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SIMGE VE KISALTMALAR

BT : Bilgisayarli tomografi

°C : Santigrad

C/N : Contrast to Noise Ratio (Kontrast giiriiltii orani)
DAG : Diffiizyon agirlikli goriintiileme

dk : Dakika

FNH : Fibronodiiler hiperplazi

GRE : Gradient Echo

HCC : Hepatoselliiler karsinom

HU : Hounsfield Unitesi

v : Intravenoz

KCl : Potasyum klortir

MHz : Megahertz

MR : Magnetik rezonans

NACI : Sodyum kloriir

RF : Radiofrequency (Radyofrekans)

RFA : Radiofrequency (Radyofrekans) ablasyon
RT : Radyoterapi

S/N : Signal to noise ratio (Sinyal giiriiltii orani)
SE : Spineko

T1A : T1 Agirlhikh

T2A : T2 Agirlhikhi
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GIRIS VE AMAC

Hepatik tiimorler primer ya da metastatik olmalarina bakilmaksizin morbidite ve
mortalitenin 6nde gelen nedenlerindendir. Hepatik tlimorlerin tedavisinde hepatik rezeksiyon
altin standart olarak kabul edilmekle birlikte, tiimdrlerin biiyiik kismi tani aninda cerrahi
olarak rezektabl degildir. Bu; lezyon sayisi, biiylik vaskiiler ve biliyer yapilara olan yakin
komsuluklar, kalan fonksiyonel parankimin yetersizligi ve ciddi tibbi eslik eden morbiditeleri
iceren pek cok nedene baglidir. Gliniimiizde hepatik tiimorlerin tedavisi, hepatik rezeksiyon
ve cesitli ablatif teknikleri icerir. Hepatik kolorektal metastazlar1 olan hastalarin kiigiik bir
kism1 (%10-20) ve hepatoseliiler karsinomu (HCC) olan hastalarin ancak %13-35"1 hepatik
rezeksiyon i¢in adaydirlar (1).

Cok sayida timor varhi@i ve rezeksiyon teknigi acisinda uygun olmayan
lokalizasyonda tiimor veya tlimorler olmasi, yetersiz karaciger rezervi, cerrahi rezeksiyonun
kontrendikasyonlar1 olarak siralanabilir (2). Perkiitan radyofrekans ablasyon (RFA) yakin
senelerde fokal malign karaciger hastaliklarinda minimal invazif yaklagimi acisindan ilgi
uyandirmistir (1).

Tiimor ablasyonu, tiimorii ortadan kaldirmak veya belirgin tiimor hasari yaratmak i¢in
kimyasal veya termal tedavinin dogrudan uygulanmasidir. RFA tedavisi bir cesit termal
ablasyon yoOntemi olup, karaciger tiimdrlerinin tedavisinde, Ozellikle son yillarda yaygin
olarak kullanilmaya baglanmistir (2).

Radiofrekans (RF) teknolojisi tek kullanimda ancak 3.5- 4.5 cm’lik sinirlar dahilindeki
dokularin yakilmasina olanak saglamaktadir. Kiiclik boyutlardaki koagiilasyon nekrozuyla

ilgili RFA’nin bu kendiliginden sinirlanmasi, dokunun, elektrodu saran ufak bir kisminin 1s1



artisina gosterdigi dirence baglanmistir. Doku ile elektrod ara yiizeyinde her seferinde ani bir
181 artis1 olmasi, dokunun kurumasina ve elektrod ucunun komiirlesmesine neden olur. Bu
durum RF enerjinin etkisinin 6lii doku kitlesinin sinirlarinin 6tesine gegmesini engeller ve bu
da ileri dokulardaki koagiilasyonu durdurur (3).

Eger RFA, HCC’nin ayakta tedavisinde, beklenen sonuca ulasan teknolojiye ulasir ise,
5 em’den biiylik lezyonlar da basarili bir sekilde tedavi olacak ve hasta cerrahi rezeksiyon gibi
uzun dénem yasam sansina kavusabilecektir.

Calismamizda degisik sivi soliisyonlar1 ve iyon konsantrasyonlarini, multipolar
perfiize tip RFA’da deneyerek, monopolar RFA’nin énemli sinirlayicilarindan karbonlagma
varhigin1 aragtirmay1 ve timor tedavisinde esas olan koagililasyon nekrozuna ugrayan alani

biiylitmeyi hedefledik.



GENEL BILGILER

KARACIGER EMBRIYOLOJIi-HiSTOLOJISI

Embriyoloji

Karaciger, safra kesesi ve safra kanallar1 dordiincii haftanin basinda, pre-enteronun
kaudal parcasindan 6ne dogru bir ¢ikint1 olarak belirirler (4,5). Karaciger tomurcugu septum
transversuma uzanir. Septum transversum, kalp taslagi ile mezenterin arasinda uzanan
splanknik mezodermal bir kitledir (4).

Karacigerin anomalilerinden lobiilasyonunda mindr varyasyonlar1 sik, konjenital
anomalileri ise seyrek goriiliir. Duktus hepatikuslar, duktus koledokus ve duktus sistikusa ait
varyasyonlara sik rastlanir. Bazen duktus hepatikus aksesoryuslara sik rastlanir. Dar olan bu
kanallar, karacigerin sag lobundan safra kesesinin korpusunun 6n yliziine ulasir. Bazi

olgularda duktus sistikus, duktus hepatikus kommunise degil, aksesuar bir kanala agilir (4).

Histoloji

Karaciger sindirim kanalindan emilen besinlerin islendigi ve viicudun diger kisimlari
tarafindan kullanilmasi i¢in depolandig1 bir organdir. Karacigerin dolagim sistemindeki yeri,
metabolitlerin biriktirilip tasinmasi ve toksik maddelerin notralize ve elemine edilmesidir. Bu
eliminasyon ekzokrin sekresyonu olan safra ile yapilir (6). Karaciger glisson kapsiilii ile
ortiiliidiir. Karacigerin asil yapisini hepatositler olusturur. Karaciger lobiilii bu hepatositlerin
1s1nsal sekilde gruplasarak olusturdugu yapisal birimlerdir. Lobiil ¢evresinde portal alan adi

verilen igerisinde safra kanallari, lenfatikler ve kan damarlarinin bulundugu bag dokusu alani



bulunur. Karaciger lobiillerinde hepatositler arasinda kalan bosluklara siniizoidler denir.
Siniizoidler icerisinde mononiikleer fagositik isistemin bir pargasi olan Kupffer hiicreleri
bulunur (6).

Karaciger iki kaynaktan beslenir; biri portal ven, digeri hepatik arter. Kan klasik
hepatik lobiiliin periferinde bulunan portal ven ve hepatik arter dallarindan merkezde bulunan
ve hepatik veni olusturacak santral vene dogru akar. Bu esnada karaciger lobiillerinde
hepatositlerin arasinda bulunana siniizoidlerden gecgerler. Gegis sirasinda hepatositler
tarafindan meydana getirilen iglemler sonrasi agiga ¢ikan safra ise portal alanda bulunan safra

kanalina bosalacaktir (6).

KARACIGERIN RADYOLOJiK ANATOMISi

Karaciger viicudun en biiyiik parankimal organidir. Hacmi kisilerin yas ve boyutuna
gore degisir. Kraniokaudal en genis boyutu yaklagik 13.5 cm’dir. Normalde sag ve sol
karaciger loblar1 arasindaki oran 3/2’dir.

Karacigerin cerrahi anatomisi karacigerin vaskiiler iskeletine gore tanimlanmaktadir.
Karaciger ii¢c major hepatik vene gore {i¢ loba (sag, sol ve kaudat lob) ayrilmistir (7). Sag
hepatik ven, sag lobun anterior ve posterior segmentlerini ayirir. Orta hepatik ven sag lobu sol
lobdan ayirt eder. Sol hepatik ven ve falsiform ligament sol lobun medial ve lateral
segmentleri arasinda yer alir. Portal ve hepatik venlerin dallanmasi esas alindiginda ise,
kaudat lob segment I’dir. Diger segmentler {i¢ ayr1 dikey diizlem ile belirlenir. Bunlardan ilki
orta hepatik veni iceren dikey diizlemdir.

Karacigeri sag ve sol loblara ayirir. Ikinci dikey diizlem sag hepatik venden geger ve
karacigerin sag lobunu anterior ve posterior segmentlerine ayirir. Ugiincii dikey diizlem ise,
karacigerin sol lobunu medial ve lateral segmentlerine ayirir. Segment I haricindeki tiim bu
segmentler daha sonra sag ve sol ana portal dallar diizeyinden gecen bir yatay diizlem ile
superior ve inferior subsegmentlerine, dolayisi ile karacigeri saat yoniinde numaralandirilmis
8 segmentte tanimlar. Dordiincii segment sol portal vene gore [Va ve IVb subsegmentlere
ayrilmaktadir. Boylece karacigerin ii¢ dikey ve bir yatay diizlem tarafindan olusturulan

segmentleri tanimlanir (Sekil 2) (7).



Sekil 2. Karacigerin segmental anatomisi (7)

Portal ven dagilimi karacigerin kesitsel planlarinin ayriminda 6nem tasir. Ana portal
ven hepatoduodenal ligament igerisinde yukari ve arkaya dogru uzayarak, porta hepatisin
saginda yer alir. Yaklasik 8 cm uzunluktadir. Daha sonra kaudat lob 6niinde sag ve sol portal
ven olmak {iizere iki ana dala ayrilir. Sag portal ven posterokaudal yonde seyreder ve 6n ve
arka olmak iizere dallamir. On dal segment V ve VIII, arka dal segment VI ve VII’ye uzanir.
Sol portal ven saga gore daha 6n ve kraniale dogru seyreder. Laterale ayrilan dallart segment
IT ve III’e gider. Saga ayrilan asendan ve desendan dallar1 segment [V’e ulagir. Kaudat lob ise
portal bifiirkasyon, sag ve sol portal venden ¢ikan bir veya daha fazla daldan beslenir.

Hepatik venler ti¢ ana dala ayrilir. Sag hepatik ven en biiyiigii olup vena kava inferiora
sag lateral kisimdan ayrilir. Orta hepatik ven vena kava inferiora 6n ya da sag 6n kisimdan
katilir. Sol hepatik ven ise en kiiclik dal olup vena kava inferiora sol 6n kisimdan katilim
gosterir. Normal hepatik arter, portal ven boyunca seyreder. Genellikle ana hepatik arter
anteriorda ve portal venin sonunda, biliyer kanal komsulugunda izlenir. Hepatoduodenal
ligament diizeyinde hepatik arter, portal ven ile safra kanali arasindadir. Karaciger i¢inde ise,

yine siklikla portal ven ile safra kanali arasinda seyreder (7).



KARACIGERIN FOKAL SOLID LEZYONLARI

Neoplastik Lezyonlar

1. Primer benign lezyonlar:

a) Hemanjiom: Hemanjiom en sik benign karaciger tiimoriidiir (8). Cogunlukla
asemptomatik olmakla beraber ¢evre organlara basi, kanama, tromboz gibi komplikasyonlara
yol agabilirler.

Hemanjiomlar iki tiptir. Kapiller hemanjiomlar 2 cm’den kiigiik, kavernoz
hemanjiomlar 3-5 cm ve daha biiyiik lezyonlardir. Olgularin %50’inde birden ¢ok olup,
bliyiikliigli 6 cm’den fazla olanlar1 dev hemanjiom olarak adlandirilir. Hemanjiomlar kan dolu
damar yapilaridir. Damarlar tek katli endotelle cevrili olup, birbirlerinden ince fibroz
septalarla ayrilirlar. Biiyiik hemanjiomlarda kii¢iik kanamalarin iyilesmesine sekonder
gelismis skar dokusu goziikebilir (9).

Ultrasonografi (US) goriiniimleri tipik olarak 3 cm’den kiigiik, iyi sinirli homojen ve
hiperekojendir. %67-69 oraninda hemanjiomlar hiperekoik olup, bunlarin %58-73’0
homojendir (10). Biiyiik lezyonlar santral skar nedeniyle heterojen goriiliirler ve lezyonlarin
santrali hipoekoik olarak izlenir. Bu nedenle goriinim bazen metastazlarda da
izlenebildiginde ayirt edilmeleri miimkiin degildir. Kavernéz hemanjiomlarin bilgisayarl
tomografi (BT) incelemesinde dansitesi yaklasik 20-25 Haunsfield Unitesi (HU)’dir ve
belirgin sinirl ¢evre karaciger parankimine oranla daha hipodens lezyonlar olarak goriiliirler.
Intravendz (IV) kontrast madde verildikten sonra lezyonun periferinde erken arteryel fazda
tutulum goriiliir. Kontrast tutulumu genellikle sentripedaldir. Yaklasik 2. dakikadan sonra
lezyonun merkezi ile karaciger dansitesi ayni olur. Kitlenin tamamen izodens hale gelmesi
lezyon biiytikliigii ile ilgili degildir ve ¢ogunlukla kontrast madde verildikten 5-60 dakika
icinde gergeklesir. Tiimor santralinde trombiis ya da fibrozis meydana gelmisse (dev kaverndz
hemanjiomlardaki gibi) ge¢ alinan kesitlerde santral kesim kontrast tutmaz ve hipodens olarak
kalir (10,11). MR goriintiilemede T1 agirlikli (T1A) sekansda hipointens, T2 agirlikli (T2A)
sekansda hiperintens olarak izlenirler. MR goriintiilemede 3 cm’ye kadar olan hemanjiomlar
T2A sekansda homojen parlak goriiliirler (12). Daha biiylik hemanjiomlarda kanama ve skar
gelisebileceginden heterojen sinyal intensitesinde goriilebilirler. Hipervaskiiler metastazlar
T2A sekansda benzer parlak sinyale sahip olabilirler. Bu nedenle hemanjiom siiphesinde
lezyon kontrastlanmasinin dinamik olarak incelenmesi taniya yardimci olur. Hemanjiomlar

genellikle periferik, nodiiler ve devamlilik gostermeyen (halka tarzinda devamli periferik



kontrastlanan metastazlarin tersine) kontrastlanma gosterirler. Kiigiik hemanjiomlar erken
fazda homojen kontrastlanip, ge¢ fazlarda da hiperintensitelerini korurlar. Bu 6zelliklere sahip
lezyonlarda MR gdriintiilemenin spesifisitesi %100°e yaklasir (9).

b. Fokal nodiiler hiperplazi (FNH): En sik ikinci benign karaciger tlimoriidiir. Biiyiik
cogunlugu gen¢ kadinlarda goriiliir. Cogunlukla soliterdir; kanama ve nekroz igermezler.
Ortalarinda damar iceren fibroz septa ve skar dokusu mevcuttur. FNH’da normal karaciger
parankiminin biitiin elemanlar izlenir.

US goriiniimii izo veya hipoekoik olabilirler. Santral skara bagli bazen lineer ekolar
goriilebilir. BT incelemede kontrastsiz goriintiilerde lezyon hipointens olarak goriiliir.
Kontrast sonrasi arteryel fazda belirgin kontrast tutulumu olur, santral skar hipodens izlenir.
Geg fazda santral skarda kontrast fiksasyonu goriilir. FNH, T1A sekansda karacigere oranla
izo ya da hipointens, T2A sekansda izo veya hiperintensdir. Santral dokusu T1A sekansda
%350 olguda goriliir (13). Lezyon ortasindaki skar disinda homojen goriiliir. Fibrotik ya da
vaskiiler santral skar T2A sekansda hiperintens goriiliir. Kontrast verildikten sonra erken
fazda santral skar dokusu disinda homojen kontrastlanma izlenir ve karacigere oranla
hiperintens veya izointensdir. Santral skar dokusu ise ge¢ fazda kontrastlanabilir. Ayirici
tanida hemanjiom, adenom ve fibrolameller tip hepatoselliiler karsinom diisiiniilmelidir.

c. Hepatik adenom: Karacigerin hepatositlerden gelisen nadir bir primer tiimdrdiir ve
genellikle kadinlarda izlenir. Oral kontraseptif ya da diger steroidlerin kullanim1 ve dogumsal
karbonhidrat metabolizmas1 bozukluklariyla iligkisi gosterilmistir. Siklikla soliterdir ve en
onemli histolojik ozelligi biliyer tiibiiller, portal ya da hepatik vendz yapilar icermeyen
hepatosit kiimelerinden olusmasidir. Ciddi kanamalara ve riiptiire yol agma ve nadiren
HCC’ye doniigme riski tasir.

Ultrasonografide goriinim nonspesifiktir. Hemoraji veya nekroz varsa icersinde
hipoekoik alanlar goriilebilir. Nadiren ¢evresinde hipoekoik halo bulunabilir. Baz1 vakalarda
intraperitoneal serbest sivi izlenebilir. Kontrastsiz BT kesitlerinde hipodens olarak izlenirler.
Izodens olanlar ise karacierde olusturduklar1 kontur degisiklikleri ile saptanabilir. IV
kontrast madde verildikten sonra BT incelemede ise adenomlar arteryel fazda erken ve hizli
boyanma gosterir. Geg faz kesitlerde ise hizla kontrast yikanmasi sonucu portal ve daha geg
fazlarda lezyon izo veya hipodens goriiliir (14). Adenomlarin MR goriintiileri degisken ve
nonspesifiktir. Iclerindeki yag ya da kanama nedeniyle genellikle T1A sekansda hiperintens
goriiliirler. T2A sekansda hiperintens ve genellikle heterojendir (15). Kontrast verilmesini

takiben subkapsiiler besleyici damarlar nedeniyle arteryel fazda sinyal intensiteleri yiikselir



(16). Nonspesifik sinyal ozellikleri ve arteryel fazda kontrastlanmalari nedeniyle MR
goriintiileme 6zellikleriyle genellikle HCC’den ayirt edilemezler (9).

d. Biliyer hamartom: Histolojik olarak fibroz bir stroma igerisine gomiilii, kiigiik bazen
dilate safra yollarindan olusurlar. Tipik MR gdriintiileme bulgular1 T1A sekansda hipointens,
T2A sekansda hiperintens goriilen, 1 cm’den kiigiik ve biliyer sistemle iliski gostermeyen

lezyonlar seklindedir (17).

