Benign Safra Yolu Darliklarinin Tanisinda ERCP
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Ozet

Sarilik ile gelen hastada ilk yapilmasi gereken sey bunun hepatik mi
yoksa ekstrahepatik mi oldugunun degderlendirilmesidir. Bu amacla
birtakim laboratuar tetkikleri ve ultrasonografi, bilgisayarli tomogra-
fi ve manyetik rezonans gibi gériinttileme yontemleri kullanilabilir.
Biliyer obstruksiyona sekonder oldugu dustintilduglnde en sik kul-
lanilan yontem ERCP'dir. Bu sekilde darlik tespit edilen hastalarda
ikinci yapilmasi gereken sey bunun benign veya malign ayriminin ya-
pilmasidir. Bu amaca ulasabilmek icin cesitli ek tani yontemleri de
kullanilmaktadir ancak ne yazik ki bunlar da kesin taniy koydurmakta
yeterli olamayabilirler. Dolayisi ile yeni tani metodlari ve tekniklerine
ihtiya¢ duyulmaktadir.
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Abstract

The first thing to evaluate for patients with jaundice is to define
if it is of hepatic or extrahepatic origin. Some laboratory variables
and imaging modalities like transabdominal ultrasonography, com-
puterized tomography or magnetic resonance imaging may help
detrmine the diagnosis. If jaundice is thought to be secondary to
biliary obstruction, the major problem for clinicians is to define the
etiology of obstructive jaundice. ERCP is the most commonly used
technique for diagnosis and treatment of biliary stenosis. After the
diagnosis of stenosis, the second step is to define whether it is be-
nign or malignant. To this end, some secondary methods used with
ERCP are available. However, not all of these methods are able to
fully define the character of the stenosis. Therefore, new methods
and technologies are needed to determine the nature of the biliary
strictures.
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Koruk

Giris

arilikla prezente olan hastanin degerlendiriimesinde
anamnez ve fizik muayeneden sonra yapilacak olanlari

iki basamakta incelemek mdmkundiir. ilk olarak sariligin
hepatik veya ekstrahepatik orijinli oldugunun klinik ve birtakim
laboratuar parametreleri ile degerlendirilmesi sonra da ikinci ba-
samak olarak daha ileri tetkiklerle ekstrahepatik kékenli sarihdi
olanlarda taninin netlestirilmesi ve tedavi seklinin belirlenmesidir.
Bu amacla transabdominal ultrasonografi (tUS) ilk yapilacak non-
invaziv yéntemler arasindadir. Ayrica diger non-invaziv radyolojik
tetkik metotlari da kullanilabilir. invaziv yéntemler arasinda ise
bilier hastalik dustinilen hastalarda hem teshis hem de tedavi
amaci ile uygulanan ERCP en sik kullanilan tetkiktir.

Bilier darlik ddstintilen veya tetkik metotlari ile darlig g&s-
terilen hastalarda en énemli sey bu darligin benign veya malign
oldugunun ayirt edilmesidir. Nitekim gtintimtizde bu konuda yapr-
lan arastirmalarin hemen hepsi benign-malign ayrimini en dogru
sekilde yapacak yontemin bulunmasi ve mevcut yéntemlerin tani-
daki dogruluk ve duyarlihd@inin artirilmasi yéntindedir.

Bilier darliklarin tanisinda ERCP ile safra yolarindaki darliklarin
derecesi, sekli, uzun veya kisa segment olmasi, darlik distalinin
sonlanisi tanida yardimar olan gértntdlerdir. Ancak bunlarla da
kesin taniya varilmasi mdmkdin olamamaktadir. Nitekim yapilan
bir calismada 27 malign ve 23 benign bilier darlik vakasinin MRCP
ve ERCP gériintdileri retrospektif olarak karsilastirilmis ve sonugta
uzun segment darlik, kenar diizensizligi, asimetrik daralma ma-
lign darliklari teyit ederken; cift-kanal bulgusu, kanal genisliginin
derecesi, kademeli veya ani daralma benign-malign ayriminda de-
gerli bulunmamustir [1]. Dolayisi ile sadece géruntilerin degerlen-
dirilmesi taninin dogru konmasinda yeterli bilgiyi vermemekte ve
daha ileri yéntemler gerektirmektedir. Bunlar arasinda da éncelik-
le histopatolojik taniya yénelik metotlar tizerinde yodunlasilmistir.

