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BEYAN

“Koledok Darliklari veya Kitlelerinin Histopatolojik Tanisinda ERCP Tabanli Doku
Biyopsisi ve EUS-FNA’'min Yerinin Incelenmesi” baslikli tez calismasinm kendi
calismam oldugunu, bagka bir calismadan kopya edilmedigini, tezin planlanmasindan
yazimina kadar biitiin safhalarda etik dis1 davranisimin olmadigini, bu tezdeki biitiin
bilgileri akademik ve etik kurallar icinde elde ettigimi, bu tez calismasiyla elde
edilmeyen biitiin bilgi ve yorumlara kaynak gosterdigimi ve bu kaynaklari da
kaynaklar listesine aldigimi, bu tezin ¢alisilmasi ve yazimi sirasinda patent ve telif

haklarini ihlal edici bir davranisimin olmadigini beyan ederim.

Dr. Hilal UNAL
SAMSUN, 2023



OZET

Amac: Koledokta darlik veya kitle saptanan hastalardan sadece ERCP tabanli doku
biyopsisi yapilan, sadece EUS-FNA veya ERCP sonrasi EUS-FNA yapilan hastalarin

histopatolojik tanilarinin retrospektif incelenmesi planlandi.

Hastalar ve Yontem: Calismaya 2015 ve 2022 yillar1 arasinda bagvuran,
goriintiilemelerinde koledok darligi veya kitlesi olan 135 hasta dahil edildi. Hastalar
geriye doniik olarak taranarak hasta cinsiyeti ve yasi, basvuru semptomlari, yapilan
goriintiileme sonuglari, stenoz lokalizasyonu, goriintiilemede koledok genisligi, final
teshis sonucu, yapilan endoskopik prosediir, endoskopik prosediire bagh gelisen

komplikasyonlar kaydedildi.

Bulgular: Yapilan goriintiilemelerde hastalarin %28,15’inde (n=38) biliyer striktiir,
%25,19’unda (n=34) pankreatik kitle, %21,48’inde (n=29) periampuller kitle,
%13,33’linde (n=18) biliyer kitle ve %4,4’linde (n=6) ise hiler LAP saptandi. ERCP
tabanli doku Orneklemelerinin duyarlilik, 6zgiillik ve tanisal dogruluk oranlari
sirastyla %76,62, %86,84 ve %80 idi. EUS-FNA’nin duyarlilik, 6zgiilliik ve tanisal
dogruluk oranlarinin ise sirasiyla %97,50 %58,33 ve %88,46 idi.

Tartisma ve Sonu¢: Biliyer darlik konumuna gore tanisal performanlari
karsilagtirildiginda stenoz lokalizasyonu distal olan vakalarda EUS-FNA’nin
duyarliligi ve tami dogruluk orami yiiksek saptanirken ERCP tabanli doku
orneklemelerinin 6zgiilligii EUS-FNA’dan iistiindii. Stenoz lokalizasyonu proksimal
olan vakalarda ise ERCP ve EUS-FNA’nin duyarlilig1 ve 6zgiilligii arasinda anlaml
bir fark saptanamadi. Literatiirde koledok darliklarinda ve kitlelerinde ERCP tabanli
doku biyopsilerinin ve EUS-FNA’nin yerini arastiran bir¢ok ¢alisma olsa da
iilkemizde bununla ilgili ¢calismalar kisith sayidadir. Bu nedenle ¢alismamizin iilke

verilerine katki sagladigini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: ERCP, EUS-FNA, koledokta darlik-kitle, kolanjiyokarsinom



ABSTRACT

Objective: It was planned to retrospectively analyze the histopathological diagnoses
of patients with stenosis or mass in the common bile duct who underwent only ERCP-
based tissue biopsy, and only EUS-FNA or EUS-FNA after ERCP.

Patients and Methods: A total of 135 patients with common bile duct stenosis or
mass on imaging, who applied between 2015 and 2022, were included in the study. By
scanning the patients retrospectively; Patient gender and age, symptoms at
presentation, imaging results, stenosis localization, common bile duct width on
imaging, final diagnosis result, endoscopic procedure performed, complications due to

endoscopic procedure were recorded.

Results: The patients had biliary stricture in 28% (n=38), pancreatic mass in 25%
(n=34), periampullary mass in 21% (n=29), biliary mass in 13% (n=18) and hilar LAP
in 4% (n=6).The sensitivity, specificity, and diagnostic accuracy of ERCP-based tissue
samples were 76.62%, 86.84%, and 80%, respectively. The sensitivity, specificity and
diagnostic accuracy of EUS-FNA were 97.50%, 58.33% and 88.46%, respectively.

Discussion and Conclusion: When the diagnostic performances were compared
according to the biliary stricture location, the sensitivity and diagnostic accuracy of
EUS-FNA were found to be high in cases with distal stenosis localization, while the
specificity of ERCP-based tissue sampling was superior to EUS-FNA. There was no
significant difference between the sensitivity and specificity of ERCP and EUS-FNA
in cases with proximal stenosis localization. Although there are many studies in the
literature investigating the place of ERCP-based tissue biopsies and EUS-FNA in
common bile duct stenosis and masses, studies on this subject are limited in our

country. For this reason, we think that our study contributes to the country data.

Keywords: ERCP, EUS-FNA, choledochal stenosis-mass, cholangiocarcinom
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1. GIRIS

Endoskopik retrograd kolanjiyopankreatografi (ERCP), pankreatik kanal ve safra
yollarindaki hastaliklarin tanisida ve tedavisinde kullanilabilen bir islemdir. islem
sirasinda safra yollar1 kaniile edilir ve kontrast madde verilir. Boylece goriintiileme
elde edilir (1). 1970°de ERCP’nin ve 1974'te endoskopik sfinkterotominin (ES) ortaya
cikmasindan beri malign ve benign pankreatobiliyer hastaliklarin tanisinda ve
tedavisinde onemli adimlar atilmistir (2). ERCP, islem maliyetinin yiiksek olmas1 ve
komplikasyon riski icermesi nedeniyle giiniimiizde tanisal amagla daha az tercih
edilmektedir. Tanida invaziv olmayan manyetik rezonans kolanjiyopankreatografi
(MRCP) ve daha az invaziv bir yontem olan endoskopik ultrasonografi (EUS) gibi

yontemler 6n planda kullanilmaktadir (3).

