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1. GIRIS

Kolanjiokarsinoma (KK) safra yollar1 epitelinden koken alan, agresif bir
kanser tiiriidiir. Hepatobiliyer —malignensilerin  %10-15’lik  bir  bolimiinii
olusturmaktadir. Son yillarda insidansi giderek artmakta olduguna iliskin raporlar
yayinlanmaktadir (1). KK, topografik olarak intrahepatik ve ekstrahepatik olarak
siniflandirilmaktadir. Ekstrahepatik Kolanjiokarsinomlar (EHKK) ise hiler, orta ve
distal KK olarak alt gruplara ayrilmaktadir. En ¢ok goriilen bi¢imi hiler tiimdrler
(‘Klatskin® Tiimorii) olup bu tiimérlerin siniflandirilmasi igin “Bismuth-Corlette™

Siniflamasi kullanilmaktadir (2).

Histolojik olarak KK’nin ¢ogu (>%95) adenokarsinom’dur. KK patolojik
olarak ise sklerozan (periduktal infiltrasyon), nodiiler (kitle olusturmus) ve papiller

(intraduktal biiyliyen) olmak iizere 3 grupta degerlendirilir (3).

Giliniimiizde yeni tanisal tekniklerin ortaya ¢ikmasina ragmen KK tanisim
koymak ve cerrahi dncesi degerlendirmesini yapmak oldukca giictiir. Diger kanser ve
metastazlarindan (Orn: pankreas kanseri) ve iyi huylu safra kanali darliklarindan

ayirt edilmesi ¢ok onemlidir (2,4).

KK tanist ve cerrahi Oncesi degerlendirilmesi igin ¢esitli goriintiileme
yontemleri kullanilmaktadir. Transabdominal Ultrasonogafi (USG), Bilgisayarl
Tomografi (BT), Endoskopik Ultrasonografi (EUS), Magnetik Rezonans
Koloanjiopankreatikografi (MRKP) ve Endoskopik Retrograd Kolanjiopankreatikografi
(ERKP) degerlendirme i¢in en cok tercih edilen yontemlerdir. Bu yontemlerin
herbirinin degerlendirmedeki dogruluk oranlar1 degismektedir. Bu goriintiilleme
yontemleri araciligiyle yapilan girisimsel islemler ile taniya katkida bulunacak
biyopsi ve sitolojik materyaller alinabilmektedir. ERKP sirasinda uygulanan firca
sitoloji yontemiylede KK tanisina katkida bulunulmakla birlikte bu yodntemin
duyarliligt 9%33-80 arasinda degismektedir. Doku orneklemesindeki duyarlilik,
deneyimli merkezlerce EUS igne biyopsisi ve endobiliyer forseps kullanimi ile
artirilabilir. Buna ilaveten yeni gelistirilen peroral kolonjioskop ile EHKK tanisini %

100 dogrulukla konabildigini gosteren yayinlar da bulunmaktadir (4).



EUS safra yollarmi degerlendirmek icin en uygun yontemlerden biridir.
Cinki EUS, ozelllikle ana safra kanalin1 duodenum duvarindan, yiiksek frekansh

ultrasonik probla, ayrintili degerlendirme imkani1 sunmaktadir (4).

Ancak literatiirde KK’nin EUS tan1 kriterleri heniiz ortaya konmamuistir.
Bizim bu caligmadaki amacimiz, EUS ile KK tanisi konulan hastalarimizda
retrospektif olarak EUS goriintiilerini degerlendirilerek BT ve ERKP goriintiileri ile
karsilagtirilmasi ve KK’nin EUS bulgularini ortaya koymaktir.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1. Kolanjiokarsinom

Kolanjiokarsinoma ilk kez Durand-Fardel tarafindan 1840 yilinda
tariflenmistir  (5). Kolanjiokarsinomlar intrahepatik ve ekstrahepatik safra
kanallarinin epitel hiicrelerinden kaynaklanan kanserlerdir. Cogu, lokal olarak
ilerlemis lezyon olarak teshis edilirler. Son yillarda KK terimi intrahepatik, perihiler
ya da distal ekstrahepatik safra kanallarinin kanserlerini tanimlamada
kullanilmaktadir. Bu tanimlamada safra kesesi ve ampulla vateri kanserleri yer

almamaktadir (6).
2.1.1. Anatomi ve Tiimor Siniflamasi

Farkli  klintk  prezentasyon ve tedavi  yOntemlerinden  dolay1
kolanjiokarsinomlar lokalizasyonlarina gére 3 farkli grupta incelenir: intrahepatik,

perihiler ve distal ekstrahepatik (Sekil 1).

Karaciger
l
Ortak )
hepatik r Intrahepatik
kanal L

C SN
Safra kesesi

Perihiler
Ortak
safra .
kanal1 Distal
ekstrahepatik
Ampulla

vateri

Duodenum

Sekil 1. Safra kanali kanserlerinin siiflamasi (26).



2.1.1.1. intrahepatik Kolanjiokarsinom

Kiigtik intrahepatik kanallardan (periferik kolanjiokarsinom) ya da sol ve sag
hepatik kanallarin birlesme yerinin hemen proksimalindeki biiyiik intrahepatik
kanallardan kaynaklamir (6). Diinyada intrahepatik kolanjiokarsinom (IHKK)
goriilme sikhig1 lokal jeografik risk faktorleri ve genetik farkliliklar nedeniyle
degiskendir. Kuzey Tayland’da prevalans erkekler arasinda 96/100.000 iken,
Avustralya’da 0-2/100.000 olarak goriilmektedir. ABD’de gecen 30 yilda insidansi
% 165 artmigtir. Zamanla artan goriilme sikligindan dolayr mortalite orani da
artmustir (5). Tim primer hepatik tiimorlerin %10-15 ini olusturmaktadir. Yasamin 7.
dekatinda ki E/K =1.5 olarak goriilmektedir (7). Goriilme sikliginin artmasinda

yasam siiresinin uzamasi ve tanisal aracglarin gelismesi rol oynamaktadir (5).
2.1.1.2. Ekstrahepatik Kolanjiokarsinom

Perihiler (proksimal) KK’lar iist ve orta KK olarak ayrilir. Pankreas icinde

kalan safra yolundan kaynaklanan tiimérler ise distal KK olarak adlandirilir (8) (sekil

2).
} list 258
} orta %17

distal %148

Sekil 2. KK’nin safra agaci boyunca yerlesme bolgeleri ve oranlari (9).
2.1.1.2.1. Perihiler Kolanjiokarsinomlar

Tiim kolanjiokarsinomalarin %60-80’inden sorumludur. Ortak hepatik kanal

bifurkasyonunu tutan tiimdrler intrahepatik ya da ekstrahepatik olup olmadigina



bakilmaksizin Klatskin tiimorleri olarak adlandirilir (6). Bu adlandirma ilk kez 1965
yilinda Klatskin tarafindan kullanilmistir (7). On yil sonra da hepatik kanallarin

tutulum paternine gére Bismuth ve Corlette bir siniflama olusturmustur .

* Tip 1: Sag ve sol hepatik kanallarin birlesim yerinin altindaki timdrler

* Tip 2: Sag ve sol hepatik kanallarin birlesim yerindeki tiimorler

* Tip 3: Ortak safra kanalin1 ve sag (3a) ya da sol (3b) hepatik kanal1 tikayan
tiimorler

* Tip 4: Multisentrik ya da bileskeyi ve sag ve sol hepatik kanallarin her

ikisini de tutan tiimorlerdir (10).
tip | tip 1l

)

tip llla tip b

tip IV

Sekil 3. Perihiler kolanjikarsinomlarin Bismuth-Corlette siniflamasi (10). Siyah alanlar
tiimorii, beyaz alanlar normal safra kanallarii géstermektedir.

1.1.2.2. Distal Kolanjiokarsinom

Distal kolanjiokarsinom tiim kolanjiokarsinomlarin %  10-30’undan

sorumludur (6).
2.1.2. Patoloji

Kolanjiokarsinomlarin %90’dan fazlas1 adenokarsinom, kalanlarin da ¢ogu

skuamoz hiicreli karsinomdur (7). KK’lar icerdikleri gland sayis1 oranina gore iyi



differansiye (%95), orta differansiye (%40-94) ve kotii differansiye (%5-39) olarak

da smiflandirilirlar (11).

Japon kanser calisma grubu da KK’nin makroskobik goriiniime gore bir
siniflama yapmustir. Buna gére IHKK’lar kitle olusturan, periduktal infiltratif,

intraduktal veya miks tip olmak tizere 3 grupa ayrilirlar (12).

— el
e —

A- kitle olugturan tip, B- periduktal infiltran tip,  C- intraduktal biylyen tip

Sekil 4. Japon Karaciger Kanseri Caligma Grubu’na gore kolanjiokarsinomlarin morfolojik
siiflamast

Benzer olarak EHKK’lar da nodiiler lezyonlar, sklerozan darliklar ve papiller

biiylime seklinde siniflandirilmistir (7).
2.1.2.1. SklerozanTip

Yogun desmoplastik reaksiyon ile karakterizedir. Yogun fibrozis biyopsi ve
sitoloji ile preoperatif taniy1 zorlastirir. Safra kanal duvarini erken donemde invaze
etmeye egilimlidir ve sonug olarak operabilite ve kiir oranlar diisiiktiir. Intraduktal
yayilim kolanjiografide primer sklerozan kolanjiti (PSK) taklit edebilir. Ne yazik ki
kolanjiokarsinomlarin ¢ogu bu tiptir. Bir calismada 194 perihiler tiimériin % 94’1, 80
distal tlimoriin 79’u ve 9 intrahepatik kolanjiokarsinomun tiimii sklerotik

adenokarsinom olarak saptanmustir (13).
2.1.2.2. Nodiiler Tip

Son derece invaziv ve ¢ogu tan1 esnasinda ilerlemis tiimdrlerdir. Rezektabilite

ve kiir oranlar1 ¢ok diisiiktiir.



2.1.2.3. PapillerTip

Kolanjiokarsinomun en nadir formudur. Hastalifin seyrinde erken dénemde
safra tikanikligina neden olan ortak safra kanalinin biiyiik kitleleri olarak prezente

olur. Bu nedenle rezektabilite ve kiir oranlar1 en yiiksektir.

Her ii¢ tipin ortak 6zellikleri yavag biiylime, yiliksek oranda lokal invazyon,
miisin {iretimi ve sinirlere yayilimdir. Uzak metastazlar ise seyrektir. IHKK larin

cogu desmoplastik reaksiyonlu adenokarsinomdur.

Biiyiik intrahepatik safra kanallarinda papiller biiyiime ve periduktal
infiltrasyon tipikken kiiciik kanallardan kaynaklanan tiimorler hepatoselliiler
karsinom benzeri bir gériiniime sahiptir. invaziv kanserlere ek olarak hepatolithiazis
gibi kronik safra hastalik zemininde gelisen IHKK safra epitelyal displazi ve

karsinoma insutu gibi prekanserdz lezyonlarla karakterizedir (6).

papiller tip

—— =i
— il sk Y

N diffiiz tip

Sekil 5. Ekstrahepatik safra yolu timdrlerinin Makroskobik gortintimleri (14).
2.1.3. Immiinohistokimya

Normal ya da malign safra epiteli tarafindan farkli olarak eksprese edilen
protein olmadigindan patognomonik histokimyasal test yoktur. Ancak sitokeratin,
CEA ve miisin ile immunohistokimyasal boyama tanmiyr desteklemek igin

kullanilabilir. Ozellikle sitokeratin-2 pozitifligi safra kanal orjini ile iliskilidir (6).



2.1.4. Molekiiler Patogenez

Hem onkojenler (K-ras, c-myc, c-neu, c-erb-2, c-met) hem de supresor
genleri (p53, SMAD4) iceren molekiiler defektler safra kanal tiimorlerinde
tanimlanmistir. Tiimorlerin %37-80’inde P53 “over ekspresyonu”, %21-100’tiinde K-
ras anormal ekspresyonu saptanmustir. Bu genetik degisiklikler daha agresif timor
fenotipi ile iliskilidir. Safra oOrneklerinde bu mutasyonlarin saptanmasi
kolanjiokarsinom tanisinda sitopatoloji duyarliligin1 giiclendirebilir. Ancak genetik
degisikliklerin kolanjiokarsinomageneze etkisi belirsizdir. PSK zemininde KK
baslangict ve progresyonuna pl6INK4a promotor nokta mutasyonunun yol agtigi

ileri siirtilmektedir (5).
2.1.5. Epidemiyoloji

KK’lar tiim gastrointestinal malignitelerin yaklasik %3’linti olustururlar.
Insidanst ABD’de 1-2/100.000°dir. KK insidans1 yasla artar. Hastalar tipik olarak 50-
70 yaslarindadir. Hastalik PSK ve koledok kisti olanlarda 2 dekat daha erken goriiliir.
PSK’nin erkeklerde daha yiiksek insidansindan otiirii hafif bir erkek hakimiyeti
vardir. Gegmiste THKKlar karaciger kanserleri, EHKK lar safra kesesi kanserleri
icinde simiflandirildigindan insidansla ilgili verileri yorumlamak zordur. Bilinmeyen
nedenlerle son yirmi yilda IHKK da artis, EHKK insidansinda azalma gériilmiistiir.
Bu artisin muhtemel nedeni olarak yeni tan1 metodlarinin gelismesi ileri siiriilmiistiir.
Baz1i c¢alismalarda da siroz, alkolik karaciger hastaligi, hepatit C viris
enfeksiyonunun artigla iliskili oldugu sdylenmistir. EHKK insidansinda azalma

nedeni ise agiklanamamuistir (6).
2.1.6. Risk Faktorleri

Spesifik risk faktorleri hastalarin ¢ogunda gosterilemese de bir grup risk

faktorii tanimlanmistir. Baslica risk faktorleri PSK, kolestaz ve koledok kistleridir

(7).



