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1. GIRIS ve AMAC

Hepatoselliler kanser (HCC, diger adiyla malign hepatoma),
hepatositlerin malign trasformasyonu sonucu gelisir. HCC tim dinyada en
sik 5. kanser olup, kansere bagli olumlerin en sik 2. nedenidir (1).
Yetigkinlerde karacigerin en sik malign primer tumoradar. HBV ve HCV
Guneydogu Asya, Afrika, Orta Dodu ve bazi bati Ulkelerinde HCC’nin primer

nedeni iken, gelismis Ulkelerde kronik alkol kullanimi primer nedendir.

HCC tedavisinde tumor rezeksiyonu, karaciger transplantasyonu ve
lokal ablatif tedavi yontemleri mevcuttur. HCC’li hastalarin %70-80'i ileri
evrede tani almaktadir. Cerrahi sonrasi rezerv karacigerin yeterli olmamasi,
timorin 6énemli vaskuler yapilara komsulugu nedeniyle total rezeksiyonun
yapillamasi ya da multifokalite timoérin unrezektabl olarak kabul edilmesine

neden olmaktadir.

Karaciger transplantasyonu HCC’li hastalarda en iyi kuratif tedavi
yontemidir. Ancak organ bagis sayisinin azligi énemli kisitlayici faktorduar.
Dunyanin birgok merkezinde HCC’li hastalar karaciger nakil listesine
alinmaktadir. Hastalarin bir kismi karaciger nakil listesinde beklerken tumor
buylimeye devam etmekte ve nakil sanslarini yitirmektedir. Bu olasilik 6 aylik
bir sure icin %7 ile %11, 12 aylik sure icin yaklasik olarak %38 olarak
bildiriimektedir.

Bu nedenlerden dolayr HCC’li hastalarda lokal tedavi segenekleri

onem kazanmaktadir (2,3,4,5).

Lokal tedavi segenekleri arasinda perkitan etanol enjeksiyonu (PEE)

ve radyofrekans (RF) ablasyon yer almaktadir.

Perkitan etanol enjeksiyonu, HCC’nin lokal tedavisinde gectigimiz

yillarda tim dinyada en sik kullanilan yontemdi. (6).



Ablatif bir tedavi yontem olan RF ablasyon, erken evre HCC’lerde tim
dinyada en sik kullanilan yontem haline gelmektedir (7). RF ablasyon HCC'li
hastalarda minimal invaziv tedavi yontemidir. RF ablasyon tedavisinde
alternatif elektrik akimi (350-500 kHz) kullanilir. Tumoér dokusu igerisine
yerlestirilen elektrotlar araciligiyla dokuda isi artigi sonucu koagulasyon
nekrozu geligir. RFA genellikle hastalara lokal anestezi ve/veya sedasyon ile

goruntuleme esliginde (genellikle US) uygulanmaktadir.
Radyofrekans ablasyon (RFA) endikasyonlarini;

1. Rezeksiyon i¢in uygun olmayan kugiuk HCC,

2. 5 cm’den kiguk tek lezyon ya da Ugten az sayida 3 cm’den kiigtik multipl
lezyon,

3. Vaskiler ya da komsu organ invazyonu olmayan HCC,
4. Child Pugh skoru A ve B olan HCC
olarak siralamak mumkundur.

RFA’nin dezavantajlari; buylk damarlara yakin yerlesimli timorlerde
kan akimina bagh olarak isinin dagilmasi sonucu tumoéral dokuda kuratif
etkinin azalmasi, komsu organ hasarina neden olmasi ve buyuk timorlerde

nekroz oraninin azalmasi olarak siralanabilir (8).

US rehberliginde yapilan RF ablasyon goéreceli olarak daha guvenli,
hasta tarafindan daha fazla tolere edilebilir ve gergek zamanli olmasi

nedeniyle operator agisindan daha kolaydir.

Hastanin durumuna ve tUmorun lokalizasyonuna goére perkitan,

laparoskopik ve agik cerrahi sirasinda RF ablasyon yapilabilir (9).

Randomize kontrolli c¢alismalar gostermektedir ki tumoral dokunun

tedavisinde ve sagkalim surelerinde RFA, PEE’den daha iyidir (10).

Calismamizda HCC'li hastalarda RFA tedavisinin etkinligini

degerlendirmeyi amacladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. KARACIGERIN EMBRIiYOLOJisi

Hepatik primordial, intrauterin 3. haftada endodermal epitel g¢ikintisi
¢olyak divertikilin son kismi olan hepatik divertikll seklinde 20-25’inci
somitlerden olusur. Endodermal epitel c¢ikintisi hizli ¢ogalan hucre
bloklarindan meydana gelir. Hepatik hucre bloklari, septum transversumu
penetre ederken, hepatik divertikul ile 6n barsak arasindaki baglanti gittikce
incelmeye baslar, bu alandan sonrasinda safra kanali meydana gelir. Safra
kanalinin 6n bolimidnden gelisen tomurcuktan kanalis sistikus ve safra

kesesi meydana gelir (11).

Karaciger intrauterin hayatin 10. haftasinda toplam fetal agirhigin
yaklasik %10’unu olusturur. Karaciger intrauterin 12. haftada safra Uretmeye
baslar (11).

2.2. KARACIGERIN ANATOMISI
2.2.1. Anatomi

Karaciger insan vicudunun en buyuk solid organidir. Hem endokrin
hem de ekzokrin salgilari mevcuttur. Sag Ust kadran yerlesimli olup yaklasik
agirhgr 1500 grdir. Karaciger 500’ yakin metaboliti sentezleyip kan
dolasimina ya da safra yollarina salgilar. Bununla birlikte birgcok organik ve

inorganik bilesik icin depolama goérevi yapar.

Karacigerin primer kanlanmasi portal ven araciligiyla, sekonder
kanlamasi ise ¢élyak trunkusun dali olan hepatik arter ile olmaktadir. ince
barsak kapiller aginda oksijenin buyuk bir kismi tutuldugu igin portal ven

karacigere dusik basingli vendz kan tagimaktadir.



Hepatik arterin ise oksijen saturasyonu yuksektir. Her iki damardan
gelen kan kapiller yatakta karisarak santral ven ile inferior vena kavaya agcillir.

Internal Anatomy of Liver
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Sekil 2.1. Hepatik vaskuler yapilarin ve safra yollarinin sematik gizimi.

Karaciger area nuda (pars afixa) hari¢ Glisson kapsullu (tunika fibroza)
ile ortdluddr. Karacigerin diyafragmatik ve viseral olmak Uzere iki yizi

bulunmaktadir.

Diyafragmatik yuzl, superiorda diyafram aracihigl ile soldan saga
dogru sol akciger bazali, kalp ve perikard, sag akciger alt lobu, sag plevra ile
komsudur. Posterior ylizde ise diyafram ve alt kostalar ile komsudur. Area
nuda bdlgesinde sag adrenal bez ile komsudur. Viseral yuzde ise ¢lkan
kolonun parcasi olan hepatik fleksura, transvers kolonun 2/3’lik proksimal

bdlimu, mide, duodenum ve safra kesesi ile komsudur.

Karaciger round ve koronar ligament ile diyaframa tutunur. Glisson
kapsulinun iki yapragi 6n ve arkada anterior ve posterior koronar

ligamentleri olusturur. Bu iki yapi sagda ve solda trianguler ligamentleri, 6nde



falsiform ligamenti olusturur. Falsiform ligament karacigeri karin 6n duvarina
gucli bir sekilde baglamaktadir. Falsiform ligament icinde umbilikal ven

kalintisi olan round ligament bulunmaktadir.

Falsiform ve round ligament karacigeri anatomik olarak sag ve sol
loba ayirmaktadir (12-14).

2.2.2. Segmenter Anatomi

Anatomik sag lob, kaudat ve kuatrad lobu da icermektedir. Bu lobar
anatomi safra yollarinin ve portal-hepatik vaskiler yapilarin dagilimina
uymamaktadir. Cantlie 1898 yilinda fonksiyonel sag ve sol lob tanimi
yaparak, karacigeri safra kesesi yataginda inferior vena kavaya dogru ¢izilen

bir hat ile iki loba ayirmistir.

Karacigerin segmenter anatomisinin temelini iki major vaskuler sistem
olusturur. Bunlar hepatopedal sistem ( arterial ve portal vendz sistem), ve

karacigerin drenajl saglayan hepatik vendz sistemdir.

Modern segmental anatomi 1950’li yillarda ilk kez Couinaud,
Goldsmith ve Woodburne’'un c¢alismalari ile olugsmustur. Goldsmith ve
Woodburne’un sinflamasina goére karaciger ug loba ayrilir; sag lob, sol lob ve
kaudat lob. Orta hepatik ven karacigeri sag ve sol loba ayirir. Sag lob sag
hepatik venle anterior ve posterior segmentlere bolunur. Sol lob, sol hepatik
venle medial ve lateral segmentlere bolunur. Bu siniflamada sag anterior,
sag posterior, sol medial, sol lateral olmak Uzere dort segment mevcuttur.

Kaudat lob ise ayriimigtir.

Couinaud portal ve hepatik venlerin dallanmasini esas alarak
karacigeri segment ve subsegmentlere ayirmistir. Orta hepatik ven karacigeri
sol ve sag diye iki loba boler. Her biri sag ve sol hepatik venler ile medial ve
lateral sektorlere ayrilir. Sag lateral, sag medial, sol lateral, sol medial olmak

Uzere dort sektdor vardir. Her sektér sol ve sad ana portal dallar



dogrultusunda cizilen hayali yatay hat ile anterior ve posterior segmentlere
bélundr. Bdylece karacigerin bir transvers ve g vertikal dizlem tarafindan I,
[, IV(IVa-1Vb), V, VI, VII, ve VIl olarak siralanan sekiz subsegmenti ve bir

segmenti (segment |) tanimlanir.

) . ORTA HEPATIK VEN
SAG HEPATIK VEN SOL HEPATIK VEN

Sekil 2.2. Karacigerin segmenter anatomisi.

Kaudat lob (Spiegel lobu) karacigerin diger sektor ve segmentlerinden

badimsiz olarak kendi hepatik veni ile inferior vena kavaya dokular (15, 16).



Tablo 2.1. Karacigerin segmentleri (Couinaud siniflamasi)

I. segment. Kaudat lob (Spiegel lobu)

Il. segment Sol posterior segment

[ll. segment Sol anterolateral segment

IV. segment. Sol anteromedial segment

V. segment Sag anteroinferior segment
VI. segment Sag posteroinferior segment
VIl. segment Sag posterosuperior segment
VIIl. segment Sag anterosuperior segment

Resim 2.1. Aksiyel kesit kontrastli BT incelemesinde karacigerin Couinaud

siniflamasina gore segmentleri.

