su molekiili
tizerindeki elektrik yiikii, mikrodalga enerjisinin frekansina bagli olarak saniyede 2-5
milyar kez ileri geri hareket eder. Su molekiillerinin kuvvetli hareketi suyun
sicakligint ylikseltir. Bu nedenle, elektromanyetik mikrodalgalar, c¢evreleyen
dokudaki su molekiillerini hareket ettirerek siirtlinme sonucu 1s1 iiretir maddeyi 1sitir,

boylece koagiilasyon nekrozu yoluyla hiicresel 6liime neden olur (12).

RF ablasyonunda oldugu gibi, mikrodalga ablasyon, perkiitan, laparoskopik ve
acik cerrahi erisim dahil olmak iizere esnek tedavi yaklagimlarina izin verir. Perkiitan
mikrodalga ablasyonu genellikle hasta bilin¢li sedasyon altinda yapilir, ancak agrinin
sorun oldugu bazi durumlarda genel anestezi gerekebilir. Hastalar siirekli nabiz
oksimetresi ve elektrokardiyografi ile izleme ve her 5 dakikada bir kan basinci
Olglimiine tabi tutulur. Standart cerrahi hazirlik yapilir. Lokal anestezi, hem
intradermal olarak hem de daha derin dokulara % 1 lidokain hidrokloriir soliisyonu
enjeksiyonu ile saglanir. Karaciger, akciger, renal, adrenal ve kemik tiimorlerinde
mikrodalga ablasyon tedavisi uygulanabilmektedir. Lokal timor tedavisi BT veya
ultrason kilavuzlugunda yapilir. Ince (14-19 gauge) bir mikrodalga anten daha sonra
dogrudan tiimoriin icine yerlestirilir. Endobiliyer tedavi yonteminde ise safra
yollarina girisim yapildiktan sonra ablasyon uygulanacak bolgeye prob ilerletilir ve
yakma islemi gergeklestirilir. Endobiliyer uygulamayla ilgili ilk yayinlar 2020-2021
yillarinda yaymlanmistir (110-111). Burada amag takilacak stentin acgik kalma
stiresini arttirmaktir. Ayrica tikali stentlerde tedavi amaciyla stent ici ablasyon
yapilabilmektedir (110). Anten, bir koaksiyel kabloyla mikrodalga jeneratoriine
baglandiginda, antenin acikta kalan, yalitilmamis kismindan bir elektromanyetik
mikrodalga yayilir. Elektromanyetik dalganin dogal 6zelliklerinden dolayi, cihazin
topraklanmasina gerek yoktur, bdylece topraklama yastig1 yaniklar: problemi olmaz.
Intratiimoral sicakliklar, ayr1 olarak yerlestirilmis bir termoelektrik cihazla dlgiilebilir
(12). Kalp pili, metalik implant gibi nedenlerle RF uygulamasindan ¢ekindigimiz
hastalarda MDA giivenle kullanilabilir. Ayrica daha hizli ablasyon yaptigi icin “’heat
sink’’ etkisi daha azdir (112).

32



3-GEREC VE YONTEM

Pamukkale Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulundan 08/12/2020 tarih ve 23 sayili karar1 ile bu tez calismasi i¢in onay
alinmistir. Calismamiz sirasinda Helsinki Deklarasyon ilkelerine uyulmustur. Eyliil
2014 ile Aralik 2020 tarihleri arasinda cerrahi olarak kiiratif rezeksiyon
diisiiniilmeyen safra yollarin1 daraltan tiimorii olan ve malign biliyer obstriiksiyon
nedeniyle palyatif tedavi amagli metalik stent takilan hastalar ile endobiliyer RFA ve
MDA sonrasi metalik stent takilan hastalar ¢aligmaya dahil edildi. Hastalarin
elektronik medikal kayitlar1 retrospektif olarak incelendi. Hastalarin demografik
verileri, tanilari, islem Oncesi ve islem sonrasi direk ve indirek bilirubin diizeyleri,
islem bilgileri, islem komplikasyonlari, stent aciklik siireleri, sag kalim stireleri ve

radyasyona maruz kalma siireleri caligsma ¢izelgesine kaydedildi.
Hasta Se¢cimi

Merkezimizden veya dis merkezlerden malignite tanis1 almis, safra yollarinda
maligniteye bagli tikaniklig1 ve buna bagh sarilifi olan, direkt ve total bilirubin
yiiksekligi  olan, histopatolojik tan1 ve goOrilintiileme bulgularina gore
degerlendirilerek opere edilemeyen 122 hasta ¢alismaya dahil edildi. Hasta se¢im ve

dislama kriterlerimiz tablo-1’de belirtilmistir.
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Tablo-1: Hasta dahil etme ve dislama kriterlerimiz

Dahil Etme Kriterleri Dislama Kriterleri

Unrezektabl timor nedeniyle malign Hamilelik

biliyer obstriiksiyonu olan hastalar

Histopatolojik olarak malignite tanisi Malignite tanis1 olmayan hastalar

olan hastalar
Hiperbilirubinemi olmasi Diizeltilemeyen koatigiilopati

18-85 yas arasi Endoskopik yolla endobiliyer ablasyon
yapilan ya da metalik stent yerlestirilen

hastalar

Yasam beklentisi 3 aydan uzun olan

hastalar

Perkiitan endobiliyer metalik stent

yerlestirilen hastalar

Perkiitan endobiliyer RFA ve MDA

yapilan hastalar

RFA, radyofrekans ablasyon ; MDA, mikrodalga ablasyon
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Islem Oncesi Hazirlik ve Hasta Degerlendirilmesi

Girigimsel radyoloji birimimize islem yapilmasi amaciyla yonlendirilen malign
biliyer obstriikksiyon tanisi olan hastalara safra yollarmin genisligi ve islem
planlanmas1 amaciyla tarafimizca USG inceleme yapildi. Cilt giris yeri uygunlugu,
asit varligi, hastanin yatis postiiriiniin uygunlugu degerlendirildi. Hastalarin
laboratuvar degerleri (koagiilasyon parametreleri, karaciger ve bobrek fonksiyon
testleri, bilirubin degerleri, enfeksiyon belirtecleri, timor belirtegleri) ve patoloji
sonuclar1 degerlendirildi. Kullanilan ilaglar, gecirilmis cerrahi dykiisii, ek hastaliklar,
kardiyak pil Oykiisii sorgulandi. Antikoagiilan, antiagregan ila¢ kullanan hastalarin
ilaglar1 diizenlendi. Kanama parametrelerinde bozukluk olan hastalara destek tedavisi
verilerek uluslararasi normallestirilmis oran (INR) degerinin 1,5’in altinda ve
trombosit degeri 50.000’in dstiinde olmasi saglandi. Hastalara yapilacak islem ile
ilgili bilgilendirme yapildi, kendilerinden veya vasilerinden s6zlii ve yazili onamlar

alind1.
slem Basamaklar
Perkiitan Biliyer Drenaj

Stentleme yapilacak hastalara; islem Oncesinde safra yollarinda 6demi
azaltmak, dekompresyonu saglamak, kullanilacak stenti planlamak, ikinci asama igin
yol haritas1 olusturmak i¢in ilk asamada biliyer drenaj kateteri takilmasi planlandi.
Hastalar islemden 6nce USG ile muayene edildi. Islem 6ncesi hastalara 6-8 saat aglik
uygulandi. Biliyer girisimden bir saat oncesinde hastalara profilaksi amaciyla 3.
kusak sefalosporin intravendz olarak uygulandi. Sterilite kurallar1 uygulanarak islem
bolgesinde iyot icerikli antiseptik soliisyonla deri temizligi yapilip hasta ortiildi.
Kismi sedasyon ve karaciger kapsiiline ulasan lokal anestezi altinda supin
pozisyonda isleme baslandi. Sagdan girislerde interkostal araliktan arkadan oOne,
lateralden mediale; soldan girislerde subkostal alandan onden arkaya soldan saga
yonelinecek sekilde girisim planlandi. USG rehberliginde perkiitan yolla miimkiin
olan en perifer safra yoluna 21 gauge Chiba ignesi ile girildi. Kontrast madde
verilerek safra agaci gorilintiilendi. Bu asamada ignenin sabit kalabilmesi ig¢in
ozellikle hastanin solunum hareketlerine dikkat edildi. Ignenin i¢ mandreni

cikarilarak icerisinden 0,018 in¢ yumusak uclu kilavuz tel hilusa ve santrale dogru
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floroskopi esliginde gonderilip igne ¢ikarildi. Daha sonra kilavuz tel {izerinden 6F
kilifli koaksiyel dilatator sistemi ile safra yoluna girildi. Safra yoluna ulasildiginda
en icteki metalik sertlestirici ve sonrasinda plastik dilatatdr sabit tutularak dis kilif
safra yolu igerisine ilerletildi. Dis kilif yeterince ilerletildiginde kilavuz tel ve i¢
aksam cikarildi. Enjektor yardimiyla bir miktar safra sivisi 6rnek olarak alindi.
Koyulagmis safra ya da enfekte goriiniimde geleni olursa kiiltiir amacli islem sonrasi
kiltlir antibiyogram gonderildi. Bu asamada gerekirse yerlestirilen kilif igerisinden
kontrast madde tekrar verilerek darlik bolgesi net olarak ortaya kondu. Kilif
icerisinden 0.035 in¢ diiz ya da J uglu hidrofilik kilavuz tel ile darlik bolgesine
ulagildi ve bu asamada ¢esitli kateter ve tel manipiilasyonlariyla darlik gecilerek
duodenuma ulasildi. Kilavuz tel {izerinden 8F 40 cm internal-eksternal biliyer drenaj
kateteri distal ucu duodenum igerisinde kalacak sekilde ilerletilip pigtail
formasyonunda yerlestirildi. Kontrol kolanjiyogramda yeri uygunsa kateter kilitlendi
ve kilitleme ipi kesilerek 1,0 ipek siitiir ile kateter cilde sabitlendi. Darlik bolgesi
gecilemeyen hastalarda darligin proksimaline 8F 25 cm eksternal drenaj kateteri
birakilarak safra yollarinin dekompresyonu ve 6dem c¢oziilmesinin ardindan daha

