
Primer karaciðer tümörlerinin tedavisi
günümüzde de çözümü zor bir sorundur. Tedavi
edilemeyen olgularda saðkalým 2-6 ay arasýndadýr

(1-3). Hastalarýn ancak %10-25'i cerrahi ile tedavi
edilebilmektedir (3-5). Bu da cerrahi dýþýndaki yön-
temlerin uygulanmasý gereken büyük bir hasta
kitlesi olduðu anlamýna gelir. Ancak sistemik ke-
moterapi ile saðkalým süreleri 5-9 ay arasýndadýr
(1,3). Bu umutsuz sonuçlar baþka tedavi
modalitelerini gündeme getirmektedir. Bu amaçla
1950 yýlýndan baþlayarak intraarteriyel kemoterapi
uygulanmaktadýr. Yöntem, son yirmi yýl içinde
özellikle teknolojik geliþmelere baðlý olarak
yeniden popüler olmuþtur. Teorik açýdan bu tür
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Özet
1991-1997 yýllarý  arasýnda  primer karaciðer tümörü

(hepatoselüler karsinom) tanýsýyla hepatik arteriyal kateteri-
zasyon ve intraarteriyel kemoterapi uygulanan 15 olgu ret-
rospektif olarak incelendi. Olgularýn 7'si kadýn, 8'i erkekti.
Kateterizasyon gerçekleþtirilen 15 olgudan 12'si yanýt açýsýn-
dan deðerlendirilebildi. Postoperatif dönemde 2 olgunun
kaybedildiði, 1 olgunun da takip dýþý kaldýðý belirlendi.
Tümörün karaciðerde kapladýðý alana göre yapýlan deðer-
lendirmede 3 olgu Evre I, 12 olgu Evre II olarak deðer-
lendirildi. Kateterize edilen olgulardan 6'sýna 5 Fluorouracil
(5 FU) + Ca Folinat, 6'sýna da 5 Fluorouracil + Mitomycin C
(Mit C) verildiði saptandý. Olgulardan 5'inde (%33.3) çeþitli
komplikasyonlar ve 6'sýnda (%41.6) kemoterapiye baðlý yan
etkiler belirlendi. Ýntraarteriyel kemoterapi uygulanan 12 ol-
gudan ancak 2'sinde yanýt elde edildiði, ortalama saðkalýmýn
13 ay olduðu ve bu sonucun yayýnlanan serilerde sistemik ke-
moterapi sonuçlarý ile benzer olduðu gözlendi. Sonuç olarak
sistemik kemoterapi ile karþýlaþtýrýldýðýnda intraarteriyel ke-
moterapi uygulanan az sayýda olguda beklenilen yanýt oran-
larýna ulaþýlamadýðý, ancak komplikasyonlarýn daha yüksek
olduðu söylenebilir.
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Summary
Patients with primary liver tumors (hepatocellular carci-

noma) who had been applied intraarterial catheterization and
intraarterial chemotherapy between 1991-1997 were analyzed
retrospectively. There were 7 female and 8 male patients. 15
patients were catheterized, but 12 of them could be evaluated
for response. Two patients died in the  postoperative  period
and 1 patient was out of follow-up. According to the percent of
hepatic replacement of tumors 3 patients were evaluated as
stage I, and 12 patients as stage II. Six of the catheterized pa-
tients received 5 Fluorouracil + Ca Folinate, and 6 patients re-
ceived 5 Fluorouracil + Mitomycin C. Complications were de-
tected in 5 (33.3%) patients, and toxic effects were seen in
41.6% of patients. From 12 patients who received intraarteri-
al chemothe-rapy, 2 of them responded to therapy. Overall re-
sponse rate was 16.6%, and the median survival was 13
months. These results were found to be similar with systemic
chemotherapy. In conclusion, intraarterial chemotherapy for
primary irresectable liver tumors was not effective as expect-
ed, and has a high complication rate.

Key Words: Liver, Tumor, Intraarterial,
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uygulamalarýn bazý avantajlarý olduðu belirtilme-
sine karþýn, elde edilen yararlar, toksik yan etkiler
ve komplikasyonlar nedeniyle gözden geçirilmesi
gerekmektedir. Böyle bir deðerlendirmeye olanak
saðlamak açýsýndan intraarteriyel kemoterapi uygu-
lanan irrezektabl primer karaciðer tümörlü olgular
literatür bilgisi gözden geçirilerek retrospektif
olarak deðerlendirildi.