2. Primer malign lezyonlar: Baslica primer hepatik malign lezyonlar HCC ve
kolanjiokarsinomdur.

a. HCC: Karacigerin primer malign tiimorlerinin en sik goriilenidir ve %90’1n1
olusturur (16). Tiim siroz tipleri risk faktorii olmakla beraber 6zellikle hepatit B, hepatit C ve
alkole bagli sirozlarda risk en yiiksektir. MR goriintiileme, sirotik nodiillerin taninmasi ve
karakterizasyonu yanisira HCC’nin tanisinda BT ve US’ye gore daha etkindir (18,19).

Ultrasonografide hipoekoik, hiperekoik ve heterojen eko yapisinda olabilirler. Kiigiik
lezyonlar (<5 cm) hipoekoik olma egilimindedirler. Daha biiyiik lezyonlarda nekroz ve fibroz
doku icerigi nedeni ile daha heterojen goriiniim ortaya cikar. Kalsifikasyon nadiren goriiliir.
MR goriintiilemede HCC tanisinda en 6nemli sekans, kontrast sonrasi arteryel faz kesitlerdir.
Sirotik nodiiller histolojik paternlerine gore rejeneratif (benign), displastik ve malign (HCC)
olarak siniflandirilabilirler (20). HCC patogenezinde rejeneratif nodiil ¢ok asamali bir
diferansiyasyonla HCC’ye doniisiir. Soliter ve iyi siirli, multifokal ya da diffiiz infiltratif
olabilirler. HCC, T1A sekansda karacigere gore hipo, izo veya hiperintens olabilir. Iyi
diferansiye olmus HCC’ler ve displastik nodiiller T1A sekansda yiiksek sinyal gosterebilir.
Olgularin %50’sinde izo-hiperintens goriinlim belirlenmistir (21). T2A sekansda HCC
genellikle hiperintensdir. Hipointens bir nodiil igersinde hiperintensite “nodiil i¢cinde nodiil
”gdriinlimil olup, displastik nodiil icinden gelisen HCC’yi gosterir (22). HCC hepatik arterden
beslenir ve arteryel faz gorilntiilerde kontrastlanma gosterir. Bu 0zelligi sayesinde
rejenerasyon nodiilleri, displastik nodiiller ve fibrozisden ayrilir (23,24). HCC’lerin ¢ok az bir
kismu1 hipovaskiiler olup, bunlar en iyi portal vendz fazda goriiliirler. Ge¢ donem kesitlerde
timor etrafinda fibroz kapsiiliin kontrast tutmasi 6zellikle biiyiik boyutlardaki HCC’lerin bir
ozelligidir. Tiimor i¢inde kanama ve nekroz sik goriiliir. Portal ve hepatik ven invazyonu
HCC’yi metastazlardan ayiran bir 6zelliktir. Portal ven icindeki trombiisiin arteryel fazda
kontrast tutulumu gostermesi, timor trombiisii tanist koydurur (25). Arteryel kontrast

tutulumu gosteren ve daha sonra portal venoz fazda izlenmeyen kiiciik lezyonlar HCC ya da



arteriyo-vendz santla uyumlu olabilir (26). Takip incelemelerde kitlenin boyut degisikligine
bakilarak ayiric1 tan1 yapilabilir (27). Fibrolamellar hepatoselliiler karsinom daha ¢ok geng
yetiskinlerde goriiliir. Prognoz HCC’den daha iyidir. Siklikla soliter olup, boyutlar1 6-20 cm
arasinda degisir. US’de ekojeniteleri degiskendir. Santral skar ve punktat kalsifikasyon siktir.
Bu 6zellikler HCC’de oldukga nadirdir. T1A sekansda hipointens, T2A sekansda hiperintens
goriiliir ve 1yi simirh lezyonlardir. Ortasindaki santral skar dokusu nedeniyle FNH ile ayirici
tanis1 yapilmalidir. Santral skar fibrolamellar HCC’de FNH’ nin aksine vaskiiler komponent
icermediginden T1 ve T2A sekanslarda hipointens goriiliir.

b. Kolanjiokarsinom: Kolanjiokarsinom biliyer epitelden geligir. Yavas biiyiiyen bir
tiimor olup, siklikla ana safra kanali, sistik kanal, ampulla vateri ve porta hepatise lokalize
olur. Karacigerin en sik ikinci primer malign tiimoriidiir. Baslica risk faktorleri sklerozan
kolanjit ve Caroli hastaligidir. Periferik kolanjiokarsinom kiiciik interlobiiler safra
kanallarindan gelisir. Klatskin tiimorii ise, sag ve sol ana hepatik kanal bileskesinde geliserek
safra yollarinda daralmaya yol agar. Kolanjiokarsinomlar bol miktarda fibr6z stroma igeren
hipovaskiiler timoérlerdir. Dinamik kontrastli BT tetkiklerde kitlede kavernéz hemanjiom gibi
ge¢ fazda kontrastlanma devam eder. Santral tip kolanjiokarsinomlarda en sik goriilen MR
goriintiileme bulgusu intrahepatik biliyer dilatasyondur. Timor en iyi kontrast sonrast T1A
sekansda ozellikle ge¢ fazda elde olunan kesitlerde goriiliir. Bunun nedeni tiimoérde bulunan
fibroz stromanin ge¢ donemde kontrast tutulumu gostermesidir. Periferik tip
kolanjiokarsinomlarin goriinimii ise nonspesifiktir ve safra kanallari tikamadiklar igin
biiyilk boyutlara ulasabilirler. TIA sekansda heterojen hipointens, T2A sekansda minimal

hiperintens olarak izlenirler (28).

3- Metastatik tiimorler: Metastazlar karacigerin primer tiimdrlerine gore 20 kat daha
siktir. En sik metastaz yapan tiimorler kolon, meme, akciger, pankreas kanserleri ve malign
melanomdur. Cogunlukla metastazlar iyi sinirli, fokal lezyonlardir. Diffliz metastaz yapan
tiimorler meme, akciger ve malign melanomlardir. Lenfomalarda da diffiiz tutulum sik
goriiliir (29). US’de degisken goriinlimde olup biiyiik ¢ogunlugu hipoekoiktir. Hipoekoik ince
bir halo ile ¢evrelenmis keskin kenarli hipoekoik lezyonlar tipik metastaz goriiniimiidiir.
Hipoekoik lezyonlar genellikle hipovaskiilerdir. Ince halo cogunlukla metastazlarda
goriilmekle birlikte primer karaciger tiimorlerinde de goriilebilir. Ekojenik metastazlar
genellikle gastrointestinal ve genitoiiriner sistem orjinlidir ve ¢ogunlukla hipervaskiilerdirler.

Renal hiicreli karsinom, karsinoid, koriyokarsinom, adacik hiicreli timor ve miisindz



karsinomlarin metastazlar1 genellikle hiperekoiktir. Vaskiiler timdrler de hiperekoik metastaz
yaparlar (29). Kalsifiye metastaz olabilir ve en sik sebep kolonun miisindz
adenokarsinomunda izlenir ayrica endokrin pankreas tiimdrleri, leiomyosarkom, mide
adenokarsinomu, ndroblastom, osteojenik sarkom, kondrosarkom, over kistadenokarsinomu
ve teratokarsinom metastazlarinda da kalsifikasyon goriilebilir (30). Kistik metastazlar sik
goriilmezler. Benign karaciger kistlerinden ayrimi bazen ¢ok zorlasir. Panreasin
kistadenokarsinomu ve kolonun miisinéz karsinomu gibi tiimorlerin metastazlar1 da kistik
olabilir. Siklikla sarkom metastazlarinda goriilen yaygin santral nekroz da kistik metastaz
goriiniimiinii taklit edebilir (29). BT de genellikle metastazlar hipodens goriiliirler. Akciger
kanseri, leilomyosarkom, karsinoid tiimorler, over ve kolonun miisinéz karsinomlar1 nekrotik
yapidadir. Hipervaskiiler tiimdrler erken arteryel fazda kontrastlanirlar ve 1-2 dakika i¢inde
yogunlugunu  kaybederek  izodens olurlar.  Metastazlar portal vendéz fazda
vaskiilarizasyonlarina gdére hipodens, izodens veya hiperdens gorilebilirler. MR
goriintiilemede metastazlarin ¢ogu T1A sekansda hipointens, T2A sekansda hiperintens
goriiliirler. Ozellikle 15 mm’den kiigiik olan lezyonlarin hemanjiom ya da kist gibi benign bir
lezyon olma olasilig: yiiksektir. Bilinen kanseri olan 209 hastada 15 mm’den kiiciik karaciger
lezyonlarinin %51’inin benign oldugu gdsterilmistir (31). En sik hipervaskiiler metastaz
yapan tiimorler koriyokarsinom, renal hiicreli karsinom, tiroid karsinomlari, panreas adacik
hiicreli tiimorler ve karsinoid tiimordiir. Vaskiiler tiimorlerin metastazlar1 T2A sekansda
belirgin hiperintens olabilirler (32). Bu 6zellikleri nedeniyle hemanjiom ile ¢ok sik karigirlar.
Ancak agir T2A sekansda metastazlarda sinyal kaybi goriilebilmektedir (12). Dinamik
kontrasthh MR inceleme hipervaskiiler malignitesi olan hastalarda lezyon tespiti ve
karakterizasyonunda 6nemlidir (33). Hipervaskiiler metastazlar arteryel fazda homojen veya
periferik halka tarzinda kontrast tutulumu gosterirler. Ayrica ge¢ fazda da genelde periferal
yikanma izlenir (34). Hipervaskiiler metastazlar, hemanjiom ve FNH gibi benign lezyonlardan
farkl1 olarak portal vendz fazda hipointens hale gelirler. Metastatik lezyonlarda kanama
olusabilir. Malign melanom metastazlart TIA ve T2A sekansda melaninin paramanyetik
ozelligine baglh olarak hiperintens ve bazen heterojen intensitede goriiliir (34). Pankreasin
makrokistik kistadenokarsinomu gibi miisin iireten tiimdrlerin metastazlar1 yiiksek protein
icerikleri nedeniyle T1A sekansda hiperintens goriilebilirler (35). Metastazlarda periferal
yikanma, uniform kalin halka tarzinda boyanma, i¢ kenarinda diizensiz boyanma veya diffiiz
boyanma ya da erken yogun periferal halka tarzinda boyanma paternleri goriilebilmektedir

(36,37). T2A sekanslar T1A sekanslara gore daha ¢ok bilgi vermektedir. Amorf kitleler,

10



“target” lezyonlar, hiperintens halo ve yanan ampiil goriiniimleri metastazlarda goriilebilen
Ozelliklerdir. Amorf, target ve halo metastazlar icin spesifiktir. Yanan ampiil en sik
hemanjiomlarda  goriilmekle  birlikte malign  hipervaskiiler tiimérlerde  nadiren

goriilebilmektedir (29).

Nadir Goriilen Fokal Hepatik Kitleler
Bu grupta bilier kistadenom, hepatoblastom, hemanjioendotelyoma ve anjiosarkom

sayilabilir.

KARACIGERIN GORUNTULEME YONTEMLERI

Ultrasonografi

Ultrasonografi, kullaniminin kolay ve ucuz olmasi, yiliksek rezoliisyonlu olmasi, organ
fonksiyonuna bagli olmamasindan dolay1 karaciger ve safra yollar1 hastaliklarinin tanisinda
siklikla kullanilan bir yontemdir. Harmonik goriintiileme teknigi gibi son yillarda gelisen yeni
teknolojiler ile normal ve patolojik doku arasi kontur ayrimi artmakta ve ¢oziiniirlik
konvansiyonel ultrasonografiye gore daha iyi olmaktadir. Harmonik goriintiileme teknigi,
renkli ve power Doppler mod ya da eko kontrast ajanlar ile birlikte kullanildiginda daha
spesifik bulgular elde edilebilmektedir (39,40). Hepatik US’nin en Onemli dezavantajlart
intestinal gaz ve kemik dokular nedeniyle goriintiiniin akustik golgelenme sonucu net

izlenememesidir.

Bilgisayarh Tomografi

Kontrastsiz BT incelemelerinde hepatositlerin glikojen igerigine bagli karaciger diger
abdominal organlardan daha yiiksek dansiteye (50-60 HU) sahiptir. IV kontrast maddeler
fokal karaciger lezyonlarinin saptanmasinda BT duyarliligini artirmak i¢in kullanilir. Helikal
BT incelemesinde IV kontrast enjeksiyonu sonrasi maksimum kontrastlanma (yaklasik 100
HU artig) 50-70 saniyede olusur (41). Helikal BT esliginde dinamik incelemeler 15-30 saniye
gibi ¢ok kisa siirede tiim karacigerin goriintiilenmesine imkan saglamaktadir. Bir
santimetreden biiyiik fokal karaciger kitleleri cogunlukla BT ile saptanir. Portal fazda arteryel
dansite hizla diiserken portal dansite artmaktadir. Kontrast ajan karaciger parankiminde
intravaskiiler alandan ekstravaskiiler alana (siniizoid) gecer. Karaciger parankimi %75-80

oraninda portal vendz sistem tarafindan kanlandigindan inceleme IV kontrast madde
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enjeksiyonunun baslandigi andan itibaren 60 sn sonra baslatilmalidir (42). Tiim karaciger 2-3
dk i¢inde taranmalidir. Gecikilirse kontrast madde ekstravaskiiler alanda denge fazina ulasir,
parankim ile tiimor kontrasti kaybolur ve lezyonun saptanabilirligi azalir. Helikal BT hizli
goriintiileme saglayabilmesi nedeniyle karacigerde multifazik caligmalara olanak verir. IV
konrast madde sonrasi 25.sn (arteryel faz) ve 70.sn’de (portal faz) goriintiiler alinmaktadir.
Erken donemde arteryel boyanma gdosteren kitleler portal dolasimdan kanlanmazlar. Arteryel
kontrastlanma gostermeyen hepatik kitleler en iyi portal fazda goriintiilenirler. Bu nedenle
bifazik incelemeler erken arteryel kontrastlanma gosteren hipervaskiiler lezyonlar1 ve
hipovaskiiler kitleleri saptamada tek fazli incelemelere gore daha listlindiir (42).

“Multislice” BT nin konvansiyonel helikal BT ye oranla tarama ve data olusturma hizi
belirgin olarak artmistir. BT arteriografi ve BT arteryel portografi preoperatif vaskiiler
anatomiyi ortaya koymak, lezyon sayisini ve lokalizasyonunu belirlemek amaciyla

kullanilabilen yontemlerdir.

Radyoniiklid Goriintiileme

Karacigerin sintigrafik incelemesinde Tc99m-siilfiir kolloid kullanilir. Koloidin
partikiill boyutu 0,1 ile 1,0 mikron arasindadir. Kolloid partikiilleri retikiiloendotelyal sistem
hiicreleri tarafindan fagositozla almirlar. Normal sahislarda retikiiloendotelyal sistem
hiicrelerinin yaklagik %85°1 karacigerde, %10’u dalakta ve geri kalan1 kemik iligi ve lenf
nodlarindadir. Incelemede karaciger ve dalak birlikte goriintiilenir. Karacigerin aktivitesi
dalaktan daha fazladir. Sintigrafide hipoaktif alanlar perfiizyon yetersizligini ve/veya Kupffer
hiicrelerinin o kesimde degisik nedenlerle bulunmamasini ya da fonksiyonel olmadigini
gosterir. Rolatif olarak artmis aktivite alanlar1 ise bolgesel perflizyonun artmasi ve/veya
artmis Kupffer hiicresi konsantrasyonuyla birlikte fagositozun artmasimi temsil eder.
Karaciger ve dalak arasindaki normal aktivite oraninin tersine donmesi, kemik iligindeki
tutulumla iliskisiz olarak diffiiz hepatik disfonksiyonda, azalmis hepatik perfiizyonda ve
artmis splenik perfiizyonda goriiliir (29). Pozitron emisyon tomografisi, son yillarda
gelistirilen pozitron yayict radyofarmasotiklerden yayilan gamma isinlarinin saptanmasina
dayanan ti¢ boyutlu tomografik bir goriintiileme tetkikidir. BT ve MR’nin tersine anatomik
yapidan ¢ok fizyolojik ve metabolik aktiviteyl gosterir. Heniiz morfolojik bozukluk
olugsmadigr déonemde metabolik degisikligi gosterebildigi i¢in erken tani potansiyeli tagidigi
belirtilmektedir. Pozitron emisyon tomografisinin karaciger kullanim alani diger organlara

gore daha kisith olup, baslica HCC evrelemesinde, metastatik lezyonlarin saptanmasinda,
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lezyonlarin benign-malign ayriminda ve tedavi sonrasi takiplerde kullanilmaktadir. Pahali
olmast ve bazen hatali sonuglar nedeniyle diger yontemlerin yetersiz kaldigi durumlarda

onerilmektedir (43).

Anjiografi
Diger goriintiileme yontemlerinin gelismesiyle anjiografinin rolii azalmistir. Karaciger
kitlelerinin ayirict tanisinda kullanilan bir yontemdir. Ayrica kiigiik vaskiiler tiimorleri

saptamada en yliksek duyarliliga sahiptir.