sonra darlik bolgesi gegilerek stentleme islemi planlandi.
Metalik Stentleme

Kateter yerlestirilmesinde sonraki giinlerde islemin ikinci asamasi olan
stentleme islemine gecildi. Steril sartlar saglandiktan sonra sedasyon ve lokal
anestezi altinda mevcut drenaj kateterinden kontrast madde verilerek kolanjiografik
goriintliler elde olundu. Kateterin kilidi agilip igerisinden diiz uglu 0.035 ing
hidrofililik kilavuz tel ilerletildi ve kateterin distal pigtail kismi diizlestirilerek
kateter ¢ekildi. Tel iizerinden 7-10F wvaskiiler kilif safra yoluna ilerletilerek
yerlestirildi. Daha onceden takilmasi planlanan stent tel lizerinden tasinarak darlik
bolgesine ulastirildi. Stentin distal ve proksimal markirlar1 darlik bolgesinin her iki
ucunda 1-2 cm normal limene sarkacak sekilde 6zenle yerlestirildi. Kismi agilmama
durumlarinda stent i¢i balon dilatasyon uygulandi. Vaskiiler kiliftan verilen kontrast
madde ile alinan goriintiilerde stent patensisi teyit edildi. Erken donemde hematom
ve debrislere ikincil stentte tikaniklik olusmamasi igin kisa siireli biliyer drenaj

kateteri birakildi. Birka¢ giin sonra mevcut drenaj kateterinden kontrast madde
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verilerek yapilan kolanjiografik incelemede stent acikligi ve distale gecis teyit

edildigi takdirde drenaj kateteri ¢ekildi.
Radyofrekans Ablasyon

Sekiz hastada darlik bolgesine metalik stentleme Oncesinde RFA uygulandi.
RFA i¢in kullanilan jenaratér Giiney Kore menseli STARmed Co., Ltd. firmasinca
iiretilen Taewoong Medical’in distribitorliigiinii yaptizn VIVA COMBO RF
JENERATOR VCS10 modelidir (sekil-5). Kullanilan RF probu ayni firmanin ELRA
TM electrode (Taewoong Medical) bipolar kateteridir. Kateterin 4 adet elektrodu

vardir. Toplam elektrod uzunlugu 33 ve 18 mm olmak iizere 2 farkli ¢esidi mevcuttur

(sekil-6).

Sekil-5: Radyofrekans jenaratorii

7‘32[3232‘3
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7 6 3 6 3 6 3 6 ‘
|
—— m— e e ——————— 3 3MM

Sekil -6: Endoliiminal radyofrekans ablasyon probu
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ELRA (Endoliiminal radyofrekans ablasyon) bipolar bir probdur. Topraklama
pedine ve sogutma sistemine gerek yoktur. Prob {izerinde bulunan sensorler
sayesinde dokunun direncini (Empedans), doku 1sisin1 anlik olarak islem esnasinda
ekranda gosterir. Cihaz 2 dk boyunca enerji verir. Is1 derecesi hangisine ayarlanir ise
doku o 1siya ulastiginda ayarlanan giicii keser. Doku 1sis1 ayarlanan degerden 5
derece diisiince tekrar ayarlanan giicli vermeye baglar. Otuz ii¢ milimetre uzunluktaki
elektrot 10 watt gii¢ uygulayarak 2 dakikada 24(+2) mm uzunluk ve 2,9(+0,7) mm
capinda; 18 mm uzunlugunda olan ise 7 watt gii¢ uygulayarak 2 dakikada, 18(£3)

mm uzunluk ve 2,1(+0,3) mm ¢apinda diiz liimen seklinde ablasyon yapar (Sekil-7).

24+2 mm

29+07 mm

7ie(2.33mm) —-___ <33mm>

_ A8kt
G | 2.1+0.3 mm

7fr (2.33mm) ——-w <18mm>

Sekil-7: Ustteki 33 mm uzunluktaki prob 10 watt gii¢ uygularken, 18 mm
uzunluktaki prob 7 watt gii¢ uygulamaktadir.

Stentlemeden Once ablasyon yontemleri kullanilacaksa isleme genel anestezi
altinda baslandi. Benzer hasta hazirlig1 ve islem basamaklarinin ardindan vaskiiler
kilif icerisinden tel iizerinden RF ablasyon probu ile darlik bolgesine ulasildi. RF
jenaratoriine baglanmis olan prob markirlarinin uygun yerlesimi teyit edildikten
sonra ablasyon islemi gerceklestirildi. Dar segmentin uzunluguna gore bazi
hastalarda rekiirren ablasyon uygulandi. Olast striktiirlerden kag¢inmak icin
papilladan giivenli sekilde uzak duruldu. Daha sonra RF probu ¢ikarilarak ayni tel

tizerinden darlik diizeyine uygun sekilde stent yerlestirildi.



Mikrodalga Ablasyon

Ablasyon sistemi, bir mikrodalga jenaratorii (AveCure Intelligent Controller,
MedWaves Inc, CA, ABD) ve 14 G 120 cm'lik bir mikrodalga anteninden (AveCure
SuperFlex Smart Catheter, MedWaves Inc, CA, ABD) olugmaktadir (Sekil-8).

Sekil-8: Mikrodalga anteni ve jenaratorii

Ablasyon anteninin; i¢inde liimen olmayan 120 cm'lik esnek bir saft1 vardir ve
ucunda enerji vererek dokuda elipsoid sekilli yakma islemini saglayan standart 2,5
cm uzunlugunda elektrod bulunur. Antenin i¢ yapisinin delikli olmamasi nedeniyle
bu sistem tel {istiinden ¢alismamaktadir. Anten 7F vaskiiler kilif ya da kateter
icerisinden gonderilebilecegi gibi kilavuz telin yanindan da islem bolgesine
ilerletilebilir. Bu nedenle kilavuz telin iglem sirasinda yerinde oldugu siklikla kontrol
edilmeli ve ekstra 6zen gosterilmelidir. Bizim ¢alismamizda MDA uyguladigimiz
hastalardan sadece 2’sinde vaskiiler kilif icerisinden ilerletilmis olup diger hastalarda

kilavuz tel yanindan ¢alisild1.

Mikrodalga jeneratoriinde sicaklik ve ablasyon siiresi ayarlanabilir. Bu iki
parametre, ablasyon bdlgesinin boyutunu belirler. Ornegin; 80 derece sicaklikta 60
saniye boyunca ablasyon islemi gergeklestirilirse sistem 1,2 kj enerji iretir ve
1,0x1,9 cm alanda etkili olur (Tablo-2). Ayni bolgeye ya da gevresine tekrarlayan

ablasyon islemleri uygulanabilir.
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Tablo-2: Mikrodalga ablasyon parametreleri

Zaman (sn) Sicaklik (°C) Ablasyon alani Enerji (kJ)
Uzunluk x genislik (cm)
15 80 0,5*1,2 0,03
30 80 0,6*1,5 0,06
45 80 0,9*1,7 0,09
60 80 1,0*1,9 1,2
90 80 1,0*2,4 18
120 80 1,1*2,5 2,2
180 100 1,5*2,5 4,0
300 100 1,8*3,0 6,0
450 100 2,0*3,5 8,5

Sistem, 902-928 MHz dalga boyunda mikrodalgalar iiretir ve giicii dokuya 6—
10 watt araliginda otomatik olarak aktarir. Antenin distal ucuna yerlestirilmis sensor,
ablasyon bolgesindeki sicaklik degisikliklerini algilar bdylece jeneratdr, gilivenli
ablasyon i¢in gii¢ ¢ikisin1 kontrol eder. Enerji, hedef sicaklik ayarlanarak sicaklik
kontrollii modda verilebilir. Sistem, dokuya iletilen enerji yiizdesini ileri ve geri giic
Ol¢timleriyle Olcer. Dokuya iletilen enerji azaldiginda; 6rnegin, mikrodalga kateter
doku ile temas halinde olmadiginda, enerji transferi otomatik olarak kesilir. Sistem
ayrica stirekli sicaklik, enerji ve zaman kontrolleri gerceklestirir. Tiim bu 6zellikler
safra yollarinda ve bagirsak liimeninde perforasyon gibi komplikasyonlara karsi
koruyucu olup, enerjinin maksimum verimlilik ve giivenlikle dokuya iletilmesini

saglar.

Diger islemlerde de oldugu gibi MDA-+stentleme yapilacak hastalara da
islemden Once safra yollarindaki 6demi azaltmak ve dekompresyonu saglamak i¢in

perkiitan biliyer drenaj kateteri takildi. Ortalama 7-15 giin sonra hastalar ikinci seans
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isleme alindi. Mevcut kateterden oncelikle son durumu géormek amaciyla kontrast
madde verilerek kolanjiografi elde olundu. Daha sonra kateter igerisinden hidrofilik
kilavuz tel ilerletilerek drenaj kateteri ¢ikarildi ve tel iizerinden vaskiiler kilif
yerlestirildi. Vaskiiler kilif miimkiin oldugunca hilusa ilerletilmeye ¢alisildi. islem
bolgesine ablasyon amaciyla MD anteni ile ilerlerken kolanjiografi goriintiileri
rehber olarak kullanildi. Cogu hastada MD anteni kilavuz telin yanindan uygun
pozisyonuna kolaylikla ilerletilebildi. Yalnizca 2 hastada uzun vaskiiler kilif
kullanilarak, anten kilif igerisinden ilerletildi. MD anteni uygun pozisyona
konumlandirilinca ablasyon iglemi yapildi. Daha sonra MD anteni c¢ikarilarak
vaskiiler kilif igerisinden balonla agilan ya da kendiliginden acilabilir metalik stent
darlik  bolgesine  yerlestirildi.  Ablasyon tedavilerinin  ardindan  olasi
komplikasyonlarin tespiti (perforasyon, fistiil..) ve stent patensisinin kontrolii
amaciyla vaskiiler kiliftan verilen kontrast madde ile kolanjiografik goriintiiler elde
olundu. Isleme bagli hematom ve debrislerin stentte erken tikanmaya yol agmamasi
ve olasi ikincil girisimlere rehberlik etmesi amaciyla birkag gilinliigiine biliyer drenaj
kateteri yerlestirildi. Kontrol kolanjiyogramda stent patensi ve normal safra akis

goriiliince kateter ¢ikarildi.
Islem Sonrasi Takip

Tiim hastalar islemle ilgili olusabilecek herhangi bir komplikasyon i¢in 24 saat
gozlendi. Islem sonras1 bir doz seftriakson verildi ve taburcu olana kadar intravendz
hidrasyona devam edildi. Ilk ay haftada bir, ardindan ayda bir fizik muayene,
laboratuvar analizi ve ultrasonografi ile takip edildi. Takip sirasinda hastalarin genel
durumu, islem komplikasyonlari, stent agikligi, sagkalim siiresi, serum bilirubin
diizeyleri, karaciger fonksiyon testleri ve diger laboratuvar degerleri kaydedildi.
Takiplerde progresif bilirubin yiiksekligi olan hastalarda stent tikanikligim
degerlendirmek amaciyla kolanjiografi yapilarak gerek goriilen hastalara ayn1 seansta

girisim planlandi.
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Terimlerin Tanimlanmasi ve Degerlendirme