EUS; yaklagik son 30 yillik zaman diliminde 6nemi her gegen giin artan, tani ve tedavi
kapsam1 zaman i¢inde gelisen, ince igne aspirasyonu gibi invaziv girisimlere olanak
saglayan endoskopik yontemdir (4, 5). Endoskopik ultrasonografi esliginde ince igne
aspirasyonu (EUS-FNA) ile sitolojik ve immiinhistokimyasal incelemeler igin
ornekler alinabilmektedir (6). EUS-FNA ilk kez 1992°de pankreas hastaliklarinda
kullanilmistir. EUS tanisal kullaniminin yaninda tedavi amagli drenaj islemleri i¢in de
kullanilmaktadir (7). Pankreasta duvar olusumu olan nekroz drenaji, biliyer sistemde
kolanjit veya kolesistit sonrasinda gelisebilen ampiyem gibi olusumlarin drenaji,
karaciger absesi drenaji gibi ¢esitli organlarda tedavi amaciyla kullanilabilmektedir (8,

9).

Kolanjiyokarsinomlarin tanisinda ve evrelendirmesinde bilgisayarli tomografi (BT),
manyetik rezonans goriintiileme (MRG) ve pozitron emisyon tomografisi (PET) gibi
goriintiileme yoOntemleri kullanilabilmekle beraber lezyon ¢evresindeki lenf
nodlarindan biyopsi alabilme imkéni sunmasiyla son donemlerde EUS 6n plana
¢ikmaktadir (10). Ayrica pankreas Kistlerinin benign ya da malign ayriminda BT ve
MRG“a kars1 EUS’un iistiin oldugunu bildiren ¢aligmalar literatiirde yer almaktadir

(12).

EUS; BT, MRG ve PET ile karsilastirildiginda biyopsi alabilme imkani sundugu i¢in
daha avantajlidir ancak uzak organ metastazlarini gosteremez ve ekibin tecriibesine

bagli bir islemdir (12).



Samsun Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Gastroenteroloji
Klinigi’nde, 2015-2022 yillar1 arasinda ultrasonografi veya kesitsel goriintiilemelerde
koledokta darlik veya kitle saptanmis hastalar incelenmistir. Sadece ERCP tabanl
doku biyopsisi yapilan, sadece EUS-FNA yapilan veya ERCP sonrast EUS-FNA

yapilan hastalar retrospektif olarak degerlendirilmistir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Pankreas ve Safra Yollar1 Anatomisi

Safra yollar1 ekstrahepatik ve intrahepatik olmak iizere iki boliime ayrilir. intrahepatik

safra yollari, porta hepatise kadar uzanir, devami ise ekstrahepatik safra yollaridir (13).

Sol ve sag ana hepatik safra kanallari, porta hepatisin yaklasik 1 cm asagisinda birlesip
ana hepatik kanali olusturur. 2 ile 6,5 cm arasinda degisen uzunlukta olan ana hepatik
kanal, sonrasinda sistik kanalla birlesip koledogu meydana getirir. Koledok uzunlugu
7 ile 10 cm arasinda degisir. Capi1 ise 4 ile 6 mm arasindadir. Koledogun son kismi,
pankreatik kanalin son kismiyla iliski i¢erisindedir. Bu kanallar birlesip tek bir kanal
olusturarak duodenuma acilabilirler. Ayrica bu birlesme papillada da olabilir. %20
kadar varyasyonda bu iki kanal arasinda septum bulunabilir ve kanallar birbirinden
bagimsiz sekilde major papillaya agilabilir (13). Biliyer anatomi toplumun yaklagik

yarisinda varyasyon gosterebilir (14).

Wirsung kanali olarak isimlendirilen ana pankreatik kanal (ductus pancreaticus),
pankreasin govdesindeki kanallarin bir araya gelmesiyle olusur. Pankreas boynuna
ulasan kanal genisleyerek koledok liimenine ulasir. Cogu kiside koledokla birlesip
duodenumun ikinci pargasina agilir. Pankreas basinin altinda minor ya da aksesuar

pankreatik kanal olabilir. (15)

Koledok kanali ve pankreatik kanallarm birlesim yerindeki sirkiiler kaslar, Oddi
sfinkterini olusturur. Major pankreatik kanal liimeni ile koledogun lLimeni

duodenumun i¢ duvarinda birleserek ampulla vateri olusturur (13).
2.2. ERCP
2.2.1. ERCP Tanim ve Tarihcesi

ERCP, duodenoskop ile duodenumun ikinci kismina gegilip koledok kanalinin kaniile
edildigi, kontrast verilerek radyografi ile safra ve pankreas yollarmin goriintiilendigi
invaziv bir iglemdir. Gerekli durumlarda bu yollara miidahale etme imkan1 saglar (1,

16, 17).

ERCP ilk defa 1968’de Dr. McCune Ve arkadaslar1 tarafindan kullanilmustir. lk

denemelerde basar1 orani diisiiktiir. Hastalarin yaklasik yarisinda duodenuma



ulagilamazken ulagilabilen hastalarin da yine yaklasik yarisinda ampulla vater kaniile

edilememistir (16).

