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Karaciger metastazi olan kolorektal kanserde
cerrahi yaklasim
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Ozet

Karaciger en fazla metastazin oldugu organdir. Primer kolorektal kanser tanisi konulan hastalarin
yaklagik %40°’inda karaciger metastazi gelisir. Bu hastalar tedavi edilmezse, ortalama yasam 5-12
ay olmak iizere, fatal seyreder. Bu makalede kolorektal kanser kaynakli karaciger metastazlarinin
tedavisindeki son yillardaki gelismeler irdelenmistir.
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Abstract

Liver is an organ that harbors most of the metastases. Hepatic metastases were detected in %40 of
the patients who had primary colorectal cancer. If these patients do not have any treatment, their
survival will be between 5-12 months. In this review, popular treatment modalities in colorectal
hepatic metastases were discussed.
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Giris

Bolgesel lenf nodlar1 hari¢ tutulursa, karaciger en fazla metastazin oldugu organdir.
Akciger, meme, pankreas, uterus, over, mide gibi organlarin tiimérlerinin de karaciger
metastazlarinin olmasima karsilik, en fazla karaciger metastazi yapan kanser kolorektal
kanserdir. Tim gelismis tarama yontemleri ve ilerlemis tedavi modellerine ragmen,
primer kolorektal kanser tanis1 konulan hastalarmm yaklasik %40 kadarinda karaciger
metastazi geligir. ilk tan1 konuldugunda hastalarin %15-20 kadarinda eszamanl karaciger
kanseri vardir. Diger %20 sinde daha sonra metakron karaciger metastaz1 gelisir [1,2].
Kanser nedeniyle 6len hastalarin yaklasik %25-50 kadarinda karaciger metastaz1 vardir
[3]. Kolorektal kanser metastazlari, uzun donem faydalar diisiiniildiigiinde rezeke
edilmesi gereken metastazlardir. Bu hastalar tedavi edilmezse, ortalama yasam 5-12 ay
olmak iizere, Oliimciil seyreder. Potansiyel olarak rezektabl olan karaciger
metastazlarinda ortalama yasam 18 ay, 5 yillik yasam %2-8 arasidir [4]. Fong ve ark. [5]
karaciger metastazi olan kolorektal kanserli hastalarda %4,6 mortalite ile operasyon
yapilabilecegini ve 5 yillik yasamin %38, ortalama yasamm 46 ay oldugunu
bildirmisglerdir.

Karaciger metastazi olan kolorektal kanserlerinde tedavi segenekleri asagidaki bagliklar
altinda incelendi.
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Sistemik kemoterapi

Sistemik kemoterapi, kiiratif cerrahi girisim yapilamayacak hastalarda bir segenektir.
Karaciger metastazi olan kolorektal kanserli hastalarin yaklagik %80 i bu gruptadir. Rat
hepatoma hiicrelerinin, normal intestinal hiicrelerden daha fazla urasil kullandiklarimin
tespitinden sonra, gastrointestinal kanser tedavisinde 5 florourasil (5FU) kullanilmaya
baslanmistir. Kolorektal tiimorde kullanilan antitiimor etkili diger kemoteropotik ajanlar,
oxaliplatin ve topoisomerase-I inhibitor irinotecan dir.

En iyi segenek cerrahi oldugu icin kemoterapi ile unrezektabl tiimorlerin rezektabl hale
getirilmesi distiniilebilir. Bismuth ve ark [6], 5-FU, leucovorin ve oxaliplatin ile
hastalarin %16 sinin rezektabl hale geldigini bildirmislerdir. Bunlarda 5 yillik yasam,
primer rezeksiyon yapilan hastalarla kiyaslanabilir orandadir (%40 5 yillik yasam). Bir
diger neoadjuvan tedavi immiinmodulator interlokin (IL)-2 dir. Kemoterapi
kombinasyonu ile verildiginde hepatik metastazlarda cevap oranmi arttirdig
gOsterilmistir [7, 8].