2.1.6.1. Primer Sklerozan Kolanjit

Kolanjiokarsinomlarin %30’u {lseratif kolit olsun ya da olmasin PSK’h
hastalarda goriilmektedir. PSK’l1 hastalarda yillik kolanjiokarsinom insidans1 %0.6-
1.5°dur (15). Otopsi serilerinde risk %8-40 arasinda rapor edilmistir. KK, PSK’li
hastalarda 30-50 yaslarinda gelisir ancak safra agacinin diffiiz anormalli§inden
dolay1 tan1 koymak zordur. Olgularin 1/3’den fazlas1 PSK tanisinin ilk iki yilinda

teshis edilir ve risk inflamatuvar barsak hastalig: (IBH) siiresinden bagimsizdir (5).

PSK’11 hastalarda KK gelisme nedeni anlagilamamistir. Sigara, alkol, genetik
polimorfizm risk faktorleri olarak ileri siiriilmiistiir. PSK’li hastalarda KK ig¢in
prediktif faktorler; ani hizli gelisen sarilik, aciklanamayan kilo kaybi, biliyer darlik
nedeniyle proksimal safra kanallarinda belirgin dilatasyon, serum CA (karbohidrat
antijen) 19-9 diizeylerinin 100U/ml nin iizerinde olmas1 ve sitoloji drnekleri ve safra

kanali fir¢a biyopsi drneklerinde hiicresel displazi olmasidir (5).

Sirozlu hastalarda 6 aylik, siroz olmayanlarda yillik intervallerle fizik
muayene, USG ve CA 19-9 takibi Onerilmektedir. Siroz yoklugunda risk azalmaz.
Baglangi¢ ERKP’de selliiler atipisi olanlarda yillik ya da 6 aylik araliklarla CA 19-9,
USG, sitoloji ya da biyopsi ile ERKP takibi 6nerilmektedir (6).

2.1.6.2. Fibrokistik Hastahk

Caroli sendromu, konjenital hepatik fibrozis ve koledok Kkistleri gibi
konjenital anomalilerde malign degisim riski yaklasik %15°dir.Ortalama tan1 yasi
34’tiir. Tedavi edilmemis kistli hastalarda kolanjiokarsinom insidanst %28’dir.
Karsinogenez mekanizmasi tam bilinmese de safra stazi, pankreas sivisinin
refliisiinden kaynaklanan kronik inflamasyon ya da safra tuz tasiyici proteinlerde

anormallikle iligkili oldugu diisiiniilmektedir (5).
2.1.6.3. Parazitik Enfestasyonlar

Clonorchis ve opisthorchis gibi parazitik enfestasyonlar IHKK ile iliskilidir.
Bu parazitler 6zellikle pismemis baliklar yoluyla alinir. Bu parazitlerin etkisi ile
proksimal safra agacinda kronik inflamasyon ve bunun sonucunda epitelde malign

transformasyon meydana gelir (5).
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2.1.6.4. Kolelitiazis ve Hepatolitiazis

Kolelitiazis ile safra kesesi kanseri arasinda gii¢lii bir iliski olmasina ragmen
KK ile daha azdir. Kronik intrahepatik tas hastalii (hepatolitiazis) ile KK arasinda
acik ve giiclii bir iliski vardir. Ozellikle Giineydogu Asya’nin bazi bolgelerinde
endemiktir. 40 yas istli, uzun siireli hepatolitiazis hikayesi olanlarda kilo kayb,
serum alkalen fosfataz diizeyinde artig, serum karsinoembriyojenik antijen (CEA) 4,4

ng/ml {lizerinde olanlarda diisiiniilmelidir (6).
2.1.6.5. Toksik Maruziyet

Ozellikle 1920-1950 yillar1 arasinda radyokontrast madde olarak Thorotrast
(thorium dioxide) kullanilan hastalarda 30-35 yil sonra KK gelisimi bildirilmektedir.
Genel popiilasyona gore KK riskini 300 kat artirmaktadir. Az sayida calismada vinil
klorid, asbestoz ve nitrozaminlerin KK ile iliskisi gosterilmistir (7). Alkol ve sigara
ile ilgili veriler celiskilidir (5). Sigara kullanimi ile PSK hastalarda KK gelisimi
arasinda giiclii iliski bulunmustur. Izoniazid ve ilk jenerasyon oral kontraseptif

ajanlarin da KK riskini artirdigina ait caligsmalar bulunmaktadir. (7).
2.1.6.6. Lynch Sendromu Tip II

Lynch sendromu ‘Herediter Non polipozis Koli’ olarak da adlandirilir. Tip 11

de kolorektal kansere ek olarak diger sistem kanserleri de olaya eslik eder (6).
2.1.6.7. Biliyer Papillomatozis

Biliyer papillomatozis safra kanallarinda multipl adenomatoz polipler,

tekrarlayan karin agrisi, sarilik ve akut kolanjitle karakterizedir (6).
2.1.6.8. Kronik Viral Hepatitler

Amerika Birlesik Devletleri'nde KK hastalarda Hepatit C viriisii (HCV)
prevalanst 4 kat fazla bulunmustur. Bu Tayland ve Italyada yapilan farkli
calismalarda dogrulanmistir. KK’lu hastalarda Japonyada yapilan bir ¢alismada HCV
ve Hepatit B viriis (HBV) goriilme siklig1 sirastyle %23 ve %11.5 bulunmustur.
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Kronik  viral hepatitler ~ 6zellikle IHKK igin risk  faktorii  olarak
degerlendirilmektedirler (7).

2.1.6.9. Non Viral Kronik Karaciger Hastalig

Etyolojiden bagimsiz olarak karaciger sirozu normal popiilasyona gére KK
riskini 10 kat artirmaktadir. Non viral kronik karaciger hastaliklar1 da IHKK ile
iliskili géziikmektedir (6).

2.1.6.10. Diyabetes Mellitus

KK insidans1 vaka kontrollii calismalarda normal popiilasyondan 2 kat daha

yiiksek saptannmustir (7). IHKK ile iliskili goziikmektedir (6).
2.1.6.11. Obesite
Yapilan bir ¢caligmada KK i¢in risk faktorii oldugu ifade edilmistir (1).
2.1.6.12. HIV Enfeksiyonu

HIV enfeksiyonu IHKK icin bagimsiz bir risk faktorii olarak bulunmustur
(7).

2.1.7. Klinik Ozellikler

Hastalarin ticte ikisi 50-70 yas arasindadir. Hafif bir erkek hakimiyeti vardir.
Klinik bulgular biiyiik oranda tiimor lokalizasyonuna baglidir. Hastalarin %90’dan
fazlas1 obstruktif sarilik ile gelir. Bununla beraber erken perihiler kanserli hastalar
(heniiz safra kanal obstriiksiyonu olmayanlar) miiphem abdominal agr1 ve anormal
karaciger biyokimyasal testleri ile bagvurabilir. Diger yaygin goriilen semptomlar
kilo kaybi, istahsizlik, akolik gayta ve kasintidir. Kolanjit olabilir, fakat genellikle
sadece perkiitan ya da endoskopik safra maniiplasyonu sonucudur. Fizik muayenede
siklikla sarilik vardir. Distal kolanjiokarsinomlu ileri olgularda hepatomegali ya da

palpabl safra kesesi olabilir (5,6).



12

2.1.8. Tam

KK tanisin1 koymak oldukg¢a zordur. Ciinkii kolestaz, karin agris1 ve kilo
kayb1 triadi hepatobiliyer ya da pankreas malignitesini diisiindiiriir. Ayirict tanida
koledok tasi, benign (Ozellikle postoperatif) safra kanal striktiirleri, sklerozan
kolanjit, kronik pankreatit ya da pankreas kanserinin ortak safra kanalina basisi
diistiniilmelidir. Safra yollar1 malignensisi bulgular1 olan hastalarin iigte birinde
benign fibrozan hastalik ya da safra kanallarini tikayan baska bir metastatik malignite
tespit edilebilir. Karaciger biyokimyasal testlerinin bahsedilen durumlarin ayirici
tanisinda yeri ¢ok azdir. Ciinkii hemen hepsinde sarilik ve alkalen fosfatazda artis

vardir (6,7).
2.1.9. Laboratuvar Bulgular

Total bilirubin (siklikla 10 mg/dl iistiinde) ve direkt bilirubin, alkalen fosfataz
(genellikle 2-5 kat artar), 5’niikleotidaz ve gama-glutamil transferaz diizeylerinde
artis gibi safra tikanikligin1  destekleyen bulgular en Onemli olanlardir.
Transaminazlar baslangigta normaldir ancak safra tikanikligr ilerlediginde
transaminaz artist ve protrombin zamaninda uzama agikar hale gelir (17). Tim
olgularin %10’undan azin1 olusturan intrahepatik safra kanallarimi tutan
kolanjiokarsinom farkli sekilde seyredebilir. Sarilik daha az goriiliir, miiphem bir sag
ist kadran agrisi, kilo kaybi, serum alkalen fosfataz seviyelerinde artis ve normal ya

da hafif¢e yiikselmis bilirubin seviyeleri goriiliir (13).
2.1.10. Tiimor Belirtecleri

Kolanjiokarsinomlu hastalarda tan1 koydurucu spesifik tiimor belirteci yoktur.
Bununla birlikte en ¢ok kullanilan tiimor belirtegleri karbohidrat antijen CA 19-9 ve
CEA’dir (5).

2.1.10.1. Karsinoembriyonik Antijen

Primer olarak kolorektal kanser belirtecidir. Kolanjiokarsinom tanisinda
yeterli duyarhilik ve 6zgiilliige sahip degildir (5). 44’1 kolanjiokarsinomlu 333 primer

sklerozan kolanjitli hastanin incelendigi bir seride 5.2 ng/ml iizerindeki serum CEA
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seviyesi KK tanisi igin %68 duyarlt (%95 CI %48-84) ve %82 6zgiil (%95 CI %74-
85) bulunmustur (17). Safra CEA seviyelerinin degerlendirildigi bir caligmada ise
CEA seviyeleri kolanjiokarsinomda benign safra striktiirlerine goére 5 kat daha
yiiksek bulunmustur. Primer sklerozan kolanjit ve koledok kisti olan hastalarda ise

CEA degerlerinin bu iki grup arasinda yer aldig1 gosterilmistir (6).
2.1.10.2. Karbohidrat Antijen 19-9

Yapilan bir calismada 14’1 kolanjiokarsinomlu toplam 218 primer sklerozan
kolanjitli hastada 129 U/ml serum CA 19-9 seviyesinin kolanjiokarsinom tanisinda
duyarliligr %79, ozgiilligii %99 ve pozitif prediktif degeri (PPD) % 57 (18), 63.2
U/ml seviyesinin duyarliligi %90, 6zgilligi %98 ve PPD % 42.3 bulunmustur (19).
Primer sklerozan kolanjit olmayan 103 hastalik bir seride kolanjiokarsinom tanisinda
100 U/mI’'lik serum CA 19-9 seviyesinin duyarliligt %53 ve benign safra kanal
striktiirleri icin (n=26) %92 bulunmustur (20). Inoperabl KK’lu hastalar operabl
KK’lular ile karsilastirildiginda ortalama CA 19-9 diizeyi anlamli olarak yiiksek
bulunmustur. Benign ve malign safra kanal hastaliginin ayrimi sirasinda optimal esik
degeri kolanjit (ates, 16kositoz ve sag iist kadran agris1) ve kolestaz (serum bilirubin
>3 mg/dl) varligindan etkilenir. Kolanjit ve kolestaz1 olmayan hastalarda CA 19-9
>37 U/ml esik degeri malignite i¢in %73 duyarli ve %63 0Ozgiilliige sahip
bulunmustur (21). Oysa her iki durumdan birinin varliginda ayni esik degerin
kullanimu ile 6zgiilliik %42’ye gerilemektedir. Boylece akut kolanjitli hastalarda

serum CA 19-9 konsantrasyonlar1 iyilesmeden sonra tekrar degerlendirilmelidir.

Giliniimiizde PSK’l1 hastalarda kolanjiokarsinom tanisindan 400 U/ml’nin
tizerindeki CA 19-9 degerlerinde siiphe edilmektedir. Serum CA 19-9 seviyeleri
ayrica hastalik niikslinlin saptanmasinda ve tedavinin etkinliginin izlenmesinde

faydali olabilir (6).
2.1.10.3. Kombine CEA ve CA 19-9

CA 19-9 ve CEA kombine indeks (CA 19-9 + (CEA x 40)) kavrami
kullanilmaya baglanmis, bununla ilgili olarak radyografik olarak tam ortaya
konamayan hastaligi olan 11 hastanin 6’sinda, kolanjiokarsinomlu 15 hastanin

10’unda dogru sonucu saptamada katkisi olmustur.Yalanci pozitiflik goriilmemistir
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(14). Bununla beraber PSK’li 72 hastada CA 19-9 kullaniminin (cut off degeri > 37
U/ml) duyarliligi %63, kombine CA 19-9/CEA indeks kullaniminin duyarlhilig
sadece %33 bulunmustur (15). PSK’l1 hastalara odaklanan bir seride 45 hastaya
(8’inde kolanjiokarsinom mevcut) her iki test yapilmis ve 5.2 ng/ml lizerindeki CEA
ve 180 U/ml uzerindeki CA 19- 9 esik degerlerinin duyarliligi %100 (%95 CI %65-
100) ve 6zgiilligt %78 (%95 CI %63-90) bulunmustur (6).