Olgular ve Yöntem
Ýrrezektabl primer karaciðer tümörü tanýsýyla

15 olguya 1991-1997 yýllarý arasýnda hepatik ar-
teriyel kateterizasyon uygulandý. Olgulardan 8'i
erkek, 7'si kadýndý ve yaþ ortalamalarý 58.8 (36-72)
idi. Karnofsky performans durumu açýsýndan tüm
olgular %70'in üzerindeydi. Olgulardan 3'üne daha
önce sistemik kemoterapi uygulandýðý ve yanýt elde
edilemediði belirlendi. Tümörlerin tedaviye yanýt-
larýný objektif olarak deðerlendirebilmek amacýyla
ultrasonografi ve bilgisayarlý tomografi ile tümörün
karaciðerde kapladýðý alanýn yaklaþýk karaciðer
dokusuna göre yüzdesi (percent of hepatic replace-
ment) ölçüldü (6). Karaciðer tümörleri için uluslar
arasý evreleme sistemine göre olgularýn 3'ü Evre I
(PHR <%25), 12'si Evre II (PHR=% 25-75), TNM
sýnýflamasýna göre ise 5'i T3, 10'u T4 olarak deðer-
lendirildi (7). Evre I, yani yani karaciðerde
tümörün kapladýðý alan %25'in altýnda olan 3 olgu-
da ana vasküler yapýlara invazyon nedeniyle, Evre
II , yani tümörün karaciðerde kapladýðý alan %25-
75 arasýnda olan 12 olguda tümör büyüklüðü,
tümörün yerleþim yeri ve vasküler invazyon gibi
nedenlerle olgular cerrahi açýdan irrezektabl olarak
deðerlendirildiler. Preoperatif dönemde olgular
karaciðer dýþý metastazlar açýsýndan incelendi.
Kateterizasyon genel anestezi altýnda ve laparotomi
ile gerçekleþtirildi. Ana hepatik arter ve gastroduo-
denal arterin izolasyonundan sonra kateter gastro-
duodenal artere yerleþtirilerek ana hepatik artere
doðru ilerletildi ve tespit edildi. Uygulanacak ke-
moterapiye baðlý olarak geliþebilecek gastroduo-
denit ve kimyasal kolesistiti önlemek amacýyla sað
gastrik arter baðlandý ve kolesistektomi yapýldý.
Kateterizasyonun uygunluðu metilen mavisi veya
fluorescein (Wood's lambasý kullanýlarak) ile kon-
trol edildi. Ekstrahepatik metastazlarý deðerlendire-
bilmek amacýyla eksplorasyon tekrarlandý ve
metastaz saptandýðýnda kateterizasyon uygulan-

madý. Postoperatif 7. günden itibaren intraarteriyel
kemoterapi protokolu uygulandý; (1) 5 FU
650mg/m2/24 saat devamlý infüzyon/5 gün + Ca
Folinat 30 mg/m2/2 saat infüzyon/5 gün 6 olguda,
(2) 5 Fu 650 mg/m2/24 saat devamlý infüzyon/5 gün
+ Mit C 8 mg/m2/2 saat infüzyon/1 gün 6 olguda.
Protokoller 21 günde tekrarlandý ve her iki kür so-
nunda olgular yanýt açýsýndan kontrol edildiler.

Sonuçlar
Primer karaciðer tümörü nedeniyle kateterize

edilen 15 olgudan 12'si yanýt açýsýndan deðer-
lendirilebildi. Olgulardan 2'si intraarteriyal ke-
moterapi öncesinde postoperatif dönemde kaybe-
dildi, bir olguya da kateter týkanýklýðý nedeniyle in-
traarteriyel kemoterapi uygulanamadý. Toplam
olarak olgulara 45 kür kemoterapi verildiði belir-
lendi (ortalama 3.75 kür).

Komplikasyonlar

Olgularýn 5'inde (%33.3) komplikasyonlar sap-
tandý. Olgularýn 2'si (%13.3) kaybedildi, 1'inde
kateter týkanmasý, 2'sinde port yerinde cilt nekrozu
ve 1 olguda port yeri enfeksiyonu saptandý. Kateter
týkanýklýðý trombolitik ajanlarýn kullanýmýna karþýn
giderilemedi, cilt nekrozu olan 2 olguda port yeri
yenilendi, port yeri enfeksiyonu ise drenaj ve port
yeri revizyonu ile tedavi edildi.

Toksisite

Ýntraarteriyel kemoterapi uygulanan olgular-
dan 5'inde (%41.6) toksik yan etkiler saptandý.
Toksik etkiler WHO toksik etki yönergesine göre
evrelendirildi. 5 FU+Ca Folinat uygulanan grupta
3, 5 FU+Mit C. uygulanan grupta ise 2 olguda tok-
sik yan etkiler belirlendi. Bulantý-kusma, gastro-
duodenit ve aðrý en sýk rastlanýlan yan etkilerdi
(3'er olgu). Bunlarý sýrasýyla lökopeni 2 olguda, ateþ
2 olguda, anemi 1 olguda ve diare 1 olguda izledi.
Kemoterapi gruplarý arasýnda yan etkiler açýsýndan
belirgin fark gözlenmedi.