ERCP ile bilier darlik tespit edilen hastalarda en sik kullanilan
yardimcl yéntem, safra sitolojisi, darlik lizerine uygulanan firca
sitolojisi degerlendirmeleridir. Safra sitolojisi ile ilgili yapilan calis-
malarda direk safra toplanmasi ile yapilan sitoloji ve firca sitolojisi
kullanilmis ve karsilastirilmistir. Bir calismada safranin direk sitolo-
jik incelemesi ile malign-benign ayriminda sensitivite % 6, spesifi-
te % 100 olarak bulunmustur [2]. Bir baska calismada da [3] bilier
darligi olan 62 hasta calismaya alinmis ve 47'sinde malign darlik
tespit edilmis. Bunlarin 14'linde eksfoliatif sitoloji ile tani konu-
labilmis (sensitivite % 30). Eksfoliatif sitoloji ile firca sitolojisinin
karsilastinldigr bir calismada 32 bilier darlikli hasta alinmis ve 29°u
malign tespit edilmis. Sadece safra sitolojisi ile % 24, firca sitolojisi
ile % 59 sensitivite tespit edilmistir [4]. Ayni grubun diger yazisin-
da [5] 93 hasta iki gruba ayrilmis bir gruba sadece safra sitolojisi
(n:47), diger gruba ise sitoloji ve firca beraber uygulanmis (n:46).
81 hasta malign bulunmus. Sensitivite kombine kullanilan grupta
anlamli ydksek bulunmustur (%6 4 ve % 33). ERCP ile guide-wire
lizerinden firca sitolojisi alinarak yapilan 86 hastalik bir calismada
[6] 78 hastada kesin histopatolojik tani konulabilmis (57'si malign
21'i benign). Firca sitolojisi icin sensitivite % 56 tespit edilmistir.
Bunlarin yani sira ERCP esliginde floroskopi altinda biyopsi alina-
rak darliklarin degerlendirilmesi yapilmistir. Bununla ilgili bir calis-
mada ise [7] 94 hastanin 42'sine sadece fir¢a sitolojisi, 52'sine
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ise firca sitolojisine ek olarak floroskopik biyopsi uygulanmis ve
tanidaki etkinlikleri karsilastinimistir. 64 hasta malign bulunmus
ve grup analizlerinde sensitivite benzer bulunmustur (% 53 ve
% 61). Benzer bir baska ¢alismada ise sitoloji uygulanan grupta
sensitivite biyopsi alinan gruba gére daha dusuk bulunmustur (%
46 ve % 65). iki teknik kombine kullanildiginda sensitivite % 70’e
yUkselmistir [8].

Goruldigu gibi eksfoliatif sitoloji ile darliklardaki malign-
benign ayriminda sensitivite % 6-33 arasi degismektedir. Firca
sitolojisi kullanildiginda sensitivite % 46-56 arasi bildirilmistir. Flo-
roskopi esliginde biyopsi ile sensitivite % 61-65 arasindadir.

Bilier darlik tanisinda kullanilan ERCR MRCP, CT ve Endosko-
pik US'nin karsilarstinldigi bir calismada [9] adrisiz sarilidi olan
ve klinik olarak bilier darlik dustintilen 50 hasta calismaya alin-
mis. Hastalara doért inceleme yontemi de uygulanmis. ERCP ve
MRCP’de yumusak kenarli darliklar; CT ve EUS'de kitle lezyonu-
nun olmamasi, konsantrik bilier duvar kalinlasmasini olmasi ve/
veya kronik pankreatit bulgularinin olmasi benign darlik kriteri
olarak alinmistir. Tetkiklerin tek tek malign-benign ayrimindaki
sensitiviteleri arasinda anlamli fark bulunamamis (ERCP % 85,
MRCP % 85, CT % 77, EUS % 62). Alt grup analizlerinde ERCP
ve MRCP'nin birlikte kullaniimasinin tani oranini artirmada etkili
olmadigi gésterilmis. Ancak arda kalan hastalarda doku &rnekle-
mesinin gerekliligi vurgulanmistir.