2.1.10.4. Biliyer Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii

Kolanjiokarsinom hiicreleri tanida potansiyel olarak faydali biliyer insiilin
benzeri biiyiime faktorii (IGF-1) sekrete ederler. Bir ¢alismada kolanjiokarsinomu
pankreas kanseri ya da benign safra anormalliklerden ayirmada safra IGF-1 diizeyi
kullanilmis ve dogrulugu yiiksek oranda saptanmistir (16). Ancak bu bulgularin

desteklenmesi icin ek ¢aligmalar gerekmektedir.
2.1.11. Radyografik Degerlendirme

Radyografik c¢alismalar sariligin nedeninin saptanmasinda (safra kanal
striktiirlerinin malign ya da benign olup olmadigi), kolanjiokarsinom siipheli
hastalarda tedavi planlanmasinda énemli rol oynar. PSK’l1 hastalarda kiitle lezyonlar1
goriintiilemede saptanir ve hastalarda siklikla belirgin intrahepatik dilatasyon

gelismez. Yiiksek bir siiphe indeksi ve multidisipliner arastirma gereklidir.

Sarilikli hastalarin pek c¢ogunda safra kanal dilatasyonunu dogrulamak,

obstriiksiyon yerini lokalize etmek ve safra taslarini1 dislamak i¢in baglangigta USG

yapilir (6).
2.1.11.1. USG

Biliyer obstriksiyonu degerlendirmede ilk kullanilan goriintiileme yontemidir.
EHKK tanisinda duyarliligit %89, dogrulugu %80-%95 arasinda degismektedir.
[HKK USG’de kiitle lezyonu olarak goriiliir. Diger Intrahepatik solid kitlelerden
ayrimi1 zor olabilir (7). Perihiler ve ekstrahepatik kanserler ozellikle kiiciik
olduklarinda saptanamayabilir, fakat obstruktif karaciger segmentleri boyunca duktal
dilatasyon gibi indirekt bulgular varsa taniya isaret eder. Tas yoklugunda duktal

dilatasyon (normal eriskinlerde >6 mm) obstriktif bir lezyona isaret eder. Proksimal
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lezyonlar sadece intrahepatik kanallarda dilatasyona yol acarken distaldeki lezyonlar

hem intra hem de ekstrahepatik kanallarda dilatasyona yol acar (6).
Bazi1 KK tiplerinde spesifik USG bulgular1 saptanabilir.

= Klatskin tlimoérlerinde; siklikla segmental dilatasyon ve sag ve sol

kanallarin birlesememesi,
= Papiller tiimdrlerde; polipoid intraluminal kiitleler,

= Nodiiler kolanjiokarsinomlarda; duvar kalinlagsmasi seklinde kendini

gosteren diizgilin sinirh kiitleler olarak goriintir.

Safra kanallar1 PSK ve sirozlu KK’lu hastalarda dilate goriilmeyebilir.
Yapilan bir c¢alismada USG, hepatik ven tutulumu olan 16 hastanin 13’{ini
saptamistir (%81 duyarhilik, %97 6zgiilliik, %87 PPD) (6). Kolanjiokarsinomlu 41
hastalik ikinci bir seride (portal ven trombozunun cerrahide gosterildigi) USG 38’ini
preoperatif olarak saptamistir (%93 duyarhilik, %99 6zgiillik, %97 PPD ve %98
Negatif prediktif deger (NPD) (22) .

2.1.11.2. Bilgisayarh Tomografi

BT’de IHKK irregiiler kenarli hipodens lezyon ve degisik derecelerde
gecikmis vendz faz tutulumu ile karakterizedir (23). Bu karakteristik goriintii
prognoz ile paraleldir. Cilinkli hiperatteniiec KK oldukc¢a agresif seyreder (24).
IHKK’1n diger BT bulgular periferal intrahepatik safra kanallarinda genisleme ve

kalinlagma ile karaciger kapsiiliinde ¢ekilmedir (25).

EHKK, genellikle duktal duvarda fokal kalinlagma ile giderken bir ¢ok
vakada c¢ok kiiciik olduklar1 i¢in tespit edilemezler. Giincel bir ¢ok caligmada
EHKK’y1 tespit etmede kontrastli multidedektor BT de bile (accuracy) dogruluk
oraninin %78-%92 oldugu gosterilmistir (25,26).

Trifazik BT KK tan1 ve evrelemesinde yaygin olarak kullanilmaktadir. KK’da
lokal yayilimi, damarsal tutulumu, lenf nodu tutulumunu ve uzak metastaz varligini
gosterir (23). 4 kanalli multidedektér BT nin hepatik arter invazyonunu gostermede
duyarliligit %100, ozgilligii %90, portal ven invazyonunda duyarliligt %92,
ozgulligl %90 olarak bulunmustur (27). Kontrastli BT EHKK un indirek bulgulari
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olan biliyer duktal dilatasyon ve hepatik lobar atrofiyi gostermede de kullanilir.
Hepatik lob atrofisi, karst lobun hipertrofisi ile iligkilidir. Bu durum “Atrofi-
Hipertrofi kompleksi” olarak bilinir. Eger KK bir lobta biliyer akimi ve portal veni
tikamis ise karsi lobda kompansatuar hipertrofi gelisir (28). BT nin tanida belirgin
katkis1 olsa bile tiimdrii tespit edebilme oraninin genel olarak %60 larda kaldigi
bulunmustur (29). KK rezektabilitesinin degerlendirilmesinde ise dogruluk orani

%60-85 arasinda degismektedir (30).

2.1.11.3. Magnetik Rezonans Goriintilleme ve Magnetik Rezonans

Kolanjiopankreatikografi

Magnetik Rezonans Goriintiilleme (MRG) ve MRKP biliyer agacta 3 boyutlu
gorlintiileme imkani1 sunar. Bir c¢ok c¢alismada KK’da MRKP kullanimi
degerlendirilmistir. MRG ve MRKP, KK’un hepatobiliyer sistemdeki yeri ve
yayitllmi ile vaskiiler invazyon, lenfadenopati ve uzak metaztazlarin
degerlendirilmesinde onemli rol oynar (31-35). IHKK T1 agirlikli imajlarda
hipointens, T2 agirlikli imajlarda hiperintens bir lezyon olarak goziikiir. T2 agirlikli
goriintiiler fibrozis alanlarina karsilik gelen santral hipointensite gosterir. MRKP’de
EHKK’da ITHKK gibi goziikiir, ancak periferik duktal dilatasyonla birliktedir. 4711
hastanin degerlendirildigi bir meta analizde MRKP nin siipheli biliyer hastaliklar
tespitde duyarliligt %88, ozgiilliigii %95 bulunmustur (36). MRG lenf nodu
tutulumunu %66 dogrulukla, portal ven invazyonunu duyarliligt %78 ve 6zgiilliigii
%91 olarak, arteriyel invazyonu duyarliligi %58-73 ve 6zgiilliigii %93 olarak tespit
etmistir (37,38,39).

2.1.11.4. Kolanjiografi

Hiler kolanjiokarsinom diisiinlilen hastalarda MRKP ve BT biiyiik oranda
kolanjiografinin yerini almistir (40). Siipheli obstriiksiyon seviyesi distaldeyse ya da
safra agaciin preoperatif drenaji gerekli ise kolanjiografi hala endike olabilir.
Pekcok cerrah hala rezektabilite icin MRKP’den ziyade ERKP ya da Perkiitan
Transkolanjiografi (PTK)’deki goriintiilere giivenir. Yontem se¢imi, kismen

klinisyenin ulasabilecegi endoskopist ya da radyoloji uzmanina baglidir. MRKP gibi
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teknikler daha az invazivdir ve kolanjiografiye esit olarak dogrulugu calismalarda

gosterilmistir (7).

Komplet biliyer obstriksiyonu olan bir hastada ERKP proksimal biliyer agaci,
PTK ise distal biliyer boliimii degerlendiremez. Kolanjiografinin duyarliligi %75-85,
ozgilligii %70-75, dogruluk orani ise %95 olarak bulunmustur (32,41,42). Bu
invaziv girisim sonucunda ortaya bir takim komplikasyonlar cikabilir. %4-10
oraninda post ERKP pankreatiti, %30- 100 gibi degisen oranlarda bakteriyobiliya,
kanama, sepsis, vaskiiler yaralanma ve oliim goriilebilir (42,43,44). Ote yandan
gereken durumlarda hem ERKP hem de PTK diagnostik safra 6rnegi ve fir¢a sitoloji
ornegi elde etmede kullanilabilir. ERKP ya da PTK ile safra ornekleri
kolanjiokarsinom olgularinin yaklasik %30’unda pozitif sitoloji ile sonuglanacaktir.
Genis bir prospektif ¢alismada rutin sitolojinin duyarliligi %9-24, 6zgiilligi %60-
100 bulunmus ve bu islemlerde patologun deneyiminin ¢ok Onemli oldugu
vurgulanmistir. KK’da biyopsi ve fir¢a sitolojinin degerinin oldukea diisiik olmasinin
nedeni tiimoriin desmoplastik reaksiyon gostermesi ve etrafindaki fibroz stromanin
cok az miktarda malign kolanjiosit icermesinden kaynaklanmaktadir (45). Halen yeni
sitolojik analiz teknikleri olan Digital image analyze ve Fluorescence in situ
hybridization {izerinde c¢alismalar devam etmektedir. ERKP ile safra agacin
enstrumantasyonu bir kez basarildiginda safra drenaji saglamak i¢in endoprotez

yerlestirilebilir. Boylece enfeksiyon ve kolanjit riski azalir (33).
2.1.11.5. Kolanjioskop

Per oral kolanjioskop veya koledokoskop direk doku Ornekleme ve
goriintiilemesi ile tan1 kapasitesini artirmaktadir. Fukuda ve arkadaslar1 ERKP’ye
kolanjioskopun eklenmesinin safra kanali darliklarinda duyarliligt %100 6zgilligii
%87 ye ¢ikardigim1 bulmuslardir (46). Giliniimiizde peroral kolanjioskop, pahali
maliyeti ve 06zel wuzmanhk gerektirmesinden dolay1 ¢ok az merkezde
uygulanmaktadir. Halen Spy Glass gibi yeni teknolojik uygulamalar aragtirma
diizeyindedir (47,48).
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2.1.11.6. Endoskopik Ultrasonografi

Endosonografi kolanjiokarsinoma tanit ve evrelemesinde en giincel
goriintiileme yontemlerinden biridir (1). EUS, endoskopa yerlestirilen yiiksek
frekanslt ultrason problar1 ile goriintiilemenin  saglandigi  bir  cihazdir.
Endosonografinin avantaji, organ ve dokular1 dogrudan duodenum ve mideden ¢ok
yakin olarak yliksek frekansli ultrasonik probla ayrintili bigimde goriintiilemeyi
saglamasidir. Prospektif bir caligmada KK siiphesi olan hastalarda endosonografinin
tanisal duyarlilignt %79, Ozgilligi ise %62 bulunmustur. Yapilan giincel bir
metaanalizde ise KK tanisin1 koymada EUS un duyarliligi %78, ozgiilliigi %84
olarak tespit edilmistir. Ayrica EUS Ince igne Aspirasyon Biyopsisi (EUS- 1IAB)
preoperatif olarak doku Orneklemesi yapmak ve evrelemeye katkida bulunmak
amaciyla kullanilmaktadir (7). KK tespit edilen hastalarin %50’den fazlasinda
lenfadenopati  (LAP) mevcuttur. Ancak bunlar preoperatif goriintiilleme
yontemlerinde goriilemeyebilirler (49). EUS preoperatif LAP tespitinde oldukca
kullanish olup ayn1 zamanda bu LAP’den biyopsi yapilmasin1 da saglar. EUS ile
yapilan [IAB ile ERKP de uygulanan firca biyopsisinden daha yiiksek oranda
malignensi tespit edilir (5). EUS esliginde yapilan I1IAB ile degerlendirilen siipheli
KK’lu hastalarda tanisal duyarlilik %86, 6zgiilliigili ise %100 olarak rapor edilmistir.
Yine ayni1 ¢alismada EUS-1IAB nin hastalarin tedavilerine yaklasimda %84 oraninda
etkisi olmustur (40). EUS-IIAB ile negatif firca biyopsisi olan Klatskin tiimorlii
hastalarda tanisal dogruluk %89 oraninda tespit edilmistir (1). EUS esliginde 1IAB
biliyer agacta kontaminasyona yol agmasada bu yontem ile peritoneal ekim riski
mevcuttur (1). Distal malignitelerin saptanmasinda EUS esliginde [IAB firca
biyopsili ERKP’den daha yiiksek duyarliligi sahiptir. Proksimal safra kanal
lezyonlarinin goriintiilenmesi ve evrelenmesinde EUS’un rolii distaldeki kadar
yuksek degildir. Ciinki, proksimal safra yollar1t EUS goériintiileme alaninin nispeten
disinda ve distale gore uzak kalmaktadir. Pankretik karsinom (n=54) ve
kolanjiokarsinomu (n=19) igeren 73 hastalik bir serideki hastalarin hepsine
preoperatif EUS, USG, BT ve anjiografi yapilmis. Kanser saptanmasinda EUS (%96)
USG (%81), BT (%86) ve angiografiye (%59) 6nemli oranda {istiin bulunmustur.

Portal vendz invazyon tanisi icin EUS’un duyarliligi ve dogrulugu sirastyle (%95 ve
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%93), USG (%55 ve %67), BT (%65 ve %74) ve anjiografi’nin ise (%75 ve %79)
olup EUS daha sensitif ve daha dogru bulunmustur (18).

