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HCC icin radyofrekans ablasyon: 10 yillik sonuglar ve prognostik

faktorler

Radiofrequency ablation for hepatocellular carcinoma: 10-year outcome and prognostic

factors

Shiina S, Tateishi R, Arano T, Uchino K, Enooku K, Nakagawa H, Asaoka Y, Sato T, Masuzaki R, Kondo Y, Goto T, Yoshida H, Omata M,

Koike K. Am J Gastroenterol 2012;107:569-77.

Literatlrde radyofrekans ablasyon (RFA) uygulamanin 5
yillik sonuclari bilinmekle beraber, bu tedavinin 10 yillik
sonuglarina ait bir bilgi birikimi s6z konusu degildir. Bu
calismada RF uygulanmasinin anti-timoral etkisi, hasta
yasam sUresine katkilari ile tedavi altinda lokal timor
progresyonu, distant niks oranlari, bu sonuglara etki
edebilecek faktorler ile tedavinin komplikasyonlar arasti-
rilmis. Bu amacla karaciger rezeksiyonu veya nakil olama-
yacak veya bu tedavileri kabul etmeyen, ekstrahepatik
metastaz/vaskdiler invazyon bulgusu bulunmayan, baska
metastaz bulgusu olmayan olgular calismaya dahil edil-
mistir. Dislanma kriterleri; ultrasonografi (USG) ile gorin-
tllenemeyen veya perkitan olarak ulasilamayan, total bi-
lirubin 3 mg/dlI'nin Gzerinde, platelet 50.000/mm® veya
PTz %50'nin Gzerinde, asit olmasidir. Genel olarak RFA
Child A-B olgularda, 5 cm kiigtk tek timor, 3 cm’den k-
ctk 3 adet timor varliginda uygulanmis. Bu kosullarin di-
sinda da yasam suresine faydasi olacagi dusiinulecek ol-
gularda RFA yapilmis. Timor lokalizasyonuna bagli ola-
rak hicbir hastaya RFA uygulanmadidi olmamis. %92.1
olguda (1078/1170) hepatoselliler kanser (HSK) tanisi
biyopsi ile konulmus. 998 olguda siroz varmis. 324 olgu-
da (4'ten fazla timori ve 3 cm’den byik timort olan)
RFA + transarteriyal kemoembolizasyon TACE beraber
uygulanmis. 17 g igne ile (Cool tip RF ablasyon kateteri,
Covidien, Boulder, Colombia, CO) timor icinde farkli
noktalara 6-12 dakika stiren RF enerji verilmis. islem tek-
rari bilgisayarli tomografi (BT) ile tam tUmor nekrozu gos-
terilinceye kadar uygulanmis. BT ile 1-3 gln sonra
RFA'nin etkinligi arastirilmis. TUm timorde, BT ile gOste-
rilen hipoatenuasyon tam ablasyon olarak yorumlanmis.
Takipte alfa-fetoprotein (AFP), AFP lectin 3, desgamakar-
boksi protrombin (DCP) dizeyleri aylk &lctlmus, BT ve
USG her 4 ayda bir uygulanmis. Akciger tomografi ve ke-
mik sintigrafisi ekstrahepatik nlks dusinildiginde ya-
pilmis. Nuksler icinde eger dahil olma kriterleri uygunsa
RFA tedavisi uygulanmis. Cok sayida niksler varliginda
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TACE uygulanmis. Ozetle, toplam 2982 RFA tedavisini