2.2.3. Safra Yollari Anatomisi

Hepatositlerin arasinda yer alan safra kanalikulleri terminal duktuollere
(Hering kanallarina) drene olur. Terminal duktuoller birleserek interlobuler
safra yollarini olusturur. interlobiiler safra yollari birleserek segmental safra
yollarini, bunlarin birlesmesi ile intrahepatik safra yollari ve son olarak sag ve

sol hepatik safra kanallari olusur. Sag ve sol hepatik kanallarin birlesmesi ile




duktus hepatikus olusur. Sistik kanal ile duktus hepatikusun birlesmesiyle

koledok olusur.

Koledok hepatoduodenal ligament icinde anterolateralde seyrederek
duodenum ikinci kitasinda, major papillaya acilir. Koledok pankreasin
posteiror mediali pankreatik kanal ile anastomozlagsmasiyla hepatopankreatik

ampulla (ampulla Vater) olusur (17, 18, 20).

2.2.4. Karacigerin Vaskiler Anatomisi
2.2.4.1. Hepatik Arter

Ana hepatik arter abdominal aortanin ilk visseral dali olan ¢dlyak
trunkustan koken alir. Ana hepatik arter pankreas bagi duzeyinde
gastroduodenal arter dalini verdikten sonra proper hepatik arter adini alarak
hepatoduodenal ligament iginde anteromedialde portal hilusa kadar ilerler.
Portal hilusta sag ve sol hepatik arter dallarina ayrilir. Safra kesesinin arteri

olan sistik arter sag hepatik arterin dalidir (21).

Hepatik arter karaciger kan akiminin %25’ini olugturur (21).

2.2.4.2. Portal Ven

Portal ven, ince barsaklarin timudndn, kolonun buyudk bir kisminin,
dalagin ve pankreasin vendz kanini karacigere tagiyan toplardamardir.
Karaciger kan akiminin %75’ini saglar. Pankreas basi dizeyinde stperior
mezenterik ven ve splenik venin birlesmesi ile olusur. inferior mezenterik
venin portal vene katilimi ¢ok sayida varyasyon gostermektedir. Portal ven
hepatoduodenal ligamentin iginde arkada yer alip portal hilusta birgok

varyasyon ile dallara ayrilir (22).



2.2.4.3. Hepatik Ven

Sinuzoidlerin merkezinde yer alan santral ven, hepatik vendz sistemin
baslangicidir.Santral venlerin bilesmesiyle sublobuler venler, bunlarin
birlesmesiyle toplayici venler meydana gelir. Toplayici venler birleserek Ug¢
adet hepatik veni olusturur. Orta hepatik ven ile sol hepatik ven genelde
ortak bir trunkus ile, sag hepatik ven ise dogrudan inferior vena kavaya
dokular (22).

2.2.4.4. Lenfatik Drenaj

Protein ve hicre icerigi yiksek olan hepatik lenf sivisi, hepatositlerin
olusturdugu Remak plagi ile sinuzoidlerin arasinda kalan ve potansiyel bir
bosluk olan Disse araligina, sonrasinda portal traktusta yer alan lenfatiklere
drene olur. Karacigerin lenfatik drenaji esas olarak ¢olyak ve hepatik lenf
bezlerinedir. Periton ile kapli olmayan area nudanin lenfatik drenaji posterior

mediastinal lenf bezlerine dogrudur.

2.2.4.5. Néronal innervasyon

Karacigerin noronal innervasyonu, portal ven ve hepatik arter
cevresinde bulunan n.vagusun preganglionik parasempatik lifleri ve ¢dlyak

ganglionda bulunan sempatik lifler ile saglanmaktadir.

2.3. KARACIGERIN TEMEL YAPISI

Hepatik arter, portal ven, lenfatikler, sinirler ve ana hepatik safra
kanali portal hilusta bulunur. Bu hiler yapilardan safra kanali, portal ven ve
hepatik arter karaciger parakiminde yan yana seyrederek bircok kez dallara

ayrilir. Portal ven ve hepatik arterin tasidigi kan karacigerin kapiller agi olan



sinuzoidlere dokulur. Sinuzoidlerdeki kan, toplayici sistemin baslangici olan

santral ven ile hepatik venlere ve inferior vena kavaya drene olur.

Karaciger lobull, merkezinde santral ven bulunan altigen sekilli, herbir
kosesinde portal ven,hepatik arter ve safra kanalini (hepatik Ugcli) iceren

birimdir. Her lobul bir ya da iki sira halinde dizilmis hepatositlerden olusur.

Asinus ise portal kanalin santralde oldugu kenarlarda santral venin yer
aldigi yapi olup karacigerin fonksiyonel birimidir. Asinls santralden perifere
dogru periportal-zon 1, orta-zon 2, periferik - zon 3 olarak Ug¢ bolime ayrilir
(19).

Santral ven

Portal ven

Hepatik
arter

Santral ven

Sekil 2.3. Karaciger asinlsli. Hepatik asinus altigendir (kirmizi gizgiler),

karaciger asinUsu eskenar dortgen seklindedir (kesik gizgiler)

10



2.4. HEPATOSELLULER KANSERIN EPIDEMiYOLOJiSi VE
ETYOPATOGENEZI

2.4.1. Tanim ve Epidemiyoloji
HCC hepatositlerin malign transformasyonu sonucu olusur.

Tdm dinyada kansere bagli 6limlerin 6nemli bir kismini HCC
olusturmaktadir. Tim dinyada yilda yaklasik HCC’ye bagli 600,000 6lim

bildirilmektedir. Kanser nedeniyle 6limlerde 2. sirada yer almaktadir.

Yeni vakalarin blytk kismini Asya ve Afrika ulkeleri olusturmakta,
gelismis Ulkelerde ise insidansi yildan yila ylukselmektedir. ABD’de son 30
yilda bildirilen vaka sayisi 3 kat artmig olup yillik 20,000 vakaya ulagmigtir.

insidansi yas, cinsiyet cografik dagilima gore degisiklik gdstermektedir.

Cografik dagilimdaki degisikligin en dnemli nedeni hepatit B ve hepatit
C endemisidir. Hepatit B virus (HBV) tasiyiciligi yuksek olan tlkelerde HCC
sikligi da artmistir.

Yilhk insidansi 15/100,000'den fazla olan bodlgeler yuksek siklikli
bolgeler olarak tanimlanmaktadir. Bu bdlgeler Sahraalti Afrika ulkeleri, Cin

Halk Cumhuriyeti, Tayvan ve Hong-Kong olarak siralanmaktadir.

Hepatit B enfeksiyonu tim dinyada HCC’nin en sik nedenidir (1, 23,
24).
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HCC insidansi
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Sekil 2.4. Global HCC insidansi (23).

Tarkiye’de HCC etyolojisinde sirasiyla HBV enfeksiyonu (%56),
hepatit C virus (HCV) enfeksiyonu (%23.2) ve Uglncu sirada alkolik

karaciger hastaligi yer almaktadir. (24)

Erkeklerde HCC kadinlara goére 2-4 kat daha fazla gorulmektedir.
Nedeni tam olarak bilinmese de, viral hepatit tagiyiciligi, cevresel toksinlere
maruziyet ve androjenlerin trofik etkilerine bagli olabilecegine dair gorusler
bildiriimektedir (26).

2.4.2. Risk Faktorleri ve Patogenez

Tum dinyadaki HCC vakalarinin yarisina hepatit B enfeksiyonu neden
olmaktadir. Kronik hepatit B enfeksiyonu hepatositlerde rejenerasyonu
indUklemekte sonug¢ olarak onkojenik mutasyonlarin birikimine neden
olmaktadir. Hepatit B DNA’sinin konak hicre DNA’sina entegrasyonu
onkogenlerin aktivasyonunu artirmakta ve HCC gelismektedir. Nonalkolik
yagh karaciger hastaligi metobolik sendromun pargasi olarak benign suregtir.
Ancak yag birikimi olusan hepotositlerde steatohepatitin gelismesiyle,

inflamatuar slrecler baslamakta, uzun dénemde HCC riski artmaktadir.
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Kronik HCV enfeksiyonuna sekonder gelisen fibrozis ve siroz HCC i¢in majoér
risk faktoradur (27).

Ayrica kronik aflatoksin maruziyeti sonrasi p53 tUmoér supressor

geninde mutasyon sonucu HCC gelismektedir.

Siroz zemininde gelisen displastik nodullerin buyuk bir kismi zamanla
malign transformasyona ugramaktadir. IGFllr (Insulin like Growth Factor-II
receptor), hiicre membran reseptori olup hicre o6limuanin (apoptozis)
aktivasyonunda ve anti-apoptotik sitokinlerin inaktivasyonunda 6nemli rolu
bilinmektedir. Siroz zemininde gelisen HCC hacrelerinde  IGFlIr

reseptdrlerinin bayuk kisminin kayboldugu kesfedilmistir.

DNA mismatch repair genlerindeki mutasyon da diger Onemli

faktordir.

Kronik inflamasyon hicre bdlinmesini hizlandirmakta, tekrarlayan

boéliunmelerin her birinde telomerde kisalmayla sonuglanmaktadir.

Kronik hepatit B enfeksiyonunda hepatositlerde oksidatif stres
faktorleri, HBV-DNA'sinin hepatosit DNA’sina entegre olarak karsinogenezi

indUklemesi, HBV’nin X proteninin aktivasyonu sonucu HCC gelismektedir.

HCV RNA virGsi oldugu igin hepatosit DNA’sina baglanamaz ancak

HCV RNA’sI hepatosit i¢cinde onkojenik protein Gretimini artirmaktadir (28).

2.4.3. Bulgular ve Semptomlar

Hastalarin buylk kisminin erken dénemde aktif yakinmasi yoktur.
Kompanse sirozlu hastalarin aniden dekompanse olmasi (asit, ensefalopati,
sarilik, veya varis kanamasi) HCC'nin olasi hepatik ve portal ven

invazyonunun gostergesi olabilir.
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Halsizlik, kilo kaybi, erken doyma hissi gibi semptomlar veya Ust

batinda ele gelen kitle gibi bulgulardan biri ya da birkagi eslik edebilir.

Daha az siklikta, tikayici tarzda sarihik (ana safra kanalina tGmor
invazyonu), diyare (hipoalbiminemiye sekonder), kemik adgrisi, dispne
(metastaz bulgusu), batin i¢ci kanama ya da ani hemoglobin dususu (tumor

rapturd), ates, paraneoplastik semptomlar gérulebilir.
Fizik muayenede splenomegali, asit, sarilik en sik bulgulardir.

Serum aminotransferazlar, alkalen fosfataz ve gammaglutamil
transpeptidaz dederleri gogunlukla bozuk olmakla beraber HCC igin spesifik
degildir (29, 30).