Manyetik Rezonans Goriintiileme

Karacigerin fokal lezyonlarinin saptanmasi ve karakterizasyonu karaciger MR
goriintiileme endikasyonlarinin énemli bir kismin1 olusturmaktadir. Son yillarda hizli ¢ekim
tekniklerinin ve organ spesifik kontrast ajanlarin degistirilmesi MR goriintiilemenin
basarisinin artirmaktadir. MR goriintiilemenin yumusak dokulardaki kontrast rezoliisyonu,
multiplanar goriintiileme saglamasi, radyasyon kullanilmamasi, lezyon hakkinda anatomik ve
biyokimyasal bilgi vermesi baglica avantajlaridir. Karaciger MR goriintiilenmesinde son
yillarda yiiksek rezoliisyonlu goriintileme imkani veren nefes tutmali ve yag baskili ii¢
boyutlu T1A sekans ile “phased-array” sarmallar sayesinde yiiksek kalitede goriintii elde
edilebilmektedir. MR goriintiilemede goriintli kalitesini etkileyen faktorlerin baglicalari,
lezyonun ve karacigerin T1 ve T2 relaksasyon zamani, uygulanan sekanslar ve artefaktlardir.
Karaciger parankimi T1A ve T2A sekanslarda homojen intensitede izlenir. T1A sekansda orta
derece sinyal intensitesi gosterir. T1A sekansda karaciger pankreas ile izointens, bobrek ve
dalaga gore hiperintensdir. T2A sekansda karaciger diisiik sinyal intensitesinde goriiliir ve
parankim intensitesi kasa benzer; dalak ve bobrege oranla belirgin olarak hipointensdir. T1A
sekanslarda Time Repetition (TR) 300 msn’den ve Time Echo (TE) 20 msn’den kisa
kullanildiginda en iyi anatomik goriintiiler elde olunur. Ciinkii kisa TR ve multipl akuzisyon
hareket artefaktlarini azaltir. T2A sekanslar lezyon tespitinde T1A sekanslara gore iistiindiir
(44). Yag baskili sekanslar karaciger ve lezyon arasindaki “contrast to noise ratio” (C/N)
oranini artirir (45). Nefes tutmali TIA gradient echo (GRE) sekanslarda goriintiiler ¢ok kisa
siirede alindigindan hemen hemen hi¢ hareket artefakti olusmaz. T1A spineko (SE) sekansi ile
karsilagtirildiginda C/N ve “signal to noise ratio” S/N orani daha yiiksektir (46). GRE

sekanslar nefes tutarak multifazik goriintiilemeye imkan saglar.
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Difflizyon agirlikli goriintiileme (DAG) hiicre organizasyonu, mikrostriiktiirii ve
mikro-sirkiilasyonu gibi dokularin biyofizik 6zellikleri hakkinda bilgi verir. Cabuklugu (tek
nefes tutumunda uygulanabilir); var olan protokollere ¢abucak entegre edilebilmesinin yani
sira renal disfonksiyonu veya nefrojenik sistemik fibroz riski olan hastalarda kullanilabilirligi
(IV gadolinium kullanilmadan yapilabilir) nedeniyle DAG ¢ekici bir yontemdir (47).

Ayrica karacigerde dinamik kontrastli ¢alismalar yapilarak lezyon o6zellikleri

degerlendirilebilmektedir.

KARACIGER KITLELERINDE RADYOFREKANS ABLASYON VE DiGER
TEDAViI YONTEMLERI
Hemanjiomlar genelde komplikasyon gelistiginde tedavi edilir. HCC ve metastaz

saptanan olgularda ise farkli tedavi yaklagimlar1 s6zkonusudur.

Cerrahi Tedavi

Karaciger primer timor ve metastazlarinda kiiratif tedavi segenegi cerrahidir. Ancak
HCC genellikle siroz zemininde gelismesi ve tan1 kondugunda ileri evre olmasi nedeniyle
hastalarin ¢ok az bir kismi cerrahi tedaviye uygundur. Karaciger metastazlarinda genellikle
cok sayida odak olmasi cerrahi tedaviyi kisitlamaktadir. Hepatoselliiler karsinom ve

kolorektal metastazlarda kiiratif cerrahi tedavi sansi olan hastalarin ancak %13-35’1 kadardir

(1).

Sistemik Kemoterapi
Sistemik toksisite nedeni ile hastalara yiiksek doz verilememesi ve istenen timor

cevabinin alinamamasi nedent ile tedavi olanaklar1 kisitlidir.

Palyatif Tedaviler

Palyatif tedavilerin amaci hastalarin sagkalim siliresini uzatmak ve semptomlari
azaltmak, kontrol altina almaktir. Son zamanlarda uygun hastalarda konvansiyonel
radyoterapi (RT) yerine konformal RT ve transarteryel radyoniiklid madde enjeksiyonu ile

tedavi ¢alismalar1 devam etmektedir.

1. Perkiitan etanol enjeksiyonu: HCC tedavisinde kullanilan diger bir girisimsel

radyolojik yontem perkiitan etanol enjeksiyonu (PEE)’dir. Amag etanol vererek dokuda
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koagiilasyon nekrozu olusturmaktir. US ya da BT esliginde 19-22 gauge igne ile genel
anestezi altinda lezyon icine girilerek saf etanol enjekte edilir. PEE karacigerde kiiciik ¢captaki
lezyonlara uygulanabilir. Karaciger fonksiyonlar bozuk olan olgularda hepatik rezervi
korumak ve saglam karaciger dokusuna zarar vermemek icin bu tedavi yontemi uygundur.
Agr1 en onemli tedaviyi kisitlayict nedendir. Hemoperitoneum, ates, igne trasesinde timor

ekimi diger komplikasyolaridir.

2. Kriyoterapi: En eski termal ablasyon teknigi olup -20, -30 °C’de doniisiimsiiz doku

hasar1 olusturarak tedavi etme yontemidir.

3. Perkiitan mikrodalga koagiilasyonu: US, BT veya MR esliginde kilavuz igne ile

girilerek perkiitan mikrodalga koagiilasyonu yaparak tedavi etme yontemidir.

4. Transarteryel kemoembolizasyon teknigi (TAKE): Karaciger tliimorlerini TAKE
teknigi ile tedavi karacigerin ikili vaskiiler beslenmesine dayanmaktadir. Normalde hepatik
arterin vaskiiler olarak karaciger kanlanmasina katkisi %20-25, portal venin ki %75-80
oranindadir. Ancak karacigerin primer ve metastatik malignitelerinin kanlanmalar1 % 90-95
oraninda hepatik arterden olur (48). Bu nedenle tiimorii besleyen hepatik arter dali embolize
edildiginde normal karaciger parankimi beslenmesini bozmayacaktir.

Uygulama lipiodol ile kemoterapdtik ajan karigtirilarak verilir. Kemoterapétik ajan
olarak mitomycin-c, cisplatin, epirubicin, doxorubicin ve neocazinostatin gibi yagda
¢cOziinebilen maddeler kullanilmalidir. Timoriin birden fazla arteriyel daldan beslendigi
hastalarda diger arterelere ayr1 ayr1 enjeksiyon yapilabilir. Islemden sonra noniyonik kontrast
madde ile embolizan madde kombinasyonu verilerek tiimdriin vaskiilarizasyonu devre dist
birakilabilir.

Tim hastalar islemden sonra komplikasyonlarin erken tanisi ve tedavisi icin takip

edilmelidir.

5. Radyofrekans ablasyonu:

a. Radyofrekans ablasyon sistemi: Radyofrekans (RF), 10kHz ile 900MHz arasinda
degisen yiiksek frekansta ve genis bir enerji aralifina sahip olan elektromanyetik spektrumun
bir pargasidir. RF dalgalar1 uzun dalga boyunda olup diisiik enerjilidir. Elektrocerrahide, 200-

1200 kHz arasindaki frekanslar kullanilmaktadir ve bu frekansta elektrik akimi kas ve sinirleri
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uyarmamakta, aciga ¢ikan enerji sadece elektrodun temas ettigi yiizeyde etkili olmaktadir.
Daha yiiksek frekanslarda, enerji elektroddan uzak alanlara yayilmakta ve odaklama
yapilmadan kullanildiginda kontrol edilemeyen genis bir alanda 1s1 etkisi ortaya ¢ikmaktadir
(49). Alternatif elektrik alan1 dokulara uygulandiginda, dokudaki iyonlarin uyarilmasinda ve
hareket etmesine neden olmaktadir. Bu hareketlenme ile iyonlar arasinda siirtiinme ve
stirtinmeye bagli 1s1 olusumu meydana gelir. Is1 olusumu hiicre i¢i suyun buharlagsmasina
neden olarak koagiilasyon nekrozu olusturur (49,50). Doku sicakliginin artmasi, dokuda
kurumaya ve akimin daha ileri dokulara ilerlemesine engel olur. Bu ablasyon bdlgesini
sinirlandirmig olur. Dokunun 55-60 °C sicakliga ulasmasiyla yaklasik 5 dk igerisinde
irreversibl hiicre hasar1 olusmaktadir.

Radyofrekans ablasyonu tedavisi karaciger tiimorlerinde ilk olarak 1993 yilinda Rossi
ve ark.(51) tarafindan kullanilmigtir. RFA, timor hiicrelerinde termal hasara sebep olurken,
normal parankim korunur. Hasarin meydana geldigi alan kullanilan elektrodun boyutuna,
pozisyonuna ve sekline baghdir. RFA perkiitan olarak uygulanabilecegi gibi laparoskopik
islemlerde ya da acik cerrahi sirasinda da uygulanabilir. Perkiitan RFA islemi, olusan siddetli
agr1 nedeniyle genelde sedasyon altinda uygulanir. Bu yontemin en Onemli dezavantaji
vaskiiler okliizyon saglayamadigindan tiimor kanlanmasina etkisi olmamasidir. Ayrica
vaskiiler yapilara ya da diyafram veya barsak komsulugunda yer alan lezyonlara ulasim
olduk¢a zordur. Bununla birlikte laparotomi ya da laparoskopi sirasinda uygulandiginda islem
sadece US rehberliginde yapilabilirken, perkiitan yolla yapilan islemlerde MRG ya da BT
kilavuzlugundan da yararlanilabilir. RFA, hastaligin yeri ve uzanimi ya da eslik eden
hastaliklar nedeniyle karaciger rezeksiyonu ya da transplantasyonun uygun goriilmedigi
hastalarda uygulanir. RFA 06zellikle erken evre tiimdr tedavisinde tercih edilen yontemdir.
Hastalarda tek bir lezyon ya da her biri 3cm’den kii¢lik en fazla 3 adet lezyon olmalidir.
Vaskiiler invazyon ya da karaciger dis1 yayilim goriilen hastalarda uygulanamaz. Ayrica
hastalarin genel durumunu iyi, siroz diizeyi Child Pugh siniflamasina gore evre A ya da B
olmalidir. Islem sirasinda elektrod normal karaciger parankiminden gecilerek hedefteki
tiimoriin tamamen ablasyona ugratacak sekilde yerlestirilir. Dokuya 90°C {izerinde 5-12
dakika siireyle ya da impedans, doku direnci hizla yiikselene kadar ablasyon uygulanir.
Boyutlar1 3cm’in iizerinde olan lezyonlar ic¢in islem birka¢ kere tekrarlanabilir. Kullanilan
elektrodlar monopolar ya da bipolar olabilecegi gibi farkli tasarimlar1 da olabilir.

1. Bipolar elektrod: Bu sistemde iki elektrod aplikatdrii mevcuttur.

2. Monopolar elektrod: Tek bir aktif elektrod aplikatdriine sahiptir.
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3. Cok igneli “expandable” elektrod: Daha biiyiik bir igne kaniiliinden ¢ikarilabilen
elektrod igneleri bulunmaktadir.

4. Internal olarak sogutulabilen “cool-type” elektrod: Bu elektrod sisteminde internal
limen bulunmakta olup salin araciligiyla perfiize olmaktadir. Ancak sivi dokuya temas
etmemektedir.

5. Perfiize olan elektrod: Elektrodun ucunda kiiciik bir aperatur bulunmakta olup salin
solusyonu dokuya temas etmektedir.

Problara gerekli enerjiyi saglayan jenaratorler iki farkli kontrol mekanizmasi ile enerji
aktarimini kontrol altinda tutmaktadir. Sicaklik bazli sistemlerde, prob uglarindan gelen
sicaklik bilgisine goére akim miktar1 ayarlanarak dokuda istenen sicaklik saglanmaktadir.
Empedans bazli sistemde ise prob cevresindeki elektrik akimina karst olusan doku direnci
Olgiilerek akim ayarlanir. Tiim sistemlerde hasta tizerine topraklama plikalari yerlestirilerek
devre tamamlanmaktadir.

Giliniimlizde onay almis li¢c ayri1 iirlin bulunmaktadir. Bunlardan RITA Medikal
sistemleri (Angiodynamics Inc, CA, USA) 50W-460kHz alternatif akim iiretmektedir (Sekil
2). Kullanilan elektrodun tipine gore, elektrod uygun pozisyona yerlestirildikten sonra 3, 4 ya
da 7 tane geri ¢ekilebilir igne ucu ilerletilir. Bu uglarin herbiri 1s1y1 monitorize etmektedir

(Sekil 3).

Sekil 2. RITA model 1500X jenerator
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Kullandigimiz RITA sisteminde prob ¢evresi doku sicakliklari ve ortalamasi
(santigrad derece cinsinden), anlik kullanilan giic miktar1 (watt cinsinden), dakikada
gonderilen s1v1 miktari, RFA siiresi (dakika cinsinden), “efficiency” degerleri verilmektedir.
“Efficiency” tiirkce verimlilik olarak ¢evrilebilir ve model 8.60’a ait kullanma klavuzunda
doku {iizerinde gergek zamali verim degeri olarak tanimlanmaktadir. Bu degerlerden 0 en
kotiiyii, 10 en iyiyi gostermektedir. Istenen, degerin 6-10 arasinda olmasidir. “Efficiency”
degeri, dokudan uygun akimin gegtigi, doku direncinin diistiigii, 1sinin kolay yayilabildigi

durumlarda yiiksek degerleri gostermektedir.

[t = TR

Sekil 3. StarBust Talon radyofrekans ablasyon probu

Radiotherapeutics (Boston Scientific Corp, Boston, USA) 90W bir jenerator ile 10
uclu elektrod iiretmektedir. Tedavi alternatif akimdaki rezistansin dl¢iilmesiyle takip edilir,
rezistanstaki hizli artis dokunun tamamen ablasyona ugradigini gosterir. Son olarak Radionics
(Cosman Inc, MA, USA) elektrodlarin i¢inde soguk suyla bir internal devre olusturmustur ki
boylece ablasyon yapilabilecek doku alanmi genisleyebilir (“cool-type”) (50). Ablasyonun
etkinligi iki termodinamik prensibe baglidir: RF enerjisine bagli 1s1 yayilimi (kondiiksiyon) ve
kan, lenfatik ve s1v1 sirkulasyonuna bagli 1s1 kayb1 (konveksiyon). Islemin siirliliklar1 daha
cok radyofrekans siirecinin fizigiyle iliskilidir. Bunlarin en Onemlisi lezyon iginde 1s1
tutulumunu heterojen olmasidir. Diger tiim perkiitan yontemlerde de oldugu gibi prob
etrafindaki dokularda daha fazla olan 1s1 dokularin derinine indikge azalir. Is1 prob etrafindaki
dokuda hizli ablasyona yol agarak komiirlesmesine neden olur. Kémiirlesmis doku ise iletken
ozelligini kaybederek giderek yalitkan hale gelir. Bu durum impedansin ylikselmesine enerji
iletiminin engellenerek ablasyon hacminin azalmasina sebep olmaktadir (50,52,53).
Koagiilasyon alanimin genisligini etkileyecek bir diger faktdr dokunun kendi yapisidir. Cilinkii
1s1 farkli dokular i¢inde farkli hizlarda iletilir. Bu durum HCC tedavisinde bir avantaja
cevrilmistir. Livraghi ve ark.(54) sirotik dokunun lezyonlar c¢evresinde yalitkan bir ortam
olusturdugunu bu nedenle hedeflenen alanlarda 1s1 tutulumunun kolaylastigini bildirmisler ve

bu durumu “firin etkisi” olarak tanimlamuslardir. In vitro elde edilen koagiilasyon alaninin
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canli dokularda elde edilememesinin en onemli sebeplerinden biri 1s1 kaybidir. Kan akimina
bagl gelisen doku sogumasi nekroz alaninin beklenenden daha az olmasina neden olmaktadir.
Yapilan caligmalarda vaskiiler okliizyon yolu ile karaciger perfiizyonunun azaltilmasi sonrasi
elde olunan sonuglar bu teoriyi kuvvetle desteklemektedir. RF’e bagli koagiilasyon alaninin
farmakolojik olarak degistirilen kan akimiyla korele oldugunu gosteren ¢aligmalar
bulunmaktadir (52,55). Kan akimina bagl olusan bu etki ‘heat sink’ olarak tanimlanmaktadir
ve koagiilasyon icin gerekli olan sitotoksik derecelere ulasilamamasinda en Onemli
sebeplerden birini teskil etmektedir.

b. Karbonlagsma: Dokuya iletilen akim, hastaya baglanan plak seklindeki notr elektrot
araciligi ile tekrar RF cihazina doner. Hastanin viicuduna giren akim ile viicuttan ¢ikan akim
esittir, ancak notr elektrodun yiizey alani aktif ugtan cok daha genis oldugundan, nétr elektrot
cevresinde olusan elektriksel aktivite Onemsiz boyuttadir. Aktif ugtan ¢ikan akim ise,
uygulama bolgesinde direng sebebiyle 1s1 olusumuna neden olur (49). Aktif u¢ ¢evresinde 1s1
olusumunun sebebi, dokunun yiiksek frekanstaki akima karsi gosterdigi direngtir. Olusan
elektromanyetik alanin dokudaki elektrolitlerin yiiklii iyonlar1 {izerinde olusturdugu
elektriksel gii¢, bu iyonlarda hareket ve siirtlinme artigina sebep olur (56,57). Is1 artig1, akim
yogunlugunun en fazla oldugu aktif uc¢ ¢evresinde en belirgindir. Dokudaki 1sinma sonucu
elektrot ucu da 1smir. Ancak tiimor dokusunun yeterince hasari i¢in, tiim hedef hacim
sitotoksik sicakliklara maruz kalmalidir. Temel amag, tiim hedef hacimde 55-100 °C
sicakligin en azindan 4-6 dk elde edilmesi ve siirdiiriilmesidir. Bunun i¢in uygulanan RF
enerjisi aktif u¢ yani prob cevresinde 100-110 °C’nin istiinde 1s1 olusumuna yol agarak,
dokuda kaynamaya, buharlagsmaya, gaz olusumuna, kurumaya ve son olarakta karbonlagmaya
(komiirlesme) neden olmaktadir. Komiirlesmis doku ise iletken 6zelligini kaybederek giderek
yalitkan hale gelir ve istenilen koagiilasyon nekrozu sahasinin olusumuna engel olur.
Karbonizasyondan ka¢inmak i¢in doku sicakligi daha fazla arttirilmamalidir (58).