Teknik bagari. Ablasyon sonrasinda ya da ablasyon yapilmaksizin metalik

stent uygulamasini takiben verilen kontrast maddenin distale gecisinin gdsterilmesi

Klinik bagsari: Islem sonras1 bilirubin degerlerinde progresif azalma ve

hiperbilirubinemi klinik bulgularinda gerileme

Erken donem komplikasyonlar: Islem sonrast 30 giin icinde gelisen

komplikasyonlar

Ge¢ donem komplikasyonlar: Islem sonrasi sonrast 30 giin ve sonrasinda

gelisen komplikasyonlar

Kolanjit: Sarilik, titremenin eslik ettigi aralikli ates ve sag list kadran bulgular

ve bilirubin artig1 saptanmast

Tiimoral ingrowth: Timor dokusunun stent deliklerinden stent liimenine dogru

biiylimesi

Tiimoral overgrowth: Timor dokusunun stentin distal veya proksimal ucundan

liimene dogru biiylimesi
Sagkalim siiresi: islemden 6liime kadar gegen siire
Stent patensi: Islemden sonra stentin tikanmasina kadar gecen siire

Stent tikanikligr: Islemden sonra tekrar sarihigm ortaya ¢ikmasi, total bilirubin
degerinin progresif artmasi ve/veya radyolojik goriintiileme yontemleri ile stent

icerisinden kontrast madde gegmediginin gosterilmesi.
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istatistiksel Analiz

Veriler SPSS 22.0 paket programiyla analiz edildi. Verilerin normal dagilima
uygunlugu ‘One-Sample Kolmogorov Smirnov’ testiyle test edildi. Siirekli
degiskenler ortalama + standart sapma, kategorik degiskenler say1 ve yiizde olarak
ifade edildi. Kategorik degiskenler arasindaki farkliliklar ise ‘Ki Kare Analizi’ ile
incelendi. Risk faktorlerinin incelenmesinde ise ‘Lojistik Regresyon Analizi’
kullanild1. Islem 6ncesi ve sonrasi bilirubin degerlerini kiyaslamak igin ise ‘Paired
Sample T Test’ kullanildi. Hastalarin sag kalim ve stent agik kalim siireleri ‘Kaplan-

Meier’ egrileri ile degerlendirildi. Tiim analizlerde p<0,05 istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.
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4-BULGULAR

Eylil 2014 ile Aralik 2020 tarihleri arasinda unrezektable tiimorii olan ve
malign biliyer obstriiksiyonu nedeniyle palyatif tedavi amacli metalik stent takilan
toplam 122 hastamiz mevcuttu. Bunlardan toplamda 101 hastaya darlik bdlgesine
ablasyon yapilmadan metalik stent uygulandi. Ablasyon yapilan 21 hastamizin 13
tanesine MDA ve 8 tanesine RFA uygulandi. Ablasyon yapilmadan sadece metalik
stent takilan 2 hastaya instent okliizyon nedeniyle stent i¢i MDA uygulandi. MDA
sonrasi stent takilan 1 hastaya ve RFA sonrasi stent takilan 1 hastaya da stent igi
okliizyonlar nedeniyle endobiliyer MDA uygulandi. Stent ici MDA uygulanan bu 4
hastadan ikisine tekrar stent takilirken diger iki hastaya tekrar metalik stent
takilmasina gerek goriilmedi. Stentleme dncesi ¢ogu hastamizda metalik stentleme ve
ablasyon Oncesi biliyer drenaj kateteri takilarak dekompresyon ve girisime ikincil
O0demin gerilemesi beklendi. Sadece 3 hastaya drenaj islemi sirasinda uygun

goriilerek ayni seansta stentleme yapildi.
Hastalarin Demografik Ozellikleri

Islem yapilan hastalarin 52’si kadin (%42,6) 70’1 erkek (%57,4) olup yaslar1 31
ile 85 (ortalama 64,2) arasinda degismekteydi. Kadin hastalarin yaslar1 33 ile 85
arasinda olup ortalama 66,26; erkek hastalarin ise 31 ile 83 araliginda olup ortalama

yaglar1 62,7 idi. Yasa gore normal dagilim grafigi sekil-9’da gosterilmistir.
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Sekil-9: Verilerin normal dagilima uygunlugu One-sample Kolmogorov
Smirnov testiyle test edildiginde normal dagilima uygun oldugu goriildii. Yasa gore

normal dagilima uydugu grafikte belirtilmistir.

Hastalarimizda goriilen en sik patolojik tanilar kolanjiokarsinom ve pankreas
kanseri olarak bulundu. Hastalarin safra yolundaki hesaplanan darlik uzunluklar
ortalama 28,75 (5-96) mm olarak hesaplandi. Darlik bdlgelerine gore incelendiginde
hastalarda en sik goriilen darlik tipleri sirastyla; distal koledok (n=46), multisegment
darliklar (n=32), proksimal koledok (n=28), koledok orta kesim (n=13), stent i¢i
(n=4) ve anastomoz hatt1 (n=3) darliklar1 idi. Perihiler kolanjiokarsinomu olan 32
hastadan Bismuth siniflamasina gore hasta sayilari sirasiyla tip-1 (n=11), tip-2 (n=6),
tip-3a (n=4) tip-3b (n=5) ve tip-4 (n=6) seklindeydi.

Hastalarimizin demografik o6zellikleri, patolojik tanilar1 ve darlik o6zellikleri

Tablo-3’te belirtilmistir.

45



Tablo-3: Hastalarimizin demografik 6zellikleri, patolojik tanilar1 ve darlik 6zellikleri

Hasta Sayisi 122
Cinsiyet
Kadin 52
Erkek 70

Yag(aralik, ortalama)

Kadin 33-85 (62,26)
Erkek 31-83 (62,7)
Malignite
Kolanjiokarsinom
Perihiler
Bismuth-1 11
Bismuth-2 6
Bismuth-3a 4
Bismuth-3b 5
Bismuth-4 6
Distal 6
intrahepatik 2
Pankreas 34
Kolon 18
Mide 12
Safra Kesesi 4
HCC 4
Akciger 2
Duodenum 2
Meme 1
Over 1
Serviks 1
RCC 1
GisT 1
Mesane 1
Darlik Bolgesi
Proksimal 28
Orta 13
Distal 46
Multisegment 32
Anastomoz 3
Stent igi 4
Darlik Uzunlugu(mm)
Aralik 5-96
Ortalama 28,63
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Ablasyon zamanlarina bakildiginda RFA yapilan hastalarin ortalama ablasyon
zamani 240 (120-360) saniye ve MDA yapilanlarda 323 (60-750) saniye olarak
hesaplanda.

Biliyer drenaj kateteri takilmasindan dnce bagvuru aninda hastalarin ortalama
direkt bilirubin degerleri ortalama 9,53 bulundu. Biliyer stentleme yapilmadan 6nce
hastalarin ortalama direkt bilirubin degerleri ortalama 5,20, stentleme sonrasi birinci
giin bakilan ortalama direkt bilirubin degerleri 5,27, birinci hafta bakilan direkt
bilirubin degerleri ortalama 4,26, ikinci.hafta bakilan direkt bilirubin degerleri
ortalama 3,48, birinci ay bakilan direkt bilirubin degerleri ortalama 1,95, altinci ay
bakilan direkt bilirubin degerleri ortalama 0,44 bulundu. (Grafik halinde sekil-10°da
gosterilmistir). Ablasyon yapilan ve yapilmayan gruplarin direk bilirubin
degerlerindeki zamanla degisimin 1.hafta, 1.ve 6. aylarda her iki grupta anlamli farkli

olmadigini bulduk (p degerleri sirastyla; 0,152, 0,093 ve 0,453).

Direkt Bilirubin

12

10

Drenaj Stentleme Stentin1. Stentinl. Stentin2. Stentin1l. Stentin 6.
oncesi sirasinda glnd haftasi haftasi ayl ayl

Sekil-10: Direkt bilirubin degerlerinin zamanla degisimi

Ablasyon yapilmadan metalik stent takilan 101 hastanin 11’inde isleme bagl
komplikasyon gelisti. Dort hastada islem sirasinda hemobili, 2 hastada erken

donemde kolanjit, 1 hastada islemden iki giin sonra karaciger apsesi gelisti. Islem
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sonrast 2 hastada peritona safra kagagi gelisti ve bunlardan birinde apse olusurken
diger hastada kacak kendiliginden geriledi. Islem sonrasi ikinci haftada bilirubin
degerleri diismeyen bir hastanin yapilan kontrollerinde stentin papilladan yukariya
dogru tiimoral overgrowtha bagli migre oldugu goriildii. Bir hastada ise islem sonrasi

70. glinde ge¢ donem karaciger apsesi gelisti.