Rejyonal kemoterapi

Unrezektabl kolorektal karaciger kanserli hastalarin yaklasik %15 kadarinda hastalik
yalnizca karacigerdedir. Bu hastalarda rejyonal kemoterapi uygun bir segenektir. Bunun
icin hepatik arteryel floksuridin infiizyonu yapilir. Bu uygulama, normal karaciger
dokusu daha ¢ok portal dolagimdan beslenirken, tiimér hiicreleri tercihen hepatik arterden
beslenir gozlemine dayanmaktadir [9]. Hepatik arteryel infiizyonun bir diger faydasi
yavas verildiginde yiiksek konsantrasyonda karacigerde bulunmasi dolayisiyla sistemik
ilag toksisitesinin daha az olmasi ve intrahepatik ila¢ konsantrasyonunun sistemik venoz
dolasimdan 100-400 kez daha fazla konsantrasyonda olmasidir [10].

Ablasyon tedavisi

Ablasyon tedavisi, kolorektal kanser metastazlarimin tahrip edilmesini amaglar.
Unrezektabl tiimorlerde iki ablasyon yontemi vardir. Her iki ydntemde de amag
intratiiméral olarak enerji uygulamasi ile termal yolla hiicre 6liimiint saglamaktir [10].

Kriyoablasyon. Bir prob yardimiyla, likit nitrojen veya argon gazi ile, probun ucunda -
160 dereceye kadar sogukluk olusturmak esasina dayanir. Tiimor ¢evresinde en az -50
dereceyi saglayarak, tiimorii hizla dondurmak ve daha sonra yavas isinmayi (thaw)
saglamak, daha sonra bu dondurmak/isitmak siklusunun tekrarlanmasi ile yapilir.
Unresektabl, ancak karaciger ile sinirli metastazlarda cryoablasyon uygulamasi sonuglari
sistemik ve rejyonal kemoterapi uygulamalarindan daha iyidir [10].

Radyofrekans ablasyon. Radyofrekans akimlarini 1siya doniistiirerek yumusak dokularin
solid tiimdrlerinin koagulasyon nekrozuna ugratilmasi esasina dayanir. TUmor icine
yerlestirilen elektrot ile akim verilerek u¢ kisimda iyonik hareketlenmeye sebep olunur.
Hizli haraket eden iyonlarin siirtiinmesi yiiksek 1siya sebep olur. Yiiksek 1s1 hiicre igi
proteinlerin 6liimiine sebep olur ve hiicre devamliligi bozulur. Sonugta da koagulasyon
nekrozu olur. Olusan bu koagulasyon nekrozu daha sonra viicut tarafinda rezorbe edilir.

Radyofrekans, elektromagnetik spektrumdaki diger enerjilere gore daha diisiik enerjiye ve
daha uzun dalga boylarina sahiptir. Radyofrekans ablasyon igslemi, perkiitan, laparoskopik
veya agik cerrahi sirasinda yapilabilir. Elektrottan uzaklastik¢a akimin yogunlugu giderek
diiser ve 1s1 artis1 yavaslar. Islem sirasinda lezyon yakilarindaki damarlarin radyator
etkisi ile 1s1 kayb1 olur. Is1 50 dereceyi asinca hiicre igi proteinler denatiire olur ve hiicre
membranlart devamliliklarmu yitirirler [10].

Cerrahi tedavi

Her ne kadar diger kanser tiirleri de karaciger metastaz1 yaparlarsa da kolorektal kanser
ve GIS noroendokrin tiimorleri direkt cerrahi uygulanabilecek tiimorlerdir. Diger kanser
tirlerinde karaciger yayilimi sistemik yayilimla birlikte olabilir. Ancak portal sisteme
direne olan yerlerdeki tiimorler ise direk olarak karacigere gelebilir. Daha dnceleri yiiksek
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mortalite ile seyreden karaciger rezeksiyonlari; karaciger anatomisinin belirlenmesi,
preoperatif goriintiilemede ilerlemeler, kardiyopulmoner monitorizasyonda gelismeler,
teknik gelismeler ve daha iyi postoperatif bakim saglanmasi gibi nedenlerle, artik emin
olarak yapilabilmektedir. Mortalite ortalama %2-4, morbidite %20-40 arasi
bildirilmektedir [10].

Hastanin degerlendirilmesi

Hastalarm uygun sec¢imi i¢in preoperatif degerlendirme onemlidir. Hastalar asagidaki
kriterler yoniinden degerlendirilmelidir.