Ekstrahepatik metastaz genellikle 5 cm’den blyuk tumdrlerde
g6riulmekte olup en sik yayilim akcigerler, intraabdominal lenf nodlari, kemik,

beyin ve surrenal bezedir (31).

2.4.4.Tani

HCC’de tanisi igin patognomonik belirtilerin olmamasi nedeniyle

hastalarin birgcogu ge¢ tani almaktadir (5).

Vaskuler invazyon, kotu hepatik fonksiyonel skor, timor boyutunun

blyUk olmasi ve metastaz koétl prognostik faktérlerdendir.

Ayrica AASLD (American Association for the Study of Liver Diseases)
rehberine gore siroz ya da kronik hepatit gibi kronik karaciger parankim
hastaliyi olan hastalarda, serum AFP dlzeyinin ylkselmesi halinde HCC
gelisimi acgisindan ileri tetkik yapilmasi 6nerilmektedir. Tanida ilk basamak
inceleme olarak kontrastli bilgisayarli tomografi ve magnetik rezonans
géruntileme o6nerilmektedir. Bu incelemeler ile saptanan lezyonda

hipervaskularite, T2 hiperintensitesi, vaskuller invazyon bulgulari mevcut ise
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tani kesine yakin HCC'dir. EGer bu bulgular yok ise doku tanisi icin biyopsi

onerilmektedir.

Yine AASLD rehberine gbre kronik karaciger parankim hastali§i olan
hastalarda takip amacli yapilan incelemelerde saptanan lezyonun boyutuna

gore takip araligi degismektedir.

Takip amacl US’de, insidental olarak boyutlari 1 cm’nin altinda nodul
saptandi ise 3 ay araliklarla takip edilmeli, lezyon karakterinde degisiklik
veya lezyonda buyume olursa ileri tetkik onerilmektedir. Eger nodul boyutlari
1 cm’nin Ustinde ise dinamik kontrasth ¢cok dedektorll bilgisayarli tomografi
(CDBT) ya da manyetik rezonans goérunttleme yapilmasi énerilmektedir. Bu
incelemelerden herhangi birinde arteriyal fazda kontrast tutulumu gosterip
venodz ge¢ fazda kontrast yilkanmasi gosteren lezyon var ise HCC tanisi
konur. Bu belirtilen gérintileme bulgulari yok ise lezyona biyopsi yapiimasi

Onerilmektedir (5).

2.4.5.Serum Belirtegleri

HCC’de serum belirteci olarak sikhkla AFP kullaniimaktadir. Sirozlu
hastalarda serum AFP diuzeyinin ylikselmesi HCC igin anlamli olabilir. AFP
dizeyinin 500 ng/ml Uzerinde olmasi sirotik hastalarda kesine yakin HCC
tanisini koydurmaktadir. Ancak AFP dlizeyi dusuk olan hastalarda HCC
tanisi almaktadir. (32).

2.4.6. Evreleme

Yetigkinlerde HCC genellikle siroz zemininde gelisen malignite olmasi
nedeniyle tedavide hastanin klinik ve patolojik verilerle evrelendirilmesi

onemlidir.
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HCC icin birgok evreleme sistemi mevcuttur. 2010 yilinda 7. revizyonu
yapilan AJCC (American Joint Committee on Cancer) TNM evrelemesi
kullaniimaktadir (33).

Tablo 2.2. Karaciger timorlerinde TNM evreleme sistemi

Evre Tanim

Primer tiimor biiylikligi (T)

TX Primer tiimor degerlendirilemiyor
TO Primer timor yok

T1 <2 cm, tek, vaskiiler invazyon yok

T2 < 2 cm, tek, vaskiiler invazyon var ya da multpl tiimér tek lobda <2 cm vaskiiler
invazyon yok, ya da tek tiimor >2 cm vaskiiler invazyn yok

T3 > 2 cm, tek vaskiiler invazyon var, ya da multpl timor tek lobda <2 cm vaskiiler
invazyon var, ya da tek timor >2 cm vaskiiler invazyon var.

T4 birden ¢ok lobda tiimor, ya da portal ven ana veya hepatik ven dallarinda tiimor
invazyonu

Bélgesel lenf nodu (N)

NX Bolgesel lenf nodlari degerlendirilemiyor.
NO Lenf bezi metastazi yok

N1 Lenf bezi metastazi var

Uzak metastaz (M)

MX Uzak organ mesatazi bilinmiyor

MO0 Uzak organ metastazi yok

M1 Uzak organ metastazi var.

Evre
| TINOMO
I T2NOMO
Il TINIMO

T2N1MO

T3, herhangi N, MO
IVA T4, herhangi N, MO
IVB T4, herhangi N, M1
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TNM evreleme sisteminin dnemli 6zelligi tumorin cerrahi olarak total
¢lkartilmasinda ve hastanin sagkalim suresinde etkili olan T evresinin timor

boyutu ve vaskuler invazyonu igeriyor olmasidir (33).

Ayrica HCC icin klinik evreleme sistemleri arasinda Okuda sistemi
(ttmor boyutu, asit, serum albumin ve serum bilirubini), CLIP (Cancer of the
Liver Italian Program) sistemi (morfoloji, Child-Pugh skoru, serum AFP
dizeyi, portal ven trombozu varligi), BCLC (Barcelona Clinic Liver Cancer)
sistemi (performans durumu, timoér boyutu, karaciger fonksiyonlari)

mevcuttur (34).

2.4.7. Prognoz

Child-Turcotte-Pugh daha yaygin adiyla Child Pugh skoru kronik
karaciger hastaliklarinda oOzellikle sirozda prognozu degerlendirmek igin
kullanilan bir skorlama sistemidir. Child Pugh skoru baslangigta cerrahi sant
gerektiren hastalari belirlemede kullanilirken ginimuzde siroz hastalarinin
prognozunu ve karaciger nakli gereksinimlerini  belirlemek igin

kullaniimaktadir.

Skorlamada, karacigerin fonksiyonlarini gosteren 5 farkl klinik 6lgim
kullaniimakta olup 1 en hafif, 3 en agir olmak Uzere 1-3 arasinda

puanlanmaktadir.

Tablo 2.3. Child-Turcotte-Pugh siniflamasi

1lpuan. 2puan. 3puan.
Total bilirubin, ymol/l (mg/dI) <34 (<2) 34-50 (2-3)  >50 (>3)
Serum albumin, g/dI >3.5 2.8-3.5. <2.8
Asit Yok. Hafif. Siddetli PT INR (saniye) <1.7 1.71-2.30 >2.30
Hepatik ensefalopati Yok. Grade 1-2. Grade 3-4

17




Hastanin klinik durumuna goére aldigi puanlar toplanip hastalik A-C

arasi skorlardan birini alir.
A:5-6 (lyi kompanse hastalik)
B: 7-9 (Ciddi fonksiyonel bozukluk)

C: 10-15 (Dekompanse Siroz) (34).

2.5. HEPATOSELLULER KANSERLERDE TEDAVI

Karaciger tumorlerinde tedavi segeneklerini cerrahi ve cerrahi disi
olmak Uzere iki ana grup altinda toplamak mumkuanddr. Cerrahi tedavi
secenegi olarak subsegmentektomi, segmentektomi, bisegmentektomi ve
karaciger transplantasyonu yer almaktadir. Karaciger tranplantasyonu erken

evre kuguk HCC'li hastalarda en uygun tedavi yontemidir

Cerrahi digi tedavi segeneklerini ise lokal ablatif ydntemler,
embolizasyon/kemoembolizasyon olarak siniflandirabiliriz. Lokal ablatif
tedavi yontemleri ise radyofrekans ablasyon, perkitan etanol enjeksiyonu,
perkutan kriyoablasyon ve en yeni yontem olan mikrodalga koagulasyon yer

almaktadir.

Perkitan etanol enjeksiyonunun lokal ablatif etkinliginin RFA kiyasla
daha az olasi nedeniyle gunimuzde daha az siklikla kullaniimaktadir
(35,36,37).

Mikrodalga koagulasyon tedavisinin, RF ablasyona kiyasla daha
yuksek intratumoral sicaklik saglamasi, hizli olmasi, daha az agriya neden
olmasi gibi avantajlari mevcuttur. Ayrica RFA yapilan hastalarda timorin
buyuk damarlara yakin yerlesimli olmasi nedeniyle uygun sicakligin
saglanamadig! lezyonlarda mikrodalga kaogulasyon tedavisi daha Ustundur
(38, 39).
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2.6. RADYOFREKANS ABLASYON
2.6.1. Tarihge

Elektromagnetik spektrumun bir parcasi olan radyofrekans (RF)
dalgalari, 0 kHz ile 900 MHz arasinda degisen dusuk frekanslarda enerji

akimlaridir.

ilk kez 1891 yilinda Jacques-Arséne d'Arsonval canli dokulardan
gecgen radyofrekans dalgalarinin néromuskuler uyarilara neden olmaksizin,

doku sicakligini artirdigini tanimlamistir.

Radyofrekans dalga akimlar timor tedavisinde kullanimi 1900 yillarin

baslarina kadar uzanmaktadir.

Karaciger tumorlerinde radyofrekans ablasyon tedavi Rossi ve
arkadaslan tarafinda ilk kez 1993 yilinda kuguk HCC’lerin tedavisi igin
kullanildi (40, 41).

Tedavide kas ve sinirlerde herhangi uyariya neden olmayan, 200-
1200 kHz frekansta alternatif elektrik akimi kullanilmakta olup sadece lokal
Isi artisina neden olmaktadir. Hedef doku igine yerlestirilen yalitiimamis
elektrotlara dusuk voltajli, ylksek frekansli elektrik akiminin verilmesiyle

ablasyon olusturulur.

Modern RFA jeneratorleri 50-200 W ve 900 kHz altinda (300-500 kHz)
caligir.

2.6.2. Mekanizma

Alternatif akim uygulanan dokuda, doku iyon hareketleri artar,
dolayisiyla iyonlarin surtinmeleri artar, sonu¢ olarak doku isinir. Isinan

dokuda intrasellller su buharlagarak koagulasyon nekrozu olusur (42).

19



Dokuda meydana gelen koagulasyon nekrozu elektrodun boyutuna,

sekline ve pozisyonuna baglidir.

Hucrelerdeki termal etki-hasar hicre tipine goére degisiklik
gOstermektedir. Hicre sicakhdr hipertermiye (42-45° C) ulastiginda
kemoterapdtik ilaglara duyarhlik artar. Geri donusumsuz hicre hasari ortaya
clkarmak icin 46° C 60 dakika ya da 50-52 C° 4-6 dakika maruziyet
gereklidir. 60-100° C arasinda ise hucre icin proteinlerde denaturasyon,
hicre membran butunluginde bozulma, membranda yer alan lipitlerde erime

meydana gelir.

100-110° C sicaklikta ise hiicrede koagllasyon nekrozu olusur (43).