2.1.11.7. Pozitron Emisyon Tomografisi

Safra kanal epitelinin yiliksek glukoz tutma 0Ozelliginden dolayr KK
goriintiilenebilir (50). Bir cm’den kiigiik nodiiler KK’lar saptanabilir, fakat infiltre
edici tliimorler i¢in daha az yararhidir. Okiilt metastazlarin saptanmasinda pozitron
emisyon tomografisinin (PET) roli daha muhtemeldir (6). Anderson ve
arkadaslarinin yapmis oldugu calismada infiltratif tiimorde duyarliligt %18 iken
biiylikliigii en az 1 cm olan KK’da duyarliligi %85 bulunmustur (51). PET ve
PET/BT, KK’nun tanis1 yaninda evrelemesinde de faydalidir. Giincel bir ¢alismada
PET’in KK da tanisal duyarlilifi %90, 6zgilliigii ise %78 bulunmustur. KK’nin
evrelemesinde ise PET/BT nin duyarlilig1r T2 evresinde %25, T3 evresinde %70, T4
evresinde %66 bulunmustur (7). Uzak metaztazlarin degerlendirilmesinde duyarlilig1
%535, ozgullugl %87 iken, lokal LAP degerlendirmesinde duyarliligi %41, 6zgilligi
% 80 olarak bulunmustur (52). PET tedaviye yaniti degerlendirmede de kullanilir.
Chikamoto ve arkadaslarmin yaptig kiiclik serili bir calismada HCC’li hastalarda
rezeksiyon sonrasi lokal rekiirrense duyarliligr %80 bulmuslardir (53). PET’in siirh
yardiminin oldugu durumlar mevcuttur. PET 6zellikle PSK ve kolanjit gibi biliyer
inflamatuar durumlarda yanlis pozitif sonug¢ verirken, miisindz KK’lu hastalarda

yanlis negatif sonug verir (54).
2.1.11.8. Anjiografi

Portal ven trombozu ve hepatik arter trombozunu dogru bir sekilde gosterir.
Bununla beraber multifazik BT ya da MRKP varliginda cerrahi 6ncesi nadiren

gerekir (6).
2.1.12. Preoperatif Doku Tanisi

Eger tanisal sitoloji ve biyopsi destegi yoksa bile klinik ve radyolojik
bulgular ile KK tanis1 diisiiniilmelidir (55). Biliyer darligin agiklanabilir bagka bir
sebebi yoksa hasta KK olarak kabul edilip tedavi edilmelidir. Ancak sitopatolojik

inceleme sonucunun %10-15 oraninda benign ¢ikabilecegi gdz Oniinde tutulmalidir
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(56,57). Yiksek riskli hastalar i¢in onaylanmis bir izlem ve tarama programi halen
yoktur. Bazi otorler KK tanisindan siliphelendiklerinde hastanin non invaziv
yontemlerlerle (timor belirtegleri ve goriintilleme yontemleri) takip edilmesini,
invaziv islemlerin sadece sitoloji ve biyopsi ile palyatif stent yerlestirmek amaclh
yapilmasint O6nermektedirler (58). Hiler malignite siipheli hastalarda doku tanisi
koymak miimkiin olsa da siklikla zordur. Cerrahi 6ncesi doku tanisi koyma
gerekliligi klinik duruma baglidir. Karakteristik malign hiler safra obstruksiyon
bulgular1 olan hastalarda doku tanisi cerrahi planlanmasi i¢in gerekli degildir ve

palyatif tedavi planlanmasi i¢in de gerekli olmayabilir (6).
Doku tanisinin 6nemli oldugu durumlar:

= Klinik olarak orjini belirsiz striktiirler (safra yolu cerrahi oykiisii, safra

kanal taglar1 ve PSK)

= Radyoterapi ve kemoterapiden once (0zellikle bir klinik ¢alismada yer

alacak hastalarda)

= Hasta ve hekimin doku tanist olmadan cerrahi tedavide isteksiz olmasi

(59).
2.1.13. Laparoskopi

Radyolojik calismalarla metastatik hastaligin acik kaniti olmadik¢a gergek
operabilite sadece operatif degerlendirme ile belirlenebilir. Laparoskopi inoperabl
hiler ve distal kolanjiokarsinomlu hastalarin ¢ogunu saptayabilir. Yapilan bir
calismada laparoskopik incelemenin %42 oraninda gereksiz laparotomiyi Onledigi
gosterilmistir (1,60). Bununla beraber ger¢ek rezektabilite ¢ogu kez komplet
abdominal eksplorasyondan sonra belirlenebilir. Sonug¢ olarak preoperatif
kolanjiokarsinomun kesin tanisini koymak zor olabilir. Bu Onemli bir klinik
durumdur ¢iinkii safra kanal malignitesini destekleyen kolanjiogram ve semptomlari
olan hastalarin iicte bir kadar1 bening fibrozan hastalik ya da safra kanali

obstruksiyonu yapan baska bir metastatik maligniteye sahiptir (6).

Preoperatif degerlendirme tipik olarak USG, dinamik CT, MRKP ve/veya
firgalama ya da biyopsili ERKP’yi icerir. CA 19-9 gibi tiimér markirlar: taniyi

dogrulamak i¢in biyopsi ya da fir¢alama ile beraber faydali olabilir. Doku tanisi
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dogrulanamazsa USG ya da CT rehberliginde perkiitandz biyopsi diisiiniilmelidir.
Yogun tanisal girisimlerden sonra bile pek¢ok hastada taniyr dogrulamak igin cerrahi

eksplorasyon gerekir.
2.1.14. Kolanjiokarsinoma Evrelemesi

Hasta i¢in en uygun tedavi plani yalnizca anatomik yayilim, evre ve cerrahi
risk belirlenerek yapilir. American Joint Commission on Cancer (AJCC) tarafindan
yapilan tiimdr, lenf nodu, metastaza (TNM) gore intrahepatik ve ekstrahepatik
KK’nin smiflandirmasi sirasiyla Tablo 1 ve Tablo 2’de goriilmektedir (61). Uygun
teknikler kullanilarak tiimoriin safra yollarindaki yayilimi, bolgesel lenf nodlarinin

durumu, damarsal yapilarin invazyonu ve metastazlarin varligt ayrintili olarak

degerlendirilmelidir (62).

Tablo 1. Intrahepatik KKA’nin AJCC’ye gére TNM simiflamasi.

intrahepatik KK’da TNM patolojik klasifikasyonu

Evre Timor Nod Metastaz
I T1 NO MO

II T2 NO MO
1A T3 NO MO
I11B T4 NO MO
IIC Herhangi bir T N1 MO
v Herhangi bir T Herhangi bir N M1

T1; vaskiiler invazyon olmayan soliter timdr, T2; vaskiiler invazyonu olan tiimdr veya higbiri 5
cm’den biiyiik olmayan multipl timor, T3; 5 cm’den bilylik multipl tiimér veya portal veya hepatik
venin major bir dalin1 tutan tiimor, T4; safrakesesi haricinde komsu organlarin direkt invaze eden veya
visseral peritonu perfore eden tiimor, NO; bdlgesel lenf nodlarina metastaz yok, N1; bolgesel lenf
nodlaria metastaz, M0; uzak metastaz yok, M1; uzak metastaz var
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Tablo 2. Ekstrahepatik KKA’nin AJCC’ye gére TNM siniflamasi.

Ekstrahepatik KK’da TNM patolojik Kklasifikasyonu

Evre Tiumor Nod Metastaz
0 Tis NO MO

IA T1 NO MO

IB T2 NO MO
A T3 NO MO
1B T1-3 N1 MO
I T4 Herhangi bir N Ml
v Herhangi bir T Herhangi bir N MI1

Tis; karsinoma insitu, T1; histolojik olarak safra timor, T2; safra yolu duvarini asan tiimor, T3;
karaciger, safra kesesi, pankras ve/veya portal (sag veya sol) veya hepatik arterin (ve/veya) tek tarafli
dalin1 tutan timor, T4; ana portal ven veya onun bilateral olarak dallarini, ana hepatik arter, veya
kolon, mide, abdominal duvar gibi diger bitisik yapilardan herhangi birini tutan tiimér, NO; bolgesel
lenf nodlarina metastaz yok, N1; bolgesel lenf nodlarina metastaz, M0; uzak metastaz yok, M1; uzak
metastaz var.

2.1.15. Tedavi

Kolanjiokarsinomda bireysellestirilmis tedavi gerekmesine ragmen hastaligin
lokalize ve operabl ya da ilerlemis ve inoperabl olup olmamasina gore tedavi
secenegi degisir. Gergek operabilite degerlendirmesi siklikla sadece eksplorasyon

esnasinda belirlenebilir (6).
2.1.15.1. Cerrahi Tedavi

Ortalama 5 yillik yasam beklentisi %5-10’dur. Cerrahi tedavi sadece kiir
olasilig1 saglar. Distal kolanjiokarsinomlar en yliksek operabilite oranlarina sahipken
proksimal, Ozellikle perihiler timorler en diisiikk operabilite oranlarina sahiptir.
Biiyiik bir seride operabilite oranlar1 distal, intrahepatik ve perihiler lezyonlar i¢in
sirayla %91, %60 ve %56 bulunmustur. Potansiyel olarak kiiratif rezeksiyonlarda
bile tlimorsiiz sinirlar proksimal tiimorlerin sadece %20-40, distal tiimorlerin
%350’sinde elde edilir. Kiiratif cerrahi i¢in hastanin ayrintili preoperatif
degerlendirmesi ¢ok Onemlidir. Cilinkii hastalarin 6nemli bir kisminda rutin
preoperatif radyolojik degerlendirmelerde kolaylikla saptanamayan peritoneal ve lenf

nodu metastazlar1 mevcuttur. EUS, intraoperatif USG, laparoskopi, laparoskopik
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USG ve intraduktal USG gibi tetkikler faydali olabilir. Hepatobiliyer ve pankreatik
malignensileri degerlendiren bir ¢alismada laparoskopi ile hastalarin %30°da

bilinmeyen metastazlarin varlig1 gosterilmistir (13, 62, 63, 64, 65)
Safra Kanah Kanserlerinin Radyolojik inoperabilite Kriterleri (63)
1. Sekonder dalciklara kadar iki tarafli hepatik safra kanal tutulumu
2. Iki tarafli hepatik arter tutulumu
3. Bifiirkasyona kadar ana portal ven tutulumu
4. Kars taraf portal venin tutulumu ile birlikte bir hepatik lobun atrofisi

5. Karsi taraf sekonder hepatik kanal tutulumu ile birlikte bir hepatik lobun

atrofisi

6. Uzak metastaz
2.1.15.1.1. Intrahepatik Kolanjiokarsinom Cerrahi Tedavisi

Intrahepatik KK’da da en etkili tedavi cerrahi rezeksiyondur. Genellikle tan
kondugunda biiyiik boyutlara eristiginden genis hepatik rezeksiyon gerektirir.
Cerrahi yaklasimda yine temel amag tiimor negatif sinir elde etmektir. Bu yiizden
selektif ipsilateral portal ven embolizasyonunun cerrahi prosediire eklenmesi
onerilmektedir. Portal ven embolizasyonunun daha agresif hepatik rezeksiyon ve
daha fazla kiiratif tedaviye imkan sagladigi bazi raporlarda ileri siiriilmektedir

(45,66).
2.1.15.1.2. Perihiler Kolanjiokarsinom Cerrahi Tedavisi

Porta hepatis proksimalindeki anatomik bdlge iizerinde yerlesen tiimorlerin
cerrahisi giictiir, buna ragmen prognozun ana belirleyicisi tiimdriin histolojik
evresidir (67). Sadece safra kanal rezeksiyonu, hepatik kanal bileskesi ve kaudat lob
dallarinin erken tutulumundan dolay1 yiiksek lokal rekiirrens oranlarma yol acar.
Modifiye edilmis hepatik rezeksiyonunun eklenmesi rezektabilite oranlarini

tyilestirir.
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Tip 1 ve 2 lezyonlar icin ekstrahepatik safra kanallarinin ve 5-10 mm safra
kanal marjini ile safra kesesi en-blok rezeksiyonu ve Roux-en-Y

hepatikojejunostomili rejyonel lenfadenektomi prosediirii uygulanir.

Tip 3 tiimorler i¢in yukardaki igsleme ek olarak hepatik lobektomi yapilir. Tip
2 ve 3 lezyonlar siklikla kaudat lob kanallarini tuttugundan cerrahlarin ¢ogu rutin

kaudat lob rezeksiyonu tavsiye eder.

Tip 3 ve 4 lezyonlarda deneyimli merkezlerde hepatektomi ve portal ven
rezeksiyonu gibi agresif yontemler rutin uygulanmaktadir. Se¢ilmis hastalarda 5

yillik survi oranlar1 %20-50 arasindadir (6).
2.1.15.1.3. Distal Kolanjiokarsinom Cerrahi Tedavisi

Distal lezyonlar genellikle pankreatikoduodenektomi ( Whipple prosediirii) ile
tedavi edilir. Pilor koruyucu operasyon tercih edilir ve hastalarin c¢ogunda
uygulanabilir. 5 yillik survi oranlart ortalama %15-25’tir, fakat se¢ilmis hastalarda
(nod-negatif hastalik icin komplet rezeksiyon alan hastalar) %355 kadar yiiksek
olabilir. Ana portal ven ya da ana hepatik arter invazyonunun radyografik kanitinin
olmasi durumu tartigmalidir. Perihiler tiimorler tist hepatoduodenal ligament i¢inde
seyrederek karaciger ve major vaskiiler yapilara uzanabilirler. Bu yiizden operasyon

oncesi degerlendirilmeleri zordur (68,69,70).
2.1.15.2. Preoperatif Biliyer Dekompresyon