Ekstrahepatik yayilim olup olmadigi

Abdomen, toraks ve pelvis bilgisayarli tomografi (BT) c¢ekilmelidir. Kolonoskopi
yapilmalidir. Bunun amaci kolorektal kanserde rekiirrens veya yeni bir primer odak var
ligimin aragtirilmasidir. Ayrica pozitron emisyon tomografi (PET) scan yapilmalidir. Bu
teknik, neoplastik hiicrelerin normalden daha fazla metabolizmalar1 olmasi nedeniyle,
normal dokulardan daha fazla glukoz bulundurmalari esasina dayanir. isaretli glukoz
analoglar1 verilerek (FDG: flourine-18-fluorodeoxyglucose) aktif timor hiicreleri
arastirilir. Bu testin duyarliligi %97, spesifikligi %76 dir.

Anatomik olarak metastazin tam yerinin tesbiti:

Gelismis abdominal tomografi ile lezyonlarin sayisi, tiimoriin vaskiiler yapilar ile iligkisi
ve karaciger arteryel anatomisinde varyasyon olup olmadigi ortaya konulabilir. Bazilari
BT arteryografi yapilmasini onerirler. Duyarliligi %94 diir. Ancak invaziv bir girigim
olmasi, pahali olmasi nedeniyle rutin degildir. Ayrica helical BT yeterli bilgi saglamaz ise
manyetik rezonans goriintiileme (MRG) (mangafodipir trisodium veya superparamagnetic
iron oxide kontrast ajanlart ile) ilave bilgi verebilir.

Preoperatif yapilabilecek bir diger yontem laparoskopi ve laparoskopik ultrasonografi
(USG) dir. Bu yontem konvansiyonel goriintiileme ydntemlerine gore, rezektabilite
hakkinda daha iyi bilgi verir ve gereksiz laparotomileri onleyebilir. Jarnagin ve ark. [11]
104 hastay1 laparoskopik olarak evrelemigler ve laparoskopi yapilmaksizin explorasyon
yapilan 82 hasta ile karsilagtirmiglardir. Laparoskopi sonrasi laparotomi yapilan hastalarin
%383 {iine kiiratif rezeksiyon yapilabilmis iken laparoskopi yapilmadan laparotomi yapilan
hastalarin %66 sina kiiratif rezeksiyon yapilabilmistir.

Hastanin invaziv biiyiik bir cerrahiyi tolere edip edemeyecegi

Aspartat aminotransferaz, alanin aminotransferaz, alkalin fosfataz, protrombin zamant,
albumin ve bilirubin seviyesi gibi arastirmalar yapilmalidir. Postoperatif pnomoni, plevral
efflizyon, pulmoner emboli veya myokardiyal enfarktiis gibi komplikasyonlari énlemek
icin kardiyopulmoner degerlendirme yapilmalidir.

Cerrahi rezeksiyon i¢in endikasyonlar

Kolorektal karaciger kanseri rezeksiyon kontrendikasyonlar1 ig¢in daha onceleri kabul
edilen standart kriterler: (1) >4 lezyon olmasi; (2) ekstrahepatik hastalik bulunmasi
(portal lenf nodu metastazi) ve (3) <1 cm temiz sinir elde edilebilme olasilig1 idi. Hughes
ve ark. [12] 1989'da 1-2 karaciger lezyonu olup rezeksiyon yapilan hastalar ile >4
karaciger lezyonu olup rezeksiyon yapilan hastalardaki, hastaliksiz donem ve 5-yillik
yasam oranlarmni kiyaslamis ve >4 lezyonu olanlarda hastaliksiz donem ve 5-yillik
yasamin daha az oldugunu rapor etmislerdir. Metastazin karaciger digina yayilmasi, kotii
prognoz i¢in énemli indikatordiir. Adson ve ark. [13] ekstrahepatik hastalik oldugunda 5-
yillik yasam olmadigini rapor etmislerdir. Ohlsson ve ark. [14] rezeksiyon sinir1 1 cm'den
fazla olan hastalarda 5 yillik yasam oranin1 %30, ancak 1 cm'den daha az rezeksiyon
smir1 olanlarda ise %20 olarak raporlamislardir.