Hucrelerin daha yuksek sicaklilara uzun sdreli maruziyeti dokuda
kdomurlesmeye diger adiyla karbonizasyona neden olmaktadir. Komurlesme
doku direnci artirmakta, elektrik akiminin iletilmesini zorlastirmakta ve sonug

olarak hedef hacimdeki dokunun ablasyonunu engellemektedir (44, 45).

KOMURLESME/BUHARLASMA

l0o'c PROTEIM
GERI KOAGULASYONU IDEAL
DONUSUMSDZ EEL:KSL‘E“
&0°C HASAR
x
$ S0PCL e
=
O yse - - -
wn 45°C KEMOTERAPI-RADYOTERAPI DUYARLILIGINDA
1 ARTIS
42°C
o
40°C HEMOSTAZ

ISININ DOKUDAKI ETKILERI
Sekil 2.5.Sicakhgin Doku Etkileri

RFA sirasinda kaynama ve buharlagsma sonucu metan gazi ortaya

clkar. Meydana gelen gaz bulutu doku iletkenligini azaltarak Isinin
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yayllmasini engellemektedir. Bu baloncuklar yaklasik 1 saat i¢cinde rezorbe

olur.

Her elektrot ucunda belirli bir hacimde dokuda koagulasyon nekrozu
olusabilecegi icin ¢ok sayida monopolar ya da tek semsiye uclu elektrot

kullanmak gereklidir.
Bu nedenle birgok monopolar ve bipolar elektrot tasarlanmistir.

1-Monopolar elektrot gesitleri:

a. icten Sogutmali Elektrot

b. Cok igneli Genisleyebilir Elektrot

c. Perflizyon Elektrodu

d. Demet seklinde (cluster) elektrot
2-Bipolar elektrot
RFA etkinligini degistiren bazi faktorler
1- Doku bilegenleri ve doku heterojenitesi
2- Doku iyonisitesi

3- Akimin yuksek ve duguk enerjili pulslar halinde gonderiimesi (RF

etkinligi artar)

4- islem 6éncesi hedef dokunun isiya duyarli hale getirilmesi (hiicresel
hipoksiye neden olacak ajanlarin kullaniimasi ya da besleyici damar

oklizyonu),

2.6.3. Uygulama

RFA perkltan, laparoskopik ve agik cerrahi sirasinda uygulanabilir.
PerklUtan islemler sirasinda agr olacagindan hasta konforunun artiriimasi

icin sedasyon genellikle gereklidir.
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US kilavuzlugunda vyapilan RFA tedavisinde ekojenik hava

kabarciklari olusumu gozlenir.

Amac¢ tumoérin total ablasyonu oldugu i¢in 0,5 - 1 cm’lik saglam
karaciger dokusunda koagiilasyon nekrozu olusturmak gereklidir. islem
bittiginde olasi iyatrojenik tumor ekimini engellemek igin trakt boyunca 0,5 cm

araliklarla ablasyon islemi yapilmalidir (44, 45, 46).

RFA’nin en Onemli dezavantaji kanamay! kontrol edici etkisinin

olmamasidir.

RFA tedavisi HCC disinda, hepatik kolorektal metastazlar basta
olmak Uzere karacigerin diger primer ve sekonder malignitelerinde

kullaniimaktadir.

RFA kontrendikasyonlari; trombosit sayisinin 50.000/mm?3’ten az
olmasi, koagulapati, sepsis ve kolanjit gibi aktif enfeksiyonlar, hedef timorin
ana safra yoluna 1 cm’den daha yakin olmasi seklinde siralanabilir (47, 48,
49).

2.6.4. Teknik Basarinin Degerlendirilmesi

Teknik basarinin degerlendiriimesinde ve takiplerde US’nin vyeri
oldukca sinirhdir. Genellikle dinamik 3 faz kontrasth BT ve MRG’den biri
veya kombinasyonlari kullaniimaktadir. Doppler US’nin koagulasyon alanini

degerlendirmede yeri yoktur.

22



i Tedaviden 1 Ay Sonra 1Yil 3vil
Tedavi Hemen sonra Sonra Sonra
oncesi

Sekil 2.6. Basarili RF Ablasyon Zonu Semasi (META: Metastaz).

Basarili bir ablasyon, lezyonun sinirlarinin tamamini icermelidir. BT'de
RF ablasyon alani periferik ince rim seklinde kontrastlanan, santrali nekroza
sekonder hipodens lezyon seklinde izlenir. Rezidi olmasi durumunda ise
eksantrik, nodiler kontrastlanma saptanabilir. MRG’de RFA alani T2 agirlikli
goruntulerde hipointens sinyal 6zelliginde olup kontrast tutulumu olmaz.
BT’'de oldugu gibi MRG’de de periferik, duzgun konturlu, ince bir hat seklinde
kontrastlanma olur. MRG’de 6zellikle diftizyon agirlhikh goérintileme rezidl
tumor ile RFA alanini ayirmada onemli katki saglar. Nekroze alanda hucre
membran butunliglu bozulacagdi icin intraselliler su ekstraselliler alana
gecer. ADC (Apparent Diffusion Coefficient, goérinir difizyon katsayisi)
degerleri duger. Rezidu tumor dokusunda ise su molekullerinin hareketlerini

hidcre membrani sinirlayacagi igin difizyon kisitlanmasi saptanir.

Basarili bir ablasyon tedavisinin takip incelemelerinde, ablasyonu
alani giderek kugular (50,51,52).

2.5.2. Komplikasyonlar

RFA ve 1siya bagh komplikasyonlar:

1. Termal Etki: Diyafram, ince barsak ve kolon, safra kesesi, ana

safra kanalinda i1siya sekonder yaralanmalar olarak siralanir. ince
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barsak ve kolon yaralanmalari genellikle fatal seyreder. Safra
kesesi yaralanmalarinda kolesistit ve perforasyon siktir. Ana safra

kanali yaralanmalarinda kolanijit riski artmaktadir.

Postablasyon Sendromu: Grip benzeri halsizlik, yorgunluk,

kirginlik seklinde semptom verir.

Elektrot Girisine bagh komplikasyonlar:

1.

2.

3.

Hemoraji.
Enfeksiyon

Tumor ekimi

Organa spesifik komplikasyonlar:

1.

2.

7.

Apse

Vaskuler tromboz ve hepatik enfarkt

. Biliyer darlik
. Biloma
. Kolesistit

. AV fistul

Cilt yanigi

RFA komplikasyonlari, major ve mindr komplikasyonlar olarak ikiye

ayrilabilir. Major komplikasyonlar morbidite, kalici sekel ve mortalite ile

sonuglanan komplikasyonlardir. Major komplikasyonlar 6lum, hemoraji, apse,

timor ekimi, intestinal perforasyon, ana safra yolu hasari, safra kacagi ve

biloma, pnédmotoraks ve hemotoraksi kapsamaktadir.

Minor komplikasyonlar ise minimal tedavi gerektiren ya da hi¢ tedavi

gerektirmeyen, postablasyon sendromu, agri, ates, bulanti-kusma, hemorajik

olmayan perihepatik sivi gelisimini kapsar (52, 53, 54).
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3. MATERYAL VE METOD

Mart 2011 - Aralik 2015 tarihleri arasinda Gastroenteroloji, Onkolojik
Cerrahi ve Medikal Onkoloji birimlerinden; eslik eden komorbiditeleri,
lezyonlarin yayginligi, tutulum yeri, sayisi, rezidi parankimin yetersizligi
nedeniyle rezeksiyon yapilamayan, primer ve sekonder karaciger malignitesi
olan hastalar bolimimuze radyofrekans ablasyon tedavisi igin yonlendirildi.
Hastalardan 34’Unde primer, 3’Unde ise sekonder Kkaraciger tumoru
mevcuttur. Metastatik karaciger tumoru olan 3 hastanin 4 lezyonuna RFA
tedavisi uygulandi. Bu hastalarin birinde pankreas adenokanseri metastazi,
bir digerinde ise rektum kanseri metastazina ait karaciger lezyonlari
mevcuttu. Iki lezyonu olan hastada ise meme kanseri metastazi mevcuttu.
Metastatik karaciger lezyonu olan hastalarin sayilarinin az olmasi nedeniyle
istatistiksel degerlendirme igin uygun degildi. Calismamiza; 8'i (%23.5) kadin
ve 26's1 (%76.5) erkek, toplam 34 hepatosellller kanseri olan hasta dahil
edildi.

Kesitsel goruntileme yontemleri (iv kontrasth BT ve MRG) lezyon
sayisi ve yerini belirlemede temel radyolojik modalite olarak kullanildi.  TUm
hastalarin RFA tedavisi icin uygunlugu oOncelikle US ile degerlendirildi.
Lezyonlarin sayilari, anatomik lokalizasyonlari ve ulasilabilirligine gore islem

icin en uygun modalite ve girigsim trakti belirlendi.

RFA uygulanabilir olan tum hastalarin iglemden once tam kan sayimi
ve kanama parametreleri degerlendirildi. Trombosit sayisi 50.000/mm?ln
altinda ve INR 1.5’in Ustinde olan olgulara RFA tedavisi yapilmadi. Kumadin

ve aspirin kullanan hastalarin tedavileri islemden en az 3 gun once kesildi.

US ile gorilemeyen ya da US esliginde girisime uygun olmayan
lezyonlara BT esliginde RFA tedavisi yapildi. Tedaviye ragmen kontrol altina
alinamayan asiti olan ve portal ven trombozu olan hastalara tedavi

yapilmadi.
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Tablo 3.1. RFA tedavisi yapilmama kriterleri

1) Masif asit

2) Lezyonun lokalizasyonu nedeniyle gluvenli ve yeterli RFA i¢in uygun giris
yerinin olmamasi

3) RFA sonrasi rezidl karaciger dokusunun yeterli olmamasi

4) Lezyon boyutlarinin 5 cm’den buyUk olmasi

islem o©ncesi hastalardan ya da 1. derece yakinlarindan, islemin
yapiligi ve olasi riskleri hakkinda bilgi verilip aydinlatimig onam alindi.
Hastalarin hepsine islem sirasinda sedoanaljezi uygulandi. islem sirasinda

hastalarin nabiz sayisi ve oksijen saturasyonlari monitérize edildi.

Calismamizdaki batin iglemler perkutan olarak, Non-Vaskuler
Girisimsel Radyoloji Unitesi'nde, rutin cerrahi sterilizasyonu takiben,
lezyonun yerlesim yerine gore supin ya da supin oblik pozisyonda non-
vaskuler girisimsel igslemler konusunda deneyimli radyoloji uzmani esliginde

yapildi.