ERCP ile EUS'nin karsilastirildidi bir diger bir calismada [10]
tikanma sarilidi olan 50 hasta calismaya alinmis ve hastalara ERCP
ve EUS uygulanmis. ERCP ile doku &rnekleri forseps ile biyopsi ve
firca ile sitoloji (standart ve spiral suction) yoluyla alinmis. EUS
ile sadece belirgin kitle lezyonu veya lokalize safra yolu duvar ka-
linlasmasi olan hastalarda 22G igne ile aspirasyon yapiimis. 50
hastanin 28'i malign, 22’'si benign darlik tanisi almis. ERCP ile
biyopsi yapilanlarda sensitivite % 36, firca sitolojisi yapilanlarda %
46, EUS ile biyopsi yapilanlarda ise % 43 bulunmustur (istatistiksel
fark yok). Alt grup analizlerinde ise ERCP'nin bilier malignitelerde
(% 75 vs % 25), EUS'nin ise pankreatik malignitelerde daha iyi
oldugu (% 60 vs % 38) gbsterilmistir.

Bilier darlik tanisindaki dogrulugu artirmak icin kullanilan
bir diger yontem intraductal US'dir. Bilier darligi olan ve ERCP ve
doku &rneklemesi (firca sitoloji ve biyopsi) yapilan 30 hastanin
déhil edildigi calismada [11] ERCP esnasinda hastalara duode-
noskop calisma kanalindan guide-wire Uzerinden génderilen US
kateteri ile intraduktal ultrasonografi yapilmis. Hipoekoik infiltran
lezyon varligi malign, hiperekoik lezyon varligi ise benign hastalik
lehine yorumlanmis. ERCP ve doku drneklemesi ile tani dogrulugu
% 67, IDUS ile % 90 bulunmustur. 62 hastanin yer aldigi baska bir
calismada [12] 60 hastaya IDUS uygulanabilmis ve bunlarin 31°i
malign, 29'u benign darlik tanisi almis. ERCP ve doku 6rneklemesi
ile tani % 48,4 iken ERCP ve doku érneklemesine IDUS eklenmesi
ile bu oran % 90,3'e yukselmistir. Negatif prediktif deger de %
64'ten % 90'a yukselmistir. Dolayisi ile IDUS ERCP'ye yardimci iyi
bir teknik olarak géruilmektedir.

Gordildligu gibi klinik olarak bilier darliktan stiphelenilen has-
talarda temel unsur doku tanisinin kesin olarak konulabilmesidir.
Ancak bu sayede uygun tedavi ve sonug elde edilebilmektedir.
Bu nedenle darliklarin direk olarak gérilebilmesi ve uygun doku
drnedinin alinabilmesine ydnelik calismalar yapiimaktadir.

Slipheli lezyonu olan 62 hastanin alindidi bir ¢calismada kolan-
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jioskopi ve kolanjioskopik biyopsi kullanilmis ve toplam 72 incele-
me yapilmis. Biyopsi érnekleri direk olarak kolanjioskoptan veya
kolanjioskop yardimi ile duodeoskoptan alinmis. Sonug olarak ma-
ligniteyi tespitte kolanjioskopinin sensitivitesi % 89 spesifitesi %
96 bulunmus [13].