Pankreatik kanal ve koledogun endoskopik olarak goriintiilenmesinden alt1 y1l sonra
Dr. Kawai ve arkadaslar1 tarafindan koledok tasinin endoskopik tedavisinde ampulla
vatere ilk kez ES uygulanmustir. ES yapilan her ti¢ vakadan ikisinde koledok taslarmin
diistiriilmesi saglanmistir. Bununla birlikte ERCP yalnizca tanida degil, tedavide de

deger kazanmaya baglamistir (18).
2.2.2. ERCP Endikasyonlari

ERCP bir¢ok endikasyonla kullanilabilir. Koledokolitiazis, akut kolanjit ve malign
biliyer obstriiksiyonlarda ERCP ile stent uygulanarak drenaj saglanabilir. Ameliyat
sonrasi gelisebilen biliyer striktiir ve safra sizintis1 gibi durumlarda, akut ve kronik
pankreatitte gelisebilen komplikasyonlarda (pankreatik kanal darliklari, pankreatik
tag), primer sklerozan kolanjit ile iligkili ekstrahepatik obstriiksiyonlarda ve Oddi

sfinkter disfonksiyonu olan hastalarda kullanilabilir (19).
2.2.3. Biliyer Sistem Patolojilerinde ERCP

Koledokolitiazis, koledokta safra tasi olmasina verilen isimdir. Safra kesesinde tas1
olan hastalarm yaklasik beste Dbirinde koledokolitiazis mevcuttur (20).
Koledokolitiazis, biliyer obstriiksiyonlarin en sik sebebidir. Hastalarda tikanma
sariligi, kolanjit, biliyer kolik veya pankreatit gelisebilir. Cok kiigiik boyuttaki taslar
gbzden kagabilmekle birlikte ERCP’nin koledoktaki taslar1 saptamadaki sensitivite ve
spesifitesi %95°ten fazladwr. Kontrast maddenin uygulanirken dikkatle enjekte
edilmesi ve erken radyografik goriintiilemenin saglanmasi onemlidir. Tekrarlayan
sarilik, karaciger fonksiyon testlerinde yilikselme, persistan pankreatit, Kolanjit
tablolarinda ERCP endikasyonu olusabilir (21).

ES ile biliyer drenaj, tecriibeli klinisyenler tarafindan uygulandiginda ERCP’nin basar1
orant %90’dan fazladir. Yaklasik %35 civarinda komplikasyon ve %]1’in altinda
mortalite riski mevcuttur. Tas ekstraksiyonunun basarisiz olmasi durumunda biliyer

stent yerlestirilip dekompresyon uygulanir (21).

Endoskopik biliyer drenaj ile cerrahi biliyer drenaj kiyaslandiginda ERCP daha diistik

mortalite oranina sahiptir (22, 23).



ERCP; malign ve benign biliyer darliklarda, konjenital biliyer kanal yap1
anomalilerinde, karaciger nakli sonrasinda gelisebilen komplikasyonlarin tanisinda ve
tedavisinde de kullanilmaktadir. Bu tip darliklarda endoskopik balon dilatasyonu
uygulanabilmektedir. Benign ve malign biliyer darliklarin, safra yolunda olusabilen
postoperatif hasarlarin ve safra kagaklarinin tedavisinde biliyer stentlerin nemli rolii
bulunmaktadir. Cerrahi planlanan hastalara stent yerlestirilmesi preoperatif kisa

donemde, palyatif olarak da uzun dénemde etkilidir (21).
2.2.4. Pankreatik Hastaliklarda ERCP

Mikrolitiyazisi bulunan bazi hastalarda kolesistektomi yapilmadan gergeklestirilen
endoskopik biliyer sfinkterotominin tekrarlayan akut pankreatiti dnlenmede etkili bir

yontem oldugu gorilmiistiir (21, 24).

Pankreas kanalindaki darliklarda ve taslarda ve bu nedenlere bagh gelisebilen kronik
pankreatitte ERCP ile tan1 konulabilmektedir. Tedavide balon dilatasyonu ve/veya

stent yerlestirilmesi uygulanabilmektedir (21).

Travma, cerrahi, akut ve kronik pankreatit sonrasi pankreatik kanal biitiinligii
bozulabilir. Pankreatik kagak gelisirse asit veya psodokist olusabilir. Akut ve kronik
psodokist, pankreas nekrozu ve pankreatit iliskili sivi koleksiyonunun tani ve
tedavisinde ERCP kullanilabilir (21).

ERCP’nin pankreas malignitelerinin tan1 ve semptomatik tedavisinde de yeri vardir.
Pankreatik maligniteden siiphelenilen hastalarda ilk olarak MRCP, kontrastli BT veya
EUS yapilsa da histopatolojik olarak firga sitolojisi ya da forseps biyopsi ile tan1 konur.
Firga sitolojisi ya da biyopsinin sensitivitesi %30-%50 arasindayken ERCP ile iki
yontem birlikte kullanildiginda sensitivite %65-%70’e yiikselmektedir (21).

Pankreas basindaki tiimorlere bagh gelisen pankreatik kanal ve safra yolu darliklar1 ile

bu darliklarin proksimalindeki dilatasyonlar ERCP ile saptanabilir (25).
2.2.5. Ampulla Tiimérlerinde ERCP

Duodenal papilla adenomlarinin tan1 ve tedavisinde ERCP kullanabilmektedir.
Intraduktal uzantis1 olmayan adenomlu hastalarin yaklasik %80’inde biliyer veya

pankreatik sfinkterotomi ile birlikte snare ampullektomi yapilabilmektedir (21).



2.2.6. ERCP’nin Komplikasyonlar

ERCP sonrasi gelisen en yaygin komplikasyon pankreatittir (26). Insidans1 %3-%10
arasinda degisir (27).

Post-ERCP pankreatit gelismesine iliskin islem ve operatorle ilgili birgok faktor ortaya
konmustur. Kadm cinsiyet, gebelik, rekiirren pankreatit 6ykiisii, post-ERCP pankreatit
Oykiisii, Oddi sfinkterinde disfonksiyon, zorlu kaniilasyon islemi (10 dakikadan uzun
stire), tekrarlayici pankreatik kaniilasyon, enjeksiyon, sfinkterotomi, intakt sfinktere
balon dilatasyonu post-ERCP pankreatit igin risk faktoriidiir. Operator tecriibesi de
pankreatit gelisimini etkileyen diger bir unsurdur (27, 28).

Kanama, cogunlukla biliyer ya da pankreatik sfinkterotomi sonucunda gelisen
komplikasyonlarindan biridir. Sfinkterotomi sonrasi hastalarin yaklasik %2’sinde

kanama gelisebilmektedir (27).