Ablasyon yapilan 25 hastanin birinde MDA sonrasinda alinan kolanjiografik
incelemede duodenuma fistiil gelistigi goriildii. Hastada sonrasinda tekrarlayan inatg1
hepatik, kolanjitik, peritoneal ve ciltalt1 apseler olustu. Multipl kateterizasyon, ¢oklu
antibiyotik tedavileri altinda hasta kolanjiosepsis nedeniyle 5. ayda kaybedildi.
Bilioenterik anastomozu da olan bir hastada islem sonras1 18. giinde erken donem
kolanjitik apse gelisti ve hasta kolanjiosepsis nedeniyle kaybedildi. Bir hastada
islemden sonra erken donemde gecmeyen karin agrisi ve ates nedeniyle yapilan
incelemede karacigerde subkapsiiler apse goriildii. Bir hastada islemden sonra cilt
altina safra sizintisina bagli koleksiyon olustu ve drenaja yanit verdi. Bir hastada ise

ge¢ donemde islemden 72 giin sonra kolanjiosepsis gelisti.

Ablasyon yapilmadan stent takilan hastalarda komplikasyon orani yaklagik
%11, ablasyon yapilanlarda %20 bulunmus olup yapilan analizlerde istatiksel olarak

anlamli fark bulunmustur (p=0,023).

Islem siirelerini kiyasladigimizda ablasyon kullanilan hastalarda ortalama islem
stireleri 47 (19-105) dk ve ablasyon kullanilmayan hastalarda 28 (5-98) dk olarak
bulundu. Her iki yontemin islem siireleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark

bulunmad (p=0,683).

Sagkalim siirelerine bakildiginda hastalarda ortalama oliim zamani 123 (2-
1055) giin bulundu. Ablasyon yapilan 2 hastamiz ve ablasyonsuz stent takilan 3
hastamiz yasamina devam etmektedir. Ablasyon ve sadece metalik stent
karsilastirildiginda sagkalim siireleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu

(p=0,105).

Stent aciklik siireleri degerlendirildiginde ablasyon yapilanlarda ortalama
aciklik stiresi 255,7 (+/- 30,1) giin ve sadece metalik stent yapilanlarda stent agiklik
stiresi ortalama 219,6 (+/- 17,8) giin bulunmus olup her iki grup karsilastirildiginda
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stent agik kalma siireleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p=0,218).

Stent agiklik siireleri sekil-11’de gdsterilmistir.
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Sekil-11: Ablasyonun stent agikhig1 iizerine etkisi. Ustteki grafik ablasyon

yapilan hastalar, alttaki grafik sadece metalik stent takilan hastalar.
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4.1-OLGU ORNEKLERI

Olgu-1: 37 yasinda mide adenokarsinomu nedeniyle gastrektomize kadin hastanin
operasyon bdlgesinden karaciger hilusuna uzanan niiks kitlesi mevcuttu. Hastada
ekstrahepatik basiya ikincil safra yollarinda dilatasyonu olmasi nedeniyle hastaya
tarafimizca RFA ablasyon sonrasi metalik stentleme yapildi. Hastanin islem sonrasi
karin agrisinin gegmemesi ve sag kadranda ele gelen sislik olmasi nedeniyle yapilan

incelemede subkapsiiler apse izlendi.

a: Perkiitan transhepatik kolanjiografide koledok orta-distal kesimde darlik (ok) ve
intrahepatik safra yollarinda genisleme mevcut (ok baslar) b: Darlik gecilerek
internal- eksternal biliyer kateter(ok) takilmasi c: Darlik bdlgesinin balon (ok baslari)
ile dilatasyonu d: Darlik bolgesine radyofrekans ablasyon uygulanmasi (ok) e:
Ablasyon bolgesine balon expandible stent yerlestirilmesi (ok baslari) f: Kontrast
maddenin duodenuma gegisinin gosterilmesi (ok)  g: Islemden sonra subkapsiiler
alanda hava dansitesi iceren (ok basi) apse ile uyumlu koleksiyon (ok) h: Distal
koledoktan duodenuma uzatilmis stent goriintiisii (ok bast).
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Olgu-2: 69 yasinda primer kolon adenokarsinomu ve karacigerde yaygin
metastazlar1 olan erkek hastanin tetkiklerinde safra yollarinda genisleme ve koledok
orta kesimde malign darlik izlenmesi iizerine inoperabl kabul edilerek, darlik
bolgesine MDA ve stentleme yapildi. Yaklasik 3,5 ay sonra bilirubin degerlerinin
yiikselmesi nedeniyle yapilan kolanjiografide stent ici tikaniklik izlendi. Hastaya
stent ici MDA ve re-stent yapildi.

a:Perkiitan transhepatik kolanjiografide koledokta darlik mevcut (ok) b: Darlik bolgesine MDA iglemi
uygulanmasi (ok basi) ¢: Ablasyon isleminden sonra darlik bolgesine balon uygulanmasi (ok basglari)
d: Ablasyon bolgesine balon expandible stent yerlestirilmesi (ok basi) e: Kontrast verilerek stent
acikliginin goriilmesi f: Takipte stent tikanikligimin gosterilmesi (ok basi) g: Stent igerine MDA
uygulanmasi (ok bas1) h: Ablasyon sonrasi balon expandible re-stent uygulanmasi (ok bagst) 1.
Kontrast madde verilerek liimen agikliginin gosterilmesi, duodenuma kontrast gegisi (ok basi)
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Olgu-3: 70 yasinda pankreatik adenokarsinom tanili kadin hastanin koledok
distalinde tiimoral obstriiksiyon ve buna bagl safra yollarinda genigleme mevcuttu.
Ilave hastaliklar1 ve tiimér yiikiiniin fazla olmasi, eslik eden invazyon bulgulari

nedeniyle hasta inoperabl kabul edilerek palyasyon amaciyla tarafimizca RFA

sonras1 metalik stentleme yapildi.

a: Perkiitan transhepatik kolanjiografide koledok distal kesimde darlik (ok) ve
intrahepatik safra yollarinda genisleme (ok baslari) mevcut. b: Darlik gecilerek
internal- eksternal biliyer drenaj kateteri (ok) takilmasi c: Darlik bdolgesine
radyofrekans ablasyon islemi uygulanmasi (ok baslar1) d: Ablasyon isleminden sonra
darlik bolgesine balon expandible stent (0K) uygulanmasi ve duodenuma kontrast
madde (ok bas1) gecisinin gosterilmesi.
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Olgu-4: 71 yasinda, perihiler bolgede bismuth smiflamasina gore tip 4

kolanjiokarsinomu bulunan kadin hasta inoperabl kabul edilerek, darlik bolgelerine

sagdan ve soldan Y konfigiirasyonlu metalik stentleme islemi yapildi.

a: Soldan yapilan perkiitan transhepatik kolanjiografide (ok) koledoga ve sag safra
yollarina gegis izlenmedi (ok baglar1) b: Perihiler bolgede Bismuth-4 kitleye ikincil
ana ve her iki hepatik kanala uzanan darlik goriiniimii (ok baslari) c: Sag ve sol safra
yollarina bilateral internal- eksternal biliyer drenaj kateteri takilmasi1 d: Sagdan ve
soldan koledoga uzatilan Y konfigiirasyonlu metalik stentler (oklar).
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Olgu-5: 71 yasinda kolon adenokarsinomu olan erkek hastanin karacigerde
yaygin metastazlar1 ve kitle etkisiyle koledok distal kesimde darlik mevcuttu.
Inoperabl kabul edilen hastaya metalik stentleme yapildi. Yaklasik bir ay sonra

takipte stentin tikandig1 goriilmesi lizerine instent MDA ve re-stent yapildi.

.

@ Aﬁ? »

a: Perkiitan transhepatik kolanjiografide koledok distal kesimde darlik (ok basi) ve intrahepatik safra
yollarinda genisleme (ok) mevcut b: Darlik bolgesine kendiliginden genisleyebilen wall stent (ok
baslar1) koyulmasi c: Takipte instent minimal kontrast gegisine izin veren tikanikliginin gosterilmesi
(oK) d: Kateter igerisinden (siyah ok) MDA probunun (beyaz ok) stent distaline konumlandirilmast e,
f: Stent distaline ve stent icerisine MDA uygulanmasi (ok baslar1) g: Ablasyon sonrasi kendiliginden
genigleyebilen stent i¢i stent uygulanmasi (ok) h: Kontrast madde verilerek liimen agikliginin ve
duodenuma kontrast gegiginin gosterilmesi (ok baslari)
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Olgu-6: 71 yasinda, perihiler bolgede bismuth siniflamasina goére tip 2
kolanjiokarsinomu bulunan erkek hasta inoperabl kabul edilerek, darlik bolgelerine

sagdan koledoga ve sagdan sola T konfigiirasyonlu metalik stentleme islemi yapildi.

a: Sagdan yapilan perkiitan transhepatik kolanjiografide perihiler bolgede Bismuth-2
kitleye ikincil her iki hepatik kanala uzanan darlik gériiniimii mevcut (ok baslart) b:
Sagdan sola uzatilarak yerlestirilen metalik wall stent goriiniimii (ok baslar1) c¢: ilk
stentin striatlarindan gecirilerek ikinci stentin koledoga T konfigiirasyonunda
uzatilmasi (ok baslar1) d: Limen agikliginin saglandiginin gosterilmesi, duodenuma
kontrast gegisi (ok bas1)
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Olgu-7: 45 yasinda perihiler bolgede bismuth siniflamasina gore tip 1
kolanjiokarsinomu bulunan kadin hasta inoperabl kabul edilerek, darlik bolgelerine MDA
sonrasi metalik stentleme islemi yapildi