1170 olguya uygulamislar; 485 olguda 1 kez, 247 olgu-
da 2 kez, 177 olguda 3 kez, 94 olguda 4 kez, 70 olguda
5 kez, 35 olguda 6 kez, 23 olguda 7 kez, 14 olguda 8
kez, 7 olguda 9 kez, 7 olguda 10 kez, 6 olguda 11 kez,
2 olguda 12 kez, 2 olguda 13 kez, 1 olguda ise 14 kez
RFA uygulanmis. Tam tUmor ablasyonu olgularin
%99.4"linde saglanmis. 269 olgu (%23) 73 yas Ustd imis.
Tim olgularda medyan takip slresi 38.2 ay olup, 5, 7, 10
yillik takip strelerince yasayan hastalar 325, 131, 16 imis.
Olim nedeni 245 olguda HSK, 89 olguda karaciger yet-
mezligi, Ust gastrointestinal sistem (GIS) kanama 11 ol-
guda, islem ile iliskili komplikasyonlar 3 olguda, karaciger
disi nedenler 81 olguda iken 10 olguda 6ltim nedeni sap-
tanamamis. 1, 3, 5, 7 ve 10 yillik yasam oranlari %96.6,
%80.3, %60.2, %45.1, %27.3 olarak bildirilmis. TUmor
sayisl, blyukligu ve Child skoru ile uyumlu olarak degi-
sen yasam oranlari ifade edilmistir. Child A-B olgularinda,
5 cm’den kucuk tek timor varligl, 3 adet 3 cm’den ki-
clk timor varliginda 5 yil yasam slresi %63 iken bu kri-
terlerin disinda olan olgularda 5 yil icinde yasam suresi
%46 olarak raporlanmis. Bir olguda son RFA girisimi son-
rasi (8 yilda 12 RFA girisimi) masif hepatik nekroz nede-
ni ile islemden 7 giinden sonra hasta hayatini kaybetmis.
Tedavi mortalite orani %0.03 olarak raporlanmis. 67 ol-
guda komplikasyonlar (timor ekilmesi, karaciger absesi,
hemotoraks, hemoperitoneum, semptomatik plevral
eflizyon, yaygin hepatik nekroz, GIS perforasyon, penet-
rasyon, hemobilia, ciltde yanik, kese hasari) bildirilmis (is-
lem basina %1.5). Niks 741 olguda gerceklesmis. Lokal
tamor nikst 25 olguda, lokal timér niksu ile beraber
distant metastaz 9 olguda, sadece distant metastaz 707
olguda ortaya cikmis. Geri kalan 397 olgunun hicbirinde
niks olusmamis. 741 olguda gelisen niksler icin, RAF,
TACE, sistemik kemoterapi, cerrahi rezeksiyon, radyote-
rapi, ve destek tedavileri uygulanmis. Multivaryant analiz-
de sadece DCP'nin niksler ile korelasyonu oldugu goril-
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mds. Ayrica, Child skoru, platelet sayisi, timor capi, tU-
mor sayisi, serum AFP diizeyi, serum DCP seviyesi distant
metastaz ile korele bulunmus. Ayrica bu calismada, anti
HCV pozitifligi niksler icin dnemli bir risk faktori olarak
bulunmus. Diger bir hususta, bu calismada en iyi sonug-
lar 2 cm’nin altinda ve 5 cm’nin UGzerinde olan HSK olgu-
larinda elde edilmis, en kotl sonuglar 2-5 cm arasinda
olan HSK olgularinda ortaya konmus. Bunun nedeni ise
5 cm Uzerinde olan hasta sayisinin azligi ile iliskilendiril-
mis.