Obstruktif sarilikla bagvuran hastalarda preoperatif safra drenajinin
laparotomiden 6nce gerekli olup olmadig: tartismalidir. Klinik ¢alismalarda sonuglar
degiskendir. Genellikle stentlemeden kag¢inilir. Ciinkii cerrahlarin ¢ogu intraoperatif
olarak stent varligini, proksimal tiimor varligini belirlemede bir engel olarak goriir.
Ote yandan kolestaz, karaciger disfonksiyonu ve biliyer siroz, biliyer tikamikligin
uzamastyla hizla gelisir. Karaciger disfonksiyonu derecesi cerrahi sonrasi mortalite
ve morbiditeyi artiran temel faktordiir. Serum bilirubin diizeyi 10 mg/dl’den yiiksek
olanlarda preoperatif safra drenajinin yapilmasi, serum bilirubini 3 mg/dl’nin altina
geriledikten sonra operasyon girisiminde bulunulmasi tavsiye edilmektedir. Ancak

direkt olarak cerrahi 6nerenler de vardir (6).
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Biliyer stentleme malign biliyer darligt olan hastalarda sariligin
diizeltilmesinin etkili bir yoludur, fakat sag kalim {izerinde anlamli etkisi yoktur.
Stent sayis1 ve stent tipi tlimdriin anatomik yerlesimine gore ve beklenen sag kalim
stiresine gore bireysellestirilmelidir. Stent yerlestirilirken endoskopik veya perkutan
yol kullanilabilir. Hem plastik hemde metalik stentler KK’l1 hastalarda basari ile
kullanilmistir. Metalik ve plastik stentlerin kullanimini karsilastiran bir¢ok ¢alisma
yapilmistir (71,72). Plastik stentler daha kiigiik capa sahiptirler ve kolaylikla
tikanabilirler. Bu nedenle yaklasik 3 ayda bir degistirilmeleri gerekir. Oysa metalik
stentler daha genis ¢apa sahiptirler ve daha uzun siireli biliyer drenaj saglarlar.
Hastanin yasam beklentisi 6 aydan daha fazla ise metalik stent daha uygun bir
secimdir. Ciinkii bu hastalarda metalik stent daha az siire hastanede kalma ve daha
diisiik maliyet saglamaktadir. Metalik stentler tikandiklarinda liimeni igerisinden yeni

metalik yada plastik stent takilmasina olanak saglarlar (45,49).
2.1.15.3. Preoperatif Portal Ven Embolizasyonu

Karaciger volimii %25’den az olan hastalarda rezeksiyondan 6nce lober

hipertrofiye neden olmak i¢in portal ven embolizasyonu dnerilmektedir (6).
2.1.15.4. Kemoterapi

Safra yolu kanserlerinde lokal rekiirrens ve metastaz sik gozlenir. Ayni
zamanda tani aninda hastalarin {igte ikisi cerrahi i¢in uygun degildir. Bu hastalarda
kemoterapi hastaligi kontrol altina almakta kullanilmistir (73). Ancak KK’h
hastalarda kemoterapinin sag kalim siiresi ve yasamin kalitesi lizerinde anlamli bir
etkiye sahip oldugu gosterilememistir. En sik kullanilan kemoterapi ajanlarindan biri
5-Fluorouracil’dir (5-FU). Calismalarin ¢ogunda 5-FU tek olarak ve kombinasyon
tedavisi olarak kullanilmistir. 5-FU tek kemoterapotik ajan olarak kullanildiginda
parsiyel cevap oran1 %10-20 arasinda degismektedir. Kombinasyon kemoterapisine

parsiyel cevap orani ise %20-40 arasindadir (49,63,73).
2.1.15.5. Adjuvan Tedavi

Cerrahi rezeksiyon sonrasi adjuvan tedavinin faydasi tartigmalidir. Komplet

rezeksiyondan sonra adjuvan radyoterapi ya da kemoradyoterapi kullanimi
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onerilmemektedir. Kontrollii c¢alismalarin eksikligine ragmen cerrahi sonrasi
mikroskobik pozitif rezeksiyon smirli hastalarda eksternal radyasyon tedavisi
onerilmektedir. Rezeksiyon sonras1 makroskopik hastaligi olanlar i¢cin konvansiyonel

doz ekternal radyasyon tedavisi ve 5-fluorourasil i¢ceren kemoradyoterapi onerilir (6).
2.1.15.6. Radyoterapi

Komplet cerrahi rezeksiyonu takiben lokal rekurrens siktir. Bir¢ok calismaci
postoperatif radyasyonu tavsiye etmektedir (63). KK’li hastalarda eksternal
radyasyon, intraoperatif radyoterapi, internal radyoterapi, radyoimmiinoterapi ve
yiiklenmis partikiil radyasyonu igeren bir dizi metot kullanilabilir. Radyoterapinin
sag kalim siiresi iizerine etkisi gosterilememistir. Ancak lokal hastaligin kontrolii
tizerinde etkiye sahip oldugu diisiiniilmektedir. Radyoterapi biliyer dekompresyona
ve agrimin hafifletilmesine katkida bulunabilir. Radyasyon ve kemoterapi
kombinasyonunun tek tedavi rejimlerinden daha {istiin oldugu diisiiniilse de bu

durum agik olarak ortaya konmamistir (49,63,74).
2.1.15.7. Fotodinamik Terapi

Inoperabl kolanjiokarsinomlu hastalar icin 6nemli bir palyasyon segenegidir.
Fotodinamik tedavi lokal olarak ilerlemis inoperabl ya da rekiirren hastalig1 olanlar
i¢in stent yerine tavsiye edilmektedir (6). Serum bilurubininde anlamli azalmalar ve
performans skorunda diizelmeler goriilmiistiir. Ancak halen deneyseldir ve islem
oldukca pahalidir. Fotodinamik tedavinin faydasiin tespiti i¢in daha genis ve

kontrollii calismalara ihtiyag¢ vardir (63,75,76).
2.1.15.8. Ortotropik Karaciger Transplantasyonu

Kolanjiokarsinom tedavisinde standart bir tedavi yaklagimi olarak
diistinlilmemektedir. Sadece klinik aragtirma protokollerinin bir pargasi olarak erken
evre hastalikli secilmis hastalarda diisiiniilebilir (6). KK’l1 secilmis hasta gruplarinda
Karaciger (Kc) transplantasyonunun sonuclarinin diger kronik Kc hastaligi igin
uygulanan transplantasyon sonuglar1 ile benzer oldugu ileri siiriilmiistiir. Bununla
birlikte halen bazi arastirmacilar KK tedavisinde Kc transplantasyon endikasyonunu

sadece arastirma protokoliiniin pargasi olarak tanimlamiglardir (45,63,77).
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2.2. Endoskopik Ultrasonografi

Endoskopik ultrason veya endosonografi (EUS) her gegen giin 6nemi artan
bir endoskopik yontemdir. EUS’nin temel ¢ikis noktast transabdominal
ultrasonografinin yetersiz kaldigir durumlarda taniya ulasabilmektir (78). EUS, biliyer
obstriiksiyon, siipheli koledokolitiazis, etiyolojisi aciklanamayan biliyer darliklar,
idiopatik pankreatit, agiklanamayan sag iist kadran agris1 ve biliyer sistemdeki

kitlelerin degerlendirilmesinde kullanilmaktadir (79).
2.2.1. Endosonografide Temel Prensipler

Gastrointestinal kanal ultrasonik dalgalar i¢cin miitkemmel bir pencere gorevi
goriir. Ultrasonografide frekans ile penetrasyon derinligi arasinda ters orant1 vardir.
EUS’da organlara yakinligi nedeniyle derin penetrasyona gerek olmadigindan,
yiiksek frekanslt (5-20 mhz) dalgalar kullanilarak yiiksek rezoliisyonlu goriintiiler
elde edilir. Insan kulagmin duyabildigi ses frekans arahig 15-20000 Hz (1 Hz =1
siklus/sn) arasindadir. infrasound 20 Hz ve altinda yer alirken, ultrasound 1-30 mhz
arasinda yer alir. Ses dalgalarinin hiz1 iginden gectigi dokunun yogunlugu ve elastik
ozelliklerine gore degisir. Hava, yumusak doku veya kemik dokusunda farkli hizda
seyreder. Ultrason prob cihazi ultrason dalgalarini tiretmek ic¢in dizayn edilmistir.
Prob piezoseramikten imal edilmistir. Bu madde elektrik impulslarini ses dalgasina,
ses dalgalarini elektrik impulslarina doniistiiriir. Probun goénderdigi ultrasonik
dalgalar dokulara ulagtiginda yansima ile proba donerler ve goriintiiler olusur (78-
80).

2.2.2. Endosonografi Tiirleri

Goriintiilemede lineer ve radyal ekoendoskoplar kullamilmaktadir (79).
Genellikle yandan goriislii endoskopi ile konveks ultrason probu birlestirilerek lineer
EUS olusturulur ki bu 6zellikle hepatopankretobiliyer sistemde [IAB icin ideal olan
cihazdir. Onden gériislii olup etrafina balon yerlestirilmis olan radyal ultrason prob
ise gastrik lezyonlarin ve duvar katmanlari ile iliskisinin degerlendirilmesinde yarar

saglar. Radyal EUS 270 derece tarama yapabilir (80). Radyal ekoendoskop ile
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incelemeye baslandiginda oryantasyon daha kolay saglanmakta ve dopler yardimiyle

inceleme daha etkin ve kolay olmaktadir (79).
2.2.3. Teknik

Gastrointestinal sistem duvarlarin1 incelemek icin yapilan endoskopik
prosediirler i¢cinde biliyer sistemin degerlendirilmesi en zor olanidir. Endoskopist
bulbus ve duodenum II. segment i¢inde manevralar yaparak goriintii saglamaktadir.
Bunun i¢in endoskopistin hem intestinal yapiy1 hemde bu bdlgenin anatomisini iyi

bilmesi ve deneyimli olmasi gerekir (79).

2.2.4. EUS Endikasyonlar:

EUS endikasyonlar1 zamanla artmakta giin gectikce yeni kullanim alanlar
ortaya ¢ikmaktadir.

1) Gastrik, rektal ve 6zofagial kanserlerin evrelemesinde,

2) Gastrointestinal duvar ya da komsu yapilarin anormal yapilarinin

degerlendirilmesinde,
3) Kalinlagmis gastrik foldlarin degerlendirilmesinde,

4) Pankreatik kanserlerin evrelendirilmesinde ve doku biyopsisi ile tani

konulmasinda,

5) Pankreas hastaliklarinin irdelenmesinde (stipheli kitleler, kistler vb),

6) Safra kanal taglarinin teshisinde ERKP’ye alternatif olarak,

7) Pankreas kanserine bagli agriy1 6nlemek icin ¢olyak blokaj,

8) Psodokistlerin EUS ile drenaj,

9) EUS yardimiyle mediastinal lenf diiglimlerinden biyopsi alinmasi
sOylenebilir (81).

2.2.5. Kolanjiokarsinoma ve EUS

EUS KK’nin tam1 ve evrelemesi i¢in son zamanlarda en ¢ok kullanilan

goriintiileme yontemlerinden biridir (82). EUS esliginde 1IAB ile LAP 6rneklemesi
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yapilmasi evrelemede biiyiik rol oynar. Fir¢a sitolojisi negatif olan Klatskin tiimorlii
vakalarda EUS ile %89 oraninda KK tanis1 konmustur (83). KK siiphesi olan
vakalarda yapilan prospektif bir ¢alismada EUS un duyarliligi %79, 6zgilligi %62
bulunmustur (84). 9 calismay1 iceren bir metaanalizde ise EUS’un duyarliligi %78
Ozgulligli %84 bulunmustur (85). Literatiirde EUS ile KK’nin goriinlim paternini
ortaya koyan calisma yoktur. Mohamadnejad ve arkadaslar1 tarafindan yapilan
calismada 81 KK’l1 olgunun 76 (%94) sinda kitle tespit edilmistir. Tespit edilen
kitlelerin 73 tanesi (%96) hipoekoik ve 3 tanesi ise (%4) heterojen eko paterninde
bulunmustur (4).

2.2.6. EUS ile Evreleme

Safra yollariin endosonografik evrelemesinde TNM siniflamas: kullanilir.
Qilian ve arkadaslar1 (86) ekstrahepatik safra kanali timorii olan 18 hastayi
preoperatif olarak degerlendirmigler bunun sonucunda T smiflamasi ile genel
dogruluk %72 ve N siniflamasi ile dogruluk %61 bulunmustur. Mukai ve arkadaslari
ana safra kanali timorii olan 16 hastayr T ve N evrelemesine gore degerlendirmis
daha sonra bu hastalarin tiimii operasyona alinmistir. Malign hastaligin yayilimi (T

evreleme) EUS ile %81, lenf nodiilii evrelemesi %81 olarak bulunmustur (87).

Tio ve arkadaslar1 proksimal safra kanali kanserlerini EUS ile evrelemisler ve
EUS ile timoriin T evresini %86 dogrulukla, N evresini %64 dogrulukla tespit
etmiglerdir (88). Lenf nodu tan1 dogrulugu EUS rehberliginde igne biyopsisi ile %91
e ¢cikmustir (89).

Safra kanali rezektabilitesinin degerlendirilmesinde portal vendz invazyon
anahtar faktordiir. Prospektif bir calismada EUS USG, BT ve Anjiografi ile portal
ven invazyonunun tespiti agisindan karsilastirilmistir. Bu vakalarin hepsi cerrahi
olarak rezeke edilmis olup degerlendirme sonucunda dogruluk oranlar1 EUS da %93,
USG de %74, BT de %84 ve anjiografide %89 bulunmustur (18).

Bu calismalar sonucunda EUS’nin kolanjiokarsinoma da duyarliligni ve
ozgilligii bildirilmis olmasina ragmen endosonografik olarak belirgin tanisal
kriterler ortaya konamamustir. Bu c¢alismada KK tanisim1 almis olan vakalarin
endosonografik goriintiileri degerlendirilerek KK i¢in endosonografik bulgulari

ortaya koymay1 amagladik.
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3. MATERYAL ve METOT

Calismamiz Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi (SDUTF)
Gastroenteroloji Bilim Dali'nda Ocak 2008 - Ocak 2011 tarihleri arasinda
gergeklestirilmistir.