c. Karaciger RFA klinik uygulamasi: Hastanin kanama parametreleri normal sinirlarda
olmalidir. Hastaya anestezi uzmani tarafindan sedatif analjezi saglanmalidir. Damar yolu
islem boyunca ve islemden makul bir siire sonrasina kadar a¢ik olmalidir. Nabiz, tansiyon ve
stirekli nazal oksijen vererek oksijen takibi yapilir. Ablasyon i¢in 1 cm ¢evresel cerrahi sinirla
birlikte tiim tiimor kitlesinin ablasyonu amaclanmalidir. iki toprak elektrotu (pad) hastanin
bacaklarma yerlestirilir. US rehberliginde elektrotlar1 geri ¢ekilmis igne ucu, lezyonun
proksimaline ilerletilir. Elektrotlar 2 cm acilir. Elektrot u¢larindaki sicaklik kontrol edilerek

hedeflenen 90-100 C° arasindaki sicaklig1 gegene kadar yiliksek akim uygulanir. Daha sonra
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adim adim elektrotlar tam acilir. Tam ac¢ilimda islem kontrollii olarak siirdiiriiliir. US ile
yapiliyorsa gaz kabarciklar1 gegici hiperekoik zon seklinde goriiliir. Jenerator durur ve ‘cool-
down’ siireci uygulamr. Elektrotlar ¢ekilir. Igne yolunun (track) ablasyonu, 75 derece iistii
sicaklikta yapilir. Burada amag tiimor yayiliminin ve ekiliminin dnlenmesidir (2).

d. Endikasyonlar1 ve kontrendikasyonlari: RFA i¢in tiimoriin 5 cm’den kii¢iik olmast
gereklidir denir, ancak sart degildir; say1 da bir kontrendikasyon degildir. Bu yontemle tiimor
ablasyonu, en stk HCC ve kolorektal karsinom metastazlarinda yapilir. Ayrica pankreas,
meme, mide, boyun ve ndroendokrin timdr metastazlar: da yine bu yontemle tedavi edilebilir.
Subkapsiiler ve hilus lokalizasyonunda, intraoperatif veya laparaskopik yaklasimla RFA
yapilabilir (2).

Asir hepatik tlimor yiikii, tedavi edilemeyen ekstrahepatik tiimoér, HCC’de portal ven
trombozu, Child grup C sirozu, aktif enfeksiyon, diizeltilemeyen kuogiilopati, hastanin onam
veremeyecek durumda olmasi kontrendikasyonlaridir (2).

e. Islem sonras1 takip: Hasta yakin takip ile birlikte islem sonras1 1-2 saat sonra US ile
kontrol edilmelidir. 1-3 giin sonra BT ile inceleme yapilmalidir; ¢ekilen BT de genellikle
lezyon boyutu artig gosterir ve hipodens lezyon ¢evresinde kontrast madde tutan enflamatuvar
bir halka goriiliir. Bu halkanin zamanla giderek kaybolmasi gerekir. Bu nedenle 1 ay sonra
cekilen BT, tedavi sonucunu degerlendirmek i¢in en onemli yontemdir. Diizgiin i¢ kenarl,
konsantrik, simetrik ve uniform bu halkanim 6 aya kadar kaybolmasi beklenir. ilk y1l 3 aylik,
sonra 6 aylik araliklarla US ve kontrastli BT takibi yapilir. Ug fazli kontrastli dinamik BT
onerilmektedir. Kontrasth MRG de incelemeye eklenebilir. BT de timdr ve ablasyon
boyutlar1 ve kontrastlanma degerlendirilir. Kontrasth US ve PET-BT de kullanilabilir.
Kontrastli US ile de basarili takip bildirilmistir. %50 olguda tiimér 1 ay i¢inde kaybolup hava
icerikli nekroz alami haline doniisiir. Lezyon nekroze ise zamanla kii¢lilmesi ve kontrast
tutmamasi (koagiilasyonun involiisyonu) gerekir (2).

f. RFA sonras1 komplikasyonlar: Islem sonrasi agr1 ve bulant1 goriiliir ve medikal
olarak tedavi edilir. islem sonras: hafif ates ve terleme gériiliir (post-ablasyon sendromu). Bu
tablo 2-3 hafta stirebilir. Komplikasyon olarak abse, intraperitoneal veya parankimal kanama,
plevral effiizyon, bilier striktiir, trakt seeding (ekilme), agri, mortalite sayilabilir. Dopuy ve
ark.(59) yaptig1 bir ¢alismada, RFA uygulanan olgularinda, intestinal perforasyon, kolon
perforasyonu, apse, peritoneal kanama, karacier yetmezligi, septik sok, akut kolesistit,

diyafragma hasari, safra kanali striktlirii ile karaciger yetmezligi, ani Oliim (nedeni
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bilinmiyor), komplikasyon c¢esitleri olarak goriilmiis ancak sonu¢ olarak komplikasyon

%?2’nin altinda olup cerrahiye gore oldukca diisiik olarak saptanmus.

RADYOFREKANS ABLASYON iCIN KULLANDIGIMIZ SIVI
SOLUSYONLARI

Sodyum Kloriir (NaCl)

Sodyum ve klor bilesenlerinden olusmaktadir. IV yolla en sik kullanilan sivi
soliisyonudur. %0,9’luk formu normal salin, fizyolojik tuzlu su, izotonik serum fizyolojik
olarak da isimlendirilir. Ozellikle dehidratasyon tedavisinde kullanilmakla birlikte kullanim
alan1 olduk¢a genistir. Giiniimiizde RFA wuygulamalarinda 9%0,9’luk formu tercih

edilmektedir.

Potasyum Kiloriir (KCIl)

Potasyum ve klor elementlerinin birlesmesi ile olusur. Sulu bilesiklerinde iyonlasip
klor anyonlar1 verdigi i¢in klor kaynagi olarak kullanilir. Bir tuz olan potasyum kloriir, suda
yiiksek ¢oOziiniirliige sahiptir. Klinikte yeterli potasyum alinamamasi veya asirt potasyum

kayiplarinda kullanilmaktadir.

Dekstroz (%S5)

Dekstroz ve enjeksiyonlu su iceren soliisyon, organizmaya parenteral yoldan kalori
saglanmasini gerektiren durumlarda, sivi kayiplarinda, acik bir damar yolunun istendigi
hallerde tasiyici soliisyon olarak, kan sekeri diisiikliigii veya diabetik ketoasidoz tedavisinde

kullanilmaktadir.

Ringer Laktat
Igerisinde litrede sodyum, kloriir, laktat, potasyum ve kalsiyum igerir. Hafif alkalize
bir soliisyon olup klinikte 6zelikle sivi kaybinda (kanama, travma, cerrahi, yanik) ve asidoz

durumlarinda kullanilmaktadir.
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GEREC VE YONTEMLER

Calisma T.C. CEVRE VE ORMAN BAKANLIGI Doga Koruma ve Milli Parklar
Genel Miidiirliigii'niin Yiiksek Ogretim Kurumu Bagkanligma, Hayvan Deneyleri Merkezi
Etik Kurulu Karar1 konulu 159/5316 sayil1 yazida tanimlanan ¢alismalarda Hayvan Deneyleri
Yerel Etik Kurulu’ndan izin alinmasina gerek olmadigina dair karar dogrultusunda baglandi
(Ek 1).

Bu calismamizda “ex vivo” RFA deneylerindeki doku ablasyon hakkindaki uygun
sonuglar1 anlatan 6nceki ¢aligmalara gore, yerel bir kasaptan RFA deneyimiz i¢in satin alinan
eksize edilmis sigir karacigeri kullanmayi segtik. RFA islemi taze kesilmis, her biri ortalama 8
kg’a esdeger sigir karacigerine yapildi. Karacigerler yaklasik 10x10x10 cm’lik bloklar halinde
kesilip, toplam 36 adet blok oda sicakliginda salin soliisyonu iceren banyolara daldirildi.
Kesim sirasinda zarar gormiis karacigerler ile bloklara ayrilirken 10 cm’den kiigiik

boyutlardaki bloklar ¢alismaya dahil edilmedi.

ABLASYON PROTOKOLU

Kullandigimiz RFA sistemi 1-250 W ile calisan 460 kHz’lik sicaklik kontrollii RITA
1500X RF jenaratorii (RITA Medical Systems, Mountain View, CA, ABD) ve 15 cm
uzunlugunda, perfiize tip, ucunda 2-4 cm agcilabilen 4 adet geri ¢ekilebilir egri ve bir adet
genis dagitict elektrodu bulunan, 14 gauge StarBurst Talon RFA probu kullanilarak islem
gergeklestirildi  (Sekil 2,3). Jeneratorle birlestirilmis devre kullanilarak doku direnci
monitdrize edildi. Elektrod uglarma dakikada 1 ml siv1 infiize eden IntelliFlow infiizyon
pompasi RFA probuna baglandi. Biitiin bloklar ayn1 prob ile RFA islemine tabii tutuldu ve

her blok ablasyonu sonrasi sistemin normal calisip calismadigir firma teknik gorevlileri
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tarafindan denetlendi. Sivi soliisyonu degisimlerinde infiizyon pompasi sistemi bir sonraki
soliisyonla biitiin sistem boyunca 3-4 defa yikandiktan sonra RFA islemine devam edildi.

Bloglara ayirma, soliisyonlarda bekleme ve RFA islemi standart oda sicakligina
ayarlanmig klima sistemi olan ortamda gerceklesti.

Radyofrekans probu sigir karaciger bloklarinin igerisinde en az 4 cm ilerletildi. Egri
elektrodlar 4 cm agilarak her blok 105 °C’de 9 dakika perfiize RFA tabii tutuldu. %0,9 NaCl
ile yapilmis 6nceki calismalar gbz Oniine alinarak farkli iyon konsantrasyonuna ve molekiiler
yapiya sahip, klinik olarak kullanilamakta olan ya da kullanilabilen 5 ¢esit siv1 soliisyonunu
deney sollisyonu olarak secildi. Toplam 36 adet bloga RFA islemi uygulandi. S1v1 soliisyonu
her bir elektrod ugundan doku arayiiziine dakikada 1 ml gidecek sekilde infiize edildi (Tablo

).

Tablo 1. Gruplar ve degisik iyon konsantrasyonu ve molekiiler yapiya sahip soliisyonlar

Gruplar Karaciger blok sayis1 Kullanilan s1vi soliisyonu
Grup 1 6 blok (1-6) %3,6 NaCl

Grup 2 6 blok (7-12) %3,6 KCl1

Grup 3 8 blok (13-20) %0,9 NaCl

Grup 4 8 blok (21-28) %35 Dekstroz

Grup § 8 blok (29-36) Ringer Laktat

Radyofrekans ablasyon jeneratorii {izerinde bulunan sicaklik, efficiency degerleri
kaydedildi. “Efficiency” degerinin (cihaz lizerinde doku direnci parametresi olarak yer
almakta ve doku direnci ylikseldiginde deger azalmaktadir, doku direnci diistiigiinde ve
dokudan uygun akim gecebildiginde yiikselmektedir) diismesi durumunda dahi diger
parametreler degistirilmeyerek ayni sartlar saglanmaya calisildi.

Radyofrekans ablasyon sonrasi en son efficiency degeri, islem bitiminden 30 sn

sonraki doku sicaklik degeri kayit altina alindu.

MANYETIK REZONANS GORUNTULEME PROTOKOLU

Radyofrekans ablasyon islemi uygulanan karaciger bloklart MR iinitemize gotiiriiliip,
ayni soliisyona ait bloklar ayni1 anda ve sirali olarak ¢ekilecek sekilde yerlestirildi. Batin koili
ile TR; 108, TE 8000, NEX; 2, parametreleri ile aksial, sagital, koranal T2 agirlikli MR

goriintiiler alindu.
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Goriintiilerde santralinde hiperintens imajin bulundugu hipointens kismen diizgiin

sinirl koagiilasyon alani izlendi.

LEZYON BOYUT OLCUMU

Manyetik rezonans tetkiki sonrasi bloklar longitudinal diizlemde probun eksenleri
gecilerek diseke edildi (L diizlemi) ve devaminda L diizlemine gore transvers ve dik kesildi.
Iki gdzlemci tarafindan prob boyunca vertikal ¢ap, L diizleminde vertikal capa dik gelen (T
diizlemi) transvers ¢ap ve T diizlemindeki ablasyon alaninin ikinci transvers ¢ap1 6l¢iildii. MR
imajlarinda sagital-aksial-koranal imajlarda her li¢ diizleme ait en uzun akslar olgiildii.
Ablasyon alanlar1 yaklasik bir kiire gibi diisiiniiliip hacimleri su formiil {izerinden hesaplandi:

n(vertikal, transvers ve longitiidinal ¢aplarin ¢arpimi)/6.

HISTOPATOLOJiK DEGERLENDIRME

Ornek alinan karaciger dokular1 % 10’luk tamponlanmis formaldehid soliisyonunda
birakildiktan sonra formaldehid soliisyonunda 3 saat tutuldu. Her bir doku ayr1 ayri
kasetlendi ve otomatik doku takibine alindi, daha sonra dokular parafine gomiildii. Parafin
bloklardan 4 mikronluk kesitler alindi, 70 °C etiivde deparafinize edildi, otomatik boya
makinesinde boyama islemine alinarak hematoksilen eosin ile boyandi. Isik mikroskobunda

lezyon ve ¢evre parankimin’deki degisiklikler ve karbonlasmanin varlig1 incelendi.

ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME

Istatistiksel degerlendirme, AXAS507C775506FAN3 seri numarali STATISTICA AXA
7.1 istatistik programi kullanilarak yapildi. Olgiilebilen verilerin normal dagilima
uygunluklart tek 6rnek Kolmogorov Smirnov testi ile bakildiktan sonra normal dagilim
gosterenler i¢in gruplar arasi kiyaslamalarda varyans analizi ve post-hoc Tamhane ve
Bonferroni testi normal dagilim gostermeyenler i¢in ise kiyaslamalarda Kruskal-Wallis
varyans analizi ve ~ Mann Whitney U testi kullanildi.  Degiskenler arasi iliski
degerlendirilmesinde Spearman ve Pearson korelasyon analizi kullanildi.

Niteliksel verilerde Pearson y* testi kullanildi. Tanimlayici istatistikler olarak Median
(Min-Max) degerleri ve aritmetik ortalamaststandart sapma verildi. Tim istatistikler icin

anlamlilik smir1 p<0.05 olarak secildi.
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BULGULAR

Her grup icin RFA islemi sonrasi makroskopik hacim, MR goriintiilerde Olgiilen
hacim, en son efficiency degeri (cihaz iizerinde doku direnci parametresi olarak yer almakta
ve doku direnci yiikseldiginde deger azalmaktadir, doku direnci diistiigiinde ve dokudan
uygun akim gecebildiginde deger yiikselmektedir), islem bitiminden 30 saniye sonra dlgiilen
doku sicaklig1 ve histopatolojik olarak karbonlagma varlig1 arastirildi.

Yiizde 3,6 NaCl soliisyonu ile yapilan RFA’da 6 adet karaciger blogu kullanildi.
Bloklara 9 dk boyunca 105 °C uygulandi. Islem sonrasi son efficiency degeri sadece son
blokta 7 olarak 6l¢iildii, ortalama deger 8’in iizerindeydi. Islem bitiminden 30 sn sonra doku
sicakligr ol¢timii kaydedildi. En diisiik sicakliklar sirasiyla 4., 3., 1., bloklarda 6lgiildii, en
yiiksek deger 2. blokta gozledi. Ortalama sicaklik 85 °C civarindaydi (Tablo 2,3). MR
goriintiilerinden Olglilen hacimlerde en diisiik hacim 8,19 cm’ ile 3. blokta 6lgiildii. MR
gorintiilerinde en yiiksek hacim degeri 27,91 cm’ ile 5.blokta saptandi. Ortalama hacim MR
gorintiilerinde 20,24 cm’® olarak kaydedildi (Sekil 6). Makroskopik olarak nekroz alani en
diisiik 1. blokta 16,38 cm’ , en yiiksek 2,4,5. bloklarda 25,48 cm’® olarak Olgiildi. Ortalama
hacim 23,44 cm’ olarak saptandi (Sekil 5). Makroskopik ve histopatolojik olarak doku

orneklerinde karbonlagma izlenmedi (Sekil 7).
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Tablo 2. Sodyum Kkloriir (%3,6) soliisyonuna ait veriler

Blok Makroskop:k MRG’de3 Efficiency Islem Sonrasi 30.sn Karbonlagma
Hacim (cm”) Hacim (cm”) Doku Sicakhig: (°C)
1 16,38 16,51 9 82 Yok
2 25,48 25,04 9 93 Yok
3 18,72 8,19 8 81 Yok
4 25,48 19,22 8 80 Yok
5 25,48 27,91 9 87 Yok
6 29,12 24,56 7 87 Yok

NaCl: Sodyum kloriir, MRG: Manyetik rezonans gériintiileme, °C: Santigrad, em®: Santimetrekiip.

