
4/6/22

1

DR.	İlter	Özer
ESKİŞEHİR	OSMANGAZİ	 ÜNV. TIP	FAKÜLTESI	

Karaciğer	remnant volümü	
yetersizliğinde	neler	yapılabilir	?

Karaciğer	
Hepar (Repairable,	onarılabilir)

Rejenere olan	tek	organ	(eşsiz)

Patofizyolojik	cevap:	Atrofi

Restoratif cevap:	Hipertrofi

Atrofi +	kompansatuar hipertrofi

Karaciğer	rejenerasyonu

Karaciğer	hasarı																		Hipertrofi +	hiperplazi

Mekanizma:	?	
Portal	venöz sistemdeki	akım	değişiklikleri	

Sitokinler (TNF,	IL-6)	ve	büyüme	faktörleri	(HGF,	TGF,	EGF)	ile	düzenlenir

Priming
Proliferasyon
Terminasyon

Hepatektomi sonrası	karaciğer	yetmezliği	

Post-hepatectomy liver failure (PHLF),			%8	(1,2	– 32)

Tanım

Postoperatif dönemde	

sentetik	
ekskretuar
detoksifikasyon

Postop.	5.	gün	veya	sonrasında	INR	artışı,	hiperbilirübinemi

PHLF	riskinin	belirlenmesi

Remnant karaciğer	hacmi
(Future liver remnant)
(FLR)

Cerrahi	faktörler

Rezeksiyon	genişliği
İntraop.	İskemi süresi
Cerrahi	süresi
Transfüzyon	ihtiyacı

Karaciğer	parankiminin kalitesi
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FLR	optimizasyonu

FLR	hacmi

PVE	sonrası	FLR	hipertrofi derecesi

PVE	sonrası	Kinetic growth rate	(KGR)	

Karaciğer	dokusunun	kalitesi		

FOLFOX	(oxaliplatin)																Sinüzoidal	obstrüksiyon	sendromu

İrinotecan Steatohepatit

Fibrozis
Siroz

Portal	ht
Ascites
Bilirübin yüksekliği
PT	yüksekliği

Majör	olmayan	rezeksiyonlar	bile	tolere edilemeyebilir

FLR	volümü	(volümetrik inceleme)

Üç	boyutlu	BT	rekonstrüksiyonu	(FLR/TLV)

FLR	fonksiyonunun	değerlendirilmesi

KCFT,	albümin,	pıhtılaşma	faktörleri

Child	Skoru,	MELD

ICG	retansiyonu
LiMAx testi

USG	(Elastogram)

MRI	
Gadolinium ethoxybenzyl diethylenetriamine pentaacetic acid
(Gd-EOB-DTPA)

Global	ve	segmental fonksiyon	değerlendirmesi

Parankimal steatoz,	fibrozis

Sintigrafi
99mTc-mebrofenin	hepatobiliyer sintigrafi	(HBS)	(global	ve	segmental)
99mTc-GSA	(global	ve	segmental)

Portal	Ven Embolizasyonu

Lous and Larimore,	1920
(Deneysel)

1975
İlk	PVL
Honjo et	al		(Am J	Surg 1975;	130:	296-302)

1984
Preop.	Kateter embolizasyonu
İlk	seri,	güvenli	ve	etkili	(perihiler kolanjioCa)
Makkuchi et	al.	(j	jpn clin	soc	clin	surg 1984;	45:	14-21)
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Portal	Ven Embolizasyon (+	tek	aşamalı	hepatektomi)

Cerrahi

Perkütan

İpsilateral
FLR	hasarı	riski	düşük
Segment 4’e	daha	kolay	erişim

Kontralateral
Kanülasyon kolaylığı,	
FLR	hasarı

Teknik	başarı:	>%95

FLR	hipertrofisi:	%37,9	- %49,4

Hepatektomi:	%75,9	- %96,1

PVE(+	tek	aşamalı	hepatektomi)

PVE	(+	tek	aşamalı	hepatektomi)

PVE	sonrası	morbidite:	%2,2
PVE	sonrası	mortalite:	0

Hepatektomi:	%85	(29	gün	sonra)

Hepatektomi yapılamayan	%14

43	hasta	karaciğer	metastaz		progresyonu
35	hasta	ekstrahepatik yayılım
18	hasta	yetersiz	hipertrofi

Hepatektomi sonrası	geçici	yetmezlik:	%2,5
Hepatektomi sonrası	akut	yermezlik,	ölüm:	%0,8	

Teknik	başarı:	%99

Majör	komplikasyon:	3,1

İnterval:	2-10	hafta

Hipertrofi:	%49

Hepatektomi:	%76

Hepatektomi yapılamayan

Progresyon:	114	hasta
Yetersiz	hipertrofi:	24	hasta
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Fonksiyonel	cevap	>	volüm	cevabı

PVE

Güvenli,	etkili

Uzun	bekleme	süresi	
Tümör	progresyonu
Yetersiz	büyüme	(%50’ye	yaklaşabilir)

Bekleme	süresi:	Konsensus yok
3.	Hafta	sonunda	büyüme	plato	çizmeye	başlıyor

3.	haftada	fonksiyonel	augmentasyon daha	iyi

Bekleme	süresi	azaltılabilir	mi?