YORUM

Bu calismada HSK olgularinda RFA ile 10 yildan uzun su-
reli yasam saglanabildigi gortlmektedir. RFA teknigi ile
%99.4 olguda tam tUmor ablasyonu yapilabilmektedir.
Yine diger tedavilerde de oldugu gibi, RFA sonrasi olgu-
larda nuksler olmakta, bu daha ¢ok ta distant metastaz-
lar seklinde gortlmektedir. Ancak HCV pozitif olgularda
distant metastazlar daha fazladir. Yani anti-HCV pozitifli-
§i HSK nuksleri icin dnemli bir risk faktériddr. Bunun ne-
deni konusunda literatlirde de mevcut bir agiklama bu-
lunmamaktadir.

Bu calismada HSK nuksu olan olgularin %90'inda yine
RFA dahil olmak Uzere lokal veya sistemik ablatif tedavi-
lerden birinin uygulanabildigi gorilmektedir. Halbuki
HSK icin yapilan rezeksiyon sonrasi ortaya cikan niksler
icin, olgularin ancak %30"unda rezeksiyon tekrari yapila-
bilmektedir (Mingawa M, et al. Ann Surg 2003). Ayrica
biliyoruz ki, literatlirde bircok yayinda 2 cm altindaki HSK
olgularinda RFA cerrahi rezeksiyona survi agisindan ayni
veya daha Ustln oldugu raporlanmistir (Tashiro H, et al.
J Surg Oncol 2011, Peng ZW, et al. Radiology 2012). Bir
calismada da Milan kriterleri icinde olan olgularda RFA ile
TACE arasinda survi agisindan bir farklilik olmadigi, total
timor hacminin 11 ¢cm’nin altinda oldugunda RFA'nin
TACE'den Ustln oldugu bildiriimistir (Hsu CY, et al. Liver
Transplant 2011). Bir meta-analizde de, Milan kriterlerine
uygun HSK olgularinda bile RFA teknigi ile rezeksiyon
yontemi arasinda survi ve lokal nlks oranlari agisindan
farklilik olmadigi ifade edilmistir (Cho YK, et al. J Gastro-
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enterol Hepatol 2011). Ayrica, RFA'nin literatlrdeki
komplikasyon oranlar %0-6 arasindadir. Cerrahi rezeksi-
yonda ise bu oranlar %47’lere ulasmaktadir (Taketomi A,
et al. J Am Coll Surg 2007;204:580-7. Imamura H, et al.
Arch Surg 2003).

Bu calismada dikkati ¢eken diger bir hususta, RFA sonra-
si lokal timor progresyonunun 3 yilda %10 gibi oldukga
distk oranda olmasidir. Bu oran baska calismalarda da-
ha yuksek bildirilmektedir (Lencioni R, et al. Radiology
2005, Choi D, et al. Eur Radiol 2007). Belki de teknik ola-
rak bu durum, RFA yapildiginda sadece timorin degil,
timor cevresindeki normal karaciger dokusunun da ter-
mal enerji ile ablasyona ugratilmasindan kaynaklanmak-
tadir. Bu calismada, 3 c¢m ve altinda olan timorlerde
medyan survi 3 cm Uzeri timorlerden daha ylksek ola-
rak saptanmistir (6.7 vs 4.6 yil). Bu sonug ta son derece
normaldir. Serum AFP, DCP, timor capi ve sayisi distant
metastazlar ile iliskili olarak bulunmasi bu gostergelerin
mikrometastazlar yansitmasi ile iliskilindirilebilir. Child
skoru, platelet sayisi ve anti-HCV pozitifligi ise metakron
multisentrik karsinogenez ile iliskilidir. 324 hastaya RFA +
TACE beraber uygulanmis ve multivaryans analizde
TACE+RFA kombinasyonunun yasam suresi/lokal timor
progresyonu/distant metastaz ile korelasyonu saptanma-
mis. Literatlrde genelde ise RFA+TACE kombinasyonu-
nun etkinligi hem ilk tani sirasinda hem de nikslerde tek
basina RFA'dan daha yUksek olarak bildirilmektedir
(Peng ZW, et al. Radiology 2012). Bu calismaki farklilik
icin yazarlar bir yorum yapmamislardir.

Sonug olarak, uygun bir teknikle ve tecribeli ellerde ya-
pildiginda RFA perkitan etanol enjeksiyonundan (PEI)
cok daha etkin, cerrahi rezeksiyonla kasilastirildiginda
morbiditesi daha az, 2 cm’den kictk timorlerde en az
rezeksiyon kadar basarili bir tedavi yontemidir. RFA tek-
nigi ile bazi HSK olgularinda (Shiina S, et al. AJG 2012-
yaklasik 5 olgunun birinde) 10 yillik survi saglanabilmek-
tedir. Ancak, RFA PEl'ya gore daha pahali ve yan etkileri
daha ¢ok bir tedavi yontemidir. Ancak elimizde cerrahi
disi ve uzun dénem survi saglayabilecek bdyle bir alterna-
tif ydntemin bulunmasi son derece énemlidir.
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