Tablo 3. Sodyum Kloriir (%3,6) soliisyonuna ait verilerin ortalama degerleri

Grup 1 (%3,6 NaCl) Makroskopik MRG’de Islem Sonrasi 30.sn
3 3 Efficiency
Hacim (cm”) Hacim (cm”) Sicaklik (°C)
Ortalama+Standart Sapma 23,44+4.83 20,24+7,22 8,330,816 | 85+4,94
Minimum/Maksimum 16,38/29,12 8,19/27,91 7/9 80/93

NaCl: Sodyum kloriir, MRG: Manyetik rezonans goriintilleme, °C: Santigrad, Efficiency: Verimlilik, em®:

Santimetrekiip.

N y,

Sekil 5. Sodyum kloriir (%3.6) infiizyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon
p y y

sahasinin vertikal kesi sonrasi goriiniimii
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Sekil 6. Sodyum kloriir (%3.6) infiizyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon

sahasinin T2 agirhkh manyetik rezonans goriintiiliilemede goriiniimii
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Sekil 7. Sodyum kloriir (%3.6) infiizyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon
sahasinin karacigerde olusturdugu kuaglasyon nekrozu ve parankim

degisikliklerinin histo-patolojik goriiniimii
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Yiizde 3,6 KCI soliisyonu ile yapilan RFA’da 6 adet karaciger blogu kullanildi.
Bloklara 9 dk boyunca 105 °C uygulandi. Islem sonras1 son efficiency degeri en yiiksek 9.
blokta 10 olarak, en diisiik 8.blokta 5 olarak olciildii, ortalama deger 7,33’dii. Islem
bitiminden 30 sn sonra doku sicakligi ol¢limii kaydedildi. En diisiik sicaklik 7. blokda 89
olarak Olgiildii. Ortalama sicaklik 91,33 °Cydi (Tablo 4,5). MR goriintiilerinden Olg¢iilen
hacimlerde en diisiik hacim 15,38 cm3 ile 10. blokta 6l¢iildii. MR goriintiilerinde en yiiksek
hacim degeri 34,43 cm’ ile 12.blokta saptand. Ortalama hacim MR gbriintiilerinde 22,47 cm’
olarak kaydedildi (Sekil 9). Makroskopik olarak nekroz alani en diisiik 9. blokta 21,02 cm?, en
yiiksek 12. bloklarda 46,8 cm’ olarak &lgiildii. Ortalama hacim 29,147 ¢cm’ olarak saptandi
(Sekil 8). Makroskopik ve histopatolojik olarak doku Orneklerinde karbonlagsma izlenmedi

(Sekil 10).

Tablo 4. Potasyum kloriir (%3,6) soliisyonuna ait veriler

Islem Sonrasi
Makroskopik MRG’de
Blok 3 3 Efficiency 30.sn Doku Karbonlasma
Hacim (cm”) Hacim (cm”)
Sicakhigr (°C)
7 22,3 24,82 6 89 Yok
8 25,48 15,91 5 91 Yok
9 21,02 17,95 10 95 Yok
10 21,84 15,38 8 87 Yok
11 37,44 26,32 8 93 Yok
12 46,8 34,43 7 93 Yok

MRG: Manyetik rezonans goriintiileme, °C: Santigrad, Efficiency: Verimlilik, em®: Santimetrekiip.

Tablo 5. Potasyum Kkloriir soliisyonuna (%3,6) ait verilerin ortalama degerleri

Islem Sonrasi
Makroskopik MRG’de
Grup 2 (%3,6 KCl) 3 ,. | Efficiency | 30.sn Sicakhk
Hacim (cm”) | Hacim (cm”) .
O
Ortalama+Standart 29,147+10,584 | 22,477,445 | 7,33+1,75 |91,33+2,944
Sapma 1
Minimum/Maksimum 21,02/46,8 15,38/34,43 5/10 87/95

KCl: Potasyum kloriir, MRG: Manyetik rezonans goriintiileme, °C: Santigrad, Efficiency: Verimlilik, ecm®:

Santimetrekiip.
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Sekil 8. Potasyum kloriir (%3,6) infiizyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon

sahasinin vertikal kesi sonrasi goriiniimii

Sekil 9. Potasyum Kkloriir (%3,6) infiizyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon

sahasimin T2 agirhkli manyetik rezonans goriintiiliillemede goriiniimii
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sahasimin karacigerde olusturdugu kuaglasyon nekrozu ve parankim
degisikliklerinin histo-patolojik goriiniimii

Yiizde 0,9 NaCl soliisyonu ile yapilan RFA’da 8 adet karaciger blogu kullanildi.
Bloklara 9 dk boyunca 105 °C uyguland:. Islem sonrasi son efficiency degeri en diisiik 19.
blokta 5 olarak, en yiiksek 13 ve 15. blokta 10 olarak 6l¢iildii, ortalama deger 8’di. Islem
bitiminden 30 sn sonra doku sicakligi ol¢limii kaydedildi. En diisiik sicaklik 19. blokda 84
olarak ol¢iildii. Ortalama sicaklik 87,25 °C‘di (Tablo 6,7). MR goriintiilerinden Ol¢iilen
hacimlerde en diisiik hacim 14,44 cm’ ile 20. blokta &l¢iildii. MR gériintiilerinde en yiiksek
hacim degeri 25,05 cm” ile 13.blokta saptandi. Ortalama hacim MR gbriintiilerinde 18,26 cm’
olarak kaydedildi (Sekil 12). Makroskopik olarak nekroz alami en diisiik 16. blokta 16,38 cm”,
en yiiksek 17. blokta 31,62 c¢m® olarak 6l¢iildii. Ortalama hacim 23,02 cm’ olarak saptand:
(Sekil 11). Makroskopik ve histopatolojik olarak doku orneklerinde karbonlagsma izlenmedi
(Sekil 13).

Tablo 6. Sodyum Kkloriir (%0,9) soliisyonuna ait veriler

. , Islem Sonrasi
Blok Mak.r OSkOP;k M.RG de 3 Efficiency s30.sn Doku Karbonlasma
Hacim (cm) Hacim (cm’) < o

Sicakhg (°C)
13 25,05 25,48 10 91 Yok
14 22,17 25,48 9 85 Yok
15 17,54 19,11 10 87 Yok
16 17,78 16,38 9 88 Yok
17 15,91 31,62 8 89 Yok
18 16,82 22,3 7 86 Yok
19 16,38 21,84 5 84 Yok
20 14,44 21,96 6 88 Yok

NaCl: Sodyum kloriir, MRG: Manyetik rezonans goriintiileme, °C: Santigrad, Efficiency: Verimlilik, em®:
Santimetrekiip.
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Tablo 7. Sodyum Kkloriir (%0,9) soliisyonuna ait verilerin ortalama degerleri

Makroskopik

MRG’de

Islem Sonrasi

o .
Grup 3 (%0,9 NaCl) Hacim (cm®) | Hacim (em’) Efficiency 30.sn(°S(1:c)akllk

OrtalamazStandart 23,021+4,606 | 18,261+£3,543 | 8,0+1,852 | 87,25+2,252

Sapma

Minimum/Maksimum | 16,38/31,62 14,44/25,05 5/10 84/91

NaCl: Sodyum kloriir, MRG: Manyetik rezonans gériintileme, “C: Santigrad, Efficiency: Verimlilik, em®:

Santimetrekiip.

Sekil 11. Sodyum Kkloriir (%0,9) infiizyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon

sahasinin vertikal kesi sonrasi goriiniimii

Sekil 12. Sodyum Kloriir (%0,9) infilzyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon

sahasinin T2 agirhkh manyetik rezonans goriintiiliilemede goriiniimii
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Sekil 13. Sodyum Kkloriir (%0,9) infiizyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon
sahasinin karacigerde olusturdugu kuaglasyon nekrozu ve parankim
degisikliklerinin histo-patolojik goriiniimii

Yiizde 5 Dektroz soliisyonu ile yapilan RFA’da 8 adet karaciger blogu kullanildi.
Bloklara 9 dk boyunca 105 °C uyguland:. Islem sonrasi son efficiency degeri en diisiik 28.
blokta 7 olarak o&lgiildii, ortalama deger 9,25 ile diger soliisyonlardan yiiksekti. Islem
bitiminden 30 sn sonra doku sicaklig1 6l¢iimii kaydedildi. En diistiik sicaklik 22. blokda 82 °C
olarak oOlciildii. Ortalama sicaklik 84,5 °C‘ydi (Tablo 8,9). MR goriintiilerinden 6lgiilen
hacimlerde en diisiik hacim 5,53 cm” ile 24. blokta 6l¢iildii. MR goriintiilerinde en yiiksek
hacim degeri 14,01 cm’ ile 26. blokta saptandi. Ortalama hacim MR gériintiilerinde 10,438
cm’ ile diger soliisyonlar arasinda en diisiik degere sahipti (Sekil 15). Makroskopik olarak
nekroz alami en diisiik 25. blokta 9,1 cm3, en yiiksek 27. blokta 19,05 cm’ olarak Olciildi.
Ortalama makroskopik hacim 12,835 cm’ olarak saptand1 (Sekil 14). Makroskopik ve

histopatolojik olarak doku 6rneklerinde karbonlagsma izlenmedi (Sekil 16).

Tablo 8. Dekstroz (%S5 ) soliisyonuna ait veriler

Makroskopik MRG’de . Islem Sonrasi 30.sn
Blok Hacim (cnl:3) Hacim (cm?) Efficiency Dsoku Sicakhigi (°C) Karbonlasma
21 11,38 9,29 10 86 Yok
22 14,04 13,25 9 82 Yok
23 15,92 12,29 10 76 Yok
24 13 5,53 10 89 Yok
25 9,1 11,85 9 86 Yok
26 10,92 14,01 10 89 Yok
27 19,05 7,03 9 83 Yok
28 9,27 10,25 7 85 Yok

MRG: Manyetik rezonans goriintiileme, °C: Santigrad, Efficiency: Verimlilik, em®: Santimetrekiip.
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Tablo 9. Dekstroz (%S5 ) soliisyonuna ait verilerin ortalama degerleri

Makroskopik

MRG’de

Islem Sonrasi

o .
Grup 4 (%S5 Dekstroz) Hacim (cm3) Hacim (cm3) Efficiency 30.sn(°Séc)akllk
Ortalama+Standart 12,835+3,424 10,438+3,003 | 9,25+1,03 | 84,5+4,243
Sapma 5

Minimum/Maksimum | 9,1/19,05 5,53/14,01 7/10 76/89

MRG: Manyetik rezonans goriintiileme, °C: Santigrad, Efficiency: Verimlilik, em®: Santimetrekiip.

Sekil 14. Dekstroz (%5) infiizyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon sahasinin

vertikal kesi sonrasi goriiniimii

Sekil 15. Dekstroz (%S5) infiizyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon sahasinin

T2 agirhkh manyetik rezonans goriintiilillemede goriiniimii
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9 dk boyunca 105 °C uyguland. Islem sonras1 son efficiency degeri en diisiik 32. blokta 2, en
yiiksek 33. blokta 6 olarak Olciildii, ortalama deger 3,88 ile diger soliisyonlardan belirgin
En diisiik
sicaklik 35. blokda 86 °C olarak ol¢iildii. Ortalama sicaklik 91,5 *C‘di (Tablo 10,11). MR

olarak diisiiktii. Islem bitiminden 30 sn sonra doku sicaklig1 dl¢iimii kaydedildi.

karacigerde

kuaglasyon

degisikliklerinin histo-patolojik goriiniimii

nekrozu ve

Sekil 16. Dekstroz (%5) infiizyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon sahasinin
olusturdugu

Ringer laktat soliisyonu ile yapilan RFA’da 8 adet karaciger blogu kullanildi. Bloklara

gorintiilerinden dlgiilen hacimlerde en diisiik hacim 9,1 c¢m? ile 35. blokta, en yiiksek hacim

degeri 17,78 cm’ ile 34. blokta saptandi. Ortalama hacim MR gériintiilerinde 12,615 cm’
olarak saptandi (Sekil 18). Makroskopik olarak nekroz alam en diisiik 32. blokta 7,8 cm’, en
yiiksek 33. blokda 21,84 cm’ olarak 6lgiildii. Ortalama makroskopik hacim 15,094 cm’ olarak

saptand1 (Sekil 17). Makroskopik ve histopatolojik olarak doku orneklerinde karbonlagsma

izlenmedi (Sekil 19).

Tablo 10. Ringer laktat soliisyonuna ait veriler

. , Islem Sonrasi
Blok Mak.r OSkOP;k M.RG de 3 Efficiency s30.sn Doku Karbonlasma
Hacim (cm”) Hacim (cm) < o
Sicakhg (°C)
29 18,02 12,57 4 96 Yok
30 10,92 11,25 3 89 Yok
31 19,11 12,41 3 90 Yok
32 7,8 10,61 2 91 Yok
33 21,84 13,76 6 89 Yok
34 17,2 17,78 4 97 Yok
35 11,38 9,1 5 86 Yok
36 14,48 13,44 4 94 Yok
MRG: Manyetik rezonans goriintiileme, °C: Santigrad, , Efficiency: Verimlilik, em®: Santimetrekiip.
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Tablo 11. Ringer laktat soliisyonuna ait verilerin ortalama degerleri

Islem Sonrasi
Makroskopik MRG’d
Grup 5 (Ringer laktat) Hzc;‘:ls(c‘;l:;) ot (c:13) Efficiency 30.sn(§gc)aklm
Ortalama+Standart Sapma | 15,094+4,772 12,615+2,590 | 3,88+1,246 91,543,817
Minimum/Maksimum 7,8/21,84 9,1/17,78 2/6 86/97

MRG: Manyetik rezonans goriintiileme, °C: Santigrad, Efficiency: Verimlilik, cm®: Santimetrekiip.

Sekil 17. Ringer laktat infiizyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon sahasinin

vertikal kesi sonrasi goriiniimii

Sekil 18. Ringer laktat infiizyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon sahasinin T2

agirhkh manyetik rezonans goriintiilillemede goriniimii
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Sekil 19. Ringer laktat infiizyonu ile yapilan radyofrekans ablasyon sahasinin
karacigerde olusturdugu kuaglasyon nekrozu ve parankim
degisikliklerinin histo-patolojik goriiniimii

Radyofrekans ablasyon uygulanan karaciger bloglar1 arasinda histopatolojik olarak
higbirinde karbonlasma izlenmedi.

Soliisyonlar arasinda efficiency degerleri bakimindan tek yonlii varyans analizi
yapildi. Analiz sonucu gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olup (p=0.001), bu
fark ringer laktat grubu ile diger gruplar arasindaydi. Grup 5 (Ringer laktat) diger gruplarla
kiyaslandiginda p<0.05 diizeyinde istatistiksel yonden anlamli olarak degerlendirildi. Ringer
laktat ile yapilan RF ablasyon isleminde “efficiency” degeri diger gruplara gore diisiik yani
doku direnci yiiksek bulunmustur. Analiz degerleri sirasiyla grup 1-5 i¢in p<0.001, grup 2-5
icin p=0.001, grup 3-5 i¢in p<0.001, grup 4-5 i¢in p<0.001 olarak saptandi (Tablo 12).

Tablo 12. Radyofrekans ablasyon sonrasi son efficiency degerleri

Grup (Soliisyon) Ortalama+Standart Ortanca P*

Sapma (Minumum-Maksimum) Grup 5
1 (%3,6 NaCl) 8,33+0,816 8,5(7-9) 0,001
2 (%3,6 KCI) 7,33+1,751 7,5 (5-10) 0,001
3 (%0,9 NaCl) 8,00+1,852 8,5 (5-10) 0,001
4 (%S Dektroz) 9,25+1,035 9,5 (7-10) 0,001
5 (Ringer laktat) 3,88+1,246 4,0 (2-6) -

NaCl: Sodyum kloriir, KCI: Potasyum kloriir.
*Tek yonlii varyans analizi
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Soliisyonlarin makroskopik hacim degerleri bakimindan istatistiksel (Kruskal Wallis
varyans analizi) degerlendirilmesinde anlamli fark olup (p=0,001) bu fark, grup 1 ile 4 ve 5
arasinda, grup 2 ile 4 ve 5 arasinda, grup 3 ile 4 ve 5 arasindadir. %3,6 NaCl, %3,6 KCl,
%0,9 NaCl soliisyonlar1 ile yapilan gruplarda RFA isleminde %5 dekstroz ve ringer laktat
gruplaria gore daha biiyiik hacim koagiilasyon nekrozuna maruz birakilabilmistir. Grup 1 ile
4 ve 5 kiyaslandiginda (Mann-Whitney U testi) p<0,05 diizeyinde istatistiksel yonden
anlamhidir. Grup 2 ile 4 ve 5 kiyaslandiginda (Mann-Whitney U testi) p<0,05 diizeyinde
istatistiksel yonden anlamlidir. Grup 3 ile 4 ve 5 kiyaslandiginda (Mann-Whitney U testi)
p<0,05 diizeyinde istatistiksel yonden anlamlidir (Tablo 13).

Tablo 13. Radyofrekans ablasyon sonrasi makroskopik hacim degerleri

Grup (Soliisyon) Ortalama:i:Stal;dart . Ortanc.a \ pP*
Sapma (cm’) (Minumum-Maksimum) (cm”) Grup 4/5

1 (%3,6 NaCl) 23,4444 83 25,48 (16,38-29,12) 0,003/0,020

2 (%3,6 KCl) 29,154+10,58 23,89 (21,02-46,80) 0,001/0,001

3 (%0,9 NaCl) 23,02+4,61 22,13 (16,38-31,62) 0,001/0,005

4 (%5 Dektroz) 12,84+3,42 12,19 (9,10-19,05) -

5 (Ringer laktat) 15,09+4,77 15,84 (7,8-21,84) -

NaCl: Sodyum kloriir, KCI: Potasyum kloriir, em®: Santimetrekiip.
*(Kruskal Wallis varyans analizi)

Soliisyonlarin T2A MR gérintiilerinden elde edilen hacim degerleri bakimindan
istatistiksel (Kruskal Wallis varyans analizi) degerlendirilmesinde anlamli fark olup (p=0,001)
bu fark, grup 3 ile 4 ve 5 arasindadir. MR dl¢limlerine gore 9%0,9 NaCl ile yapilan RFA
isleminde %S5 dektroz ve ringer laktat gruplarina kiyasla daha genis bir doku alani

koagiilasyon nekrozuna tabii tutulmustur. Grup 3 ile 4-5 arasinda p<0,05 olup istatistiksel

yonden anlamlidir (Tablo 14).