3.1. ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME

Arastirma verisi SPSS (Statistical Package For Social Sciences for Windows
v.15,0, SPSS Inc. Chicago, IL) aracihgiyla bilgisayar ortamina yuklenmis ve
degerlendirilmigtir. Tanimlayici istatistikler ortalama(z)standart sapma,
ortanca (minimum-maksimum), frekans dagihmi ve yluzde olarak
sunulmustur. Tanimlayici istatistiklerin yani sira kategorik degiskenlerin
degerlendirmesinde Pearson’un Ki-Kare Testi ve Fisherin KesinlikTesti
(Fisher's Exact Test) uygulanmistir. Istatistiksel anlamliik diizeyi p<0.05

olarak kabul edilmistir.
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3.2. TEKNIK

RFA iglemlerinin 24'G (%70.6) ultrason kilavuzlugunda (Toshiba
Xario™  iStyle™, 2010, JAPAN), 10'u (%29.4) bilgisayarli tomografi (GE,
LightSpeed Ultra 8 Slice, 2002, USA) kilavuzlugunda yapildi.

Tdm hastalarda, ablasyon islemi i¢in StarBurst® XL RFA (RITA
Medical Systems, Angiodynamics Inc) termal ablasyon elektrotlari ve RITA

model 1500X jenerator kullanildi.

StarBurst® XL RFA probu kullanilirken 14 G kalinhginda iginde 5i
aktif igne elektrot olmak tUzere toplamda 8 adet igne elektrot bulunan, 15 cm
uzunlugunda elektrot kullanildi. Trokarda bulunan piston sayesinde
elektrotlarin 1-5 cm arasinda, istenilen uzunlukta agilmasi saglanir. Her bir
aktif elektrot Uzerinde sicaklik algilayici dedektorler sayesinde islem
sirasinda dokunun sicakligi dlgilir. ignelerin hepsi tamamen agildiginda

“semsiye” gorinimu olusur.

AN

Resim 3.1. StarBurst® XL RFA probunun acgik haldeki “semsiye gérinimu”.

Resim 3.2. RITA model 1500X jeneratér.
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RFA islemi baslamadan ©Once olusacak alternatif akim igin

“topraklama” amaciyla hastanin her iki uyluk anteriora pedler baglandi.

Sekil 3.1. RFA’da kullanilan alternetif akim igin “topraklama” pedleri.

Ablasyonun etkin olmasi igin, 0,5-1 cm boyutlarinda peritimoral

saglam dokuda nekroz olusturulmasi hedeflendi.

Geometrik olarak, islem sirasinda olusan nekroze doku hacmi
yaklasik olarak trokar ucunun 0.5 cm proksimali ile merkezde yer alan

elektrodun 0.5 cm distali arasinda kalan hacimsel doku miktaridir.

Bu nedenle ablasyon elektrodunun trokari lezyonun merkezine
yerlestirmekten kaginilarak, ignenin giris yonine gore proksimal kenara
yakin bir yere yerlegtirildi. Ardindan prob 150 W gucindeki jeneratore
baglanarak ablasyona baslandi. Jeneratdrin fonksiyonlarindan biri olan
‘ortalama sicaklik’ modalitesi araciligiyla hedef doku sicakhigi 105° C olacak

sekilde belirlendi.

Her bir elektrodun ucundaki sicaklik Olger sayesinde islem sirasinda
sicaklik degerlerine bakilarak islemin etkinligi degerlendirildi. Hedef doku
sicakhgina (105° C) ulasmak icin jenerator glic uygulama baslarken, istenilen
sicakliga ulagildiktan sonra bu sicakhgr sabit tutarak erken komurlegsmeyi
Onleyecek sekilde gug¢ otomatik olarak azaltildi ve etkin ablasyon i¢in gerekli

olan hesaplanmis sure geri saymaya basladi.
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Geri sayma suresi StarBurst® XL RFA kullanilan bitlin hastalarda 3
cm ¢apinda ablasyon hacmi olusturmak igin en az 5 dakika ve 4 cm c¢apinda

ablasyon hacmi olusturmak i¢in en az 7 dakika olarak belirlendi.

Ultrason esliginde yapilan islemlerde 3,5 MHz konveks prob kullanildi.
Hastaya uygun pozisyon verildikten sonra gergcek zamanli goruntuler
esliginde girisimsel islemlerde uzman radyolog tarafindan elekrot lezyona

yerlestirildi.

US kilavuzlugunda yapilan iglemlerde, ablasyonun yeterliligi islem
sirasinda doku sicakliginin monitorizasyonuyla birlikte acgiga c¢ikan gaz
baloncuklarinin neden oldugu hiperekojen odaklarin primer lezyon ¢apindan

daha buyuk olmasiyla belirlendi.

BT kilavuzlugunda yapilan islemlerde ise hastaya uygun pozisyon
verildikten sonra 1,25 - 0,625 mm kesit kalinhiginda tap voltaji 120 kV, tup
akimi 150 mA olarak ayarlandi, intraven6z kontrast madde verilmeksizin
kilavuz goruntuler elde edildi. Kilavuz goruntuler Gzerinde uygun trakt ve
elektrot giris acgisi hesaplandi. RFA elektrodu kademeli olarak BT kontrol

goruntileri esliginde hedef lezyona kadar ilerletildi.

Bilgisayarli tomografi esliginde yapilan RF ablasyonun vyeterliligi
elektrotlarin hepsinin 105 °C ulastiktan sonra lezyon boyutlarina goére

onceden belirlenen geri sayma suresinin sonlanmasiyla belirlendi.

Her iki goruntileme modalitesi kilavuzlugunda yapilan islemlerde
ablasyon suresi tamamlandiktan sonra timor ekimi riskini ortadan kaldirmak
icin trokar, giris trasesi boyunca, 60 W gulgle hedef sicakligi 60 °C olacak

sekilde 0,5 cm araliklarla “trakt ablasyonu” yapilarak geri gekildi.

US esliginde yapilan iglemlerin hepsinde, islemden hemen sonra US
kontroli, BT egliginde yapilan iglemlerde ise riskli gorulen hastalarda
islemden hemen sonra kontrol BT incelemesi yapilarak olasi erken

komplikasyonlar degerlendirildi.

Herhangi bir komplikasyonun olmamasi durumunda gerekli dneriler

yapilarak hasta yatagina gonderildi.
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4. BULGULAR

Hastalarin hepsine perkutan yolla; 24 lezyona ultrason, 10 lezyona
bilgisayarli tomografi esliinde toplam 34 HCC lezyonuna RFA tedavisi
yapildi.

HCC'li hastalarda RFA tedavisinin terapétik etkinligini, islem sonrasi 1-
3 ay iginde intraventz kontrastli bilgisayarli tomografi ya da manyetik
rezonans goruntuleme ile degerlendirdik.

HCC’li hastalarin ortalama yaslari 66,18+8,50 (+ standart sapma),
ortanca 67 (minimum 47, maksimum 80) idi.

TUumor boyutu ortalama 2,44+0,74 cm, ortanca 2,45 (1,00-4,20) cm idi.

Tablo 4.1. Hasta ve Lezyon Ozellikleri

| Sayi (%)
Yas Gruplan
<65 14 (41,2)
265 20 (58,8)
Cinsiyet
Erkek 26 (76,5)
Kadin 8 (23,5)
Tiimor Lokalizasyonu
Segment 2 4(11,8)
Segment 4 7 (20,6)
Segment 5 5(14,7)
Segment 6 7 (20,6)
Segment 7 5(14,7)
Segment 8 6 (17,6)
Lober Dagilim
Sag 23 (67,6
Sol 11 (32,4)
Rezidii Durumu
Yok 31(91,2)
Var 3(8,8)
Tiimor Boyutu
22 cm 28 (82,4)
<2cm 6 (17,6)
Etyoloji
Alkolik Siroz 1(2,9)
HCV 8 (23,5)
HBV 21 (61,9)
HBV+Delta 3(8,8)
Otoimmin 1(2,9)

*Situn yuzdesi.
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4.1. KOMPLIKASYON VE YAN ETKILER
Hicbir hastada iglem sirasinda veya igleme bagl mortalite olmadi.

RFA uygulamasina baglhh  komplikasyonlari, komplikasyonun
olusturdugu morbidite, mortalite ve tedavi gereksinimine gore major ve minor

olarak ayirmak mumkundur.

Tablo 4.2. Mindr Komplikasyonlar

Degiskenler n(%)
Postablasyon sendromu 0
Adri 2(%5,9)
Ates 0
Bulanti-kusma 0

RFA tedavisi yaptigimiz vakalardan ikisinde agri (%5,9) sikayeti oldu.

Her iki hasta da hastanede yattiklari 1 gun suresinde analjezik kullandi.

Tablo 4.3. Major komplikasyonlar

Degiskenler n(%)
Olim 0
Hemoraji 0
Apse 0
intestinal perforasyon 0
Ana safra yolu hasari 0
Safra kagagi ve biloma 0
Pndémotoraks 2(%5,9)
Hemotoraks 0
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iki vakada ise majér komplikasyon olarak pnémotoraks (%5,9) gelisti.

Major komplikasyon geligsen hastalara sualti tup drenaji yapildi.

4.2. iLK KONTROL SONUGLARI

RFA tedavisi sonrasi ilk incelemeleri 1-3 ay igerisinde planlanan
hastalarin kontrasth BT ve MRG bulgulari teknik basari acgisindan
degerlendirildi. ilk g ay icinde rezidi timdr saptanmamasi teknik basarili RF

ablasyon olarak degerlendirildi.

Hastalardan Q'u (%26,4) 1. ayda, 7’si (%20,5) 2. ayda, 10°u (%29,4)
3. ayda, toplam 26’si (%76,4) planlandigi gibi 1-3. ayda ilk kontrol

incelemelerine geldi.
Hastalardan 8'i (%23,6) ise 4-8. ayda ilk kontrol incelemesine geldi.

Bu 8 (%23,6) hastanin higbirinde lokal reklrrens saptanmadigi igin
hastalarin ilk 1-3. ayda da rezidu lezyonu olmadigi kabul edilerek ¢aligmaya
dahil edildi.