ERCP sonrasi en sik gelisen enfeksiy6z komplikasyon kolanjittir. Kolesistit, enfektif
endokardit ve sepsis diger enfeksiy6z durumlardir. ERCP sonrasi kolanjit ve sepsis
%0,5-%3 arasinda goriiliir. Hastalarin basvuru semptomlar1 karin agrisi, ates ve
sariliktir; bunlara hipotansiyon ve biling degisikligi eslik edebilir. Risk faktorleri
arasinda malign darliklara stent uygulanmasi, basarisiz biliyer drenaj ve perkiitan
endoskopik islemler sayilabilir. isleme sekonder kolanjit riskinin en yiiksek oldugu
durumlar; yeterli safra drenajinin saglanamamasi ve karaciger nakli Gykiisiiniin

bulunmasidir. Bu hastalara antibiyotik profilaksisi dnerilmektedir (27, 29).

ERCP islemi sirasinda duodenal perforasyon insidansi %0,08-%0,6 arasinda degisir.
Perforasyon, direkt olarak endoskopla luminal ortaya ¢ikabilecegi gibi sfinkterotomi
insizyonunun uzatilmasiyla da meydana gelebilir. Daha Once yerlestirilmis stentin
gocii veya kilavuz telin ekstramural gegisiyle de olabilir. Perforasyonlarin teshis ve
tedavisi geciktirilmemelidir; gecikmis tedavi sepsise neden olabilir. Perforasyonlara

bagli mortalite orani ise %8-%23 arasinda degisir (27, 30).

ERCP ile gerceklestirilen sfinkterotomiye bagli ilerleyen donemlerde biliyer darliklar
gelisebilir ve bu nadir bir komplikasyondur (31).



2.3. EUS
2.3.1. EUS Tanim ve Tarihgesi

Giiniimiizde endoskopik tan1 ve tedavide EUS un 6nemi giderek artmaktadir. Fleksibl
endoskopi ilk olarak 20. yiizyil basglarmda kullanilmistir. Ultrasonografi ise 20.
yiizyilin ikinci yarisindan sonra kullanilmaya baglanmistir. Bu iki yontemin beraber
kullanilmasi, goriintiilleme yontemlerine yenilik kazandirmistir. EUS, yaklasik 30 yil
once ultrasonografinin endoskopiyle birlesmesi sonucunda meydana gelmistir (5). Tlk
kez 1992’de pankreas hastaligi i¢cin EUS ile birlikte ince igne aspirasyonu biyopsisi
kullanilmistir. Sonraki yillarda kitle biyopsileri ve sitoloji 6rnekleri alinmasimna imkan
saglayarak gastrointestinal ve pankreatobiliyer sistem hastaliklarinda kullanilmaya
baslanmistir. Tanisal amagla kullaniminin yani sira tedavi amagli drenaj islemleri de

kullanilmaktadir (7).
2.3.2. EUS -FNA

EUS’un giinliik pratikteki uygulama alani ince igne aspirasyonunun kullanilmasiyla
genislemistir (32). FNA ignelerinin Olgiileri 19 G — 25 G arasinda olup igne
genisliginin artmasi travma riskini arttirir ve alian 6rneklerin daha fazla kan igerikli
materyalle temasina sebep olur. Ancak tedavi amagli kullanimda genis ¢apli igne uglar1
daha avantajlidir (33). 19 G boyutundaki ignelerle pankreas ve peripankreatik doku
orneklemeleri daha kolay yapilabilirken duodenum distalindeki lezyonlardan 6rnek
almmasinda 25 G boyutundaki igneler dnerilmektedir. Ignelerin boyutu, islemin uygun
tekniklerle yapilmasi ve uygulayan ekibin tecriibeli olmas1 islem basarisi {izerinde

oldukga etkilidir (34).

Aspirasyon ignesi ilk olarak endoskopun kanalindan igeri itilir ve sabitlenir. Sonra
biyopsi alnmak istenen bdlge EUS gériis alani igine alinir. Igne yaklasik 4-6 cm’yi
gecmeyecek sekilde kilif iginden disar1 ¢ikarilir. Biyopsi ignelerinin bir kismimin
icinde kilavuz tel vardir. Hedeflenen dokuya ulastiginda disaridan enjektor ile

aspirasyon yapilir. Her aspirat lam izerine yayilir (35).



2.3.3. EUS ve EUS-FNA Endikasyonlar

EUS; gastrointestinal duvar veya komsu yapilardaki submukozal kitlelerde, gastrik
foldlarda, kronik pankreatitte, psddokistler ve Kistik lezyonlarda, 6zofagiyal, gastrik,

pankreatik ve rektal kanserlerin tani ve evrelemesinde kullanilabilir (36).

EUS tarama testi olarak kullanilmamaktadir. BT, MRG, endoskopi gibi tetkiklerle
tespit edilen lezyonlarin ileri incelenmesinde EUS tercih edilebilir. Bu lezyonlarin
duvar katmanlari ile iliskisini daha i1yi degerlendirir. EUS ile degerlendirilen lezyonun
endoskop ile ulagilabilir mesafede olmasi gerekir. Pankreatobiliyer hastaliklarda ise
daha farkli kullanim alanlar1 mevcuttur. EUS, koledok taslarinin tanisinda ERCP’nin
yerini almaya baslamistir. Ayrica néroendokrin tiimérlerde (NET) primer tani araci
olarak kullanilabilir. BT de pankreasta goriilen siipheli lezyon, EUS ile gosterilebilir.
EUS-FNA ile siipheli lezyondan sitopatolojik 6rnek almmarak malign ya da benign
ayrimi yapilabilir (37-41).

2.3.4. Pankreatik Hastaliklarda EUS

Pankreas kanseri; kansere bagli 6liim nedenlerinden erkeklerde dordiincii, kadinlarda
besinci sirada yer alir. 5 yillik sagkalim %3 civarindadir. Fakat bazi se¢ilmis erken

evre hasta gruplarinda 5 yillik sagkalim yaklasik %20’dir (42).

EUS, pankreas kanserinin tanisinda BT den tstiindiir. EUS’ta tanmisal dogruluk orani
%72-%85 iken BT de %30-%55 arasi olarak bildirilmistir (43). Pankreas kanserinin
tanisinda EUS ve PET’in duyarliligi , BT den daha yiiksek bulunmustur (sirayla %93,
%87 ve %53) (44). BT ile EUS-FNA duyarlilik oranlar1 kiyaslandiginda EUS-FNA
iistlin olarak saptanmustir. (45). MRG ve EUS’un karsilastirildigi baska bir ¢alismada
da MRG iistiin bulunmustur ( %73 ve %61) (46).