3.1. Materyal
3.1.1. Hasta Grubu Ozellikleri

Endosonografi tinitesinde Ocak 2008 - Ocak 2011 tarihleri arasinda EUS
uygulanan 1524 hasta arasindan Kolanjikarsinoma tanis1 konmus 35 hasta ¢alismaya

dahil edilmistir.
3.1.1.1. Cahsmaya Dahil Olma Olciitleri

EUS ile Kolanjikarsinoma tanist konmus hastalarin dosya bilgileri
retrospektif olarak degerlendirilerek BT sonuglari, EUS rapor ve goriintiileri, ERKP
rapor ve goriintiileri ile varsa EUS-IIAB, operasyon notlar1 ve postoperatif patoloji
raporlar1 degerlendirilmistir. EUS tanilar1 ERKP, EUS-1IAB, cerrahi ve klinik takiple

desteklenerek KK konan hastalar calismaya alinmastir.
3.1.2. Endoskopik Ultrasonografi

Tiim hastalara SDUTF Gastroenteroloji Bilim Dali  Endosonografi
Unitesi’nde EUS uygulanmistir. Hastalara islem dncesinde girisimsel islemle ilgili
ayrintilt bilgi veren “bilgilendirme formlar1” okutularak islemi kabul ettiklerine dair
“onay formlar’” alinmistir. Tiim hastalarimiza islem sirasinda midazolam ile bilingli
sedasyon ve kardiyorespiratuar monitorizasyon uygulanmistir. Tiim endosonografik
incelemeler tek endoskopist (Y.S.) tarafindan radial video ekoendoskop (EG-3670
URK, Pentax Europe, Hamburg, Germany) ve lineer video ekoendoskop (EG-3830
UT, Pentax Europe, Hamburg, Germany) ile Hitachi EUB 6500 ultrasound prosesor
(Hitachi Co. Ltd., Tokyo, Japan) kullanilarak gerceklestirilmistir. islem 6ncesinde

hastalar islemden dislanma kriterleri agisindan degerlendirilmistir. (Tablo 3).
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Tablo 3. islemden dislanma kriterleri
e Semptomatik konjestif kalp yetmezligi
e Kontrol edilemeyen angina
e Son 6 ayda gecirilmis myokardial infarkt

e (aligmaya dahil edilmeden 6 ay Once gecirilmis serebrovaskiiler
olay

e Calisma kompliansii etkileyebilecek potansiyel problem veya
tibbi kontrendikasyonun bulunmasi.

3.1.2.1. Endoskopik Ultrasonografi Esliginde Ince igne Aspirasyon
Biyopsisi

Endoskopik Ultrasonografi esliginde ince igne aspirasyon biyopsisi (EUS-
[IAB) uygulamasi ©Oncesinde hastalara islemle ilgili ayrmtili bilgi veren
“bilgilendirme formlar1” okutularak islemi kabul ettiklerine dair “onay formlar1”
almmustir. Tiim hastalarimiza islem sirasinda midazolam ile bilingli sedasyon ve
kardiyorespiratuar monitorizasyon uygulanmistir. Tiim EUS-IIAB islemleri tek
endoskopist (Y.S.) tarafindan lineer video ekoendoskop (EG-3830 UT, Pentax
Europe, Hamburg, Germany) ve Hitachi EUB 6500 ultrasound prosesor ile (Hitachi
Co. Ltd., Tokyo, Japan) ile gerceklestirilmistir. Islemlerde 19G (Sonotip II,
Mediglob, Achenmiihle, Germany) ve 22G (Sonotip II, Mediglob, Achenmiihle,
Germany) igneler kullanilmistir. Islem 6ncesinde hastalar girisimsel islem sirasinda
risk teskil edebilecek ilag kullanim 6ykiileri agisindan degerlendirilmistir. (Tablo 4).
Tablo 4. EUS-1IAB islemi 6ncesi degerlendirilen parametreler

e Aspirin ve aspirin benzeri ilaglar kullanimi1 (en az 7 giin 6nce kesilmis
olmasi)

e Clopidogrel bisiilfat ve benzeri bilesiklerin kullanimi (en az 5 giin
once kesilmis olmasi)

e Warfarin benzeri bilesiklerin kullanimi (en az 3 giin 6nce kesilmis
olmast)

e Kanama yatkinlig1 yapacak herhangi baska bir ilag kullanilmamasi
konusunda gerekli uyarilar yapilmakta ve islemden 8 saat Oncesine
kadar katt gida alimi, 4 saat Oncesine kadar da sivi alimi
durdurulmaktadir.

3.1.3. Endoskopik Retrograd Kolanjiopankreatikografi

ERKP islemi duodenoskop (ED-450XTS5, Fujinon, Tokyo, Japan) kullanilarak

floroskopi esliginde gergeklestirilmistir. Hastalara islemle ilgili ayrintili bilgi veren
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“bilgilendirme formlar1” okutularak islemi kabul ettiklerine dair “onay formlar1”
alinmistir. Tiim hastalarimiza islem oncesi proflaksi amaciyla seftriakson 1 gr, islem
sirasinda barsak kasilmalarini azaltmak amaciyla hiyosin N-metil bromiir, bilingli
sedasyon i¢in midazolam ve kardiyorespiratuar monitorizasyon uygulanmistir. ERKP
islemi Oncesi endosonografik islem Oncesi uygulanan diglanma kriterleri ve risk

teskil edebilecek ilag kullanim Oykiileri agisindan hastalar degerlendirilmistir.
3.2. Metod
3.2.1. Endosonografik inceleme

EUS incelemesi sirasinda lezyonun biliyer sistemdeki lokalizasyonu, tiimdriin
goriiniimii ve ekojenitesi ile ¢evre dokulara yayilimi ve eslik eden LAP bulunup
bulunmadig1 ayr1 ayr incelenerek kaydedildi. Ana safra kanalinin intrapankreatik
kesimindeki tiimdrler distal KK, digerleri ise proksimal KK olarak degerlendirildi.
Distal KK, pankreas adenokarsinomundan ayirt etmek icin cerrahi ve EUS-IIAB
sonucu olmayan olgularda ERKP, EUS ve BT goriintiileri kullanildi.

Bu durumda ise asagidaki kriterleri tasiyan malignensiler distal KK olarak

kabul edildi:

1) EUS ile sadece safra kanali ile sinirli oldugu goriilen, pankreas kanalinin

normal oldugu tiimoral yapi,

2) Kolanjiogram ile koledokta sinirli malign yapi ve normal bir

pankreatikogram (eger varsa)
3) Sitolojik inceleme de kolanjiokarsinoma tanist konmus olmasi (4).
3.2.1.1. Kolanjiokarsinom icin EUS ile Preoperatif Inoperabilite
Kriterleri

1) Metastaz:

a) Sonografik veya histopatolojik goriinimlii metastaz ile karacigerde

metastatik nodiillerin goriilmesi,

b) Assit mevcudiyeti.
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2) Lenfadenopati: Sonografik veya sitopatolojik malign goériiniimlii bolgesel

olmayan lenf nodlarinin varligi.

3) Vaskiiler invazyon: Tiimériin ana portal ven veya portal ven dallarini
veya hepatik arter tutulumu gdstermesi olarak kabul edildi (4).

3.2.1.2. Kolanjiokarsinom icin EUS ile Vaskiiler Tutulum Kriterleri

Asagidakilerden herhangi birinin varligi vaskiiler tutulum olarak kabul
edildi:

1) Tumor ile vaskiiler yapi arasindaki 5 mm’ lik “interface echo” kaybi

(yapisiklik),

2) Diizensiz timor - damar arayiiz,

3) “Tumor in the vesse “ bulgusu,

4) Damarin tamamen tutulmus olmasi ve Doppler ile akim alinamamasi,

5) Timor bolgesinde kollateral akim varligi (82).
3.2.2. Kolanjiokarsinoma i¢in BT ile Preoperatif Inoperabilite Kriterleri

1) Metastaz:
a) Metastatik karaciger nodiillerinin varlig
b) Assit varligi

2) Lenfadenopati: Malign goriiniimlii bolgesel olmayan lenf nodlarinin

varlig1.

3) Vaskiiler invazyon: Yeniden yapilandirilamayacak kadar ana veya
bilateral portal ven tutulumu ile yeniden yapilandirilamayacak kadar hepatik arter

tutulumu (4).
3.2.3. Kolanjiokarsinom icin Genel inoperabilite Kriterleri

Asagidakilerden birinin varlig1 inoperabilite i¢in kriter kabul edildi:

1) Timoriin laparoskopi veya laparotomi sirasinda inoperabl olarak tespit

edilmesi,
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2) Ameliyatsiz tedavi ile takip edildiginde; dzellikle IIAB ile dogrulanmis
malign bélgesel olmayan lenf nodlarinin varhig (Orn: aortakaval veya
colyak), malign assit varligi, peritonitis karsinomatoza ve uzak

metastazlarin olmasi (7).
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4. BULGULAR

Kolanjiokarsinom tanis1t konmus 35 olgunun 12’si (%34) kadin, 23’1 (%66)
erkek idi. Ortalama yas 68,8 (43-85) olarak bulundu. Bu olgularin 15 tanesi ( %42.8)
distal KK iken 20 tanesi (%57.2) proksimal KK idi.

4.1. Bilgisayarh Tomografi Bulgularn

Endosonografik tetkik 6ncesi 13 olgunun BT goriintiilemesi mevcut degildi.
BT tetkiki ile bagvuran 22 olgudan 10’unda (%45.4) kitle tespit edilmisti. Bu 10
olgunun 5 tanesinde distal hipodens kitle lezyonu, 5 tanesinde ise proksimal
hipodens kitle lezyonu tariflenmisti. Bu olgularin EUS goriintiilemelerinde de ayni
lokalizasyonda kitle tespit edildi. Kitle goriilmeyen 2 olguda vaskiiler invazyon
mevcuttu. Proksimal koledokta hipodens kitle goriilen bir vakada periportal patolojik
LAP tespit edilmisti. Distal koledokta hipodens kitle lezyonu goriilen 2 olgu ile kitle
rastlanmayan 2 olguda karaciger metastazlari mevcuttu. BT de kitle rastlanmayan 3
olguda ERKP de distal KK, 9 olguda ise proksimal KK tanisi konmustu. Distalde
kitle tespit edilen olgularda IHSY ve EHSY genis iken proksimalde kitle tespit edilen
olgularda IHSY’da genisleme dikkati ¢ekmekteydi. BT de kitle saptanmayan 12
olguda EUS’da 9 olguda proksimal, 3 olguda ise distalde kitle tespit edildi.

4.2. ERKP Bulgulan

ERKP islemi sonucunda 16 olgumuz proksimal KK (resim 6) 11 olgumuz ise
distal KK (resim 8) tanisim1 almistir. 2 olgumuz ERKP islemine alinamamis, 5
olgumuzda ise koledok kaniilize edilememistir. ERKP yapilan 27 hastadan 26
tanesinde ERKP islemi ile EUS tanilar1 arasinda tiimoér lokalizasyonu agisindan
farklilik saptanmadi. Bir olgumuzda EUS’ta distal koledokta kitle imaj1 ve koledokta
difiiz kalinlagsma tespit edilmis iken ERKP isleminde ise bu olgumuzda koledokta
genigleme ve daralmalarla seyreden bir goriintii elde edilmis ve sklerozan kolanjit
zemininde gelismis bir diffiiz KK olarak kabul edilmistir. Proksimal KK hastalarda
ERKP islemi ile 10 olgumuza klatskin tiimori tanis1 konmustu. Klatskin tiimorlerinin

3 tanesi tip I, 4 tanesi tip II, 2 tanesi tip III b ve bir tanesi tip III a idi.
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4.3. EUS Bulgulan

EUS’da tespit edilen lezyonlarin 33 tanesi (%95) hipoekoik (resim 1), 2
tanesi izoekoik eko paterninde idi. Izoekoik eko paternine sahip 2 olgumuz smirlart

belirgin ve diizenli kitle gériinlimiindeydi (resim 2).

15 olguda kitle sinirlar1 belirgin ve diizenli iken (resim 3), 20 olguda diizensiz
ve siirlar belirsiz kitleler goriilmiistiir (resim 4). Sinirlar1 belirgin ve diizenli 15
olgunun tamaminda kitle net olarak goriintiillenmistir. Diizenli sinirlt bu kitlelerin 4
tanesi (%26.6) ltimeni dolduran polipoid yapida, 7 tanesi (% 46.6) koledok sinirini
asmamis fusiform duvar kalinlagmasi seklinde, 2 tanesi (%13.3) kistik gortiniimlii ve
2 tanesinde (%13.3) ise hem koledok duvar kalinlasmasi hem de liimeni dolduran
kitle mevcuttu. Diger 20 olgunun tamaminda ise liimen agikliginin net
secilememesine neden olan kitle mevcuttu. Tiim olgularimizda ana pankreas kanali
normaldi. Tiim olgular degerlendirildiginde; 14 olgumuzda (%40) patolojik LAP (10
olguda periportal LAP, 4 olgumuzda ¢olyak LAP), 5 olguda (%14.2) organ tutulumu
(3 olgumuzda duodenal invazyon, 2 olgumuzda pankreas invazyonu) ve 4 olgumuzda
assit tespit ettik. 11 olguda (%31.4) vaskiiler tutulum mevcuttu (5 olgumuzda portal
ven adezyonu ve 6 olgumuzda da portal ven invazyonu mevcuttu). 9 olgumuzda

biliyer plastik stent goriildii.
Bu bulgularin degerlendirilmesi sonucunda;

1. Diizensiz smurli, hipoekoik, safra yollar1 ile iligkisi dogrudan

gosterilemeyen,

2. Diizenli simirl hipoekoik, safra kanallariyle iligkisi gosterilebilen, liimene
polipoid ¢ikint1 yapan veya ana safra kanalinda diffiiz, fusiform kalinlagsma seklinde

2 patern tespit edilmistir.
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Hipaekoik

Kitle

Resim 1. Sinirlar1 diizensiz ve nisbeten belirsiz hipoekoik kitle

b T
L%

| S\N _

Resim 2. Izoekoik, belirgin sinirli, net olarak gozlenen distal KK. Tiimér koledok smirini

asmamis, limene polipoid ¢ikintilar yapmis ve ana pankreas kanali normal. TM: tiimor
(kitle)
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Koledok

" C M (kitle)

Koledok

-

No.468/501

Resim 3. Safra yollarinda genislemeye yol agmus simirlart belirgin hipoekoik kitle. TM:
timor (kitle)

Resim 4. Diizensiz sinirli hipoekoik kitle. TM: tiimor (kitle)
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-

Resim 5. Proksimal KK’I1 olgunun kolanjiogram goriintiisii. Koledok liimeninin proksimalde
kesintiye ugradig1 géziikkmekte (oklar).