Bugiin artik fazla sayida lezyonlar kiiratif olarak tedavi edilebilmektedir. Lezyonu >4
olanlarda yapilan kiiratif rezeksiyonlar ile <4 olanlara yapilan kiiratif rezeksiyonlar
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arasinda fark yoktur. Dolayisiyla lezyonun sayisi artik énemli degildir. Onemli olan
gercek RO rezeksiyon (Spesmenin ¢evresinde >1 c¢cm temiz sinirlarla radikal rezeksiyon)
yapilabilmesidir.

Memorial Sloan-Kettering Cancer Center'de (New York, NY, ABD), cerrahi girisimden
fayda gorebilecek hastalar1 belirlemede, klinik skor gelistirilmistir [15]:

1. Nod pozitif primer hastalik.

2. Hastaliksiz interval <12 ay.

3. Birden fazla hepatik tiimor olmasi.

4. Maksimum hepatik tiimor ¢ap1 >5 cm olmasi.
5. CEA seviyesi >200 ng/ml olmasi.

Bu kriterlerin 2'den fazlas1 yoksa karaciger rezeksiyonu genellikle iyi sonuglanir, ancak
>3 varsa adjuvant tedavi usiilleri denenmelidir.

Fong ve ark. [16] kolorektal metastatik hastalarda tekrarlayan karaciger rezeksiyonlarinin
risk ve faydalarini degerlendirmisler ve 499 karaciger rezeksiyonu yapilan hastanin yirmi
besine, izole rekiirren hastalilk nedeniyle, tekrarlayan karaciger rezeksiyonu
uygulamislardir. Sonug olarak, her ne kadar tekrarlayan karaciger rezeksiyonlar1 emin
olarak yapilabilir ve yasami uzatirsa da bu rezeksiyonlardan sonra kiir saglanma orani
diisiik oldugunu bildirmislerdir.

Cerrahinin uygulanmasi

Karaciger segmentleri

1957 yilinda Couinaud’un [17], vaskiler dagilima bagli karaciger fonksiyonel
anatomisini tarifinden sonra, hepatik rezeksiyonlar daha az kanamali yapilabilmektedir.
Karaciger, herbiri kendi vaskiiler dagilimi ve safra yollar1 olan 8 segmente ayrilir. Bu
segmentlerden her biri, diger segmentlere zarar vermeden rezeke edilebilir. Nonanatomik
rezeksiyonla kiigiik lezyonlar ve karaciger yiizeyindeki lezyonlar igin yapilabilir.

Insizyon

Bilateral subkostal insizyon ile uygun ekspojur saglanabilir. Ekstahepatik yayilim
olmadiginin gosterilmesi igin eksplorasyondan sonra, kiiciik omentum, trianguler
ligament ve falsiform ligament kesilerek karaciger mobilize edilir.

Rezeksiyon sinirlari

Saglikli bir karacigerde %85’¢ kadar rezeksiyon tolere edilebilir. Ancak postoperatif
karaciger yetmezligi riskini diislinerek bu kadar genis rezeksiyona girismemek ve
Ozellikle karaciger fonksiyonlarinda sorun diisiiniilen hastalarda dikkatli olmak gereklidir:

1. Sag lobektomi: segment V, VI, VIl ve VIII

2. Sag trisegmentektomi: segment IV, V, VI, VII ve VIII
3. Sol lateral segmentektomi: segment I1 ve 111

4. Sol lobektomi: segment 11, 11, IV

5. Sol trisegmentektomi: segment II, 111, 1V, V ve VIII

Ameliyat sirasinda olan kanamalarin toplanmasi ve tekrar hastaya verilmesi yapilabilir.
Kan kaybinin azaltilmasina yonelik ¢aligmalardan bir digeri total vaskiiler izolasyondur.
Bu hem in-flow hem de out-flow i¢in yapilmalidir. Santral venz basing (SVB) nin 5 in
altinda tutulmasi da kan kaybin1 azaltir.