Safra kanallarinin direk olarak gértinttilenebilmesine yénelik
yeni gelistirilen SpyGlass® peroral kolanjioskopi sitemi (Boston Sci-
entific Corp., USA) kullanilmaya baslamistir. Bu teknikte duode-
noskopun calisma kanalindan génderilen ve dért yéne hareketin
mumkun oldudu ve icerisinde iki adet calisma kanali, suction ve
hava kanli bulunan ikinci bir skop kullaniimakta. Bu skopun iceri-
sinden fiberoptik fleksible direk gdrtinttileme probu génderilerek
safra kanallarinin icinin direk olarak gériinttilenmesi mdmkin ol-
maktadir. ikinci skopun diger kanalindan génderilen biyopsi for-
sepsi ile de direk gérerek doku &rneklemesinin yapilmasi imkani
saglanmaktadir. Bununla ilgili yapilan sinirli sayidaki calismalara
bakildiginda SpyGlass® direk gortintlileme sisteminin tek kisi ta-
rafindan uygulanmasi, daha iyi uc¢ defleksiyonunun olmasi, hedef
dokuya daha kolay ulasiimasi konularinda iyi oldugu ancak duistk
parlakligin olmasi ve hedef dokunun net gérdintilenmesi konu-
sunda yetersiz kaldidi bildirilmistir [14]. Ayni sistemin kullanildidi
bir diger calismada 35 hasta calismaya alinmis ve bunlarin 22'si
aydinlatilamayan darlik nedeni ile yapilmis. Hastalarin %91'inde
islem basari ile gergeklestirilmis. 20 hastadan biyopsi alinmis ve
bunlarin 19 tanesi (% 95) histopatolojik olarak incelemeye yeterli
bulunmus. SpyGlass® araciligi ile alinan biyopsilerin sensitivitesi %
71 spesifitesi % 100 olarak bulunmustur [15].

Gelecekte kullanilabilecek deneysel calismalar ve yontemler-
den bahsedilecek olursa Intraductal Optical Coherence Tomog-

raphy (OCT) ve kolanjioskopi sirasinda metilen mauvisi ile kromo-
endoskopi sayilabili. OCT infrared 1sik kullanarak gértinti elde
eden bir sistem ve Tmm penetrasyon ve 10u aksial rezolusyonu
mevcut. OCT ile malignite kriterleri olarak buyuk non-reflektif
alanlarin varligi ve tanimlanamayan katlar alinmaktadir. ERCP ile
bilier darlik tanisi almis 32 hastanin alindigi bir calismada (16) has-
talarin 30'unda OCT basari ile uygulanmis. ERCP ile firca sitolojisi
veya biyopsi ile malignite tanisi % 61 iken OCT ile iki kriter varlig
% 50, en az bir kriter ile tani orani % 77 olarak bulunmustur.
Sitolojik incelemeye ek olarak en az bir OCT kriter varliginda ise
oran % 83'e yukselmistir.

Metilen mavisi ile koromo kolangjioskopi yapilmasi ile ilgili ca-
lismada da [17] bilier darlik olan 53 hasta ¢alismaya alinmis ve ko-
lanjioskopi sonrasi 15ml % 1 metilen mavisi verilerek 3 dk sonra
aspire edilmis. Boya almayan veya stipheli olarak degerlendirilen
bélgeler direk biyopsi veya cerrahi sonuglari ile karsilastiriimis ve
boyanmamis veya zayif boyanmis 4 hastanin hepsinde malignite
tespit edilmis. Darlik olan hastalarda diffliz boyanma ise kronik
inflamasyon lehine degerlendirilmis.

Sonug olarak bilier darliklarin degerlendirilmesinde ve dogru
teshisin konulmasinda hala belirli oranlarin Gzerine ¢ikilamamis-
tir. Bu orani artirmaya y6nelik arastirmalar ve yenilikler sayesinde
stipheli darligi olan hastalarda benign-malign ayirmi daha net
hale getirilmis ve tedavi programlamasi daha rasyonel olarak ya-
pilmis olacaktir. Ancak tim bu degisik tekniklere ragmen ERCP
referans ve primer yerini korumakta ve hem tanida hem de teda-
vide girisimsel mudahalelerin yapiimasina imkan verdigi icin vaz-
gegilmezligini korumaktadir.
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