= N

koledok
—

TM(Kitle)

Koledok

o 4

Resim 6. Aynmi olgunun EUS goriiniimii. TM: tiimor (kitle). Radyal EUS ile koledok
proksimalindeki sinirlar belirgin kitle (oklar).
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Resim 7. Distal KK’li olgunun kolanjiogram goriintiisii. Koledok liimeninin distalde
kesintiye ugradig1 goziikmekte (oklar).

PViportal ¥
'}

Resim 8. Aynmi olgunun EUS goriiniimii. TM: tiimor (kitle). Radyal EUS ile koledok
distalinde kitle (oklar)



Tablo S. Olgularin EUS, BT ve ERKP &zellikleri

41

Olgu

Kitlenin

Kitlenin

EUS

BT

No EUS Tam ekojenitesi Smirlar inop inop ERKP Tam
1 | DistalKK |  Hipockoik Belirsiz, Distal KK
diizensiz
2 Distal KK [zoekoik Belirgin Distal KK
3 | DistalKK |  Hipoekoik Belirsiz, +) Distal KK
diizensiz
4 Prollzs;(mal Hipoekoik Belirgin ) Basarisiz
Proksimal . . Belirsiz,
5 KK Hipoekoik diizensin @) Basarisiz
6 Prollzs;(mal Hipoekoik Belirgin &) ) Proksimal KK
7 Distal KK Hipoekoik B.?hrSl.Z’ Distal KK
diizensiz
8 Distal KK Hipoekoik B"ehr51.Z, 6 Distal KK
diizensiz
Proksimal . . Belirsiz,
9 KK Hipoekoik diizensiz ) Uygulanamadi
10 | DistalKK |  Hipoekoik Belirsiz, *) Distal KK
diizensiz
11 | Distal KK Hipoekoik Belirsiz, Distal KK
diizensiz
Proksimal . . o Klatskin Tm
12 KK Hipoekoik Belirgin (BSTIIIb)
Proksimal . . Belirsiz, Klatskin Tm
13 KK Hipockoik diizensiz (BSTIIIa)
14 Prollzs;(mal Izoekoik Belirgin Proksimal KK
Proksimal . . Belirsiz, Klatskin Tm
15 KK Hipockoik diizensiz (BST2)
Proksimal . . Belirsiz, .
16 KK Hipoekoik diizensiz ) (@) Proksimal KK
17 Prollzs;(mal Hipoekoik Belirgin Proksimal KK
Proksimal . . . Klatskin Tm
18 KK Hipoekoik Belirgin (BSTIIIb)
19 Distal KK Hipoekoik Belirgin &) Difiiz KK
Proksimal . . o Klatskin Tm
20 KK Hipoekoik Belirgin ) (BST2)
Proksimal . . Belirsiz, Klatskin Tm
21 KK Hipockoik diizensiz (BST2)
22 Distal KK Hipoekoik B"ehrsg, Distal KK
diizensiz
23 Distal KK Hipoekoik Belirgin 6 Distal KK
24 Prollzs;(mal Hipoekoik Belirgin () Proksimal KK
Proksimal . . Belirsiz, Klatskin Tm
25 KK Hipockoik diizensiz ) (BST1)
Proksimal . . Belirsiz, Klatskin Tm
26 KK Hipockoik diizensiz ) (BST1)
Proksimal . . . Klatskin Tm
27 KK Hipoekoik Belirsiz ) (BST2)
28 Proksimal Hipoekoik Belirgin Proksimal KK

KK
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29 | DistalKK |  Hipockoik ?."hr“?’ ) *) Distal KK
iizensiz
30 Distal KK Hipoekoik Belirgin ) (G Distal KK
31 Distal KK Hipoekoik B“ehrsq, &) Basarisiz
diizensiz
Proksimal . . Belirsiz,
32 KK Hipoekoik diizensiy Basarisiz
Proksimal . . Belirsiz, Klatskin Tm
33 KK Hipockoik diizensiz (BST1)
34 Distal KK Hipoekoik Belirgin Basarisiz
35 Distal KK Hipoekoik Belirgin &) Uygulanamadi

KK; kolanjiokarsinom, Tm; tiimor, BST; Bismuth siniflamast tipi
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5. TARTISMA

Kolanjiokarsinom safra yollarindan kaynaklanan, malign ve karacigerin diger
primer timorii olan hepatoselliiler karsinoma oranla nisbeten daha seyrek goriilen bir
tiimordiir. KK’lar anatomik lokalizasyonlarina gére intrahepatik (IHKK) ve
ekstrahepatik (EHKK) olarak kategorize edilirler. Bu iki grup arasinda klinik,
patolojik ve epidemiyolojik farkliliklar mevcuttur (90). Bu hastalik; tanisinin
genellikle ileri evrelerde konmasi, radyolojik olarak goriintiilenmesinin giic olmasi
ve cerrahi dig1 etkili bir tedavisinin olmamasi nedeniyle mortalitesi yiiksektir (91).
Bir ¢ok hasta tan1 konuldugunda inoperabl olup performans durumlarinda hizli disiis
ve kanser kaseksisi nedeniyle 12 ay i¢inde kaybedilirler. Kc yetersizligi ve safra
kanal tikanikliklarina ikincil tekrarlayici sepsis de yiiksek mortaliteye katkida
bulunmaktadir (92).

Glinlimiizde goriintiileme yontemleri oldukca gelismis olmakla birlikte KK,
goriintiileme yontemleriyle tan1 konulmasi zor bir hastaliktir. Genellikle hastalarda,
ilk olarak abdominal USG’de safra kanallarinda tas dis1 obstriiksiyon bulgularinin
olmas ile diisiiniiliir. USG ile proksimal lezyonlarda sadece IHSY’da genisleme
vardir, distal lezyonlarda ise hem IHSY’da hem de EHSY” da genisleme goriilebilir
(93).

EHKK BT’de farkli goriiniim paternleri olan fokal duvar kalinlasmasi
seklinde goriilmektedir (94). Yapilan ¢aligmalarda modern kontrastli multidedektor
BT (MDBT) ile EHKK tanisinin %78.6-%92.3 oraninda dogrulukla konuldugu
gosterilmistir.  Bununla birlikte birgcok vakada c¢ok kiiclik olduklar1 igin
gorlintiilenemezler  (25,26,94). Ayrica BT’nin  tiimoriin  rezektabilitesini
degerlendirmede duyarliligt %60 dan daha azdir (23). Retrospektif olarak
degerlendirdigimiz 35 olgunun 22 tanesinde EUS oOncesi BT goriintiilemesi
mevcuttu. BT goriintiilemesi olan olgularimizin tiimiinde konvansiyonel kontrastli
BT kullanilmisti. Calismamizda BT tetkiki ile bagvuran 22 olgudan 10’unda (%45.4)
kitle tespit edilmistir. BT de goriilen kitleler hipodens lezyon olarak tariflenmistir.
Bu 10 olgunun 5 tanesinde koledok distalinde, 5 tanesinde ise koledok proksimalinde
kitle mevcuttur. Bu olgularin  endosonografik incelemesinde de ayni

lokalizasyonlarda kitle tespit edilmistir.
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Ancak 6nemli olan 12 tanesinde kitle saptanamamasidir. Bu olgularda ERKP
ve EUS ile KK varlig1 gosterilmistir. Trifazik helikal BT hiler KK’l1 olgularin %90-
%100’Uni tespit etmektedir (25,95). Son yillarda bildirilen bu yiiksek duyarlilik ve
Ozgilliik oranlar ile karsilastirildiginda, ¢alismamizdaki olgularda gordiigiimiiz BT
ile tan1 duyarliligi oldukca diisiik kalmaktadir. Nedeni, muhtemelen kullanilan BT
teknigi ile ilgilidir. Olgularimizin BT’lerinin tek merkezde prospektif c¢alisma
kapsaminda ¢ekilmemesi, merkezimizin tersiyer bir merkez olmasi nedeniyle tiim
olgularin dis merkezlerde alinmis BT ile klinigimize gelmeleri de BT duyarliliginin

diisiikliiglinlin nedenleri olabilir.

BT KK’da vaskiiler invazyon ve lenf nodu tutulumunu degerlendirmede de
kullanilmaktadir. Bununla ilgili olarak yapilmig 55 hastay1r iceren bir hiler KK
serisinde, BT nin portal ven invazyonu, arteriyel invazyon ve lenf nodu tutulumunu
dogru belirleme orani, sirastyle %86, %93 ve %84 olarak bulunmustur (96). Baska
bir ¢alismada 4-kanalli multidedektor BT ile hepatik arter invazyonu %100 duyarlilik
ve %90 ozgiilliik ile portal ven invazyonu ise %92.3 duyarlilik ve %90.2 6zgiilliik ile
gosterilebilmistir (27).

ERKP safra yollari1 detayli olarak incelememize olanak verir. ERKP KK
tanisin1 koymada kullanilan ana yontemlerden biridir. Safra kanalindaki tiimoral
darlik kolaylikla tespit edilebilir. Ancak bu tetkik sonrasi komplikasyon gelisimi
gozardi edilmemelidir (1). ERKP’de asimetrik irregiiler darlik malignensi lehinedir
(2). Yapilan ¢alismalarda KK tanisinda kolanjiografinin sensitivitesi %75-85,
spesifitesi %70-75, dogruluk orani ise %95 olarak bulunmustur (32,41). ERKP islemi
sonucunda 11 olgumuz distal KK, 16 olgu ise proksimal KK tanisini almistir. Tiim
olgularda endosonografi ile elde ettigimiz goriintiilerle ERKP ile belirledigimiz kitle
lokalizasyonlar1 ayn1 idi. ERKP ile BT de kitle rastlanmayan 3 olguda distal KK, 9
olguda ise proksimal KK tanis1t konulmustur. ERKP sirasinda koledoktan firca ile
sitolojik inceleme yapmak miimkiindiir. Ancak yapilan caligmalarda bu yodntemin

tanisal degerinin ¢ok diistik oldugu (%9-24) gosterilmistir.

EUS, endoskopa yerlestirilen yiiksek frekansli ultrason problari ile
goriintiilemenin saglandig1 bir cihazdir. Endosonografinin avantaji, organ ve dokulari

dogrudan duodenum ve mideden cok yakin olarak, yiiksek frekansli problarla
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goriintiilemeyi saglamasidir. Giincel bir ¢alismada KK tanisinda EUS un sensitivitesi
%78, spesifitesi ise %84 bulunmustur (85). Ayrica EUS esliginde uygulanan 1IAB ile
tan1 dogrulugu artmistir. Eloubeidi ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir ¢alismada
siipheli KK’da IIAB yapilmis ve islemin duyarlilhig: (%86), 6zgiilliigii (%100), PPD
(%100), NPD (%57) ve tant dogrulugu (%88) bulunmustur (97).

De witt ve arkadaslarinin yaptig1 ¢calismada proksimal biliyer striktiiri olan
24 hastanin endosonografik degerlendirmesinde 24 hastanin 23 sinde (%96) kitle
bulunmustur. Tespit edilen bu kitlelerin 19 tanesi hipoekoik ve 4 taneside heterojen
eko yapisinda goriilmiistiir. Bu kitlelerin 18 tanesi diizensiz sinirli, 5 tanesi ise
belirgin ve diizenli siirlara sahip olarak tespit edilmistir (99). Bizim ¢alismamizda
kolanjiokarsinom tanisint almig 35 olgununl5 tanesi (%42.8) distal KK iken 20
tanesi (%57.2) proksimal KK idi. 35 olgunun tamaminda (%100) kitle tespit edildi.
Bu kitlelerin 33 tanesi (%95) hipoekoik, 2 tanesi izoekoik eko paterninde idi.

Mohamadnejad ve arkadaslarinin KK vakalarimi  preoperatif olarak
degerlendirdikleri bir calismada 81 hastanin 76’sinda (%94) kitle tespit edilmistir.
Kitle tespit edilen 76 hastanin 73’iinde (%96) kitle hipoekoik 3 tanesinde ise (% 4)
heterojen eko paterninde goriilmiistiir. Bu olgularin 52 tanesinde siirlar diizensiz
(%68) 24 tanesinde (%32) ise diizgiin sinirh kitle tespit edilmistir. EUS ile 51 distal
KK larmn tiimii tespit edilebilmis iken 30 proksimal KK’un 25’1 (%83) tespit
edilebilmistir (4).

Bizim olgularimizin 15’inde kitle sinirlar1 belirgin ve diizenli iken, 20 olguda
diizensiz ve smirlar belirsiz kitleler goriilmiistiir. Smirlar belirgin ve diizenli 15
olgunun tamaminda kitle net ortaya konarken diger olgularda net ortaya
konamamistir. Diizenli sinirli bu kitlelerin 4 tanesi (%26.6) koledok liimenini
dolduran polipoid yapida kitle igerirken, 7 tanesi (% 46.3) koledok sinirin1 asmamis
fusiform duvar kalinlagsmasi seklinde, 2 tanesi (% 13.3) kistik goriinlimlii ve 2
tanesinde (%13.3) ise hem koledok duvar kalinlagsmasi hem de liimeni dolduran kitle
mevcuttu. Diger 20 olgunun tamaminda ise liimen acikliginin net secilememesine

neden olan, kitle mevcuttu. Tiim olgularimizda ana pankreas kanali normaldi.

Endosonografik olarak KK goriintiilemesinde 2 temel kitle goriinimi

mevcuttu. Toplam 35 olgunun 20 tanesini (% 57,2) sinirlar1 net ortaya konamayan ve
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koledok liimeni icinde polipoid irregiiler kitle ile seyreden hipoekoik lezyonlar
olusturmaktaydi. Bu goriintii gerek distal gerekse proksimal KK’li olgularimizda
mevcuttu. Liimen agiklig1 net olarak segilemiyordu ve sinirlar1 belirsizdi. 15 distal
KK olgumuzun 9 tanesi (%60) bu lezyon seklinde iken 20 proksimal KK olgunun 11

tanesi de (%55) bu goriintii paternine sahipti.