2

a: Sagdan yapilan perkiitan transhepatik kolanjiografide perihiler bolgede Bismuth-1 Kitleye ikincil ana hepatik
kanaldaki darlik (ok) ve intrahepatik safra yollarinda genisleme (ok baglar1) b: Darlik gegilerek biliyer drenaj
kateteri takilmasi (ok baglar1) ¢,d: Kilavuz tel (siyah ok) yanindan MDA probunun (beyaz ok) darlik distalinden
baslayarak yukar1 dogru ablasyon yapilmasi e: Ablasyon bolgesine balon expandible stent yerlestirilmesi (oklar)
f: Stent agikligimin ve dudenuma kontrast gegisinin gosterilmesi (ok)
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Olgu-8: 62 yasinda kolon adenokarsinom tanili erkek hastanin multipl
karaciger metastazlar1 nedeniyle intra ve ekstrahepatik safra yollarinda darliklar
mevcuttu. Hastaya T konfiglirasyonlu stentleme yapildi. Duodenuma uzanan stent
distalinde tiimoral overgrowtha bagli erken donemde tikaniklik ve proksimale dogru
migrasyon olmast tizerinde instent MDA ve re-stentleme yapildi.

a: Perkiitan transhepatik kolanjiografide koledok distal ve proksimal kesimlerinde, hepatik kanal
diizeylerinde darliklar mevcut (oklar) b,c: Darlik bélgesine soldan duodenuma ve sagdan sola T
konfigiirasyonunda stentleme iglemi (oklar) d,e: Dudenuma uzatilan stent distalinde tiimoral
overgrowtha bagl darlik ve stentte proksimale migrasyon goriiniimii (oklar) f: Darlik alanina instent
mikrodalga ablasyon iglemi (ok) g: Ablasyon isleminden sonra darlik bolgesine wall stent
yerlestirilmesi (ok) h,1: Kontrast maddenin stentten gecerek duodenuma ulasmasi (oklar).
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5-TARTISMA

Malign biliyer obstriiksiyonlarda (MBO) gerek hastaligin ileri evrede tespit
edilmesi gerek  hastaya baghi nedenlerle kiiratif tedaviler genelde
uygulanamamaktadir. Hastalarda sarilik, bulanti, istahsizlik ve kasint1 gibi klinik
sikayetlerin palyasyonu veya kemoterapi planlanan hastalarin tedavilerini alabilmesi
icin bilirubin seviyelerinin kontrol altinda olmasi gerekmektedir. Bu amagla tiimor
yiikiinii azaltict ve obstriiksiyonu azaltan palyatif cerrahi tedaviler, endoskopik veya
perkiitan girisimsel islemler uygulanmaktadir. Cerrahi tedavinin nispeten yiiksek
mortalite ve morbidite oranlari nedeniyle gilinlimiizde malign biliyer darliklarda;
perkiitan biliyer drenaj kateteri takilmasi, endoskopik veya perkiitan yolla plastik ya
da metalik stent yerlestirme islemi siklikla yapilmaktadir. Distal darliklarda
endoskopik  prosediirler  Oncelikle tercih  edilirken; santral  yerlesimli
obstriiksiyonlarda, biliyoenterik anastomozlu hastalarda ve endoskopinin basarisiz
oldugu durumlarda perkiitan tedaviler tercih edilmektedir. Yasam beklentisi 4 aydan
uzun hastalarda; plastik stentlere kiyasla acikligi daha uzun silirdigii i¢in metalik
stentler kullanilmaktadir. Stentleme sonrasi erken donemde agri, kanama ve
enfeksiyon gibi komplikasyonlar gézlenirken daha ge¢ donemlerde stent migrasyonu,
timoral ingrowth-overgrowtha ikincil stent liimeninde tikaniklik gibi problemlerle
karsilagilmaktadir. Stent yapisinda ¢esitli iyilestirmeler yapilmaya calisilsa da hala
ideal stent mevcut degildir. Ciplak stentlerde ingrowth siklikla goriilebilirken; kapl
stentlerde overgrowth ya da migrasyon problemleri karsimiza c¢ikabilir. Cesitli
malignitelerde kullanilan ablasyon uygulamalarinin endobiliyer stentleme Oncesi
darlik alaninda kullanilmasinin tiimoral hiperplaziyi azaltacagi 6ngoriilmektedir. Bu
amagla ilk olarak endobiliyer RFA islemi endoskopik yolla uygulanmistir.
Endoskopik ve perkiitan yolla RFA uygulamanin uygulabilirligi, teknik basarisi,
giivenilirligi ve etkinliini gosteren literatiirde pek ¢ok caligma vardir. Benzer bir
yontem olan MDA’nin perkiitan endobiliyer yolla kullanilmasiin etkinligi ve
uygulanabilirligi ile ilgili literatiir heniiz ¢ok yeni ve yetersizdir. Bizim ¢aligmamizda
metalik stent dncesi uygulanan endobiliyer RFA ve MDA ’nin stent aciklik siirelerine

bir katkisi izlenmedi (p=0,218).
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Opere edilemeyen MBO, perkiitan transhepatik biliyer drenaj, endoskopik
biliyer stentleme (EBS) veya perkiitan transhepatik biliyer stentleme (PBS) gibi
minimal invaziv yontemler kullanilarak palyatif olarak tedavi edilir. EBS genelde ilk
tercih edilen tedaviyken, PBS en sik EBS'nin basarisiz oldugu veya teknik olarak
uygun olmadigr durumlarda uygulanmaktadir (113). Ek olarak, PBS proksimal darlik
(safra kanali birlesiminde veya cevresinde) vakalarinda tercih edilen yontemdir
(114). Metalik stentleme, palyatif cerrahilerle kiyaslandiginda daha diisiik
komplikasyon oranina sahiptir ve vakalarin  %80'inden fazlasinda safra
dekompresyonunu saglamaktadir (115). Yasam beklentisi 3 ayin iizerinde olan
hastalar i¢in, kendiliginden genisleyebilen metal stentler yerlestirilir (109); bununla
birlikte, bu stentlerin yerlestirilmesinden sonraki 6 ay iginde hastalarin% 50'sinde
okliizyon bildirilmistir (116).

Plastik stentlerle karsilastirildiginda, metalik stentler, tekrarlayan safra
tikanikligr riskini 6nemli Sl¢iide azaltir (117). Metal stentlerin kullanimi, plastik ve
polietilen stent kullanimina kiyasla yeniden miidahale ihtiyacini ve kolanjit
insidansin1 daha da azaltir (118). Metalik stentlerin acgik kalma siiresinin plastik
stentlere gore daha uzun oldugunu gosteren literatiirde pek ¢ok c¢alisma
bulunmaktadir. Almadi ve arkadaslar1 (119), malign safra tikanikliginin palyatif
tedavisinde metalik ve plastik stentleri karsilastiran 1980-2015 yillar1 arasinda
yapilmis 20 randomize kontrollii ¢alismanin sonuglarini derledikleri meta analiz
caligmalarinda; stentin agik kalma silireleri ve hasta sagkalim siireleri
degerlendirilmistir (tablo-4). Bu meta-analizde, safra yollarinin tikanikliginin
palyasyonunda metalik stent kullaniminin plastik stent kullanimina goére daha uzun
bir stent agikligi sagladigi ancak genel hasta sagkalimina faydasinin olmadigi

bulunmustur.
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Tablo-4: Almadi ve arkadaslarinin metalik ve plastik stentleri karsilastirdiklari meta analiz galigmasi

Ortalama Stent Patensi (ay) Ortalama Sagkalim siiresi (ay)

Metalik Plastik P degeri
Davids ve ark. (120) 9,1 4,2 P=0,006 5,7 4,8 -
Carr-Locke ve ark. (121) | 3,7 2,1 - - - -
Lammer ve ark. (122) 8,6 3,2 P<0,01 4 3,2 anlamsiz
Travis ve ark. (123) - - - 11 10,6 -
Prat ve ark. (8) 4,8 3,2 P<0,05 4,5 5,2 anlamsiz
Soderlund ve ark. (124) | 3,6 1,8 P=0,002 5,3 3,9 P=0,28
Katsinelos ve ark. (125) | 8,4 4,1 P=0,002 8,9 6,8 anlamsiz
Isayama ve ark. (126) 9,4 6,6 - 8,2 7,6 -
Sangchan ve ark. (127) | 3,4 1,2 P=0,000 4,1 1,6 P=0,0021
Kaassis ve ark. (128) - 5,5 P=0,007 51 3,3 Anlamsiz
Pinol ve ark. (129) - - P=0,28 3,7 2 P=0,02
Moses ve ark. (130) 12,7 5 P=0,006 6,3 7 P=0,70
Schmidt ve ark. (131) 2,6 1,7 P=0,002 4,65 2,4 P=0,957
Walter ve ark. (132) 9,1 5,7 P=0,003 - - P=0,24
Mukai ve ark. (7) - - P=0,00020 7,2 6,2 P=0,28
Bernon ve ark. (133) - - - 3,8 3,5 -
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Metalik stentler kapli ve g¢iplak olabilir. Stent agini polimerlerle kaplamanin
tiimoral ingrowtha sekonder stent tikanmasini onledigi diislintildli, ancak tiimoral
overgrowth ve ¢amur olusumu 6nlenmedi. Kaph stentlerin etkinligi konusunda hala
tartismalar vardir. Krokidis ve arkadaslarimin ekstrahepatik kolanjiokarsinom ve
pankreas bag kesimi malignitesi bulunan hastalarda yapmis olduklar1 iki ayri
prospektif ¢alismada (134-135); kapli stentlerin ¢iplak metalik stentlere gore stent
aciklik siirelerinin anlamli olarak arttirdigr gosterilmis. Tringali ve arkadaslarinin
yapmis oldugu 11 randomize kontrollii ¢alismanin bir meta-analizi (136) kapli ve
ciplak stent kullanmanin stent aciklig1 lizerinde istatistiksel olarak anlamli bir etki
gostermedigini  sOylemektedir. Ek olarak, stent migrasyonunun ¢iplak metalik
stentlere gore kapali stentlerde daha sik oldugu bildirilmistir (135). Nispeten yiiksek
basarisizlik orani, tiimoral ingrowth-overgrowtha, epitelyal hiperplaziye, biyofilm
birikmesine, debris ve ¢amur birikimine sekonder kabul edilir. Bu sebeplerle stent
ttkanmasini geciktirmek i¢in bazi yontemler kullanilmaktadir. Endoskopik olarak
uygulanan fotodinamik tedavi (FDT), artmis stent agikligi, uygun safra drenaji,
azalmis mortalite ve iyilesmis yasam kalitesi gostermesine ragmen, hastalarin
dogrudan gilines 1s1gindan kaginmasini gerektiren iligkili fototoksisite ve artmis
kolanjit riski FDT'nin uygulamasini sinirlar (137). Intraluminal brakiterapi, malign
safra yolu tikanikligimmin tedavisinde kullanilan diger bir yontemdir. Perkiitan
transhepatik veya endoskopik tekniklerle uygulanabilir. Son yillarda eksternal
radyoterapi yontemleri ile kombine olarak da kullanilmaktadir (138). Stent
disfonksiyonunu azaltmak icin kullanilmaya baslanan bir diger ydntem ise
intraduktal RFA'y1 endoskopik veya perkiitan yaklasimla safra yolundaki darlik
bolgesinde stent éncesi kullanmaktir. Intraduktal radyofrekans ablasyon lokal tiimor
dokusunu 1sitarak koagiilasyon nekrozuna yol agar ve timor hacmini azaltir (139).
Radyofrekans ablasyon, kanitlanmis etkinligi ile primer ve metastatik hepatik
malignite (140) ve akciger tiimorlerinin (141) tedavisinde yaygin olarak kullanilan
iyi bilinen bir perkiitan yaklasimdir. RFA’nin ekstrahepatik kolanjiyokarsinom,
kolorektal kanser ve o&zofagus displazisinin tedavisinde uygulanmasi da
degerlendirilmistir (142). Son zamanlarda, safra kanali iginde kullanima uygun,
giivenli. epitel hiperplazisinde ve tiimor biiyiimesinde azalma ile sonuglanabilen