Bekleme	süresi	azaltılabilir	mi?

PVE	+	S4	

Segment 4	portal	dalların	embolizasyonu Daha	fazla	FLR	hipertrofisi ?

Volüm	artışı	belirgin	fazla	(%47-54	vs %26-38)

PVE	+S4

FLR	büyümesi	daha	fazla																												Rezeksiyon	oranı	?

Komplikasyonlar	artmıyor
Sol	portal	ven hasarı	riski	var
Embolizasyon materyali	segment 2-3	dallarına	ilerleyebilir

Deneyim

Yeterli	kanıt	?
Çalışmalardaki	hasta	sayısı	sınırlı
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PVE/patektomiPVL	+	iki	aşamalı	hepatektomi
Hepatektomi:	%60-100

FLR	hipertrofisi:	%30-60

Morbidite:	%20-59

Mortalite:	0-%15

Sağkalım

3	yıl:	%33-84

5	yıl:	32-64	

PVE/PVL	+	İki	aşamalı	hepatektomi

İyi	hasta	seçimi																								İyi	sağkalım

Limitasyonlar

İki	aşama	arası	interval

Tümör	progresyonu

Hepatektomi yapılamaması
(%80	tümör	progresyonu,	%20	yetersiz	büyüme)

İki	aşama	arasında	kemoterapi	?

KT																		Progresyon riski	azalır

Hipertrofi etkilenmez

Sağkalım daha	iyi	

ALPPS

Associating liver partition with portal	vein ligation for staged hepatectomy

İki	aşamalı
Hızlı	hipertrofi
Morbidite,	mortalite

2012,	Schnitzbauer et	al.
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ALPPS

FLR	volüm	artışı	(%61-93)	(Hatta	%110)

Hemen	hemen	tüm	hastalarda	2.	aşama	gerçekleşiyor

2.	aşama	aynı	aynı hospitalizasyonda

Morbidite:	 %53-90
≥3B,	%14-50

Mortalite: 0	- %28,7

İki	aşamalı	hepatektomi vs ALPPS

Tartışma	devam	ediyor

Postoperatif sonuçlar
Onkolojik	sonuçlar

İlk	sonuçlara	göre

ALLPS	ve	iki	aşamalı	klasık	cerrahi,				onkolojik	sonuçları	benzer
Morbidite,	mortalite yüksek	

Ann Surg 2014;	260:	829-36
World	J	Surg 2018;	42:	806-15

ALPPS	registry (2014)

Morbidite
Mortalite ?
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6.	Gün
FLR-V	artışı:	%56,7
FLR-F	artışı:	%28,2

2.	aşama	7.	gün
FLR-V	artışı:	%114,7
FLR-F	artışı:	%66,4

2.	aşama	28.	gün
FLR-V	artışı:	%132
FLR-F	artışı:	%92,2

2.	aşama	öncesinde	fonksiyonel	parametrelerin	
de	değerlendirilmesi	gerekir

ALPPS	grubunda	hepatositler daha	immatür

FLR’de fonksiyonel	artışın	da	dikkate	alınmalı

ALPPS	Modifikasyonları

Minör
Karaciğerin	emilebilir	materyal	ile	sarılması
Anterior yaklaşım
MHV’nin korunması

Majör

RKT

ALPPS	vs TSH	(48	vs 49)

Rezektabilite:	%92	(44)	vs %57	(28)

İnterval:	11	gün	vs 43	gün

Majör	komplikasyon:	%43	vs %43

Mortalite:	%8,3	(4)	vs %6,1	(3)
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OS

ALPPS	vs TSH
46	ay	vs 26	ay	(p<0,05)

Rezeksiyon	yapılanlarda
46	ay	vs 39	ay	(p>0,05)

12	hasta:	Rescue ALPPS
27	ay

Overuse ???

2009-2019
22	merkez
510	hasta

%96	hepatektomi
Median takip:	38	ay

90	gün	mortalite:	%5

Komplikasyon	(≥3)
kanser	spesifik	sağkalım (KSS):	45	ay																31	ay

Kemoterapiye	tam	veya	parsiyel cevap																51	ay
Kemoterapi	altında	stabil	veya	progresyon 30	ay			

Median KSS:	42	ay
Median OS:	37	ay

Median rekürrenssiz sağkalım (RFS):	11	ay

3	yıl
KSS:	%59,	OS:	%52,	RFS:	%19

5	yıl
KSS:	%33,	OS:	27,	RFS:	%12	

Tümör	biyolojisi	iyi	olan	hastalarda
Kemoterapiye	iyi	cevap	veren	hastalarda

İyi	sağkalım

ALPPS

Yüksek	rezeksiyon	oranı																										Sağkalım ?