Rezidu saptanan hastalardan, biri ilk kontroline 1. ayda, digeri 2. ay,

bir digeri ise 3. ayda gelmisti.
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Tablo 4.4. RFA Sonrasi ilk Kontrol incelemede Rezid(i Oranlari

Rezidii Durumu
Yok Var p*

Sayit | % Sayt | %~
Yas Gruplari
<65 13 92,9 1 7,1 1,000%
265 18 90,0 2 10,0
Cinsiyet
Erkek 24 92,3 2 7,7 1,000%
Kadin 7 87,5 1 12,5
Tumor Lokalizasyonu
Segment 2 4 100 0 0
Segment 4 6 85,7 1 14,3
Segment 5 4 80,0 1 20,0
Segment 6 7 100 0 0 0,693
Segment 7 5 100 0 0
Segment 8 5 83,3 1 16,7
Lober Dagilim
Sag 21 91,3 2 8,7 1,000%
Sol 10 90,9 1 9,1
Tedavi Teknigi
USG** 22 92,0 2 8,0 1,000
BT** 9 90,0 1 10,0
Tilmor Buyiikliigii
<2cm 6 100 0 0 0,587
22cm 25 89,3 3 10,7
Etyoloji
Alkolik Siroz 1 100 0 0
HCV I 87,5 1 12,5
HBV 20 95,2 1 4,8 0,558
HBV+Delta 2 66,7 1 33,3
OtoimmuUn 1 100 0 0
Minor Komplikasyon Durum
Yok 29 90,6 3 9,4 1,000
Var 2 100 0 0
Major Komplikasyon Durumu
Yok 29 90,6 3 9,4 1,000%
Var 2 100 0 0

*Satir ylzdesi. **BT: Bilgisayarl tomografi, USG: Ultrasonografi.

#Fisher'in kesinlik testi uygulanmustir.
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OLGU ORNEKLERI

OLGU 1

62 yasinda erkek hasta. Kronik hepatit C enfeksiyonuna ikincil siroz
gelisen hastada, kontroller goéruntilemelerinde segment 2’de 3,7 cm boyutlu

HCC ile uyumlu lezyon saptanmasi Uzerine RFA tedavisi uygulandi.

a. US incelemesinde karacigerde segment 2’de subkapsuler
yerlesimli hipoekoik solid kitle.

b. Power Doppler incelemesinde kitle igindeki vaskuler yapilar.
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c d
c. US kilavuzlugunda RFA elektrodu lezyon igerisine yerlestirildi.
Kitlenin total ablasyonu igin elektrot igneleri 4 cm acilip igne

uclarinda 105 derece sicaklik olusmasi beklendi.

d. islem sirasinda kitlenin boyutundan daha blylk gaz

kabarciklari olustugu gozlendi.

e. 3 ay sonraki kontrastli BT incelemesinde arteriyal fazda lokal
rekdrrensi dusundurecek kontrastlanmanin olmadigi kistik RFA
sahasi ve perihepatik yad dokuda trakt ablasyonuna ikincil
degisiklikler.

f. Kontrol MRG incelemesinde T2 agirlikli gorintisinde rezidi

bulgusu olmayan RFA sahasi.
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OLGU 2

64 yasinda kadin hasta. Kronik hepatit nedeniyle takip inceleri yapilan

hastada segment 6 lokalizasyonlu, 2,5 cm boyutlu HCC ile uyumlu lezyon

saptanmasi Uzerine RFA tedavisi uygulandi.

a. Kontrastli BT incelemesinde arteriyal fazda kontrastlanan HCC ile

uyumlu kitle.

b. Karacigerde segment 6'da parankimden zor ayirt edilen hipoekoik
kitle.
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c. US kilavuzlugunda kitle igine yerlestirilen RFA elektrodunun 3
cm acilmasini takiben elektrodun aktif uglari kitle icinde

izlenmekte.

d. Aktif elektrotlarin timdral dokuyu isitmasiyla olusan gaz bulutu.

e. Etkin ablasyonu gdsteren tedavi 6ncesi kitleden daha buyuk gaz

bulutu ekojeniteleri.

f. 3 ay sonraki takip kontrastli BT incelemesinde reziduyu
dusundurebilecek kontrastlanmasi olmayan RFA alani.
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OLGU 3

74 erkek erkek hasta. Kronik hepatit C enfeksiyonu olan hastanin
serum AFP degerinin yukselmesi nedeniyle yapilan kontrasth BT

incelemesinde inferior vena kava komsulugunda saptanan kitleye RFA

tedavisi uygulandi.

a. Dinamik kontrasth BT incelemesinde segment 7 lokalizasyonlu

arteriyal fazda kontrastlanan kitle.

b. Ayni incelemenin portal fazinda kontrast yikanmasi.
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Kitlenin RFA uygulamasi dncesi US goéruntisu.

. US kilavuzlugunda, lezyon cevresinde 0,5 cm ablasyon alani

olusturmasi igin uygun sekilde acilan elektrotlarin kitle igcinde

goranima.

e. RFA uygulamasi sirasinda olusan, lezyondan daha buylk gaz

f.

baloncuklari.

Tedavi sonrasi 2. ay kontrol incelemesinde RFA alani
cevresinde duzgun kenarli, ince bir hat seklinde hiperemiye
ikincil kontrastlanma ve rezidliyl dustndurebilecek noduler

asimetrik kontrast tutulumu olmayan RFA alani.
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OLGU 4

58 yasinda erkek hasta. Kronik delta ajansiz hepatit B nedeniyle takip
edilen hastada kontrastli BT incelemesinde segment 8‘de 2,5 cm ¢apli HCC

ile uyumlu lezyon saptanmasi Uzerine RFA tedavisi uygulandi.

a. Karacigerde kontrasth BT incelemesinde segment 8 yerlesimli
kitle.

b. Kitlenin lokalizasyonun karaciger kubbesine yakin olmasi
nedeniyle islemi daha guvenli yapabilmek igcin RFA elektrotlari BT
esliginde kitle igine yerlestirildi.
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3 ay sonraki kontrol kontrasth BT incelemesinde RFA
lokalizasyonunda beklenilen hipodens alanin olmamasi ve

supheli noduler kontrastlanmalar.

Lezyonun koronal konrtastli BT goruntusunde rezidu agisindan

supheli noduler kontrastlanma.

RFA alaninda rezidli suphelisi ile cekilen kontrasth MRG

incelemesinde kitlede noduler tarzda kontrastlanma.

Ayni lezyonun diffizyon agirlikli goériintisiinde (b 1000 s/mm ?2)
RFA alanin medialinde rezidu olarak degerlendirilen belirgin

hiperintens gérinim.
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OLGU 5

69 yasinda kadin hasta. Kronik karaciger parankim hastaligi nedeniyle

takipli hastada kontrol gortntilemelerinde saptanan segment 5’te yerlesimli

3,5 cm boyutlu HCC ile uyumlu kitleye RFA tedavisi uygulandi.

a. US’de sirotik karaciger parankimi ile benzer ekojenitede, periferik ince
hipoekoik halosu olan subkapsuler HCC lezyonu ve asit.

b. US kilavuzlugunda RFA elektrodu lezyon igine uygun sekilde
yerlestirildi.
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c. US kilavuzlugunda yapilan RF ablasyon tedavisinde gaz

baloncuklarinin gérinima.

d. 1 ay sonrasi kontrol incelemesinde aksiyel kesit kontrastli BT
goéruntulerinde koagulasyon nekrozuna bagli hipoekoik alan ve
medialde kapsule yakin yerlesimli rezidu ile uyumlu eksantrik

yerlesimli noduler kontrastlanma.

e. Ayni rezidu kitlenin koronal rekontsruksiyon goruntuleri.
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OLGU 6

64 yasinda erkek hasta. Delta ajanli kronik hepatit B enfeksiyonu olan
hastanin takip laboratuvar incelemelerinde, serum AFP degerinin ylkselmesi
uzerine US’de segment 6'da 3 cm boyutlu kitle saptaniyor. BT’de HCC tanisi

alan lezyona RFA uygulandi.

a. Dinamik kontrasth karaciger BT incelemesinde siroz zemininde

segment 6’da arteriyal fazda kontrastlanan kitle izienmekte.

b. islem éncesi US goériintiisiinde hipoekoik solid kitlenin goriintiisi.
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e.

US kilavuzlugunda RFA eletrodu kitle igine yerlestirilip isleme
baslandi.

Dokunun sicakliginin armasiyla birlikte gaz kabarciklarinin
olustugu gdzlendi. islem bittiginde primer kitleden daha biiyik

gaz baloncuklari elde edildi.

1 ay sonraki kontrol MR incelemesinde ablasyon sonrasi
gelisen koagullasyon nekrozuna bagli olarak RFA alaninda T1

goruntulerde hiperintensiteler (hemoraji).

Ayni MR incelemesinde kitlede T2 goruntulerde hipointens ve

trakt ablasonuna sekonder degisiklikler.
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5. TARTISMA

HCC kansere bagli élumlerin 6nemli nedenlerinden biri olup gittikge
sikhigr artmaktadir (23). Diinya Saglik Orgiti’'niin 2012 verilerine gére yilda
yaklasik 600.000 kisi karaciger kanseri nedeniyle dlmektedir. HCC kompleks

bir hastalik olup en sik nedeni sirozdur (4).

Tum dinyadaki HCC vakalarinin %50-80’inde hepatit B ve %10-15'de
hepatit C enfeksiyonu nedendir (56).

Karaciger transplantasyonu HCC hastalarinda en iyi kiratif tedavi
yontemi olmakla birlikte organ bagisi sayisinin az olmasi en O6nemli
sinirlayici faktordir. Cerrahi rezeksiyon, transplantasyon dncesi segilebilecek
tedavi yontemlerinden biridir. Ancak hastalarin buyuk bir kismi multifokalite,
onemli vaskuler yapilara invazyon ya da rezeksiyon sonrasi rezidu
karacigerin yeterli olmamasi nedeniyle cerrahi tedavi sansini kaybetmis
olarak tani almaktadir (57). Bu nedenle lokal tedavi yontemleri 6nem

kazanmaktadir.

Lokal tedavi yontemlerinden RFA, tum didnyada karaciger
transplantasyonu ya da kuratif cerrahi rezeksiyona alternatif olarak perkutan,
laparoskopik ya da intraoperatif olarak uygulanabilen ve gun gegtikge

populer hale gelen tedavi yontemidir (53).

Radyofrekans dalgalari elektromagnetik spektrumda diger dalgalara
kiyasla uzun dalga boyu ve dusuk enerjili alanda yer alirlar. RF dalgalari kas
ya da noronal dokuda wuyariya neden olmadan doku iyonlarinin
hareketlerinde artisa neden olur. Hareketleri artan iyonlar arasinda

surtinmenin artmasi sonucu doku isinir (58, 59).

RFA’nin avantajlari; minimal invaziv yontem olmasi, igleme bagl
mortalite oranlarinin kabul edilebilir diuzeyde dusuk olmasi, tumoérun lokal

kontrolinde oldukc¢a basarili olmasidir (60).
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Bu calismada HCC’li hastalarda uygulanan RF ablasyon tedavisinin

teknik basarisi ve igleme bagl komplikasyonlar degerlendirildi.

Literatirde HCC'li hastalarda RFA tedavisinin kisa ve uzun donem

sonuglarini bildiren ¢ok sayida ¢alisma mevcuttur.