Tablo 14. Radyofrekans ablasyon sonras1 T2A manyetik rezonans goriintiilerde

olciilen hacim degerleri

Ortanca "
Grup (Soliisyon) Ortglaapnll::(scts;;iart (Minumu?cllﬁ/?’[)akSimum) Grfp 4/5
1 (%3,6 NaCl) 20,24+7,22 21,89 (8,19-27,91) 0,175/0,393
2 (%3,6 KCl) 22,47+7,44 21,39 (15,38-34,43) 0,087/0,195
3 (%0,9 NaCl) 18,26+3,54 17,18 (14,44-25,05) 0,003/0,030
4 (%S5 Dektroz) 10,44+3,00 11,05 (5,53-14,01) -
5 (Ringer laktat) 12,62+2,59 12,49 (9,10-17,78) -

NaCl: Sodyum kloriir, KCI: Potasyum kloriir, em®: Santimetrekiip.
*(Kruskal Wallis varyans analizi)
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Soliisyonlar arasinda islem sonras1 30.sn’de oOlgiilen sicaklik degerleri bakimindan tek
yonlii varyans analizi yapildi. Analiz sonucu gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark olup (p=0.001), bu fark grup 5 ile grup 1 ve 4 arasinda ve grup 2 ile 3 arasindaydi. Ringer
laktat grubu ve %3,6 KCIl grubu daha yiiksek degerde doku sicakliginda tespit edilmistir.
Kiyaslandiginda p<0.05 diizeyinde istatistiksel yonden anlamli olarak degerlendirildi. Analiz
degerleri sirasiyla grup 5-1 icin p=0.029, grup 5-4 i¢in p=0.007, grup 2-3 i¢in p=0.019 olarak
saptandi (Tablo 15).

Tablo 15. Radyofrekans ablasyon sonrasi 30.sn’de olciilen doku sicakhik degerleri

Ortalama+Standart | Ortanca (Minumum-
Grup (Soliisyon) P*
Sapma (°C) Maksimum) (°C)

1 (%3,6 NaCl) 85,00+4,94 84,50 (80,00-93,00) 0,029

2 (%3,6 KCl) 91,33+2,94 92,00 (87,00-95,00) 0,019

3 (%0,9 NaCl) 87,254+2,25 87,50 (84,00-91,00) -

4 (%5 Dektroz) 84,50+4,24 85,50 (76,00-89,00) 0,019/0,007
5 (Ringer laktat) 91,50+3,82 90,50 (86,00-97,00) 0,029/0,007

NaCl: Sodyum kloriir, KCI: Potasyum kloriir. °C: Santigrad derece.
*(Tek yonli varyans analizi)

Istatistiksel olarak degerlendirildiginde makroskopik hacim ile MR’da &lgiilen hacim
arasinda pozitif yonden anlamli giiglii bir iliski mevcuttur (r=0,770, p=0,001) .

“Efficiency” degeri ile islem sonras1 sicaklik degeri arasinda ters yonde istatistiksel
yonden anlamli ve zayif bir iligki vardir (r=-0,381, p=0,022). Buna gore kuvvetli olmamakla
birlikte efficiency degerinin diisiik yani doku direncinin yiiksek oldugu karaciger bloklarinda
doku sicaklik degerleri yiiksek olarak Olciilmektedir. Efficiency degerinin yiiksek-doku
direncinin diisiik oldugu olgularda ise son sicaklik diismektedir.

Makroskopik ve MR’da olgiilen hacimler ile efficiency ve son sicaklik degerleri
arasinda anlaml istatistiksel fark saptanmadi.

Karaciger bloklar1 ve kullanilan soliisyonlar ile bunlara ait veriler tablo 16°da

sunulmaktadir.
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Tablo 16. Karaciger Radyofrekans ablasyonda kullanilan bloklar, sivi soliisyonlar1 ve ol¢iilen degerler

B | Grup | Sivi Soliisyonu | Siire (dk) | Sicaklik (°C) | RF Cap1 (cm) [ Efficiency | D.Sicakhg (°C) | MR (cm3 ) | Makro. (em’) | K
1 |1 %?3,6 NaCl 9 105 4 9 82 16,51 16,38 -
2 |1 %3,6 NaCl 9 105 4 9 93 25,04 25,48 -
3 |1 %3,6 NaCl 9 105 4 8 81 8,19 18,72 -
4 |1 %3,6 NaCl 9 105 4 8 80 19,22 25,48 -
5 |1 %?3,6 NaCl 9 105 4 9 87 2791 25,48 -
6 |1 %?3,6 NaCl 9 105 4 7 87 24,56 29,12 -
7 |2 %?3,6 KCl 9 105 4 6 89 24,82 22,30 -
8 |2 %?3,6 KCI 9 105 4 5 91 15,91 25,48 -
9 |2 %3,6 KCI 9 105 4 10 95 17,95 21,02 -
10 |2 %?3,6 KCI 9 105 4 87 15,38 21,84 -
11 |2 %?3,6 KCI 9 105 4 8 93 26,32 37,44 -
12 |2 %?3,6 KCl 9 105 4 7 93 34,43 46,80 -
13 |3 %0,9 NaCl 9 105 4 10 91 25,05 25,48 -
14 |3 %0,9 NaCl 9 105 4 9 85 22,17 25,48 -
15 |3 %0,9 NaCl 9 105 4 10 87 17,54 19,11 -
16 | 3 %0,9 NaCl 9 105 4 9 88 17,78 16,38 -
17 |3 %0,9 NaCl 9 105 4 8 89 15,91 31,62 -
18 |3 %0,9 NaCl 9 105 4 7 86 16,82 22,30 -

B: Blok, Siire: Dokuya RF uygulama siiresi, Sicakhk: RF islemi sirasinda uygulanan sicaklik, RF Capr: Elektrodlar arasi ¢ap, Efficiency: Islem sonrasi en son 6lgiilen
efficiency degeri, D.Sicakhigi: RFA islemi bitiminden 30. sn sonraki doku sicakligi, MR: MRG’de 6l¢iilen RFA hacmi, Makro.: Makroskopik olarak 6l¢iilen RFA hacmi, K:
Histopatolojik olarak karbonlagma varligi, RF: Radyofrekans, RFA: Radyofrekans ablasyon.
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Tablo 16 (devam). Karaciger Radyofrekans ablasyonda kullanilan bloklar, siv1 soliisyonlari ve ol¢iilen degerler

B | Grup | Sivi Soliisyonu | Siire (dk) | Sicakhk (°C) | RF Capi (cm) | Efficiency | D.Sicakhgi ("C) [ MR (cm3) Makro. (cm3) K
19 |3 %0,9 NaCl 9 105 4 5 84 16,38 21,84 -
20 (3 %0,9 NaCl 9 105 4 6 88 14,44 21,96 -
21 |4 %S5 Dekstroz 9 105 4 10 86 9,29 11,38 -
22 (4 %S5 Dekstroz 9 105 4 9 82 13,25 14,04 -
23 | 4 %35 Dekstroz 9 105 4 10 76 12,29 15,92 -
24 | 4 %35 Dekstroz 9 105 4 10 89 5,53 13,00 -
25| 4 %35 Dekstroz 9 105 4 9 86 11,85 9,10 -
26 | 4 %S5 Dekstroz 9 105 4 10 89 14,01 10,92 -
27 |4 %S5 Dekstroz 9 105 4 9 83 7,03 19,05 -
28 | 4 %S5 Dekstroz 9 105 4 7 85 10,25 9,27 -
29 |5 Ringer Laktat 9 105 4 4 96 12,57 18,02 -
30| 5 Ringer Laktat 9 105 4 3 89 11,25 10,92 -
3115 Ringer Laktat 9 105 4 3 90 12,41 19,11 -
3215 Ringer Laktat 9 105 4 2 91 10,61 7,80 -
3315 Ringer Laktat 9 105 4 6 89 13,76 21,84 -
34 |5 Ringer Laktat 9 105 4 4 97 17,78 17,20 -
35| 5 Ringer Laktat 9 105 4 5 86 9.1 11,38 -
36 |5 Ringer Laktat 9 105 4 4 94 13,44 14,48 -

B: Blok, Siire: Dokuya RF uygulama siiresi, Sicakhk: RF islemi sirasinda uygulanan sicaklik, RF Capr: Elektrodlar arasi ¢ap, Efficiency: Islem sonrasi en son 6lgiilen
efficiency degeri, D.Sicakhgi: RFA islemi bitiminden 30. sn sonraki doku sicakligi, MR: MR goriintiilerinde 6l¢iilen RFA hacmi, Makro.: Makroskopik olarak 6l¢iilen RFA
hacmi, K: Histopatolojik olarak karbonlagma varligi, RF: Radyofrekans, RFA: Radyofrekans ablasyon.
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TARTISMA

Hepatik tiimorler primer ya da metastatik olsun morbidite ve mortalitenin 6nde gelen
nedenlerindendir. Hepatik tiimoérlerin tedavisinde cerrahi rezeksiyon altin standart olarak
kabul edilmekle birlikte, tiimorlerin biiylik kismi tan1 aninda cerrahi olarak rezektabl degildir.
Cok sayida tiimor varlig1 ve rezeksiyon teknigi agisinda uygun olmayan lokalizasyonda tiimér
veya timorler olmasi, yetersiz karaciger rezervi, cerrahi rezeksiyonun kontrendikasyonlari
olarak siralanabilir (2). Cerrahinin yetersiz kaldig1 ya da kontrendike oldugu olgularda degisik
palyatif tedavi yontemleri devreye girmektedir. Bu yontemlerden biri olan RFA tedavisi bir
cesit termal ablasyon yontemi olup, karaciger tiimorlerinin tedavisinde, 6zellikle son yillarda
yaygin olarak kullanilmaya baslanmistir (2).

Radyofrekans teknolojisi tek kullanimda ancak 3.5-4.5 cm’lik smirlar dahilindeki
dokularin yakilmasina olanak saglamaktadir. Ancak g¢aligmalar monopolar RFA iizerinde
yogunlagsmistir. Kiigiik boyutlardaki koagiilasyon nekrozuyla ilgili monopolar RFA’nin bu
kendiliginden sinirlanmasi, dokunun, elektrodu saran ufak bir kisminin 1s1 artigina gosterdigi
dirence baglanmistir. Doku ile elektrod ara yiizeyinde her seferinde ani bir 1s1 artig1 olmasi,
dokunun kurumasina ve elektrod ucunun komiirlesmesine neden olur. Bu durum RF enerjinin
etkisinin 6lii doku kitlesinin siirlarinin 6tesine gegmesini engeller ve bu da ileri dokulardaki
koagiilasyonu durdurur (3).

Monopolar RFA sisteminde akim sinir1; elektrodla doku arasindaki mesafenin
karesiyle ters orantili olarak akim yogunlugunun azalmasiyla iliskilidir. Bu yiizden asil
sicakligin olustugu yer hemen elektrodun bitisiginde yer alir ve bu ani komiirlesmeye 6nciiliik
eder (60,61). Sonug olarak karbonlasan doku yalitkan gdrevi gorerek uygun sicakligin daha

ileri dokulara ilerlemesine engel olur. Bu sorunun iistiinden gelmek i¢in degisik yaklagimlar
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denenmistir. Prob igerisinden sogutucu salin gecirilmesi, probtaki elektrod sayisinin
arttirtlmasi ve hedef dokuya NacCl soliisyonu infiize etmek yontemlerden birkagidir.

Radyofrekans ablasyonda 1s1 olusumuna neden olan enerji Q = > x R x t veya Q = V2 x
t / R formulii ile ifade edilebilir. Burada Q RF uygulamas: sirasinda dokuya iletilen ve 1s1
olusumuna neden olan enerjiyi, P watt cinsinden 1 saniyede dokuya iletilen enerjiyi, t saniye
cinsinden siireyi, I amper cinsinden elektrik akimini ve V volt cinsinden voltaj farkini, R ise
empedans1 gostermektedir. Bu formiiller lezyon boyutunun belirlenmesinde etkili olan 1s1
olusumunun; voltaj, akim, empedans ve uygulama siiresi ile nasil etkilendigini agiklamaktadir
(62). Perfiize tip multipolar elektrodlarda sivi soliisyonu kullanim amacida prob gevresine sivi
verilerek ortamin kurumasini-karbonlagmasini engellemek, empedansi diisiirerek daha fazla
akimin gecisine imkan saglamaktir.

Multipolar problarla ilgili karbonlagsma ve sivi soliisyonlar1 iizerine yeteri kadar
calisma mevcut degildir. Hedef dokuya NaCl inflizyonu islemi ise elektriksel ve termal
iletkenligi arttirarak ablasyon alaninda genisleme ve karbonlagsmanin azaltilmasina neden
oldugu calismalar ile gdsterilmistir (63-65).

Koagiilasyon nekrozu yaratmak iizere monopolar RFA’nin etkisini arttirmak i¢in NaCl
solisyonu kullaniminda 2 yontem bildirilmistir. Bunlardan biri RFA’dan o6nce NaCl
soliisyonunun bolus enjeksiyonu, digeri ise RFA oncesinde ve esnasinda devamli NaCl
infiizyonudur. Her iki yontemin de standart kuru RFA ile karsilagtirildiginda ablasyon
alaninda genislemeye yol agtigi, devamli NaCl inflizyonunun preenjeksiyona gore
karbonlagma ve ablasyon alaninda genislik konularinda daha iyi sonuglar verdigi cesitli
caligmalarla gosterilmistir (66-69).

Lee ve ark. (3) ¢aligmalarinda, NaCl soliisyonlarinin hedef dokudaki iletim yontemleri
ne olursa olsun, elektriksel iletimi ve elektroddan dokuya akim iletimini arttidigin1 ve devamh
infiize edilen sivi, elektrod ile buna bitisik doku arasindaki bosluklar1 doldurarak elektrige
yalitkan gazlar1 ortamdan uzaklastigin1 ayrica infiize edilen sivi konveksiyon yoluyla
elektrodun ucunu sogutmaya olanak sagladigini tespit etmistir. Calismada enjekte edilen
soliisyondaki NaCl konsantrasyonu diisliniildiglinde; genis ablasyon nekroz alani yaratma
hususunda %36 NaCl soliisyonu, %5 NaCl soliisyonlu RFA’dan daha {istiin bir performans
sergilemistir. Bu sonug ilk olarak %36 NaCl soliisyonundaki yiiksek iyon konsantrasyonu
dokunun elektriksel iletkenligini arttirabilir olmasi, bu yiizden elektrod ve elektroda komsu
doku arasindaki yiiksek elektriksel enerji konsantrasyonunun diigebilecegi boylelikle dokunun

ilk anda kaynamasinin oniine gegilebileceginden, ikinci olarak %36 NaCl soliisyonu %5 NaCl
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sollisyonundan daha yiiksek kaynama noktasina sahip oldugundan, %36 NaCl iceren dokunun
komiirlesmesinin 6nlenebilirliginden kaynaklanabilir.

Radyofrekans ablasyon ile birlikte doku ve prob arayiiziinde yalitkan gazlar
olugmaktadir. Bu gazlar elektrod ile doku arasindaki boslugu doldurarak diren¢ degerini
arttirirlar. Perfiizyonla verilen sivi soliisyonlarinda ayn1 zamanda bu gazlarin yerini sivinin
almasi boylelikle iletkenligin saglanmas1 amaclanmistir. Ancak yine ¢alismalarda goriilmiistiir
ki bu soliisyonun iyon konsantrasyonu belirli bir miktarin {istiinde olmalidir (3).

Sivi soliisyonlart igerisindeki iyon konsantrasyonunun fazla olmasi elektrik
iletkenligini arttirmaktadir, ayrica her molekiiler yapimin 1si-elektrik iletkenligi farkli
olmaktadir. Biz, az sayida calisma bulunan perfiize tip multipolar problarla, sivi
sollisyonlarmin bu degisken ozelliklerini goz Oniline alarak RFA sahasini, karbonlagma
olmadan arttirmay1 amagladik. Klinikte kullanilan bes degisik sivi soliisyonu kullanarak 36
adet karaciger bloguna RFA islemine tabii tuttuk. Bes farkli parametre (islem sonrasi 30. sn
doku sicakhigi, efficiency, makroskopik hacim, MR goriintiilerinde Olgiilen hacim,
koagiilasyon nekroz varlig1) istatistiksel agidan degerlendirme i¢in kayit altina aldik.

Calismamizda bloklarin tiimiinde karbonlagma saptanmadi. Bu bir¢ok faktore bagl
olabilir. Ik olarak kullandigimiz multipolar problarla akimin uygun, ¢ok merkezli sekilde
dokuya uygulanmasi sayilabilir (70). RITA sistemde dokuya gonderilen akimin cihaz
tarafindan otomatik ayarlanmasi ve cihazin dokuya koagiilasyon i¢in uygun akimi
gondermeye caligmasida karbonlagmaya engel olabilir. Ayrica kullandigimiz siv1 soliisyonlart
dokunun kurumasina engel olarak, elektrik ve 1s1 iletkenligine arttirarak bu konuya katkida
bulunabilir. Siv1 soliisyonlarinin higbirinde karbonlasmaya rastlamamamiz kullandigimiz
perfiize tip multipolar elektrod sisteminde elektrod ile doku ara yiizeyine kullandiginiz sivinin
iyon miktar1 ve ya elektrik-1s1 iletkenliginden bagimsiz olarak sivi olma niteliginin yeterli
oldugu kanisini uyandirmaktadir. Kisaca doku ara yiizeyine sivi vermeniz karbonlagsmaya
engel olmak i¢in yetebilir. Ciinkii, dokudan uygun sekilde istenilen oOlgiilerde akimin
gecirilebildigini gosteren efficiency degerinin diismesi dahi (Ringer laktat’da bu ortalama
3,88+1,246) karbonlagsma olusturmaya yetmemistir.