termal enerji saglayan spesifik endobiliyer RFA problart kullanilmaktadir (116).
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Malign safra darliklarinin palyatif tedavisi igin bildirilen umut verici sonuglar ile,
hasta sagkalimin iyilestirmenin yani sira (143), stent okliizyonunu 6nlemek (144)
ve stent agikligini uzatmak (46) icin RFA tekniginin glivenligini ve fizibilitesini pek
¢ok calisma dogrulamistir. Mikrodalga ablasyon; RFA'dakilere benzer giivenlik ve
verimlilikle kabul edilmis bir ablasyon yontemidir. Primer karaciger tiimorleri ve
metastazlarda MDA etkili bir termal ablasyon yontemidir. Bunu RFA ile karsilastiran
caligmalar, MDA'nin hepatoseliiler karsinom ve karaciger metastazinin tedavisinde
RFA'ninkine benzer sonuglarla etkili oldugunu gostermistir (145). MDA’ ’nin RFA’ya
gore avantajli yonleri, yiiksek uygulama sicakliklarina ulasabilmesi ve daha biiyiik,
hizli ve tek tip bir ablasyon bolgesi olusturabilmesidir. Ek olarak, RFA’nin
etkinligini biiyiikk 6lglide smirlayan 1s1 emici (heat sink) etkisi, MDA’da hemen
hemen hi¢ yoktur. Bu 6zellik, karaciger hilusu gibi vaskiiler yapilara yakin olan
malignitelerde biiyiik bir avantaj saglar (110, 146-147). Ayrica sistemin otomatik
kontrol ozellikleri safra ve bagirsak delinmesine karsi koruyucudur (148). MDA
uzun siiredir perkiitan tiimor ablasyonunda kullanilsa da endobiliyer intraduktal
MDA yeni bir yontemdir. Endobiliyer olarak yontem ilk olarak 2003 yilinda Mantero
ve arkadaslari tarafindan prototip model ile deneysel bir ¢alismada kullanilmistir
(149).

Jae Shim ve arkadaslarmin (150) metalik stentlerle ilgili yapmis oldugu
calismada 415 hastada 784 metalik stentleme yapilmis olup 123 hastaya kapli ve 292
hastaya c¢iplak stent uygulanmis. Prosediire bagli toplamda 55 (%13) hastada
komplikasyon g6zlenmis. Otuz hastada (%7) mindr komplikasyonlar izlenmis olup;
bunlardan 15'1 transfiizyon yapilmadan {i¢ giin icinde diizelen kendi kendini
sinirlayan hemobili ve 13" antibiyotik tedavisini takiben diizelen kolanjit gortilmiis.
Bir hastada sekelsiz iyilesen safra peritoniti ve bir hastada ise isleme gerek olmadan
kendiliginden iyilesen hepatik ven ile safra kanali arasinda fistiil olusumu goriilmiis.
Major komplikasyon tanimlanan 25 hastanin (%6) 4’{inde transarteryel embolizasyon
ile basarili bir sekilde tedavi edilen arteryel yaralanmaya bagli hemobili, 11 hastada
kolesistostomi ve antibiyotik uygulamasi ile tedavi edilen kolesistit ve 10 hastada
perkiitan drenaj gerektiren biloma tariflenmis. Komplikasyon oranlari agisindan kapl
ve ciplak stent gruplari anlamli olarak farkli bulunmus (p <0.001). Tim

komplikasyonlar basarili bir sekilde uygun tedavi ile yonetilebilmis ve herhangi bir
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hastada ciddi sekel veya mortalite gergeklesmemis. Prosediiriin neden oldugu
komplikasyonlarla ilgisi olmayan altta yatan malignitelerin hizli ilerlemesi nedeniyle
stent yerlestirildikten sonraki 30 giin i¢inde dort hasta hayatin1 kaybetmis. Hastalarin
%89.1’inde (415 hastadan 370'inde) stent efektif internal drenaj saglamis olup
.givenlik amaciyla birakilan drenaj kateteri g¢ekilebilmis. Kalan hastalarda ise
hastaligin hizli ilerlemesi, enfeksiyon bulgular1 ve kanama gibi sebeplerle kateterler
cikarilamamis. Stent yerlestirildikten bir ay sonra bakilan serum bilirubin
degerlerinde anlamli diisme gozlenmis. Tim hastalarda teknik basar1 %100
bulunmus. Medyan hasta genel sagkalimi; takip edilebilen 318 hastanin timii i¢in
212 giin olup genel sagkalim agisindan kapli ve ¢iplak stent takilan hasta gruplari
arasinda anlamli fark bulunamamis. Medyan stent okliizyonsuz sagkalim 318
hastanin tiimii i¢in 141 giin olup yine her iki grup arasinda anlamli fark bulunamamis
(150).

Pranculis ve arkadaglarinin (151) 222 MBO hastasinda kapli stent kullanarak
yaptiklari, 9 yil siiren prospektif randomize ¢aligsmada; islemin teknik basaris1 % 95.9
(n = 213) ve klinik basaris1 % 82.4(n = 183) bulunmus. islemden 2 ila 5 giin sonra,
toplam serum bilirubin seviyesi hastalarin% 90.1'inde (n = 200) anlamli derecede
azalmis (p <0.001). Erken komplikasyonlarinin toplam orani % 14 olup en sik
goriilen mindr komplikasyon transfiizyona gerek kalmadan iyilesen kanama ve en
yaygin major komplikasyonlar sepsis ve kolanjit olarak bulunmus. Primer stent
acikligimin ortalama stiresi 114.7 giin olup; 1, 3, 6 ay sonra stent agiklik oranlar
sirastyla % 74,2, % 41,9 ve % 24,9 bulunmus. Ug (% 1.4) hastada stent dislokasyonu
nedeniyle yeniden stent uygulanmasina ihtiya¢ duyulmus. Otuz dort hasta (% 15.3)
stent yerlestirildikten sonraki 30 giin i¢inde stent yerlestirme prosediiriine bagli
olmayan nedenlerle kaybedilmis. 21 hastada (% 9.5) ilerlemis hastaliga bagl klinik
kotiilesme, 9 (% 4.1) hastada sepsis ve kolanjit, 2 (% 0.9) hastada miyokard
enfarktiisii ve pulmoner emboli 6liim sebepleri olarak kaydedilmis. Ortalama tahmini
sagkalim siiresi 143,3 + 20,6 giin, medyan sagkalim siiresi 74 £ 10,2 giin olup
hastalarin 1, 3, 6 ve 12 ay sonra genel sagkalim oran1 sirasiyla% 81.7,% 47.3,% 29.6
ve% 10.4 bulunmus. Safra kesesi karsinomu ve mide kanserli hastalarin en kisa
ortalama sagkalim siiresine sahip oldugu (sirasiyla 61.6 + 12.3 giin ve 78.9 + 12.7

giin), en uzun sagkalimin ise kolanjiyokarsinom tanisi alan hastalarda (191.7 + 46.4
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giin) oldugu bulunmus. islemden 2-5 giin sonra bakilan bilirubin degerleri 115 pmol
/ L diizeyinden yiiksek bulunanlarda diisiik bulunanlara gore sagkalim anlamli olarak
daha diisiik bulunmus. Ayrica islemden sonra komplikasyon gelismeyen hastalarin
sagkalimi gelisen hastalara gore anlamli olarak daha uzun bulunmus. Safra
tikaniklig1 diizeyinin sagkalimi ve stent patensisini etkiledigi bulunmus. Proksimal
darligi olan hastalarda ortalama sagkalim siiresinin, distal darligi olan hastalara
kiyasla anlamli olarak daha iyi oldugu primer stent acik kalma siiresinin de anlamh
olarak daha uzun oldugu tespit edilmis. Ayrica Bismuth-4 kolanjiokarsinom hastalari
ve kismi drenaj yapilabilen hastalarin sagkalimi anlamli olarak daha diisiik
bulunmus. Dogrudan stentleme yapilan hastalarla; stentleme oncesi drenaj kateteri
takilan hastalar kiyaslandiginda her iki grup arasinda sagkalim ve stent patensi

stireleri arasinda anlamli fark bulunmamuis (151).