Uygulanabilecek ideal tanisal algoritma su sekilde 6zetlenebilir: Oncelikle pankreas
Kitlesi BT ile operabilite agisindan degerlendirilir, operabl ise EUS-FNA ile
histopatolojik tan1 dogrulanir. Ancak BT de Kitle tespit edilememisse ve malignite

kuskusu devam ediyorsa kiiciik lezyonlar1 saptamak i¢in EUS yapilabilir. (47).



2.3.5. Biliyer Sistem Patolojilerinde EUS
2.3.5.1. Safra Taslar1

Koledokolitiazisde EUS’un en az ERCP kadar tanisal dogruluk orani vardir (48).
Koledokta tas siiphesi olan hastalarda diisiik, orta ve yiiksek riskli olmalarma gore
farkli algoritmalar izlenir. Bu algoritmalardan Avrupa Gastrointestinal Endoskopi
Dernegi’ne gore semptomatik safra kesesi tagi bulunan vakalarda karaciger fonksiyon
testleri normal ve ultrasonografide koledok dilatasyonu yoksa diisiik riskli kabul edilir
ve hastaya elektif sartlarda kolesistektomi Onerilir. Eger ultrasonografide koledokta tas
varlig1 net bicimde degerlendiriliyor veya kolanjit klinigi izleniyorsa yiiksek riskli
olarak degerlendirilip ERCP ya da cerrahi prosediir ile tasin ¢ikarilmasi 6nerilir. Karar
verilmesi zor olan kisim ise orta riskli olgulardir; karaciger fonksiyon testleri
anormaldir veya ultrasonografide koledok dilatasyonu izlenir. Bu grubun EUS veya
MRCP gibi yontemlerle degerlendirilmesi onerilir. EUS, koledokta tas tespit edilmesi

halinde ayni seansta ERCP yapilmasina da imkan tanir (49).

Koledok kanali dilate olan hastalarda ERCP esnasinda gézden kagan milimetrik taglar
icin MRCP kullanilabilir. MRCP; EUS ile benzer dogruluk oranina sahip olmasina

karsin her merkezde bulunmamasi dezavantajidir (50).

Hastalarm yaklasik %20’sinde tas disinda kronik pankreatit, pankreas kanseri gibi ek

patolojilerin de gosterilmesi EUS’un avantajlarindandir (48).
2.3.5.2. Kolanjiyokarsinom

Kolanjiyokarsinom, intrahepatik ve ekstrahepatik safra yollarinin epitel hiicrelerinden

koken alan nadir goriilen bir malignitedir. 5 yillik sag kalim oran1 %20-%40 araliginda

degisebilir (51).

Safra yolu maligniteleri anatomik olarak intrahepatik, perihiler ve distal
kolanjiyokarsinom seklinde smiflandirilir. Ikinci derece safra kanallarinin
proksimalinde yer alan kitleler intrahepatik kolanjiyokarsinom olarak tanimlanir.
Perihiler kolanjiyokarsinom; karaciger igerisinde Kistik kanal ile ikinci derece safra
kanallarinin ortak safra kanalina girisindeki alana lokalizedir. Perihiler bolgede

yerlesimli lezyonlara 6zel olarak ‘Klatskin tiimorii’ adi  verilir.  Distal



kolanjiyokarsinom ise sistik kanal baslangici ile ampulla vater arasindaki alana

lokalizedir (52).

Bagvuru semptomlar1 kitlenin yerlesim yerine gore degismekle birlikte hastalar
genelde tikanma sarilig1 ve kasint1 ile bagvurur. Kolanjiyokarsinom erken evrelerde
asemptomatik oldugundan genelde karaciger enzim yiiksekligi arastirilirken saptanr.

Ileri evrelerde ise istemsiz kilo kaybi ve karin agris1 goriiliir (53).

Evreleme i¢cin MRG, BT ve PET kullanilsa da EUS lezyona eslik eden lenf nodlarindan
biyopsi alma olanagi sagladigindan 6zellikle son yillarda kolanjiyokarsinom tanisinda
onemli bir yer kazanmistir. 2019 yilinda Malikowski ve arkadaslari, EUS un bolgesel
lenf nodlarini1 tanimada diger yontemler kadar basarili oldugunu hatta bazi bolgelerde
daha iistiin oldugunu gostermistir. Lenf nodlarindan EUS-FNA ile biyopsi alinmis
calismaya dahil edilen 135 hastanin 133’{ine malignite tanis1 konulmustur (10).

Biliyer darliklarda firca sitolojisi veya forseps biyopsisi kullanilabilir. ki yontem
birlikte uygulandiginda tanisal dogruluk orani %20-%80 arasinda degisir (54). ERCP
esnasinda firga sitolojisi ve forseps biyopsisi ile birlikte EUS-FNA yapilmis bir
calismada duyarlilik %52, 6zgiilliik %100 bulunmustur (55).

2.3.6. EUS’un Diger Kullanmim Alanlar

EUS’un gastrointestinal sistem digindaki organlarda da kullanim alanlar1 bulunur.
Karaciger parankim biyopsilerinde 1990’dan itibaren kullanilmaktadir. EUS sedasyon
altinda yapildigindan hastalar i¢in daha konforludur. Gastrointestinal sistem patolojisi
diistiniilen ayn1 zamanda karaciger parankim hastaligi olan hastalarda EUS ile ayni

seansta Uist gastrointestinal endoskopi islemi de uygulanmis olur (56).

Bobrek de karaciger gibi gastrointestinal sisteme komsulugundan dolayr EUS ile
ulagilabilir organlardandir. Duodenum ve mide komsulugu yoluyla bobreklerin

degerlendirildigi EUS vaka ornekleri literatiirde mevcuttur (57).

Pankreas kanseri ya da kronik pankreatite bagl karm agris1 olan medikal tedaviye
yanitsiz hastalara son 20 yildir EUS ile ¢dlyak pleksus blokaji uygulanmaktadir.
EUS’ta radyasyon riski bulunmamaktadir. Doppler 6zelligiyle vaskiiler yapilarin
taninmas1 komplikasyon riskini daha da azaltir. Blokaj islemi ile yaklagik %80 hastada

agrida azalma ve semptomlarda rahatlama oldugu gorilmistiir. Bilateral
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uygulandiginda ¢olyak pleksus blokajinin daha efektif oldugunu gosteren analizler de

mevcuttur (58).