Tateishi ve arkadaslarinin 664 hasta ile yaptiklari bir gcalismada; timor
c¢aplart 0.8 - 9.7 cm arasinda degisen 1000 adet lezyon RFA ile tedavi
edilmis, 1, 2, 3, 4, ve 5 yillk sag kalim oranlari sirasiyla %,94.7, %86.1,
%T7.7, %67.4, ve %54.3 olarak rapor edilmigtir. Toplam 40 (tedavi basina
%4) hastada major komplikasyon, 17 (tedavi basina %1,7) hastada minor

komplikasyon gelismis, RFA ile iligkili 61um bildiriimemistir (61).

Shuichiro ve arkadaslarinin 1170 hastada toplam 2982 lezyona
yaptiklari RFA tedavisinin sonuglarini bildirdikleri bir calismada; median takip
sureleri 38,2 ay, 1,3,5,7 ve 10 yilik sag kalim oranlar sirasiyla %96.6,
%380.5, %60.2, %45.1, %27.3 olarak rapor edilmistir. RFA nin uzun dénemde
(10 yil) HCC icgin lokal kiratif tedavi yontemi olabilecedi ve erken evre
HCC’lerde ilk tedavi secenegi olarak tercih edilmesi 6nerilmektedir. RFA’nin
lokal antitumor etkisinin etanol enjeksiyonuna kiyasla daha iyi oldugu
belirtiimektedir (62).

Lencioni ve arkadaslarinin sirotik zeminde gelisen kigik HCC’nin
tedavisinde RFA ile perkutan etanol enjeksiyonunu karsilastirdiklari 102
hastali bir galismada; toplam 144 lezyonun 71'ine RFA, 73’Une etanol
enjeksiyonu uygulanmigtir. Hastalarin 1 ve 2 yillik sag kalim oranlari RFA
yapilan grupta %100 ve %98, etanol enjeksiyonu yapilan grupta %98 ve %88
olarak saptanmis ve RFA’ nin lokal anti timoér etkisinin etanol

enjeksiyonundan daha Ustun oldugu gosterilmistir (37).

Feng ve arkadaslarinin HCC’li hastalarda RFA ve karaciger
rezeksiyonunun sag kalima etkisini kargilastirdiklari randomize kontrollu
calismada; 4 cm’den klguk lezyonu olan, 84’Une RFA, 84’Une cerrahi
rezeksiyon yapilan hastalarin 1,2 ve 3 yillik sag kalim surelerinde karaciger

rezeksiyonu ile RFA’nin benzer oldugu bildirilmistir (63).
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HCC'de tedavi secenekleri hastaligin evresi ile direkt iligkilidir.
Barcelona calisma grubu HCC'yi cok erken evre, erken evre, ara

(intermedite) evre, ileri evre ve terminal evre olarak siniflandirmaktadir.

e (Cok erken evre; HCC'li hastalarda (performans durumu: 0, Child-Pugh
skor: A, tek HCC <2 cm) cerrahi rezeksiyon birinci basamak tedavi
yontemidir.

e Erken evre hastalarda (tek HCC ya da 3 cm’den kuguk 3 KkKitle)
karaciger transplantasyonu ya da RFA tedavisi yapilabilir.

e Ara evre HCC’li hastalarda (¢ok sayida kitle) TAKE tek tercihtir.

e ileri evre hastalarda (portal invazyonu, N1, M1 olan, performans
durumu 1-2) kombine edilmis kemoterapi tedavi segenegidir.

e Terminal evre hastalarda ise destek tedavi en iyi secenektir (64).
Klinigimizde siroz zemininde gelisen HCC lezyonlarina perkitan yolla

RF ablasyon tedavisi uygulanmaktadir.

Lim ve arkadasglarinin RFA tedavisi uygulanan, 40 hastadaki 43
lezyonun dinamik kontrasth BT bulgularini tanimladiklari ¢alismalarinda;
RFA alanin duslik dansiteli olmasi, 1. ay kontrol incelemesinde
kontrastlanmanin olmamasinin teknik basari olarak degerlendirilebileceqgi
vurgulanmistir. Ayrica periferik noduler kontrastlanmanin olmasi rezidi

olarak degerlendirilmigtir (65).

Choi ve arkadaslarinin RF ablasyon yapilan karaciger tumorlerinde
terapotik etkinin ve komplikasyonlarin degerlendiriimesi hakkindaki derleme
yazilarinda, RFA tedavisi yapilan hastalarin kontrol incelemelerinde en ¢ok
kullanilan radyolojik gérintileme ydntemi BT ve daha az sayida MRG olarak
vurgulanmaktadir. Ayni derlemede, tam ablasyondan s6z edebilmek igin RF
alaninin 1. ay kontrol incelemesinde tedavi 6ncesi timorden daha buyuk
olmasi gerektigi, kontrastsiz BT goruntulerinde komsu karaciger parankimine
gore duguk atenuasyonlu olmasi, keskin ve dizgun sinirli olmasi gerektigi
belirtimektedir. T2 agirhkli MR goruntulerinde ise RF alaninin dusuk sinyal
intensitesinde olmasi gerektigi vurgulanmaktadir. Teknik olarak basarisiz,
yetersiz ablasyonda ise rezidu tumoral dokunun ablasyon alaninin

periferinde, noduler kontrastlanma seklinde gorulecegi belirtimektedir. (66).
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RFA tedavisi yapilan hastalarin takiplerinde, literatirde oldugu gibi biz
de dinamik kontrastli BT ve kontrastli MRG kullandik. Bizim ¢calismamizda da
benzer sekilde RFA alaninda gelisen koagulasyon nekrozuna bagl olarak
dinamik kontrastli BT takiplerinde hipodens alan izlenmekteydi. Rezidu

olarak degerlendirdigimiz vakalarda ise noduler kontrastlanma mevcuttu.

Literatire benzer sekilde, biz de ¢calismamizda, RFA alanina komsu
karaciger parankiminde reaktif hiperemiye ikincil olarak periferik halkasal,

duzenli kontrastlanma saptadik.

Ablasyon alaninin MR goruntisu tedavi sonrasi gegen sure ile iliskili
olarak degisiklik gostermektedir. Cok erken dénemde (ilk bir hafta) ablasyon
alaninda T1 ve T2 goruntllerde sinyalsizliJe neden olan gaz baloncuklari
izlenebilir. Arteriyal fazda ablasyon alanina komsu karaciger parankiminde
kontrastlanma olabilir. Perfizyon bulgulari genellikle 30 gln i¢inde kaybolur
(67).

Komorizono ve arkadaslarinin 57 hastada RFA sonrasi rezidu-lokal
rekurrensi artiran risk faktorlerini tanimladiklari galismalarinda; timaorin
intrahepatik genis damarlara yakinligi, tumor lokasyonu ve boyutu, elektrot
tipi, kombine terapi gibi faktorler siralanmistir. Bu faktdrlerden timorin en
genis boyutu (>2 cm) ve timor lokalizasyonunun (subkapsduler yerlesim) lokal
rekurrensi artirdigi bildirilmistir (p<0.001 ve 0.005). Diger risk faktorlerinin

rekurrense etkisi istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (69).

Zytoon ve arkadaslarinin 48 HCC lezyonunda yaptiklari bir calismada
timor boyutu (>2.3 cm), timor lokasyonu (segment 5 ve 8), multifokalite,
hasta yasi (>65) RFA sonrasi nuks-rezidi igin risk faktori olarak
tanimlanmistir (p<0.05) (69).

Bizim calismamizda timor ¢api 2 cm ve daha buylk 28 (%82,4), 2
cm’den kuglik 6 (%17,6) hasta mevcuttu. Calismamizda RFA tedavisi
uyguladigimiz hastalarin ortalama timor boyutu 2.44 cm, ortanca 2.45 cm,

en kuguk 1 cm, en blyuk 4,2 cm arasinda degismekteydi.

Calismamizda rezidu tespit ettigimiz hasta sayisinin az olmasi

nedeniyle istatistiksel olarak anlamli p degeri hesaplayamadik (p>0.05).
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Park ve arkadaslarinin, US’'de lezyonu gorilemeyen hastalara BT
rehberliginde RFA tedavisinin etkinligi ve guvenligini arastirdiklar
yazilarinda; 66 hastanin 97 lezyonuna RF uygulanmis. 1, 3, 6 ve 12 ay
kontrol incelemelerinde tedavinin etkinligi sirasiyla %97, %94, %87, %84
olarak bulunmustur. BT’nin guavenilir ve etkin bir ydéntem oldugu

vurgulanmistir (70).

Biz calismamizda kilavuz goruntuleme yontemi olarak Oncelikle
ultrasonu tercih ettik. islem oncesi bitin hastalart US ile degerlendirip
guvenli girisim trakti belirledik. US ile uygun girisim trakti olmayan hastalara
BT rehberliginde RFA uyguladik. Calismamizda 24 hastaya US egliginde, 10
hastaya BT egliginde RFA tedavisi yaptik. US esliginde yapilan iglemlerden
22'sinde (%92,7), BT esliginde yapilan iglemlerin 9'unda (%90) rezidu yoktu.
Biz calismamizda BT esliginde yapilan RFA isleminin teknik basarisinin US
ile kiyaslandiginda her iki yontemin rezidi acgisindan etkinliginin benzer
oldugunu bulduk (p>0.05).

Poon ve arkadaslarinin 84 hastanin 104 lezyonuna uygulanan RF
ablasyon tedavisinin etkinligini arastirdiklari c¢alismalarinda; 48 hastanin
lezyonu subkapsuler, 32 hastanin lezyonu parankimal yerlesimli olup
subkapsuler lezyonu olan ve olmayan hastalara uygulanan RFA tedavisi
sonrasi morbidite, mortalite ve lokal rekurrens acgisindan her iki grup

arasinda anlamli fark bulunmamigtir (71).

Tamor lokalizasyonu perkutan yolla yapilan RFA islemlerinde
kullanilacak kilavuz goruntuleme yontemini belirlemede Oonemlidir. TUmor
lokalizasyonunun RFA iglemi sirasinda olusabilecek major komplikasyonlar
ve sonrasinda morbidite ve mortalitede artis ve rezidl-nuks igin risk faktoru
oldugunu dusunuyoruz. Subkapsuler lokalizasyonlu lezyonlarin lokal
rekdrrens acisindan risk faktori olmasinin nedenini etkin ablasyon igin
gerekli doku sicakliginin olusmamasi veya komplikasyon riski nedeniyle RFA
elektrodunun en uygun sekilde lezyona vyerlestiriememesi olarak

dusunuyoruz.
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Literatirde sonuglari birbirine zit ¢alismalar bulunsa da karacigerde
subkapsuler yerlesimli lezyonlarin RF ablasyon tedavisi sonrasi rezidu, lokal
niks ve komplikasyon igin risk faktorl oldugunu bildiren ¢ok daha fazla

sayida makale bulunmaktadir.