Ancak siire bakimindan daha uzun islemlerde ve 6zellikle ringer laktat soliisyonu gibi
ya da doku direncini daha fazla artirabilen soliisyonlarda karbonlasmanin olacagini teorik
olarak miimkiin gérmekteyiz.

Islem sonras1 30. sn’de doku sicaklik dlciimlerinde Ringer laktat soliisyonunda (grup

5) doku sicakliginin daha fazla 6l¢iildiigli izlendi. Bu fark %3,6 NaCl ve %5 dekstroz
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soliisyonlar1 ile karsilastirildiginda istatistiksel acidan anlamli olarak bulundu. Ayrica %3.,6
KCI ile 9%0,9 NaCl karsilastirildiginda KCl1 soliisyonunda doku sicakligi daha yiiksekti
(p<0,05). Soliisyonlar arasinda efficiency degerleri karsilastirildiginda Ringer laktat
soliisyonu kullandigimiz grupta diger gruplara kiyasla belirgin diisiikk deger (doku direng
yiiksekligi) saptadik. Calismamizda doku sicaklik degerleri ile efficiency degeri arasinda
istatistiksel agidan zayif ancak ters yonde bir iligki saptandi. RFA sonrasi yapilan 6l¢timlerde
%S5 dekstroz grubu ile ringer laktat grubu diger gruplara gore daha kii¢iik hacimde ablasyon
sahast olusturabilmiglerdi. Bu bulgular doku direnci yiiksek (“efficiency” degeri diisiik)
seyreden RFA islemlerinde, ablasyon sahasinda daha yiliksek sicakliga ulasildigini
gostermekteydi. Ringer laktat soliisyonu bir¢ok elektrolit icermesine ragmen muhtemel
fizikokimyasal 6zelligine bagl olarak 1s1 ve elektrik iletkenligi diisiik bir soliisyondu. Isi-
elektrik iletkenliginin diisiik olmas1 ablasyon sahasinda daha yiiksek sicakliga ulagmasina
neden olmakta ancak ablasyon hacmini diistirmektedir (62).

Bulgular “efficiency” degeri ¢ok yiiksek ve ¢ok diisiik degerlerde ablasyon alaninin
aynt sekilde sinirlandirildigimi diistindiirmekteydi. Muhtemelen dokudan ¢ok iyi akim
gecitiginde, yani akim belirgin bir direng ile karsilasmadiginda nekroz i¢in gerekli 1sinin
olusumu ve buna bagli ablasyon alanida azalmaktaydi. Eger akim yiiksek direng ile
karsilasiyorsa da uygun sicaklik olugsmakta ancak bu kez diren¢ nedeniyle ileri dokulara akim
ve 1sinin iletiminde sinirlanma olusmaktaydi (3).

Yiizde 5 dektroz soliisyonunun efficiency degeri yiiksek olarak izlendi. Bu igerisinde
iyon barindirmayan dektrozun sadece elektrik iletkenligi iizerine diisiiniilirse anlamli
gelmemektedir. Ancak, olayr glukozun elektriksel iletkenligine degilde, hiicre igine ve
hiicreler aras1 dokuda yayilimina baglarsak daha anlamli sonuglara varmak miimkiin
goriinmektedir. Glukoz, membranlardan pasif diflizyon ve kolaylastirilmis diffiizyon ile
kolaylikla gecebilmektedir. Glukozun bu gecisi sirasinda beraberinde suyuda gotiiriiyor
olmast muhtemel elektrod ile doku ara yiiziinde 1sinan suyun dokuya yayilmasina olanak
saglamaktadir (71). Bu firetilen 1s1 enerjisinin dokuya kolay yayilimi cihazimizin 6l¢tiigii
efficiency degerinin yiiksek ¢ikmasii aciklayabilir. Isinin kolay yayilimi beraberinde
kuagiilayon i¢in gerekli 1sinin yogunlastigi alanida sinirlandirarak ablasyon alaninin diger
sollisyonlara gore diisiik ¢ikmasina sebep oldugunu diistinmekteyiz. Ayrica %5 dektroz
solisyonunun dokuda olusturdugu sicaklik degerlerinin diger soliisyonlara gore diisiik
cikmasinida, 1sinin  glukozun beraberinde gotiirdiigii sivi ile beraber uzaklagmasina

baglayabiliriz. Ahmed ve ark. (72), iletkenligi zayif dokularla ¢evrili timorlerde RF enerji
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kullanimininin ablasyon zonu simirlarinda 1s1 artisiyla sonuglandigin1 6zel bir arastirmayla
gostermislerdir. Bu yiizden koagiilasyon boyutu ile doku direnci arasinda ters oranti
gbzlenmesine ragmen 1s1 ve elektrik iletkenligi yliksek soliisyonlar RF kaynakli koagiilasyon
nekrozunu arttirmaya yardimci olmayacaktir ¢linkii cok genis alanda doku direnci kaybi, 1s1y1
yaratmak i¢in gerekli olan direnci belirgin azaltacaktir sonugta enjekte soliisyon sayesinde
doku direncindeki azalma veya 1smnin diger dokulara kolay transferi ablasyon sahasini
kiictiltmektedir. Gortlinen o ki, glukoz tasidigi sivi nedeniyle 1s1 iletimini saglamaktadir. Bu
RFA islemlerinde iki doku arasinda bariyer olarak yaralanmay1 onlemek i¢in kullandigimiz
dektroz soliisyonlarinin 1siy1 ileterek komsu dokulara zarar verebilecegi sonucunuda
dogurmaktadir. Bununla ilgili daha genis ¢aligmalara ihtiyacimiz vardir.

Calismamizda %3,6 NaCl soliisyonu %0,9 NaCl soliisyonuna gore daha iyi ablasyon
hacmi, daha diisiik doku sicakligi ve doku direnci sergilemesine ragmen fark istatistiksel
acidan anlamli degildi. %3,6 KCl soliisyonunda ayni1 konsantrasyonda NaCl soliisyonuna gore
az olmakla birlikte daha yiiksek doku sicakligi, daha genis ablasyon sahasi, daha yiiksek doku
direnci gozlendi ancak fark yine istatistiksel agidan anlamli degildi. Inamiyoruz ki daha
yiiksek konsantrasyonlarda ya da daha genis calismalarda bu fark istatistiksel agidan da anlam
kazanacaktir.

Istatistiksel olarak degerlendirildiginde beklendigi gibi makroskopik hacim ile MR’da
Olciilen hacim arasinda pozitif yonden anlamli giiclii bir iliski mevcuttu. MR ile 6l¢iilen
hacimler makroskopik olarak Ol¢iilenlerden diisiiktii. Lee ve ark.’da (73) benzer bir calismada
RF ablasyon sonucu olusan koagiilasyon nekrozu boyutlarint T1 ve T2 agirhikli MR
goriintiilerinde histopatolojik ol¢limlere gore daha kiigiik olarak saptamistir. Nedeni RFA
islemi sonrasi1 olusan nekroz alani ve saglam doku arasinda ara bir zon bulunmasi ve bu zonun
MR goriintiilerine belirgin bir bi¢imde yansimamasi olabilir.

Calismamiz belirli smirlamalara sahipti. Ik olarak tiim ablasyonlar tiimdr dokusu
yerine normal karaciger parankimine uygulanmistir ve in vitro ortamda gergeklestirilmistir.
Canli tim6r dokusunda kan akimina bagli olarak sogutucu etki goriilebilir, bu da ani 1s1
degisimlerine yol agabilir. Ayrica kullandigimiz RITA perfiize tip multipolar elektrod
sisteminde cihaz akimi “efficiency” degerleri ile korele otamatik ayarlamaktadir. Bu da her
dokuya mutlaka farkli enerji miktarlarinin aktarilmis oldugunu gostermektedir. Ancak
kullandigimiz parametrelerin birbirleriyle olan iliskisini g6z Oniine aldigimizda bu farkin
belirgin olarak sonucglara yansimadigini diisiinmekteyiz. Yine de deneysel ¢aligmadan ¢ikan

sonuclardan yiiriittiigiimiiz tahminler, ger¢ek klinik duruma gore kesinlik gostermez. Yine de
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tim bu etkenlere ragmen, calismamiz farkli RF sistemlerin etkisi lizerinde karsilastirmali
calismalar igin giivenilir bir 6rnektir. Inaniyoruz ki ileri deneysel ¢alismalarda optimal sivi
sollisyonunun ve konsantrasyonunun hedeflenmesi gereklidir.

Sonug olarak RFA tarafindan olusturulan yiiksek koagiilasyon nekrozu boyutu; doku
direncinin iyi kontrolii ve diizgiin 1s1 iletimiyle de desteklenen enerji iletiminin kombine
etkisine baglanabilir. Ozellikle genis c¢apli tiimorlerde, perfiize tip multipolar RFA
uygulamalarinda uygun soliisyonun ve konsantrasyonun bulunmasi klinik kullanim agisindan

cok yararl olacaktir.

46



SONUCLAR

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Radyodiagnostik Anabilim Dali’nda yapilan
calismamizda veriler, taze kesilmis sigir karacigerinin yaklasik 10 cm ¢aplarinda bloklar
seklinde kesilmesi sonrasi perfiize multipolar prob ve degisik siv1 soliisyonlar ile 9 dk 105
°C’de Radyofrekans ablasyon (RFA) islemine maruz birakilmasi sonucu elde edilmistir. 36
karaciger bloguna degisik sivi soliisyonlar1 ile yapilan ablasyon sonrasi ulasilan veriler
sunlardir;

1. Ringer laktat soliisyonunun muhtemel diisiik elektrik ve 1s1 iletkenligine bagli doku
direncinde ve doku sicakliginda artis, RFA hacminde diger gruplara gore azalma mevcuttur.
Bu doku direnci yiiksek seyreden RFA islemlerinde, ablasyon sahasinda daha yiiksek
sicakliga ulasildigin1 gostermekteydi. Ancak doku direncinin yiliksek olmasi ablasyon alanini
sinirlamaktadir.

2. %5 Dektroz soliisyonununda muhtemel pasif yayilimi ve beraberinde suyuda
cekebilmesi nedeniyle doku sicakliginda ve RFA hacminde azalma izlenmektedir. Isiy1 kolay
transfer eden ve yayan soliisyonlar RF kaynakli koagiilasyon nekrozunu arttirmaya yardimci
olmayacaktir ¢iinkii cok genis alana 1s1 kaybi, nekroz i¢in gerekli 1s1y1 birikimini azaltacaktir
ve sonugta ablasyon sahasinin kii¢iilmesine sebep olacaktir.

3. NaCl’nin konsantrasyonu arttirildiginda doku direncinde ve doku sicakliginda
azalma, RFA sahasinda artma izlenmekle birlikte istatistiki olarak anlamli ¢ikmamustir.
Yinede bu sonu¢ soliisyonda, elektrolit konsantrasyonunun artisinin, 1s1 ve elektrik
iletkenligini arttirarak 1siin dokuda daha iyi yayilmasi ile acgiklanabilir. Daha yliksek

konsantrasyonlarda ve daha genis ¢alismalarda bu farkin belirginlesecegini diisiinmekteyiz.
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4. Koagiilasyon boyutu ile “efficiency” degerinin ¢ok yiiksek ve ¢ok diisiik oldugu
durumlarda da sinirlanmaktadir.

5. MR ile 6lgiilen hacimler makroskopik olarak 6l¢iilen hacimlerden diistiktiir.

6. Calismamizda karaciger bloklarinda histopatolojik olarak karbonlagma izlenmedi.
Bu 1s1 dagilimini daha homojen saglayabildigini diisiindiigiimiiz multipolar elektrod kullanimi
ve 1s1yl homojen dagitmanin yani sira doku kurumasina engel olan sivi soliisyonlarina

bagladik.
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OZET

Calismamizda degisik sivi soliisyonlar1 kullanarak, radyofrekans ablasyon igin
siirlayict olan karbonlagsmanin ortadan kaldirilmasi ve ablasyon sahasinin genisletilmesi
amaglandi.

Calisma kapsaminda taze kesilmis sigir karacigerini 10 cm caplarinda 36 adet blok
halinde kesip, 5 farkli siv1 soliisyonu kullanarak perfiize tip multipolar probla radyofrekans
ablasyona tabii tuttuk.

Ablasyon iglemi sonrasi 30. sn’de doku sicakligi, islem sirasinda en son izlenen doku
direnci, makroskopik ve T2 agirlikli manyetik rezonans goriintiilerinde ablasyon hacimleri,
karbonlagma varlig1 kaydedildi. Daha sonra bu verilerin anlamu istatistiksel olarak arastirildi.
Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farkliliklar bulundu.

Sonug¢ olarak, multipolar perfiize tip radyofrekans ablasyonda tiim soliisyonlarda
karbonlasma izlenmedi. Doku direncinin ¢ok yiiksek ve diisiik oldugu durumlarda

radyofrekans ablasyon hacmi sinirlanmaktadir.

Anahtar Kkelimeler: Karaciger, Radyofrekans ablasyon, Multipolar prob, Sivi

sollisyonu
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HISTOPATHOLOGICALLY AND BY MRI THE EVALUATION OF
EFFECTIVENESS OF DIFFERENT LIQUID SOLITIONS TO
DECREASE THE CARBONIZATION FROM THE THERMAL EFFECT
DURING LIVER RF ABLATION APLICATIONS; EX VIVO

SUMMARY

In our study, we aimed to use different liquid solutions, the radiofrequency ablation,
which is limiting fort he elimination of carbonization and ablation area was to expansion.

Liver, fresh cut under the work as a block of 10 cm diameter, cut of 36 pieces, 5
different types of liquid solitions perfused using multipolar radiofrequency ablation were able
to test probe.

Tissue temprature at 30th second after ablation process, the lastest tissue resistance
during ablation process, the presence of carbonization, volume on T2-weighted magnetic
resonance images and by macroscopic was recorded. Then the meaning of the data were
statistically significant. Significant statistical differences were found between groups.

In conclusion; type of radiofrequency ablation perfused, carbonization was observed
in all liquid solition. Tissue resistance is very high and very low volume of cases is limited

radiofrequency ablation.

Keywords: Liver, Radiofrequency ablation, Multipolar prob, Liquid solution

50



10.

KAYNAKLAR

Geyik S, Akhan O, Abbasoglu O, Akimci D, Ozkan OS, Hamaloglu E ve ark.
Radiofrequency ablation of unresectable hepatic tumors. Diagn Interv Radiol 2006; 12:
195-200.

Aribasg BK Karaciger malign tiimorlerinde perkiitan radyofrekans (RF) ablasyon. Giincel
Gastroenteroloji 13/2, Haziran 2009, s.81-8.

Lee JM, Han JK, Kim SH, Shin KS, Lee JY, Park HS et all. Liver Comparison of Wet
Radiofrequency Ablation with Dry Radiofrequency Ablation and Radiofrequency
Ablation Using Hypertonic Saline Preinjection: Ex Vivo Bovine. Korean J Radiol. 2004
Oct—Dec; 5(4): 258-65.

Moore KM, Persaud TVN (geviri: M. Yildirim, 1. Okar, H.Dalgik). insan embriyolojisi
klinik yénleri ile. Istanbul: Nobel Tip Kitabevi 1. Baski, 2002: 279-80.

Http://www.med.umich.edu/Irc/coursepages/M 1/embryology/embryo/images/primitive_d
igestive_system.gif.

Junqueira LC, Carneiro J, Kelley RO. Temel histoloji (¢eviren: Ince S.) Aytekin Y.
(editdr). Sindirim Kanalina Bagli Bezler. Istanbul: Baris Kitabevi; 1993:380-5.

Oguz M. Ultrasonografi. Adana : Nobel Tip Kitabevi, 1997:25-47.

Kumar V, Cotran RS, Robbins LS. Basic pathology. 5™ ed. London:WB Saunders
Co0.1992: 523-69.

Erden 1. Gvde Manyetik Rezonans. Izmir:Manyetik Rezonans Dernegi, 2005:4-11,13-8.

Takayasu K, Moriyama N, Shima Y, Muramatsu Y, Yamada T, Makuuchi M et al.
Atypical radiographic findings in hepatic cavernous hemangioma:correlation with
histologic features. AJR 1986;146:1149-53.

51



11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

Ohtomo K, Itai Y, Yoshida H, Kokubo T, Yoshikawa K, Iio M et al. MR differentiation
diagnosis of HCC from cavernous hemangioma:complementery roles of FLASH and T2
values. AJR 1989;152: 505-7.

Whitney WS, Herfkens RJ, Jeffrey RB, McDonnell CH, Li KC, Van Dalsem WI et al.
Dynamic breath-hold multiplanar spoiled gradient-recalled MR imaging with gadolinium
enhancement for differentiating hepatic hemangiomas from malignancies at 1.5 T.
Radiology 1993;189:863-70.

Vilgrain V, Flejou JF, Arrive L, Belghiti J, Najmark D, Menu Y et al. FNH of the
liver:MR imaging and pathologic correlation in 37 patients. Radiology 1992;184:699-
703.

Welch TJ, Sheedy PF II, Johnson CM, Stephens DH, Charboneau JW, Brown ML et al.
FNH and hepatic adenoma. Comparison of angiography, CT, US. Radiology
1985;156:593-95.