Morbidite,	mortalite daha	yüksek	

Çok	iyi	hasta	seçimi	gerekli

İnterval kısa	
Tümör	biyolojisi	değerlendirilemeyebilir
Mikrometastazlar tespit	edilemeyebilir
Erken	rekürrens ve	düşük	DFS	bildiren	yayınlar	var

(World	j	surg 2014;	38:	1504-9)	
(Br J	Surg 2016;	103:	1521-29)		
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LVD	(PVE	+	HVE)

LVD	(Liver venous deprivation)										

PVE	+	Hepatik ven embolizasyonu
(PVE/HVE,	TurboPVE,	bi-embolization,	RASPE)

Hızlı	hipertrofi
Hem	hipertrofi hem	de	rejenerasyon hızı	açısından	ALPPS	ile	benzer	sonuçlar	?

LDLT	deneyimi

Hepatik konjesyon karaciğer	rejenerasyonunu bozar

Atrofi

Mekanizma	??

Hepatik arter	akımı	(arteriyel tampon)	azalır
PVE	sonrası	oluşabile	portovenöz kollateral gelişimi	ortadan	kalkar

Hızlı	volüm	artışı

LVD

rPVE (NBCA/Lipiodol)	(Segment 4	-)
RHV	oklüzyonu (AVP	ile)	
Küçük	hepatik venlerin oklüzyonu
(NBCA/lipiodol)

eLVD

rPVE +	RHV	+	MHV
23.	Gün

FLR	

%28																																%41

2016

2021’e	kadar	toplam	8	seri
En	az	6	en	çok	37	hasta
Toplam	132 hasta	
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LVD

%100	başarılı	işlem

Komplikasyonlar	artmıyor

Karaciğer	nekrozu	yok	(Hafif	transaminaz yüksekliği)

16	hastada	progresyon

1	hastada	yetersiz	hipertrofi

115	hastaya	rezeksiyon	(%87)

PVE	vs LVD

İnterval benzer
Rezeksiyon	oranı	benzer	(hasta	sayısı	düşük)

LVD

Fonksiyonel	volüm	artışı	?

ALLPS																						FLR-F	artışı	%28,2

eLVD FLR-V	artışı:	%53,4

FLR-F	artışı:	%65,7

LVD

Cerrahi	sonrası	komplikasyonlar

Morbidite:	%68,	(≥3:	%1)
Mortalite:	%5

Sadece	PVE’ye göre	morbidite ve	mortalite artmıyor

Volüm	artışı:			PVE	<	LVD	<	ALPPS	(yeterli	veri	?)

İki	RKT	devam	ediyor			(RKT,	HYPER-LIVE01	trial,					RKT,	DRAGON	trial)

Transarteriyel kemoembolizasyon +	PVE

HCC																			Majör	rezeksiyonlar	?
PHLF

Kronik	karaciğer	hastalığı																					Hipertrofi ?

PVE																				Arteriyel akımda	kompansatuar artış	(tampon	etki)

TACE	+	PVE	

İskemi Hızlı	ve	daha	fazla	hipertrofi

TACE	+	PVE

Antitümöral etki,	%50	iyi	sonuçlar	

TACE	+	PVE																						Sadece	PVE’ye göre	daha	fazla	hipertrofi

Sağkalım daha	iyi	(kanıt	düzeyi	???)

TACE	PVE	arası	interval:	30	gün		
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Radyasyon	lobektomi

Lobar embolizasyon (Y90)
Teknik	TARE’ye benzer
Daha	proksimalden uygulama,	daha	yüksek	radyasyon	dozu

Skar oluşumu,	atrofi
Portal	akımın	kontralateral loba	yönlenmesi
Kontralateral hipertrofi

Hipertrofi daha	az,	daha	yavaş	(%20-50),	daha	uzun	süreli	
Antitümöral etki,	down staging (%40-70	iyi	cevap)

Portal	ven komponenti yok
Portal	ven trombozu varlığında	uygulanabilir

Radyasyon	Lobektomi

HCC

FLR	hipertrofisi

Tümör	nekrozu	(lokal	kontrol)

Biyolojik	davranışın	tespiti

Progresyonun önlenmesi

Cerrahi	sonrası	düşük	rekürrens riski

RAPID

Resection And Partial Liver Segment 2/3	Transplantation With Delayed Total	Hepatectomy
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Özet

PVE: Orijinal	teknik,	standart	teknik

Karşılaştırmalı	çalışma	çok	az

Farklı	yaklaşımlar

Hızlı	hipertrofi

Sınırdaki	hastalara	rezeksiyon	şansı

Minimal	invazif tedavi	şansı

Biyolojik	test	süresi	