Literatiir taramasinda perkiitan endobiliyer RFA ile ilgili ilk arastirmalardan
Mizandari ve arkadaslarinin (13) yapmis oldugu ¢alismada opere edilemeyen malign
safra yolu darlig1 olan 39 hastada endobiliyer RFA sonrasi metalik stent uygulanmis
ve erken donem sonuglara bakilmis. Hastalar ilk bir ay siireyle iki haftada bir ve
sonrasinda onkoloji takip protokoliine gore takip edilmis. Prosediirden sonra safra
kanali perforasyonu, safra sizintisi, kanama veya pankreatit gibi erken donemde
major komplikasyonlar goriilmemis olup tek erken minér komplikasyon 15 (% 38.5)
hastada diizenli analjeziklerle kontrol edilen agri olmus. Takipte vefat eden 10
hastanin sagkalim ortalamasi 89.5 (14-260) giin ortalama stent agiklig1 84.5 (14-260)
glin olarak hesaplanmis. Yasayan hastalarda, ortalama stent agikligi 92 (14-260) giin
bulunmus (13).

Wei Cui ve arkadaglarinin (142) yapmis oldugu perkiitan intraliiminal RFA’nin
stent acikligina etkisini gormeyi amaglayan toplam 89 hastalik retrospektif ¢aligmada
50 hastaya RFA sonrasi ve 39 hastaya ablasyon yapilmadan metalik stent
uygulanmis. Teknik ve klinik basar1 iki grup arasinda benzer bulunmus. Her iki
grupta komplikasyon oranlar1 kiyaslandiginda ablasyon yapilanlarda 1liml yiikseklik
mevcut olup anlaml fark bulunmamis. RFA-stent grubunda, koroner kalp hastaligi,
perkiitan koroner girisim, atriyal fibrilasyon, hipertansiyon ve hipertiroidizm ykiisii
olan bir hastada, atriyal fibrilasyon ve hizli ventrikiil hizinin neden oldugu akut

kronik kalp yetmezligi goriilmiis ve konservatif tedaviye cevap alinmis. Sagkalimda
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gruplar arasi anlaml fark izlenmemis (p = 0,068). Primer ve sekonder stent agiklik
stireleri RFA-stent grubu ig¢in stent grubuna gore anlamli olarak daha yiliksek
bulunmus (Primer: 7 aya karsit 5 ay, p = 0,006; Sekonder: 10 aya kars1 5.6 ay, p
<0,001) (142). Yiannis ve arkadaslar1 (143), tek basina stente kiyasla RFA-stent ile
tedavi edilen ileri pankreas malignitesi ve safra tikanikligi olan hastalarda anlaml
olarak daha uzun bir medyan sagkalim bildirmiglerdir, ancak stent agiklik orani her
iki grup i¢in de anlamli farkli bulunmamis (143). Fei Li ve arkadaslar1 (46), RFA-
stent grubunda aciklik oran1 6. ayda nispeten daha yiiksek olmasina ragmen, 3. ayda
hem RFA-stent hem de stent gruplari icin benzer bir stent agiklik oran
bildirmislerdir (46). Wu ve arkadaslarmin (152) 2017 yilinda 71 distal
kolanjiokarsinom tanili hastayla retrospektif olarak yaptiklar1 ¢alismada 35 hastaya
RFA sonras1 metalik stentleme ve kontrol grubu olarak 36 hastaya ablasyon olmadan
metalik stentleme yapilmis. RFA grubunda ortalama stent acikligi kontrol grubuna
gore daha uzun bulunmus (p = 0,001). RFA grubunda islem sonrasi takip sirasinda
daha yiiksek toplam FACT-Hep skorlar1 gozlenmis. Ancak ortalama sagkalim
stiresinde iki grup arasinda anlamli farklilik izlenmemis (p> 0,05) (152). Bizim
calismamizda da benzer sekilde ablasyon ve sadece metalik stent karsilastirildiginda

sagkalim stireleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p=0,105).

Darlik bolgesininin limen ¢apim1 RFA Oncesi ve sonrasi karsilastiran
caligmalar, ortalama darlik ¢apinda onemli bir iyilesme oldugunu gostermektedir.
RFA oOncesi ve sonrasi liimen caplari; Figueroa-Barojas ve arkadaslarimin
caligmasinda (153) 1.7 mm (0.5-3.4 mm) ve 5.2 mm (2.6-9 mm); Halil Alis ve
arkadaglariin ¢alismasinda (154) 1,5 mm ( 1,5-2 mm) ve 5 mm (4—7 mm), Steel ve
arkadaglariin ¢alismasinda (116) ise 0 mm (0-1 mm) ve 4 mm (3-6 mm)
hesaplanmistir. RFA tedavisinden sonra darlik capinda hesaplanan genel ortalama
artis 3,7 mm'dir. Hesaplanan genel ortalama darlik uzunlugu 25 mm olup, 3.5 ile 60
mm araligindadir. Bu da endobiliyer RFA'nin ¢ok kisa ve uzun safra kanali

darliklarinda uygulanabilir oldugunu disiindiirmektedir (109).

RFAMm tikali bir metalik stent icinde uygulanmasi tiimor biiylimesinin
ablasyonu icin uygun goriinmektedir. Pozsar ve arkadaslari, iki hastada tlimoral
ingrowth ve ii¢c hastada overgrowth nedeniyle tikali metalik stentlerin endobiliyer

RFA ile basarili olarak tedavi edilebilecegini ilk kez bildirdiler (155). Tikali metalik
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stentleri agmak i¢cin RFA wuygulamasinin okliide stent icerisine plastik stent
yerlestirme islemiyle ile karsilastirmak amaciyla Kadayif¢1 ve arkadaslarinin yapmis
oldugu ¢alismada (156) 90 giinliik stent agiklik orani ve ortalama stent agik kalma
stiresi, RFA grubunda anlamli 6l¢iide daha iyi bulunmus (p <0,05). Sagkalimda iki
grup arasinda anlamli fark bulunmamis. Bizim 4 hastamizda tiimér ingrowth ve
overgrowth nedeniyle stent ici MDA tedavisi uygulandi. Bu hastalardan birinde
yeterli aciklik saglandigindan tekrar stent i¢i stent uygulanmazken, 3 hastada MDA

sonrasi tekrar metalik stent agildi.

Acu ve arkadaglar1 (157) endobiliyer RFA ve stentleme yaptiklari 21 hastalik
calismalarinda islemin ardindan bilirubin diizeylerinin gittikce azaldigini ve islemden
bir ay sonra normal smirlarda oldugunu bildirmislerdir. Darlik bélgesinin ablasyon
Oncesi ortalama liimen ¢ap1 1.47 mm iken ablasyon sonrasi ortalama cap 5.23 mm
bulunmus. Komplikasyonlarla ilgili verilere bakildiginda 9 hastada minér (karin
agrisi, kolanjit) ve 1 hastada major (subhepatik apse) komplikasyon goriilmiis.
Prosediire bagli 6liim bildirilmemis olup takip siiresi boyunca 11/20 hastada (% 55)
komplikasyon izlenmemis. Ortalama sagkalim 76 giin ve ortalama stent agiklig1 133

giin bulunmus (157).

Giivenli olmasina ragmen, malign biliyer obstriiksiyon i¢in perkiitan tedaviler;
hemen veya ge¢ olabilen komplikasyonlarla iliskilidir (158). Metalik stentlerde
komplikasyonlarinin  insidanst  %8-%42  arasinda  degismektedir  (159).
Komplikasyonlar erken (30 giin i¢cinde ortaya ¢ikan) ve ge¢ olarak kategorize
edilebilir. Agr1 haricinde erken komplikasyonlar, hastalarin yaklasik% 25-50'sinde
goriiliir ve bunlarin yaklasik yarisi islemle ilgilidir (160-161). Komplikasyonlar
arasinda ponksiyon yerinde agri, safra peritoniti ve biloma olusumu riski tasiyan
safra s1zintis1, hemobili, biliovendz fistiil, arteriyel yaralanma, kolanjit ve septisemi,
akut pankreatit ve kateterin katlanmasi ve c¢ikmasi gibi kateter iligkili sorunlar
olabilir. Sag lob ponksiyonlari, ignenin interkostal boslugu ge¢mesi gerektiginden
daha agrilidir. Sol lob ponksiyonlarinda daha yiiksek safra kacagi riski nedeniyle
akut karmma neden olabilen biliyer peritonit ile daha cok iliskilidir. Sag tarafli
ponksiyonlar ayrica pndmotoraks ve hemotoraks riski ile daha ¢ok iliskilidir. Plastik
stentlere kiyasla metalik stentlerde komplikasyon oranlar1 daha diistiktiir (% 16'ya

kars1% 29) (162). islem sirasinda vaskiiler yaralanma arteriyel veya vendz olabilir.
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Vakalarin % 1-2'sinde arter yaralanmast meydana gelir ve daha c¢ok 18 gauge
ponksiyon igneleri ve ayni seansta iic veya daha fazla kateter yerlestirilmesi ile
iliskilidir (163-164). Sol tarafli ponksiyonlar, daha yiiksek hemorajik komplikasyon
insidans1 ile iliskilidir ve sol lob ponksiyonlarinda tamponlama etkisinin
olmamasindan kaynaklanmaktadir (163). Kanama genellikle kendiliginden diizelir ve
kateterin gecici olarak klemplenmesi gerekebilir. Kalic1 ise BT anjiyografi yapilmali
ve aktif kontrast ekstravazasyonu veya psodoanevrizma gosteriyorsa embolizasyonla
tedavi gerekir. Kateterde kanama veya hemobili ile seyreden biliovendz fistiiller,
kolanjiyogramda portal veya hepatik venleri doldurulmasi ile teshis edilebilir.
Kateterin klemplenmesiyle veya daha genis ¢apli bir kateter takilarak yonetilebilirler
(160). Kolanjit, hastalarin yaklasik% 15-20'sinde ortaya cikar ve apse olusumuyla
sonuglanabilir (161). Akut pankreatit nadirdir, ancak siddetli olabilir ve hastalarin%
5'inden azinda goriiliir (165). Biliyer peritonit ve hemoperitonlu bilioma gibi diger
komplikasyonlar da ortaya c¢ikabilir. Ge¢ komplikasyonlar arasinda kolanjit,
karaciger apsesi, septisemi, drenaj kateteri veya stent tikanmasi yer alir (165).
Topazian ve arkadaslar1 (166) intraduktal RFA sonrasi bir hastada hepatik arter
psddoanevrizmasi bildirdiler. Chuanguo Zhou ve arkadaslarinin (167) perkiitan RFA
islemine ikincil safra yolunda perforasyon gelisen iki vakalik serisi bulunmaktadir.
Hastalardan biri islemden 12 giin sonra vefat etmis olup, mindr perforasyonu
bulunan diger hastanin perforasyon bolgesine kapli stent konularak basarili sekilde

tedavi edilebilmis (167).