Divertikiilitlerde, inflamatuar barsak hastaliklarinda ve kolon cerrahisi sonrasi
perirektal bolgede olusan sivilarin drenaj igslemlerinde de EUS’un kullanim alani
mevcuttur. Fransa’da yaymlanan genis bir vaka serisinde cerrahi sonrasi koleksiyon
gelisen hastalara EUS esliginde stent yerlestirilmistir. Sonraki siirecte cok az hastada

komplikasyon gelistigi bildirilmistir (59).
2.3.7. EUS ve EUS-FNA Komplikasyonlari

EUS’un komplikasyonlar1 6zofagogastroduodenoskopiyle benzerdir. EUS ile iliskili
komplikasyonlar genellikle sedasyona bagli oksijen saturasyonundaki diismelerdir ve
nadir goriiliir. Bu durumun birgok vakada klinik 6neminin olmadigi gosterilmistir (60).
Nadir olarak EUS esnasinda kanama ve perforasyon gelisebilir (61). Ozellikle
malignitelere bagli darliklarda perforasyon riskinin artmis oldugunu bildiren
calismalar mevcuttur. Perforasyonun EUS islemi 6ncesi endoskopun gegebilmesi i¢in

yapilan dilatasyonlar esnasinda ortaya ¢iktig1 bildirilmektedir (62-64).

EUS-FNA komplikasyonlar1 arasinda en sik goriileni pankreatittir (65). Pankreatit en
cok pankreas basi biyopsileri sonucu meydana gelir. Bu vakalarin ¢ogunda yakin

zamanda pankreatit gegirme Oykiisii vardir. EUS-FNA sonras1 pankreatit riski yaklasik
%2 dir (66).

EUS sonrasi kanama siklig1 yaklasik %1 olarak bildirilmistir. (67).

EUS ile iligkili komplikasyonlar genellikle EUS-FNA ile iliskilendirilmistir. Bu
komplikasyonlar hemoraji, bakteriyemi, perforasyon ve akut pankreatittir. Biyopsinin
lezyonlara tan1 koymadaki basaris1 disiiniildiigiinde komplikasyonlar tolere
edilebilecek diizeydedir (68).
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Etik Kurul Arastirma Izni

Calisma icin Ondokuz Mayis Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun
11.03.20023 tarihli, B.30.2.0DM.0.20.08/22 say1 ve OMU KAEK 2023/006 karar
numaralt yazisi ile onami almmustir. Calismamiz Helsinki Bildirgesi'nde belirtilen

ilkelere uygun olarak yiiriitilmiistir.
3.2. Bireyler ve Dislama Kriterleri

Bu retrospektif calismaya Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Gastroenteroloji Klinigi’ne 2015 ve 2022 yillar1 arasinda bagvuran 18 yasindan biiyiik,
kesitsel goriintiillemeyle koledokta darhik veya Kitle saptanmis 135 hasta dahil
edilmistir.

Hasta kayitlarinin kullanimi i¢in gerekli izinler bashekimlikten alindiktan sonra
hastalarm verileri hastane bilgi yonetim sisteminden arsiv dosyalarinin taranmasiyla
elde edilmistir. 18 yasindan kiigiik, tetkik sonuglarma ve/veya izlem bilgilerine

ulagilamayan ve daha 6nceden tanisi mevcut olan hastalar calisma dis1 birakilmaistir.
3.3. Klinik Degerlendirme

Hasta bilgileri geriye doniik taranmis ve elde edilen klinik veriler asagida belirtilen

parametreler esliginde kaydedilmistir:

e Hastalarin cinsiyeti ve yasi

e Bagsvuru sikayetleri ve semptomlari

e Yapilan goriintiileme sonuglar

e Stenoz lokalizasyonu (distal veya proksimal)

e Goriintillemede koledok genisligi (Koledok ¢apt <8 mm normal, 8 mm ve
lizeri genis kabul edilmistir.)

¢ Nihai teshis yontemi ve sonucu

¢ Yapilan endoskopik prosediir (ERCP, EUS veya ERCP+EUS)

e Endoskopik prosediire bagl gelisen komplikasyonlar

EUS-FNA ve ERCP ile alinan doku ornekleri hastanemizin patoloji bdliimiinde

degerlendirilmistir. Doku oOrnekleri benign, atipik benign, malign, atipik malign
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stipheli ve non-diagnostik olarak 5 grupta incelenmistir. “Malign” ve “atipik malign
stipheli” kategoriler malign, “benign” ve “atipik benign” kategoriler ise benign
lezyonlar olarak kabul edilmistir. EUS-FNA veya ERCP'nin herhangi bir teknik hatas1
nedeniyle doku alimi basarisiz olan ve patolojisi non-diagnostik sonuglanan hastalar

caligmaya dahil edilmemistir.

Tanisal performanst hesaplamak i¢in EUS-FNA ve ERCP tabanli doku
orneklemelerinin patolojik raporlari nihai taniyla karsilagtirilmistir. Nihai tan1 cerrahi
patoloji, EUS veya ERCP ile yapilan patolojik tani, baska doku elde etme yontemi ile
yapilan patolojik tani (karaciger metastazi i¢in yapilan perkiitan biyopsi veya timoriin
duodenuma invazyonu igin yapilan patolojik tani gibi) veya klinik teshis ile