PRINGLE manevrasi

Karaciger tiimorlerinde hepatektomi yapilirken kan transfiizyonu kaginilmazdir. 1908'de
Hogarth Pringle, hepatik pedikiiliin total olarak klemplenmesi ile karaciger
rezeksiyonlarinda kanamanm durdurulabilecegini rapor etmistir [18]. Bu manevra
hepatektomi sirasinda kan kaybini azaltmak i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir. Bugiin
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karaciger rezeksiyonlarinda bu manevranin uygulanmast hemen hemen standarttir. Bu
okliizyon umblikal tape ile lastik ile veya noncrushing klemplerle yapilabilir. Rezeksiyon
sirasinda pringle manevrasina ragmen olabilecek kanama odaklar tutulup baglanmalidir.
Bu kanamalar genellikle hepatik venlerden back-flow kanamalar olabilir. Klemp
kaldirildiktan sonra hepatik arter ve portal ven kanamalar1 kontrol edilmelidir. Genel
uygulama 15 dk iskemi ve 5 dk reperfiizyon seklindedir. Iskemi siiresi 60-120 dk kadar
uzatilabilir. Ancak, devamli veya aralikli iskemi uygulamasi, karaciger parankiminin
durumuna gore degisebilir. Her ne kadar hepatektomi sirasinda Pringle manevrasi
uygulamanin emin olduguna dair yazilar varsa da bu manevranin iist sinir1 hakkinda kesin
bilgiler bulunmamaktadir. Karaciger tiimorii nedeniyle hepatektomi yapilan 112 hastada
yapilan bir ¢alismada, Pringle manevrasi yapilmayan 50 hasta ve Pringle manevrasi
yapilan (20 dk klempli ve 5 dk klempin agilmasi olan) 62 hasta kiyaslandi [19]. Her iki
grupta ameliyat 6ncesi ve sonrasi (karaciger fonksiyon testleri, interleukin la,1pB,2 ve 6
ile timor nekroz faktor-o) degerler ve mortalite ve morbidite oranlari kiyaslandiginda,
intermittant pringle manevrasina tist sinir tolaransi 120 dk olarak rapor edilmistir [19].

Karaciger tiimorii nedeniyle hepatektomi yapilan 100 hasta arastirildi. Randomize olarak,
50 hastaya Pringle manevrasi uygulandi (20 dk pringle manevrasi ve 5 dk reperfiizyon ),
50 hastaya ise uygulanmadi. Karaciger cm’ transection alam basina diisen kan kaybi
hesaplandi. Pringle manevrasit uygulanan grupta daha az kan kaybi oldugu goriildii
(Pringle manevrasi yapilan grupta 12 ml/cm?, Pringle manevras: yapilmayan grupta 22
ml/cm?). Sonug olarak pringle manevrasi uygulanmasi daha az kan kaybina sebep olur ve
karaciger fonksiyon testlerinin daha iyi olmasini saglar. Bu muhtemelen kanamaya baglh
olarak olabilecek hemodinamik degisikliklerin daha az olmasiyla agiklanabilir [20]. Buna
karsilik Hardy ve ark. [21] ratlarda yaptiklar1 deneysel ¢aligmada bir grupta intermitan
klempleme (IPC) uygulamis diger grupta 30 dk devamli klempleme (CPC) uygulamis ve
sagkalim, karaciger fonksiyon testleri ve histolojik olarak intermitan klemplemenin
gereksiz oldugu sonucuna varmiglardir. Buna karsilik Belghiti ve ark [22], 6zellikle
anormal karaciger parankimi olan hastalarda olmak iizere, IPC’de, CPC’ye gore, daha iyi
parankimal tolerans oldugunu rapor etmislerdir. Uchinami ve ark. [23], intermittant
klemplemenin, devamli klemplemeye gore, serbest radikal yapimi ve karaciger
harabiyetini 6nemli oranda azalttigini bildirmislerdir.