Paulson EK, McClellan JS, Washington K, Spritzer CE, Meyers WC, Baker ME. Hepatic
adenoma:MR characteristics and correlation with pathologic findings. AJR
1994;163:113-6.

Chung KY, Mayo-Smith WW, Saini S, Rahmouni A, Golli M , Mathieu D.
Hepatocellular adenoma:MR imaging features with pathologic correlation. AJR
1995;165:303-8.

Mortele B, Mortele K, Seynaeve P, Vandevelde D, Kunnen M, Ros PR. Hepatic bile duct
hamartomas (von Meyenburg complexes):MR and MR cholangiography findings. J
Comput Assist Tomogr 2002;26:438-43.

Winter TC, Takayasu K, Muramatsu Y, Furukawa H, Wakao F, Koga H. Early advanced
HCC:evaluation of CT and MR appearance with pathologic correlation. Radiology
1994;192:379-87.

Rode A, Bancel B, Douek P, Chevallier M, Vilgrain V, Picaud G et al. Small nodule
detection in cirrhotic livers:evaluation with US, spiral CT, and MRI and correlation with
pathologic examination of explanted liver. ] Comput Assist Tomogr 2001;25:327-36.

Krinsky G. Terminology of Hepatocelluler Nodules in Cirrhosis:Plea for Consistency.
Radiology 2002;224:638

Vogl TJ, Stupavsky A, Pegios W, Hammerstingl R., Mack MG., Diebold T et al. HCC
evaluation with dynamic and static gadobentate dimeglumine enhanced. MR with
histologic correlation. Radiology 1997;205:721-8.

Mitchell DG, Rubin R, Siegelman ES, Burk DL, Rifkin Jr. HCC within siderotic
regenerative nodules:appearance as a nodule within a nodule on MR images. Radiology
1991;178:101-3.

Kim T, Murakami T, Oi H, Matsushita M, Kishimoto H, Igarashi H et al. Detection of 64
hypervascular HCC by dynamic MRI and dynamic spiral CT. J Comput Assist Tomogr
1995;19(6):948-54.

52



24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

Oi1 H, Murakami T, Kim T, Matsusshita M, Kishimoto H, Nakamura H. Dynamic MR
imaging and early phase helical CT for detecting small intrahepatic metastases of HCC.
AJR 1996;166:369-74.

Matsui O, Kadoya M, Kameyama T, Yoshikawa J, Takashima T, NakonumaY et al.
Benign and malignant nodules in cirrhotic livers:distinction based on blood supply.
Radiology 1991;178:493-7.

Shimizu A, Ito K, Koike S, Fujita T, Shimizu K, Matsunaga N. Cirrhosis or chronic
hepatitis:evaluation of small (< or = 2 cm) early-enhancing hepatic lesions with serial
contrast-enhanced dynamic MR imaging. Radiology 2003;226:550-5.

Jeong YY, Mitchell DG, Kamishima T. Small (<20 mm) enhancing hepatic nodules seen
on arterial phase MR imaging of cirrhotic liver: clinical implications. AJR 2002;178:
1327-34.

Semelka RC, Shoenut JP, Kroeker MA. Bile duct disease:prospective comparison of
ERCP, CT and fat suppression MRI. Gastrointest Radiol 1992;17: 347-52.

Tuncel E:Klinik Radyoloji. Bursa:Giines ve Nobel Kitapgilik, 1994: 5.302-10.

Bernard L, Lee JKT, Stanley RJ. Liver and biliary tract. In:Lee JKT, Sagel SS, Stanley
RJ, (Eds.) Computed tomography with MRI correlation, New york: Raven pres; 1998:
4th ed. 593-660.

Jones EC, Chezmar JL, Nelson RC, Bernardino ME. The frequency and significance of
small (less than or equal to 15mm) hepatic lesions detected by CT. AJR 1992;158:535-9.

Larson RE, Semelka RC, Bagley AS, Molina PL, Brown ED, Lee JK. Hypervascular
malignant lesions: comparison of various MR imaging pulse sequences and dynamic CT.
Radiology 1994;192:393-9.

Stark DD, Wittenberg J, Buthch RJ, Ferrucci JT. Hepatic metastases:randomized,
controlled comparison of detection with MR imaging and CT. Radiology. 1987;165:399-
406.

Prekumar A. Visceral metastase from melanoma:findings of MRI. AJR 1992;158:293-8.

Semelka RC, Cumming MJ, Shoenut JP, Magro CM, Yaffe CS, Kroeker MA et al. Islet
cell tumors:comparison of dynamic contrast-enhanced CT and MR imaging with dynamic
gadolinium enhancement and fat suppression. Radiology 1993;186:799-802.

Hamm B, Thoeni RF, Gould RG, Bernardino ME, Luning M, Saini S et al. Focal liver
lesions characterization with nonenhanced and dynamic contrast material-enhanced MRI.
Radiology 1994;190:417-23.

Semelka RC, Shoenut JP, Kroeker MA, Greenberg HM, Simm FC, Minuk GY et al.
Focal liver disease. Comparison of dynamic contrast enhanced CT and T2W Fs. Flash
and dynamic gadolinum MRI at 1.5 T.Radiology 1992;184:687-94.

53



38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

Larson RE, Semelka RC, Bagley AS, Molina PL, Brown ED, Lee JK. Hypervascular
malignant lesions: comparison of various MR imaging pulse sequences and dynamic CT.
Radiology 1994;192:393-9.

Hofer M. Teaching manuel of color duplex sonography. Diisseldorf: Thieme, 2001; p.7-
17.

Alberch T. B-mode enhacement at phase inversion us with air-based microbubble
contrast agent :Initial Experience in Humans. Radiology 2000;216:273-8.

Sutton D, Robinson JA, Jenkins PR, Whitehouse W, Allan PL, Wilde P. Textbook of
radiology and imaging, 6th ed. New York:Churchill Livingstone, 1998: p.1000-5.

Baron RL. Understanding and optimizing use of contrast material for CT of the liver.
AJR 1994;163:323-31.

Shreve PD, Steventon RS, Deter EC, Kison PV, Gross MD, Wahl RL et al. Oncologic
diagnosis with 2-[fluorine- 18]fluoro-2-deoxy-D-glucose imaging:dual-head coincidence
gamma camera versus positron emission tomographic scanner. Radiology 1998;207:431-
7.

Donald GM. Focal hepatic lesions. The continuing search for the optimal MRI pulse
sequence. Radiology 1994;193:17-8.

Saini S, Nelson RC. Technique for MR imaging of the liver. Radiology 1995;197:575-7.

Karabulut N, Elmas N. Contrast agents used in MR imaging of the liver. Diagn Interv
Radiol 2006;12(1): 22-30.

Thomsen HS, Marckmann P, Logager VB. Update on nephrogenic systemic fibrosis.
Magn Reson Imaging Clin N Am. 2008 Nov;16(4):551-60.

Chebib I, Shabani-Rad MT, Chow MS, et al. Microvessel Density and Clinicopathologic
Characteristics iIln Hepatocellular Carcinoma With and Without Cirrhosis. Biomarker
Insights 2007: p.259-68.

Huntoon RD. Tissue Heating Accompanying Electrosurgery : An Experimental
Investigation. Ann Surg 1937;105:270-90.

Delis S., Bramis 1., Traintopulou C., Madariaga J., Dervenis C. The Imprint of
Radiofrequency in the Management of Hepatocellular Carcinoma. HPB, 2006;8:255-63.

Rossi C, Fornari F, Buscarini E. Percutaneous Ultrasoundguided Radio-Frequency
Electrocautery For the Treatment of Small Hepatocellular Carcinoma. J Interv Radiol
1993;8:97-103

Goldberg SN, Gazelle GS, Mueller PR. Thermal Ablation Therapy for Focal Malignancy:
A Unified Approach to Underlying Principles, Techniques and Diagnostic Imaging
Guidance. AJR Am J Roentgenol. 2000;174(2):323-31.

Goldberg SN, Gazelle GS, Dawson SL. Tissue Ablation with Radiofrequency: Effect of
Probe Size, Duration, and Temperature on Lesion Volume. Acad Radiol 1995;2: 670-4.

54



54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

Livraghi T, Goldberg SN, Meloni F. Hepatocellular Carcinoma: Comparison of Efficacy
Between Percutaneous Ethanol Instillation And Radiofrequency. Radiology
1999;210:655-63.

Goldberg SN, Hahn PF, Halpern E, Fogle RM., Gazelle GS. Radiofrequency Tissue
Ablation: Effect Of Pharmacologic Modulation of Blood Flow on Coagulation Diameter.
Radiology 1998;209:761-9.

Sluijter ME, Van Kleff M. Characteristics and mode of action of radiofrequency lesions.
Current Review of Pain. 1998;143-50.

Cosman ER, Rittman WJ. Physical aspects of radiofrequency energy applications. In:
Huang SKS (Ed). Radiofrequency Catheter Ablation of Cardiac Arrhytmias Basic
Concepts and Clinical Applications. 2™ ed. New York: Futura Publishing Company Inc;
1994. p.13-23.

Wood BJ, Ramkaransingh JR, Fojo T, McClellan MW, Stephen K. Percutaneous tumor
ablation with radiofrequency. Cancer 2002;94:443-51.

Dupuy DE, Goldberg SN. Image-guided radiofrequency tumor ablation: Challenges and
opportunities-part II. J Vasc Interv Radiol 2001;12:1135- 48.

Gazelle GS, Goldberg SN, Solbiati L, Livraghi T. Tumor ablation with radio-frequency
energy. Radiology 2000;217:633-646) (McGhana JP, Dodd GD 3rd. Radiofrequency
ablation of the liver: current status. AJR Am J Roentgenol 2001;176: 3-16.

Goldberg SN. Radiofrequency tumor ablation: principles and techniques. Eur J
Ultrasound 2001;13:129-47.

Sanders M. Application of radiofrequency lesions in patients suffering from chronic pain.
1997 ISBN: 90- 72816- 05- 6, p.22-3.

Goldberg SN, Ahmed M, Gazelle GS, Kruskal JB, Huertas JC, Halpern EF et al.
Radiofrequency thermal ablation with NaCl solution injection: effect of electrical
conductivity on tissue heating, and coagulation-phantom and porcine liver study.
Radiology 2001;219:157-65.

Ahmed M, Lobo SM, Weinstein J, Kruskal JB., Gazelle GS., Halpern FE et al. Improved
coagulation with saline solution pretreatment during radiofrequency tumor ablation in a
canine model. J Vasc Interv Radiol 2002;13:717-24.

Lobo SM, Afzal KS, Ahmed M, Kruskal JB, Lenkinski RE, Goldberg SN.
Radiofrequency ablation: modeling the enhanced temperature response to adjuvant NaCl
pretreatment. Radiology 2004;230:175-82.

Lee JM, Kim YK, Lee YH, Kim SW, Li CA, Kim CS. Percutaneous radiofrequency
thermal ablation with hypertonic saline injection: in-vivo study in a rabbit liver model.
Korean J Radiol 2003;4:27-34.

Schmidt D, Triibenbach J, Brieger J, Koenig C, Putzhammer H, Duda SH et al.
Automated salineenhanced radiofrequency thermal ablation: initial results in ex vivo
bovine livers. AJR Am J Roentgenol 2003;180:163-5.

55



68.

69.

70.

71.

72.

73.

Ni Y, Miao Y, Mulier S, Yu J, Baert AL, Marchal G. A novel “cooled-wet” electrode for
radiofrequency ablation. Eur Radiol 2000;10:852-54.

Livraghi T, Goldberg SN, Monti F, Bizzini A, Lazzaroni S, Meloni F et al. Saline
enhanced radio frequency tissue ablation in the treatment of liver metastases. Radiology
1997;202:205-10.

Lee JM, Han JK, Lee JY, Kim SH, Choi JY, Lee MW et al, Hepatic Radiofrequency
Ablation Using Multiple Probes: Ex Vivo and In Vivo Comparative Studies of
Monopolar versus Multipolar Modes Korean J Radiol 2006;7: 106-17.

Zubay G, Biochemstry. 4™ ed. New York: Wm.C.Brown Publisters, 1993:895-928.

Ahmed M, Liu Z, Afzal KS, Weeks D, Lobo SM, Kruskal JB et al. Radiofrequency
ablation: effect of surrounding tissue composition on coagulation necrosis in a canine
tumor model. Radiology 2004;230:761-7.

Lee JD, Lee JM, Kim SW, Kim CS, Mun WS. MR Imaging-Histopathologic Correlation

of Radiofrequency Thermal Ablation Lesion in a Rabbit Liver Model: Observation during
Acute and Chronic Stages, Korean J Radiol. 2001 Feb; 2(3): 151-8.

56



EKLER



Ek 1

T.C.
TRAKYA UNIVERSITESI REKTORLUGU
GENEL SEKRETERLIK
SAYL. :B.30.2.TRK.0.70.00.00/ /0 99 - j3058 EDIRNE
KONU : .

17 -Q07-2009

TRAKYA UNIVERSITES]I HAYVAN DENEYLERI YEREL ETIiK KURULU

ILGI: Yiiksekogretim Kuruly Bagkanligi’nin 07.07.2009 tarih ve 20133 sayili yazisi.

/

Yﬁksekdgretim Kurulu Bagkanhigi’ndan alinan Hayvan Deneyleri Mefkezi Etik
Kurulu Karari konulu ilgide kayitl yaz: ekte gbnderilmektedir.

\f Prof.DxxEnver DURAN

o Rektor :

Bilgilerinizi ve geregini rica ederim.

EK:2

Dagitim: ‘
- Tip Fakiiltesi Dekanlig:
‘ Trakya Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu

" Trakya Universitesi Rektorligi 22050 Karaagag/ EDIRNE
Telefon: (0-284) 223 42 10-11-12-13 Fax: (0-284) 223 33 14
e-posta : genelsekreterlik@trakya.edu.tr  Elektronik A www.trakya.edu.tr



evre ve OQrman
Bakanlig

T.C.
CEVRE VE ORMAN BAKANLIGI
Doga Koruma ve Milli Parklar Genel Miidiirliigii

Sayr :B.18.0.DMP.0.03.05.010.03/ /.{5/53/‘ b 2.5./.06/2009
Konu : Hayvan Deneyleri Merkezi Etik Kurulu . ;

'

YUKSEK OGRETIM KURULU BASKANLIGINA
(9. Cad. 06539 Bilkent - ANKARA)

Ankara Universitesi Rektorlugiintin 09.04.2009 tarih ve 38 sayili yazisinda; Ankara
Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu tarafindan, iyi veterinerlik uygulamalar
kapsaminda teghis ve tedavi icin hayvanlara yapilan miidahalelerde (klinik uygulamalar, 5lii
hayvanla veya 6lmiis hayvan dokusu ile yapilan ¢alismalar, mezbaha materyalleri, kan alma
gibi) Etik Kurul’dan izin alinmasma gerek bulunmadigmna dair alinan 2009-39-183 sayili ilke
karar1 Hayvan Deneyleri Merkezi Etik Kurulu (HADMEK)’na bildirilmistir.

S0z konusu karar, HADMEK’in 05.06.2009 tarihli toplantisinda giindeme altnmus
olup, bahse konu toplantida “Arastirma kapsami diginda teshis ve tedavi amach
hayvanlara yapilan; klinik uygulamalar, §lii hayvanla veya Olmiis hayvan dokusu ile
yapilan calismalar, mezbaha materyalleri, atik fetuslar, siit sagma, diski veya althik
ornegi toplama, kan alma, swap ile drnek alma vb. miidahalelerde Hayvan Deneyleri
Yerel Etik Kurulu’ndan izni alinmasina gerek olmadigma” dair karar alinmustir.

Bu kapsamda, HADMEK ’in yukarida belirtilen 05.06.2009 tarih ve 12 say:ili karar ile
ilgili olarak kurumunuza bagl tiim birimlerin bilgilendirilmesi hususunda;

Bilgilerinizi ve geregini arz ederim.

¥ Dagrtum:

- Milli Egitim Bakanh
(Strateji Gelistirme Bagkanhig)

. Saglik Bakanlig

b

(Strateji Gelistirme Bagkanligr)
- Tarim ve Kéyisleri Bakanlhigi
(Strateji Gelistirme Bagkanligr)
- Gulhane Askeri Tip Akademisi Komutanlig;
- Yiiksek Ogretim Kurulu
- TUBITAK

@D: Cevre ve Orman Bakanhgi Kat: 16 A Blok S6GUtaz0i/ ANKARA @: 207.60.70 : 287.11.78
g: hitp://www.cevreorman.gov.tr/ & http//www.milliparklar.qov.tr : merkezietikkurulu@gmail.com




. . . TG
% YUKSEKOGRETIM KURULU BASKANLIGI

Say1’ :B.30.6.HKM.06.03.001 r L\ \\ /9 : 0 707 200¢ .
Konu :Hayvan Deneyleri Merkezi Etik Kurulu Karar1 hk ER 9*0 2 0 1 3 3

TRAKYA UNIVERSITESI REKTORLUGUNE

Cevre. ve Orman Bakanlign Doga Koruma ve Milli Parklar Genel Miidiirligii
tarafindan Kurulumuza génderilen 25/06/2009 tarih ve 37858 sayili yazinin bir dmegi ekte
gonderilmekte olup, bilgilerinizi ve geregini rica ederim.

zzet OZGENC
Baskan Vekili

EK ;
" Yaziom. (1 sayfa)

' DAGITIM :

1 Geregi:

' Tip, Veteriner ve Eczacilik Fakiiltesi Bulunan
Universite Rektorliklerine

.
;

9, Cad 06539 bllknnt/ANKARA Ayrintili Bilgi I¢in Irtibat:

Telefon (0312) ... . o F LSS (0312)
e—posta : @yok.gov.tr Elektronik Ag: www.yok.gov.tr

I
[