konulmustur.
3.4, istatiksel Yontem

Tanimlayic1 analizlerin sonuclari, kategorik degiskenlerde say1 ve yiizde, siirekli
degiskenlerde ortalama, standart sapma, ortanca, minimum ve maksimum degerleri ile
birlikte verilmistir. Coziimleyici analizlerde kategorik degiskenler arasindaki iliski
Pearson ki-kare ve Fisher’in kesin ki-kare testleri ile degerlendirilmistir. Tani testleri
icin duyarhilik, 6zgilliik, tan1 dogruluk orani, pozitif prediktif deger, negatif prediktif
deger, pozitif olabilirlik orani ve negatif olabilirlik oranmi 6lgiitlerinin hesaplanmasi
MedCalc yazilimi web arayiizii (Version 20.2016) ile gergeklestirilmistir (69). ERCP
ve EUS yontemlerine ait duyarlilik, O6zgillik ve tami dogruluk oranlarinin
karsilagtirilmasinda McNemar testi; pozitif prediktif deger ve negatif prediktif
degerlerinin karsilastirilmasinda Pearson ki-kare testi kullamlmistir. Istatistiksel
anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edilmistir. Verilerin girisi ve istatistiksel analiz
icin IBM SPSS 24.0 paket programi kullanilmastir.
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen 135 hastanin 75’1 (%55,56) erkek, 60’1 (%44,44) kadindir.
Erkek kadin orami 1,25°tir. Tiim hastalarin yas ortalamasi 66,67+12,40 (min. =28,

maks. =90) yil olarak bulunmustur. Erkeklerin ve kadinlarin yas ortalamalar1 sirastyla

65,31£12,56 ve 68,38+12,09 yildir (Tablo 1).

Tablo 1. Hastalarin cinsiyet oranlari, genel ve cinsiyete gore yas ortalamalari

Cinsiyet
Erkek Kadin Toplam
Tam yas1 Say1 (n) 75 60 135
Yiizde (%) 55,56 44,44 100
Ortalama 65,31 68,38 66,67
Standart Sapma (£) 12,56 12,09 12,40
Medyan 66,00 68,50 67,00
Minimum 38 28 28
Maksimum 90 88 90

Hastalarin basvurudaki sikayetleri incelendiginde hastalarda en sik karm agrisi ve
sarilik sikayeti oldugu goriildii. Karin agrist hastalarin %53,33 {inde (n=72), sarilik ise
%45,19’unda (n=61) mevcuttu. Bu iki sikdyet disinda hastalarin %8,15’inde (n=11)
kasimti, %8,15’inde (n=11) kilo kayb1 ve %3,70’inde (n=5) ates vardi. Bagvuru aninda
%41,48 (n=56) hastada yalniz karin agrisi, %28,29 (n=39) hastada yalniz sarilik ve
%9,63 (n=13) hastada karmn agris1 ile sarilik sikayetinin birlikte bulundugu
gozlemlendi. Hiperbilirubinemi  hastalarin  %75,56’sinda  (n=102) mevcuttu.
Hastalarin total ve direkt bilirubin diizeyi ortalamalar1 sirasiyla 6,81+6,20 mg/dl (min.
=0,23, maks. =26,94) ve 5,86+5,03 mg/dl (min. =0,07, maks. =16,72) olarak saptand1
(Tablo 2).
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Tablo 2. Hastalarin basvuru sikayetleri ve semptomlari

Say1 (n) Yiizde (%)
Semptom Karn agrist 56 41,48
Sarilik 39 28,89
Kasint1 2 1,48
Kagnti+sarilik 9 6,67
Karin agrisi+sarilik 13 9,63
Karm agrisit+ates 3 2,22
Ates 2 1,48
Kilo kayb1 11 8,15
Karin agris1 Var 12 53,33
Yok 63 46,67
Sarihk Var 61 45,19
Yok 74 54,81
Ates Var 5 3,70
Yok 130 96,30
Kasint Var 11 8,15
Yok 124 91,85
Kilo kaybi Var 11 8,15
Yok 124 91,85
Hiperbilirubinemi Var 102 75,56
Yok 33 24,44

Hastalara ERCP veya EUS 6ncesi BT ve/veya MRG uygulandig: saptandi. Ancak 10
hastaya yalnizca ultrasonografi yapildig: belirlendi. Bu hastalarin koledok genisligi ve
stenoz lokalizasyonu belirlenebildi ancak kitle veya striktiir ayirict tanis1 yapilamadi.
Yapilan goriintiilemelerde hastalarmm  %28,15’inde  (n=38) biliyer striktiir,
%25,19’unda (n=34) pankreatik kitle, %?21,48’inde (n=29) periampuller kitle,
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%13,33’linde (n=18) biliyer kitle ve %4,40’inda (n=6) hiler LAP mevcuttu. Ayrica
yapilan goriintiilemelerde %85,63 (n=116) oraninda koledogun genis ve %=89,63
(n=121) oraninda stenoz lokalizasyonunun distalde oldugu gozlemlendi. Hastalarin
%49,63’line (n=67) distal ugta darlik, %37,04’tine (n=50) ise distal ugta kitle
nedeniyle biyopsi yapilmist1 (Tablo 3).

Tablo 3. Goriintiileme ve biyopsi

Sayi (n) Yiizde (%)

Goriintiileme Yok 10 7,41
Pankreatik kitle 34 25,19

Biliyer kitle 18 13,33

Biliyer striktiir 38 28,15

Hiler LAP 6 4,44

Periampuller Kitle 29 21,48

Stenoz Distal 121 89,63
lokalizasyonu Proksimal 14 10,37
Goriintiilemede Normal 19 14,07
koledok Genis 116 85,93
Biyopsi nedeni Distal ugta kitle 50 37,04
Proksimal ugta kitle 6 444

Distal ugta darlik 67 49,63

Proksimal ugta darlik 6 444

Koledokta diizensizlik 6 444

Nihai teshisin %81,48 (n=110) hastada EUS veya ERCP ile tespit edildigi belirlendi.
Cerrahi %11,11 (n=15), diger yontemler ise %7,41 (n=10) hastada nihai teshis
yontemiydi. Nihai teshis %28,89 (n=39) hastada benign, %71,11 (n=96) hastada ise

malign olarak sonu¢landi. Nihai teshisin malign olarak sonuclandig: hastalarda en sik
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pankreas ve ampulla vateri adenokarsinomlarinin goriildiigii belirlendi. Bunu

kolanjiyokarsinom takip etmekteydi (Tablo 4).