Olgularimizdaki ikinci goriintii paterninde ise sinirlar1 belirgin ve etraf
dokudan net ayirt edilebilen hipoekoik bir kitle goriiniimii mevcuttu. Bu gruptaki
olgularimizin ¢ogunda, koledok duvarinda kalinlagsma oval, fusiform ya da diffiiz
sekilde olabilmekteydi. Ortaya konan kitlenin sinirlart net olarak ¢izilebilmekte idi.
Bu goriintii paterni toplamda 13 olguda (% 37.1) gozlenmisti (distal KK
olgularimizdan 5 tanesinde (%33.3), proksimal KK’lu olgularimizdan 8 tanesinde (%
40). Sinirlart belirgin ve net olarak ortaya konabilen proksimal ve distal KK’lu birer
olguda ekojenite izoekoik olarak gozlendi. Bu olgularin ikisinde de liimeni dolduran
kitle mevcuttu. Sinirlar1 net olarak segilse de belirgin koledok duvar kalinlagmasi

goriilmedi.

Olgularimizdan 26 tanesine endosonografik islem ERKP den once
yapilmistir. Bu da ERKP iglemi sonrasi ortaya ¢ikabilecek goriintiilleme
problemlerinin onlenmesi ve kitlenin net smirlarinin ortaya konabilmesi ig¢in
onemlidir (4). Mohamadnejad ve arkadaglarinin yaptig1 calismada EUS uygulanan 74
hastanin 64’iinde (%86) 6nceden biliyer stent mevcuttu. Biliyer stent olan hastalarda
yapilan incelemenin sensitivitesi %70 iken, stent olmayan hastalarda yapilan islem

sensitivitesi %90 bulunmustur (4).

EUS ile KK’l1 35 vakanin 17’si (% 49) (8 distal KK, 9 proksimal KK)
inoperabl olarak tespit edildi. BT ile 7 (% 31) olgumuz inoperabl olarak kabul
edilmistir. Bu olgularin 5 tanesi EUS’da da inoperabl idi. EUS ile operabl olarak
kabul ettigimiz 2 olguda BT’ de inoperabl olarak degerlendirildi. BT de bu olgularda
karaciger metastazlar1 goriildii. EUS ile bu metastazlar tespit edilmemistir. EUS ile
karaciger sol lobunu degerlendirmemize ragmen sag lobu degerlendirememekteyiz.
Bu BT’nin zaten bilinen uzak organ metastazlarini degerlendirmede EUS’a

istiinliigiiniin bir gostergesi olarak kabul edilmistir.
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Calismamizda KK tanist konmus vakalarimizda yapmis oldugumuz
retrospektif degerlendirme ile 2 ana endosonografik kitle imaji1 belirledik. Bu
degerlendirme ile tanisinin konmasi ¢ok zor olan bir kanser tiirliniin endosonografik
olarak tanimmmasii kolaylastiracak kriter ya da EUS paternlerini ortaya koymay1
amagladik. Olgularin bu goriintii paternleriyle degerlendirilerek KK tanisina

ulagmanin nisbeten daha kolay olabilecegini diisiinmekteyiz.

Calismamiz da bazi sinirhiliklar mevcuttu. Bunlarin baginda olgularimizin
cerrahiye verilme oranlarinin azlig1 gelmektedir. Operabl olarak degerlendirdigimiz
16 vakanin sadece 2 tanesi hastanemizde opere olmustur. Ulasabildigimiz olgularin
bir kisminin operasyon ig¢in yeterli deneyimde merkez bulamadiklarini yada
cerrahlarin bu vakalara girisimde bulunmak istemediklerini gordiik. Ailesi ile
goriisebildigimiz olgularimizin ¢ogunun 6 ila 12 aylik bir periyotta kaybedildigini
ogrendik.

Ikinci bir smirhligmzi  EUS-IIAB  degerlendirmelerimizde  yasadik.
Olgularrmizin bir kismina EUS esliginde [IAB yaptik. Ancak biyopsi sayimiz 6 hasta
ile sinirlt kaldi. Bu olgulardan 2 tanesinde Adeno kanser, 1 olguda malignite kuskulu
lezyon, 1 olguda malignite (-), 1 olguda nondiagnostik ve 1 olguda kronik aktif yangi
tanis1 ile karsilastik. Literatiire baktigimizda bu konuyle ilgili yapilmis genis
kapsamli ¢alismalarin bir kisminda EUS-IIAB ile hasta basi degerlendirmenin
faydal1 oldugunu (97,99) bir kisminda ise yararmin diisiik oldugunu (83,100) tespit
ettik.

Calismamizdaki bir zayif kissm da ERKP islemi sirasinda fir¢ca biyopsisi
kullanmamis olmamiz olabilir. Ancak KK siklikla desmoplastik yapida olup aselliiler
ornekleme riski ¢ok yiiksektir. En iyi kosullarda bile sadece %30 oraninda pozitif
sonu¢ gelmektedir (101). Yapilan bir c¢alismada firga sitoloji incelemesinin
sensitivitesi %9-24 oraninda bulunmustur (102). Firga sitoloji yontemi ile alinmis
orneklerin digital image analysis ve fluorescence in situ hybridization gibi yaygin

olmayan tekniklerle incelenmesi sonucu sensitivite % 60 lara ulagmistir (103).



48

6. SONUC

Yaptigimiz retrospektif calismada KK olgularimizin tiimiinde EUS ile lezyon
tespit edilmigstir. Elde edilen EUS bulgularinda temel olarak 2 farkli goriiniim paterni
izlenmistir. Baz1 olgularda hipoekoik, sinirlar1 diizensiz, net ortaya konamayan kitle
mevcut iken bazi olgularda hipoekoik, sinirlari belirgin ve ¢evre dokulardan net ayirt
edilebilen kitle mevcuttur. EUS ile KK tanisimi koydugumuz olgularda ERKP
bulgular1 ile tanmmz desteklenmistir. Olgularin  bu goriintii  paternleriyle
degerlendirilerek KK tanisina ulagmanin nisbeten daha kolay olabilecegini
diistinmekteyiz. BT ile olgularimizin yarisindan fazlasinda lezyon goriintiilenmemistir.
Ancak BT, EUS’un ortaya koyamadig1 organ metastazlarini gosterebilir. KK tanisi
icin  EUS, multidedektor helikal BT ve ERKP bulgularinin  beraber

degerlendirilmesinin tan1 dogrulugunu artiracagini diistiinmekteyiz
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OZET

Kolanjiokarsinomah Olgularda Endosonografi Bulgular:

Giris

Kolanjiokarsinoma (KK) safra yollar1 epitelinden koken alan, agresif bir
kanser tiiriidiir. Glinlimiizde yeni tanisal tekniklerin ortaya ¢ikmasina ragmen KK
tanisin1 koymak ve cerrahi Oncesi degerlendirmesini yapmak giigtiir. Tan1 ve
preoperatif degerlendirmede Transabdominal Ultrasonogafi (USG), Bilgisayarl
Tomografi (BT), Endoskopik Ultrasonografi (EUS), Magnetik Rezonans
Koloanjiopankreatikografi (MRKP) ve Endoskopik Retrograd Kolanjiopankreatikografi
(ERKP) en ¢ok tercih edilen yontemlerdir. EUS safra yollarin1 degerlendirmek i¢in en
uygunyontemlerden biridir.Ancak literatiirde KK’nin EUS bulgulart net olarak
tanimlanmamigtir. Calismamizin  amaci, KK tanisi konulan hastalarimizda
retrospektif olarak EUS goriintiilerinin degerlendirilerek BT ve ERKP goriintiileri ile
karsilastirilmast ve KK’nin endosonografik bulgularini ortaya koymaktir.

Materyal ve Metod

Calismamiza Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi (SDUTF)
Gastroenteroloji Bilim Dali Endosonografi {initesinde Ocak 2008 - Ocak 2011
tarihleri arasinda EUS uygulanan 1524 hasta arasindan KK tanist konmus 35 hasta
dahil edilmistir. Klinik ve laboratuvar sonuglari ile KK tanis1 konmus hastalarin BT,
EUS, ERKP goriintiileri ile varsa EUS IIAB, operasyon notlar1 ve postoperatif
patoloji raporlar1 degerlendirilmistir. Ana safra kanalinin intrapankreatik kesiminde
lokalize lezyonlar distal KK, bu kesimin proksimalindeki lezyonlar proksimal KK
olarak siniflandirilmustir.

Bulgular

Calismaya dahil edilen 35 olgunun 22 tanesinde BT goriintiilemesi mevcut
olup 10’unda (% 45.4) kitle tespit edilmisti. Bu 10 olgunun 5 tanesinde distal
hipodens kitle lezyonu, 5 tanesinde ise proksimal hipodens kitle lezyonu
tariflenmisti. Bu olgularin EUS goriintiilemelerinde de ayni lokalizasyonda kitle
tespit edildi. ERKP uygulanan 27 olgunun tiimiiniin ERKP ve EUS incelemesinde
tiimor lokalizasyonu acisindan farklilik saptanmadi. EUS’da tespit edilen lezyonlarin
33 tanesi (% 95) hipoekoik, 2 tanesi izoekoik eko paterninde idi. 15 olguda kitle
siirlar1 belirgin ve diizenli iken, 20 olguda smurlar1 diizensiz ve belirsiz kitleler
goriilmiistiir. Bu bulgular 1s181nda;

1. Diizensiz sinirh, hipoekoik, safra yollar1 ile iligkisi net olarak
gosterilemeyen,

2. Diizenli sinirli, hipoekoik, safra kanallartyle iligkisi gosterilebilen ve bazi
olgularda liimene polipoid ¢ikinti yapan veya ana safra kanalinda diffiiz, fusiform
kalinlagsma seklinde goriilen 2 patern tespit edilmistir.

Sonu¢

Yaptigimiz retrospektif calismada KK olgularimizin tiimiinde EUS ile lezyon
tespit edilirken, BT ile olgularimizin %55’inde lezyon goriintiilenememistir. ERKP
yapilan olgularda, tan1 ve tiimor lokalizasyonu agisindan bir olgu disinda EUS
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bulgular1 ile ERKP bulgular1i tam bir uyum gostermistir. EUS bulgulan
incelendiginde KK tanisi i¢in temel olarak 2 farkli goriiniim paterni elde edilmistir.
Sonug olarak, KK olgularinda 2 farkli EUS paterni olabilecegi gdzoniinde tutulmali
ve tanida BT, ERKP ve EUS birlikte kullanilmalidir.

Anahtar Kelimeler: Kolanjiokarsinoma, Endosonografi, Bilgisayarl
Tomografi, Endoskopik Retrograd Kolanjiopankreatikografi.
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SUMMARY

Endosonographic Features Of Patients With Cholangiocarcinoma

Introduction

Cholangiocarcinoma (CC) is an agrresive cancer arising from epithelium of
bile ducts. Despite recent developments in diagnostic methods, preoperative
diagnosis and evaluation of CC is difficult. Abdominal ultrasonography (USG),
computed tomography (CT), endoscopic ultrasonography (EUS), magnetic resonance
cholangiopancreatography (MRCP) and endoscopic retrograd cholangiopancreatography
(ERCP) are the most preferred methods for the diagnosis and preoperative evaluation
of CC. Although EUS is one of the most suitable methods to evaluate the biliary
tract, however, EUS features of CC have not been clearly described in the literature.
The aim of our study is to determine the EUS features of CC, and to compare the
EUS findings with the CT and ERCP findings in patients with CC.

Material and Method

Totally 1524 patients have undergone EUS examination during the period of
two years between January 2008 and January 2011 at the Division of
Gastroenterology of Suleyman Demirel University Faculty of Medicine. Among
these patients, thirty-five patients with CC included the study. CT, EUS, ERCP
images and if available results of EUS FNA, operation notes and postoperative
pathology reports of patients diagnosed as CC are evaluated. Lesions localized in the
intrapancreatic portion of common bile duct are classified as distal CC, whereas
lesions localized in the proximal part of common bile duct are classified as proximal
CC.

Results

CT images are available in 22 of 35 patients. A mass lesion was detected in
10 of the 22 patients (45,4%). Adistal mass lesion was demonstrated in 5 of these 10
patients, while CT revealed a proximal mass lesion in 5 patients. EUS showed a mass
lesion in the same part of bile tract of these patients. ERCP and EUS findings were
concordant in terms of localisation of tumor, in 27 patients in whom ERCP was
performed. EUS showed an hypoechoic mass lesion in 33 (95%) patients. and an
isoechoic mass lesion in the two patients. The margin and contour of the mass lesions
were regular and well-defined in the 15 patients, whereas were irregular and ill-
defined in the 20 patients. Taking into consideration these features, we described two
pattern of CC on the EUS;

1.An hypoechoic lesion with irregular and ill-defined border, of which
relation to bile ducts is not clearly demonstrated.

2.An hypoechoic lesion with regular and well-defined border, of which
relation to bile ducts is clearly demonstrated. In some cases, the mass lesion can be
seen as polypoid lesion in the lumen or as a diffuse and fusiform thickening of
common bile duct.
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Conclusion

In this retrospective study, EUS revealed a mass in all of the patients with
CC. However, the mass could not be demonstrated with CT in 55% of the cases.
EUS and ERCP findings were concordant in terms of diagnosis and localisation of
tumor, except for one patient. Two ultrasonographic pattern for the diagnosis of CC
were determined in EUS. In conclusion, it should be noted that, CC may be presented
with two distinct view on the EUS examination. CT, ERCP and EUS findings should
be considered together for the diagnosis of CC.

Key words: Cholangiocarcinoma, endosonography, computed tomography,
endoscopic retrograd cholangiopancreatography.
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