Calismamizda RFA ile tedavi edilen HCC lezyonlarindan 3’Gnde
(%8.8) rezidi saptadik. Rezidisu olan 3 hastamizdan 2’sinin lezyonu
subkapsuler yerlesimli olup, rezidu timoral dokuyu RFA uygulanan lezyonun
kapsuler tarafinda saptadik. Biz de literatirde cogunlukla bildirildigi gibi
subkapsuler yerlesimli lezyonlarin RFA sonrasi rezidu-lokal rekurrens igin

risk faktord oldugunu digsunuyoruz.

Bizim galismamizda sag lob yerlesimli 23 HCC lezyonunun 2’sinde
(%8,7), sol lob yerlesimli 11 HCC lezyonunun 1’ inde (%9,1) rezidi mevcuttu.
Rezidl olan hastalarin timdrlerinin biri segment 4, biri segment 5, biri
segment 8 yerlesimliydi. Rezidu tumor ile tedavi oncesi tumorun segmental

ve lober dagilimi arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski bulmadik.

Yasin RFA tedavisi prognozuna etkisi, Kao ve arkadaslarinin 258
hasta ile yaptiklari ¢alismada gosterilmistir. Gen¢ grupta (65 yas alti,100
hasta) RFA sonrasi sag kalim sUresinin, yasl gruba (65 yas Ustl 158 hasta)
kiyasla daha iyi oldugu bildiriimistir. Gen¢ gruptaki hastalarda tumor

boyutlarinin daha kuguk oldugu rapor edilmistir (72).

Yu ve arkadaslarinin 22 hasta ile yaptiklari, bir yil igcindeki lokal timor
rekdrrensi igin risk faktorlerini siraladiklari galigsmalarinda, buyuk tumor
boyutu, koti patolojik diferensasyon, ileri timor evresi risk faktord olarak
siralanmaktadir. Ayrica gen¢ yasin da, hucre bolunmesinin hizli olmasi

nedeniyle lokal rekurrens igin pozitif prediktor oldugu belirtilmistir (73).

Biz ¢calismamizda 65 yas ve Ustlu 20 hastanin 2’sinde (%10), 65 yas
alti 14 hastanin ise 1’inde (%7.1) rezidu saptadik. Calismamizda yas ile

rezidu sikhigi arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski bulmadik (p>0.05).

Kao ve arkadaslarinin yaptiklari c¢alismada; 65 yas altindaki
hastalarda lokal rekurrensin daha sik oldugu saptanmis ve gen¢ hastalarda

tumor boyutu daha kuguk oldugu igin prognozun daha iyi oldugu sonucuna
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varilmigtir (65). Ancak timoér boyutunun kicglik olmasinin 5 yillik sagkalima
olumlu etkisi oldugu zaten bilinmektedir. Bununla birlikte literatirde birbirine
zit sonuglari olan yayinlarin olmasi nedeniyle ve bizim ¢alismamizdaki her
iki yas grubundaki rezidl sayisinin az olmasi (toplam 3 hasta) nedeniyle

daha buyuk hasta gruplariyla calisma yapilmasi gerektigini distunuyoruz.

Llovet ve arkadaslarinin pertikan yolla RFA yapilan hastalarda tUmor
ekimi igin risk faktorlerini tanimladiklari 32 hastali ¢galismalarinda; lezyonun
subkapsuler yerlesimi (p< 0.009), kotu patolojik diferensasyonu (p< 0.02) ve
bazal AFP seviyesinin yuksekliginin (p< 0.02) timor ekimi oranlarini artirdigi

saptanmigtir (74).

Biz RFA yaptigimiz butin hastalarimiza timor ekimi olasiliga karsi

trakt ablasyonu yaptik.

Ligraghi ve arkadaslarinin yaptiklari ¢calismada RFA nedenli 6lum
orani % 0.3 olarak bildiriimektedir (75).

Scaife ve arkadaslarinin meta-analizi niteligindeki yazilarinda 18 farkl
grubun toplamda 1393 hastasinin komplikasyonlari analiz edilmistir. RFA’ya
bagl 6lum orani %0.05 olup, nadir komplikasyon olarak belirtiimektedir.
Olim nedenleri; sepsis, karaciger yetmezligi, kolon perforasyonu, myokard

enfarktlsu, diyafram nekrozu seklinde siralanmaktadir.

Yine ayni c¢alismada major komplikasyonlar, kan transflizyonu,
arteriyal embolizasyon ya da cerrahi gerektiren peritoneal kanama, hepatik
abse, gastrointestinal sistem perforasyonu, drenaj gerektiren hemotoraks,
diyafragma paralizi, hizh hepatik dekompansasyon, portobilier fistul, portal
hipertansiyon, ana safra kanalinda darlik, drenaj gerektiren pndémotoraks,

blylk biloma, antibiyotik gerektiren septisemi, olarak belirtiimektedir (76).

Poggi ve arkadaslarinin yaptiklari ¢calismalarinda; 250 hastanin RF
ablasyon tedavisi sonrasi komplikasyonlari arasinda genis hepatik enfarkt,

apse ve aritmi vurgulanmaktadir (77).

Cilt yanigi, safra kesesi duvarinda asemptomatik kalinlagsma, kendini
sinirlayan intraperitoneal kanama, AV fistul, gecici hepatik dekompansasyon,

diyaframda kalinlagsma, kuguk bilomalar, subkapsuler ya da intratimoral
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kanama, tedaviden 3 gun sonra gelisen agri minor komplikasyonlar olup, en

stk mindr komplikasyonun agri oldugu belirtiimektedir (6, 78).

Takaki ve arkadaslarinin 656 hasta ile yaptiklari ¢alismada en sik
major komplikasyon olarak kanama bildirilmisti. RFA Oncesi arteriyal
embolizasyonun yapilmamis olmasi, dusik hemoglobin seviyesi ve yuksek

kreatinin seviyesi hemoraji icin risk faktord oldugunu soylemektedirler (79).
Bizim galismamizda RFA baglh 6lum olmadi.

Calismamizda toplamda 34 hastanin 4’Unde (%11,8) komplikasyon
gelisti. Iki vakamizda (%5.9) major komplikasyon olarak drenaj gerektiren
pndmotoraks, iki vakamizda ise mindr komplikasyon olarak agr (%5.9)
gelisti.

Bizim c¢alismamizda major komplikasyon gelisen iki hastamizdan
birinin lezyonu segment 8, karaciger kubbe duzeyi, digerinin ise segment 7

yerlesimliydi.Bu sonuglar literatirde yer alan guincel oranlar sinirlarindadir.

Calismamizda elde ettigimiz sonuglar RF ablasyonun HCC
tedavisinde etkin ve guvenilir, RF ablasyon icin kullanilan Kkilavuz
goruntileme ydntemi olarak US ve BT’nin her ikisinin de glvenilir oldugunu

gOstermektedir.

Hasta sayisinin az olmasi ¢alismamizin en onemli sinirlayici faktoru

olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
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6. SONUC

HCC tum dunyada her gegen yil sayisi gittikce artan, genellikle siroz
zemininde gelisen primer karaciger malignitesidir. RF ablasyon tedavisi
genellikle perkutan yolla, minimal invaziv, deneyimli ellerde guvenle

uygulanan, HCC tedavisinde kullanilan lokal ablasyon yontemidir.

HCC tedavisi timor boyutu, lezyon sayisi, vaskuler yapilara invazyon,
karaciger fonksiyonlari, hasta performans durumu ve ek hastaliklari gibi
bircok nedene baghdir. HCC' nin kuratif tedavisi karaciger transplantasyonu
olmakla birlikte erken evre HCC lezyonlarinda cerrahi rezeksiyon ilk tedavi

secenegidir.

Genel kabul olarak 5 cm'den kugUk lezyonlari olan hastalarda RF
ablasyon Onerilse de geligsen elektrot teknolojisi ve artan klinik deneyimler ile
birlikte daha buyuk lezyonu olan hastalara da uygulanabilir olmustur.
Kolaylikla tekrarlanabilir olmasi, multilober lezyonlara uygulanabilir olmasi,

hastanede kalis surelerini kisaltmasi gibi 6Gnemli avantajlari mevcuttur.

Ayrica literatlrdeki bircok ¢alisma gostermektedir ki erken evre HCC
tedavisinde RF ablasyonun hastaliksiz sagkalim ve genel sagkalim
surelerine etkisi cerrahi rezeksiyonla benzerdir. Bu nedenlerle tim dunyada

RF ablasyon tedavisi daha sik kullanilir hale gelmektedir.

Calismamizda elde ettigimiz sonuglar HCC tedavisinde RF

ablasyonun guvenli ve etkili bir ydontem oldugunu gostermektedir.
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OZET

Karaciger Tumorlerinde RF Ablasyon Tedavisi

Hepatosellller kanserli hastalarda RF ablasyon cerrahi rezeksiyona
alternatif tedavi yontemi olarak kullaniimaktadir. Bu c¢alismanin amaci
karaciger tumorlerinde RF ablasyon tedavisinin teknik basarisini ve

komplikasyonlarini degerlendirmektir.

Calismamiza hepatoselliler kanser tanisi almis yas araligi 50-80
arasinda degisen 34 hasta (26 erkek, 8 kadin) dahil edildi.

Batlin lezyonlara perkutan yolla 24 lezyona ultrason esliginde, 10

lezyona bilgisayarli tomografi RF ablasyon tedavisi yapildi.

Tamor boyutu 2 cm’den kuglk olan 6 lezyonun higbirinde rezidi yoktu.

TUumor boyutu 2 cm’den bluyulk 28 lezyonun 3’Unde rezidl saptadik.

RF ablasyon tedavisi yaptigimiz 2 vakada minor komplikasyon olarak

agrn (%5,9), 2 vakada major komplikasyon olarak pnomotoraks (%5,9) gelisti.

RF ablasyon tedavisi HCC’li hastalarda etkin ve guvenilir bir tedavi

secenegidir.

Anahtar Sozcukler: HCC, Karaciger, Perkutan, Radyofrekans Ablasyon,

Rezidd.
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SUMMARY

Radiofrequency (RF) Ablation Therapy in Liver Tumors

RF ablation therapy is an alternative to surgical resection in patients
with hepatocellular cancer.
This study aimed to investigate technical success RF ablation in

patients with liver tumors.

34 patients aged 50-80 years (26 men, 8 women) with hepatocellular

cancer were included in this study.

RF ablation therapy was performed in 24 lesions under US guidance

and in 10 lesions under CT guidance.

Residle was obtained in 3 of 28 tumor lesions greater than 2 cm and

in O of 6 tumor lesions smaller than 2 cm.

Two (5,9%) minor (pain) and two (5,9%) major (pneomothorax)

complications occured.
RF ablation therapy is an effective and reliable treatment option in

hepatocellular cancer.

Key Words : HCC, Liver, Percutaneous, Radiofrequency Ablation, Residue.
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