Genelde kabul goren uygulama nonsirotik hastalarda 15 dakika klempleme ve 5 dakika
klempin kaldirilmasi seklindeki uygulamadir. Nonsirotik karacigeri olan ratlarda, hepatik
kan akiminda intermittant okliizyon uygulanirken en uygun siire klempleme icin 15
dakika ve reperfiizyon i¢in 15 dk olarak bildirilmistir [24]. Ancak sirotik karacigerlerde
en uygun siire belirsizdir. Sirotik hastalarda fonksiyon goren karaciger parankim
rezeksiyonu minimal olmalidir. Bu hastalarda daha sonra karaciger yetmezligi riskinden
dolayi, fonksiyon goren tiimorsiiz karaciger parankimi asir1 rezeksiyonundan
kacinilmalidir. Bunun i¢in hastalarin se¢cimi ve kalan karaciger kismindaki damarsal
yapilarin korunmasi 6nemlidir. Cheng ve ark. [25], santral karaciger rezeksiyonu yapilan
sirotik hastalarda total okliizyon ve parsiyel okliizyon uygulamasmin sonuglarmi
yayimlamiglar ve total okliizyon uygulanan hastalarda operatif kan kaybini ve gereken kan
transfiizyonu miktarin1 daha fazla bulmuslardir. Takayama ve ark. [26], nonsirotik
hastalarda 322 dk kadar total klempleme yapilmasinin emniyetli olabilecegini
bildirmislerdir. Bu siire sirotik hastalarda (total iskemik siire) hemihepatik klempleme,
207 dk olarak bildirilmistir [26]. Wu ve ark. [27], sirotik hastalarda en uzun 204 dk total
klempleme siiresinin oldugunu ve mortalite, morbidite, ge¢ hepatik yetmezlik oranlarmin
etkilenmedigini bildirmislerdir. Sirotik hastalarda hemihepatik klempleme tavsiye
edimektedir [25].

Pringle manevrasi intestinal konjesyon ve tiim karacigerde iskemiye sebep olur. Bu
bakimdan degisik modifikasyonlar tarif edilmistir: hemivaskiiler kontrol, intrahepatik
portal pedikiiliin suprahilar kontrolii, hemihepatik hipotermik perfiizyon gibi. Chang
ignesi daha az iskemi reperflizyon injurisine sebep olmaktadir ve intestinal konjesyon
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daha azdir [28].
Diger

Karaciger rezeksiyonlarinda Cavitron ultrasonik aspiratér (CUSA) kullanilmas1 faydali
olabilir. Titanyum ug longitudinal aks’ta 23 kHZ (23.000 kez/sn) titresim yapar. Ug¢ doku
ile temas ettiginde mekanik enerji transferi olur. Cevre dokulara zarar1 minimaldir. Bistiiri
veya laser daha fazla hasar yapar. Elektrokoterde en fazla harabiyet olur. Argon-beam
koagulator bir diger hemostatik cihazdir. Bu laser teknolojisini kullanir. Nonkontakt
koagulasyon saglar. Hizli ve etkilidir. Rezeksiyon hatti yakinindaki mikroskopik tiimor
hiicrelerini de tahrip edebilir [29]. Bu o&zelliginden dolay1 rezeksiyon yerinde
rekiirrenslerin 6nlenmesinde faydali olabilir.

Intraoperatif USG ile <2 cm metastazlar tesbit edilebilir. Palpasyonla veya diger
metodlarla gbzden kagabilecek lezyonlarin tesbitinde faydali olabilir. Karaciger yapisi
detayli olarak ortaya konabilir. Hepatik lezyonlar ile damarsal yapilarin iligkisi anlasilir.

Hepatektomi yapilirken kanama kontrolii i¢in bir diger yontem Chang ignesi ile
siitiirasyon olabilir. Chang ignesi 18G g¢elik bir ignedir. Ucunda bir ¢engel vardir. Bu
cengel igne karaciger iginden gegirildikten sonra ipligin tutulup geri ¢ekilmesini saglar.
Bu amagla kullanilan iplik genelde kullanilan kalin geri emilemez ipliktir. Uygulamadan
sonra iplik baglanarak kan akimi bloke edilmis olur, 3-5 cm araliklarla tekrarlayan
siitiirler konulabilir. Ignenin disinda, Chang manevras: sirasinda doku ve vaskiiler hasari
Onlemek i¢in kilif vardir. Hepatik rezeksiyonlarda kullanilabilir. Basit ve emin bir
yontemdir. Total kat karaciger siitiirii atmak miimkiindiir. Daha az kan kaybi olur. USG
esliginde yapildiginda hepatik venler goriilerek uygulanabilir. Hepatik in-flow ve back-
flow veya her ikisini de minimize ederek iskemik ve reperfiizyon hasarlarmi 6nleyebilir
[28]. Tam kat kilitlemeli siitiirler ile karaciger parankiminin dikilmesi in-flow ve back-
flow akimi kontrol eder. Parankim kesilmesi sirasinda kan kaybi azalir. Bu yontem basit
ve emindir [30].