Bizim c¢aligmamizda metastatik mide karsinomu olan bir hastamizda
mikrodalga ablasyon sonrasinda safra yolu ile duodenum arasinda fistiil trakti
olustugunu gozlemledik. Darlik ve ayn1 zamanda fistiil bolgesine stentleme islemi
yapildiktan 1 hafta sonra alinan kontrol anjiogramda stentin patent oldugu ve
fistilden kontrast gecisi olmadigini gézlemledik. Yaklasik 1 ay sonra hastanin stenti
tikand1 ve alinan kolanjiogramda fistiil traktindan tekrar kontrast gegisi oldugunu
gordiik. Ablasyon yapilan hastalardaki diger komplikasyonlara baktigimizda; 1
hastada erken 1 hastada gec¢ kolanjiosepsis, 1 hastada erken donemde subkapsiiler
apse, 1 hastada cilt altina ve batin icine safra sizintis1 oldu. Ablasyon yapilmadan
metalik stent takilan 101 hastanin 11’inde isleme bagli komplikasyon gelisti. Dort

hastada islem sirasinda hemobili, 2 hastada erken donemde kolanjit, 1 hastada
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islemden iki giin sonra karaciger apsesi gelisti. Islem sonrasi 2 hastada peritona safra
kagag1 gelisti. Bir hastada tiimoral overgrowtha bagl stent migre oldu. Bir hastada
gec donem karaciger apsesi gelisti. Calismamizda ablasyon yapilan hastalarda isleme

bagli komplikasyon oranlarini diger gruba gore istatiksel olarak anlamli yiiksek
bulduk (p=0,023).

Ilk deneyimlerin paylasildig1 smirli hasta sayisiyla yapilan iki yeni ¢alismaya
gore perkiitan endobiliyer MDA isleminin giivenilir ve uygulanabilir oldugu
bildirilmistir. Ancak stent patensi ve genel sagkalim siiresine etkisi hakkinda net fikir
ortaya konamamustir. Ik kez Uyanik ve arkadaslar1 tarafindan 2020 yilinda MDA
sonrasi stentleme yapilan 12 hastanin sonuglart yayinlandi (110). Yapilan ¢alismada
islemin teknik basarisi %100 bulunmus. Prosediire bagli majér komplikasyon
olmayip mindr komplikasyon 4 hastada (% 33) karin agris1 ve bir hastada (% 8)
transfiizyona gerek kalmadan kendini sinirlayan kiigiik hemobili goriilmiis. Tiimor
tikali segmentin ortalama ¢ap1 1.3 mm olup ablasyon ve stentlemeden sonra ortalama
caplar sirasiyla 3.2 mm ve 6.8 mm bulunmus. Ortalama direkt bilirubin seviyesi
islemden once 11.3 mg / dL, islemden bir hafta sonra 5,6 mg / dL ve bir ay sonra 0.6
mg / dL Olglilmiis. Hastalar ortalama 9.4 ay (dagilim 2-14 ay) takip edilmis.
Hastalarin ortalama sagkalim siiresi 248,5 giin ve ortalama primer stent agik kalma
stiresi 231 giin bulunmus. Tim hastalarin% 16.6'sinda stent i¢i restenoz gelistigi
bildirilmis (110). Pekgevik ve arkadaglarmin (111) 21 hastayla yaptiklari,
ekstrahepatik  tikaniklarda stentleme oOncesi MDA  ¢alismasinda; CIRSE
Komplikasyonlar Siniflandirma Sistemine gore isleme bagli 2. derece (mindr)
komplikasyonlardan 18 hastada (% 85.7) agri, yedi hastada (% 33.3) ates ve alt1
hastada (% 28.6) bulanti-kusma izlenmis. Higbir hastada biliyer veya gastrointestinal
perforasyon, hemobili, pankreatit ve intraabdominal kanama gibi maj6r
komplikasyonlar goriilmemis. Islem 6ncesi bakilan total ve direkt bilirubin degerleri
sirasiyla;290.1-194.8 pmol/L, ikinci haftada 114.6-78.6 umol/L ve birinci ayda
bakilan 82.8-61.5 olarak hesaplanmis. Ortalama stent agikligi 108 giin ve hastalarin
ortalama sagkalim siiresi 143 giin bulunmus. Uc hastada stent i¢i tikaniklik nedeniyle

instent MDA yapilmis ve basarili sonug elde edilmis (111).

Girisimsel isleme bagli radyasyona maruz kalmanin etkileri de

vurgulanmalidir. Perkiitan transhepatik miidahaleler i¢in ortalama etkili hasta
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radyasyon dozlar1 1,8 ila 12 mSv arasinda degismektedir (168). Maksimum yiizey
dozunun sol 6n kol i¢in oldugu bulunmustur (169). Bu miidahalelere maruz kalan
geng hastalar i¢in radyasyona bagh kanser riski artabilmektedir. Hasta ve personel
dozlarin1 kontrol etmek i¢in etkili Onlemler alinmalidir. Literatiirii taradigimizda
metalik stentlemelerde ve ablasyon tedavilerinde radyasyon dozunu karsilastiran
calisma bulamadik. Biz ¢alismamizda her hastanin radyasyon siirelerini ve aldiklari
dozu hesaplamayr amagladik. Ancak geriye donlik taramada her hastaya ait
radyasyon verilerine ulasamadik. Hastalarin islem siirelerini kiyasladigimizda
ablasyon kullanilan hastalarda ortalama islem siireleri 47 (19-105) dakika ve
ablasyon kullanilmayan hastalarda 28 (5-98) dakika olarak bulundu. Her iki

yontemin islem siireleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulunamadi (p=0,683).

Calismamizin retrospektif olarak yapilmasi baslica kisitliligimizdir. Bu nedenle
elektronik kayitlarin bize izin verdigi veriler iizerinden arastirma yapilabildi.
Hastalarin ve calisanlarin islemde aldigi radyasyon dozu gibi bilgiler net olarak
hesaplanamadi. Radyasyon maruziyeti ile ilgili bilgiler sadece radyasyon siiresi ile
tahmin edilebildi. Ablasyon yapilan hasta grubumuzun sadece metalik stent yapilan
gruba gore sayisal azlig1 nedeniyle homojen dagilim elde edemedik. Ayrica hasta sag
kalimi ile stent acikligini etkileyecek patolojik tam1 ve hastaligin evresi gibi
faktorlerimizde heterojendi. Bir diger kisitliligimiz; ablasyon yapilan gruptaki hasta
sayisiin yeterli olmamasi nedeniyle ablasyon amaciyla uygulanan her iki yontemi
(RFA ve MDA) kendi aralarinda kiyaslayamadik. Palyatif tedavi amaciyla tarafimiza
bagvuran veya refere edilen hasta popiilasyonu genel olarak ERKP islemi basarisiz
olmus ya da basarili olmayacagi Ongoriilerek ERKP denenmemis hastalardan
olusmaktadir. Bu durum halihazirda zaten yoOnetimi zor olan bu siireci daha
kompleks hale getirmektedir. Hastalarimizda beklenen yasam siiresi az olmasi ve
takip siirelerinin  kisaligit nedenleriyle i¢in uzun donem sonuglar da

degerlendirilemedi.
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6-SONUC

Sonug olarak; unrezektabl malign biliyer obstriiksiyonlarin palyatif tedavisinde
metalik stentleme Oncesi endobiliyer ablasyon tedavileri uygulanabilir ve giivenilir
yontemlerdir. Ablasyon yontemlerinin stent patensi ve genel sagkalim siiresine etkisi
literatiirde tartigmalidir. RFA ile ilgili genel literatiir stent patensinin arttig1 yoniinde
olsa da MDA ile ilgili boyle bir veri heniiz yoktur. Bizim ¢alismamizda perkiitan
ablasyon uygulanmasinin stent patensi siiresine ve genel sagkalim siiresine anlamli
etki etmedigi bulundu. Nispeten yeni bir yontem olan endobiliyer ablasyon
yontemlerinin uygulanabilirligi konusunda olumlu sonuglar elde etmis olsak da;
gerekliligi konusunda siiphe etmemizi saglayacak veriler elde etmis bulunuyoruz.
Oniimiizdeki dénemlerde ablatif tedavilerin geleneksel yontemlere ilave yardimci
olarak, se¢ilmis hasta gruplarinda kullaniminin yayginlasacagini 6ngdrmekteyiz.
Hastalarin bilirubin diizeylerinin takibinde ablasyon yapilan ve yapilmayan grup
arasinda diisiis oranlar1 benzer bulundu. Endobiliyer ablasyon islemi de metalik
stentleme gibi skopi esliginde yapilabildiginden hasta ve saglik ¢alisanlarinin alacagi
radyasyon dozunu arttirabilir. Bu nedenle se¢ilmis vakalarda ablasyon yontemlerinin
uygulanmasi1 Onerilir. Ayrica calismamizda ablasyon yapilan hasta grubunda
komplikasyon orani sadece metalik stent takilanlara gore daha fazlaydi. Perkiitan
endobiliyer ablasyon uygulamalarinin genel sagkalim ve stent patensisi iizerindeki
etkilerini anlamak ve tanimlamak igin yeterli sayida hasta i¢eren ve kontrol grubu

olan randomize kontrollii prospektif klinik ¢alismalar gerekmektedir.
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