Yanýt

Her iki kür kemoterapiden sonra olgular ultra-
sonografi ve bilgisayarlý tomografi ile yanýt açýsýn-
dan deðerlendirildi.  Buna göre olgularýn 10'unda
ilerleyici hastalýk (ölçülebilir lezyonlarda %25'den
daha fazla büyüme saptanmasý) (6 olgu 5
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FU+Mit.C, 4 olgu 5 FU+Ca Folinat grubundan), 2
olguda tam yanýt ( hastada fizik muayene ve görün-
tüleme yöntemleriyle ölçülebilir tümör kalmamasý
ve varsa serum tümör belirleyicilerinin normal
sýnýrlarda bulunmasý) (5 FU+Ca Folinat grubun-
dan) saptandý. Genel olarak yanýt oraný %16.6
olarak belirlendi. Ortalama saðkalým süresi 13 ay,
yanýt elde edilen olgularda 41 ay olarak saptandý.
Olgulardan 1'i takip dýþý kaldý. Ýlerleyici hastalýk
saptanan  olgulardan  7'si karaciðerdeki hastalýðýn
ilerlemesi, 2'si ekstrahepatik metastazlar nedeniyle
kaybedildi.

Tartýþma
1950'lerden beri intraarteriyel kemoterapinin

sistemik kemoterapiye göre daha etkili olduðu
düþünülmektedir. Üç mm.den daha büyük hepatik
tümörlerin arteriyal dolaþýmlarýný hepatik arterden
saðladýklarý gösterilmiþtir (8,9). Hepatik arter
aracýlýðýyla daha yüksek konsantrasyondaki ilaç da-
ha düþük sistemik toksisite ile verilebilmektedir
(10,11). Ýntraarteriyel kemoterapinin bir baþka
avantajý da verilen antineoplastik ajanlarýn elimi-
nasyonunun karaciðerde olmasýdýr. Böylece verilen
ilacýn sitotoksik metabolitleri de tümör hücreleri ile
daha uzun süre, sabit konsantrasyonda, direkt
olarak temas edebilmektedir (1,12,13). Sayýlan bu
teorik avantajlar ve elde edilen teknolojik geliþme-
ler bu tedavi yöntemini yeniden güncelleþtirmiþtir.
Ancak, primer karaciðer tümörlü hastalarda uzun
saðkalým süreleri cerrahi rezeksiyon ile saðlana-
bilmektedir.

Ýntraarteriyel kateterizasyonun cerrahi teknikle
yapýlmasýnýn perkutan Seldinger tekniðine göre
bazý avantajlarý vardýr: (1) laparotomi tümörün
karaciðerdeki invazyonunun deðerlendirilebilmesi
þansýný tanýr, (2) tam bir abdominal eksplorasyon
abdominal ekstrahepatik metastazlarý deðer-
lendirme olanaðý verir, (3) hepatik dolaþýmda farklý
varyasyonlarýna karþýn uygun tekniklerle tek bir
kateter ile tüm karaciðer perfüzyonu gerçekleþti-
rilebilir, (4) Kateter absorbe edilmeyen dikiþ
materyalleri ile güvenle tesbit edilebilir, (5) hepatik
arteriyal tromboz riski bu yöntem ile azaltýlabilir,
(6) cerrahi teknik ile kemoterapiye baðlý lokal kom-
plikasyonlar (gastroduodenit, kolesistit) ön-
lenebilir.

Sayýlan tüm bu avantajlarýna karþýn primer
karaciðer tümörlerinde intraarteriyel kemoterapi ile
sistemik kemoterapiye göre daha uzun saðkalým
süreleri elde edilmediði yayýnlanan baþka serilerde
de belirtilmektedir. Literatür bilgisi gözden geçiril-
diðinde primer karaciðer tümörlerinde uygulanan
intraarteriyal kemoterapi ile %27-66 arasýnda yanýt
oranlarý görülmekte, ancak ortalama saðkalým
süreleri ise 7.4-13 ay arasýnda bildirilmektedir
(2,5,14,15). Olgularýmýzýn ancak 2'sinde (%16.6)
yanýt elde edilebilmiþtir. Bu olgularýn saðkalým
sürelerinin 41 aya kadar uzamasýna karþýn sonuçlar
sistemik kemoterapi ile elde edilen sonuçlarýn ben-
zeridir (2-5,14-16). Mortalite oraný bir baþka dikkat
çekici noktadýr. Yayýnlanan bir baþka seride de
mortalite oraný %11.5 olarak bildirilmiþtir (17).
Port-kateter sistemi ile ilgili komplikasyonlar ise
diðer seriler ile uygunluk göstermektedir (5,16-19).

Sonuç olarak, intraarteriyal kemoterapinin bir
takým teorik avantajlarý olduðu, ancak komplikas-
yonlarý, toksik yan etkileri ve elde edilen yanýt
açýsýndan yeniden deðerlendirilmesi gerektiðini
söylemek mümkündür.
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