Parsiyel hepatektomi sonras1 kemoterapi

Karaciger rezeksiyonu yapilan hastalarin yaklagik %66'sinda rekiirrens goriilebilir. Bu
hastalarin % 60-70'inde rekiirrens ilk 2 yil iginde olur. Rekiirrensin olabilecegi ilk yer
karacigerdir. Rezeksiyon yapilan hastalarda yasam orani ilk rezeksiyona paraleldir. Bazi
hastalarda tigiincii rezeksiyon da denenebilir.

Postoperatif kemoterapi verilmesi mikrometastazlar: elimine edebilir diye diisiiniilebilir.
Sistemik kemoterapinin sagkalima olumlu etkileri gosterilememistir. Hepatik arter
inflizyonunun sonuglar ise tartismalidir. Kemeny ve ark. [31], kolorektal karaciger
metastazinin rezeksiyonundan sonra, floxuridine hepatik arter infiizyonu ve sistemik 5-
FU birlikte verilmesinin, yalmzca sistemik kemoterapi alanlarla kiyaslandiginda,
sagkalimi uzattigin1 bildirmislerdir. Kooby ve ark. [32], rezeksiyondan sonra erken
dénemde adjuvan kemoterapi verilmesi olumlu olabilecegini bildirmislerdir. Ancak
rejenere olan karacigerde DNA sentezinin tamamlanmasindan once verildiginde fatal
sonuglar ortaya ¢ikabilir. Hepatositlerin metabolik fonksiyonlar1 {izerine zararh etkileri
vardir.

Kolorektal kanser izole karaciger metastazlarinda hepatik rezeksiyon, kiiratif amagli bir
cerrahidir. Uygun hasta se¢ilmesine ragmen ve uygun cerrahi girisim yapilmasina ragmen
bu hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda rekiirrens olmaktadir. Karaciger rezeksiyonundan
sonra rekiirrenslerin en fazla goriildiigii yer karacigerdir. Parsiyel karaciger rezeksiyonu
rezidiiel hepatik mikrometastazlarin biiylimesini hizlandirir. Bu da tesbit edilemeyen
mikroskobik fokuslarin kalabilmis olabilecegini diisiindiirmektedir. Kald1 ki, hayvan
deneylerinde parsiyel hepatektominin, residiiel mikroskobik fokuslarin biiylimesini
hizlandirabilecegini gostermektedir [33]. Ayrica hepatektomiden sonra growth faktor
artist bunlarin biiylimelerini arttirabilir. Hepatektomiden sonra karacigerde tiimor
biiyiimesini, karaciger cytokine-growth faktoér aktivasyonundaki degisikliklerin katkisi

Cumbhuriyet Tip Dergisi Cumbhuriyet Tip Derg 2009; 31: 331-338
Cumhuriyet Medical Journal Cumhuriyet Med J 2009; 31: 331-338



337

olabilir [34].

Cogu medikal onkolog, hepatik rezeksiyondan sonra adjuvan kemoterapinin baslangi¢
zamani olarak 4 hafta sonray1 secer. Bunun sebebi sitotoksik ajanlar, rejenere olan
karacigerde, DNA sentesini bozabilirler disiincesidir. Adjuvan kemoterapi,
rezeksiyondan sonra erken donemde verilirse gidise iyi yonde etki eder. Ancak rejenere
olan karacigerde DNA sentezinden dnce verilirse 6liimciil sonuglar dogurabilir. Hayvan
caligmalarinda %70 hepatektomi sonrasi pik DNA sentezinin 72 saatten once oldugunu
gostermistir [35]. Karaciger rezeksiyonundan sonra kemoterapi zamanini belirlemede
noninvaziv fosfor-31 niikleer manyetik rezonans faydali olabilir [36].
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