Tablo 4. Nihai teshis yontemi ve sonuglari

Nihali
teshis
yontemi
Benign
(n=39,
%28,89)
Nihai
teshis
Malign
(n=96,
%71,11)

Endoskopik prosediirler

Sayi (n) Yiizde (%)

Cerrahi 15 11,11
EUS veya ERCP 110 81,48
Diger 10 7,41
Inflamasyon 12 8,89
Tubulovilloz adenom 3 2,22
Benign epitelyal hiicre 17 12,59
Kronik aktif kolesistit 2 1,48
Hafif derecede displazi
1 0,74
iceren biliyer epitel
Adenom 2 1,48
Otoimmiin kolanjit 1 0,74
Vill6z adenom 1 0,74
Pankreas adenokarsinomu 31 22,96
Kolanjiyokarsinom 25 18,52
Noroendokrin timor 3 2,22
Safra kesesi adenokarsinomu 1 0,74
Ampulla vateri
) 31 22,96
adenokarsinomu
B hiicreli lenfoma
e 2 1,48
infiltrasyonu
Duodenal adenokarsinom 3 2,22

incelendiginde 83 (%61,48) hastaya sadece ERCP, 20

(%14,81) hastaya sadece EUS, 32 (%23,70) hastaya ise hem ERCP hem de EUS

yapilmigti. ERCP yapilan hastalarm 96’smna (%71,11) forseps biyopsisi, 10’una
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(%7,41) firca sitolojisi, 9’una (%6,67) ise hem firca sitolojisi hem de forseps biyopsisi

uygulanmistir. Hastalarin %21,48’inde (n=29) yapilan endoskopik isleme bagh

komplikasyon geligmistir. En sik gelisen komplikasyonlar kolanjit ve kanamadir.

Tablo 5’te 6zetlendigi iizere bunu sirastyla pankreatit, perforasyon ve solunum arresti

takip etmektedir.

Tablo 5. Endoskopik prosediir ve gelisen komplikasyonlar

Endoskopik

prosediir

ERCP

ERCP

EUS

ERCP/ EUS

komplikasyon

ERCP/ EUS

komplikasyon

Sadece ERCP
Sadece EUS
ERCP + EUS
Yapildi L2
(n=115,
%85,19)

Forseps

Fir¢a ve forseps
Yapilmadi
Yapildi
Yapilmadi
Yapild1
Yapilmadi
Var
Yok
Yok
Kanama
Var Perforasyon
(n=29,
%21,48)

Pankreatit
Kolanjit

Solunum arresti

Say1 (n)
83

20
32
10
96

9
20
115

20
52
83
29
106

106

12

Yiizde (%)

61,48
14,81
23,70
7,41
71,11
6,67

14,81
85,19

14,81
38,52
61,48
21,48
78,52
78,52
6,67
1,48
3,70
8,89

0,74
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Yalniz ERCP yapilan 83 hastanin %22,89’unda (n=19), yalniz EUS yapilan 20
hastanin %25’inde (n=5), EUS ve ERCP birlikte yapilan 32 hastanin ise %15,63’linde
(n=5) yapilan endoskopik isleme bagli komplikasyon gelistigi gézlemlendi (Tablo 6).
Yapilan endoskopik islemin ¢esidinin (ERCP, EUS veya ERCP+EUS) komplikasyon
gelisimi ile iliskisi saptanmadi (p=0,639).

Tablo 6. ERCP ve EUS'a bagli komplikasyonlarin karsilagtirilmast

Komplikasyon

Var Yok
p
Endoskopik Say1 (n) Yiizde Say1 Yiizde
pl'OSCdﬁl’ (%) (n) (%)
Sadece ERCP 19 22,89 64 77,11 0,639?
Sadece EUS 5 25,00 15 75,00
ERCP + EUS 5 15,63 27 84,38

8Pearson Ki-kare testi

ERCP ve EUS’a bagl gelisen komplikasyonlar ayr1 ayr1 incelendiginde sadece ERCP
yapilan hastalarda en sik kolanjitin (%8,43) goriildiigii; bunu kanama (%6,02),
pankreatit (%6,02) ve perforasyonun (%2,41) takip ettigi belirlendi. Sadece EUS
yapilan hastalarda da benzer sekilde en sik gelisen komplikasyon kolanjitti (%15).
Bunu kanama (%5) ve solunum arrestinin (%?3) takip ettigi gézlemlendi. Perforasyon

ve pankreatit ise izlenmedi (Tablo 7).
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Tablo 7. ERCP ve EUS'a bagli gelisen komplikasyonlar

Endoskopik prosediir
Sadece ERCP Sadece EUS ERCP + EUS
Say1 Yiizde Say1 Yiizde Say1 Yiizde
Komplikasyon (n) (%) (n) (%) (n) (%)
Yok 64 77,11 15 75,00 27 84,38
Kanama 5 6,02 1 5,00 3 9,38
Perforasyon 2 2,41 0 0,00 0 0,00
Pankreatit 5 6,02 0 0,00 0 0,00
Kolanjit 7 8,43 3 15,00 2 6,25
Solunum
) 0 0,00 1 5,00 0 0,00
arresti

Tablo 8’de bahsedildigi tizere ERCP ve EUS komplikasyonlar: incelendiginde stenoz
lokalizasyonunun komplikasyon gelisimi i¢in bir risk faktorii oldugu belirlendi. Stenoz
lokalizasyonu distal olan 121 vakanin %23,97’sinde (n=29) endoskopik isleme bagl
komplikasyon gelismis iken stenoz lokalizasyonu proksimal olan 14 vakanin
higbirinde endoskopik isleme bagli komplikasyon gelisimi gézlenmedi (p=0,040).
Yas, cinsiyet ve VKi’nin ise ERCP ve/veya EUS’a bagl komplikasyon gelisimi ile
iliskisi saptanmadi. Ayrica ERCP yapilan hastalarda precut yapilmasi, stent konulmasi

ve a¢ilim anomalisinin varli§1 komplikasyon gelisimi ile iliskili saptanmada.
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Tablo 8. ERCP ve EUS komplikasyonu risk faktorleri

Risk Faktorleri
Cinsiyet Erkek
Kadin
Yas (Y1l) <65
a 1
’ >65
. <30
VKIi (kg/m?
>30
. . . Var
Hiperbilirubinemi
Yok
Stenoz Distal
lokalizasyonu Proksimal
Goriintiilemede Normal
koledok Genis
Yapildi
ERCP precut
Yapilmadi
Var
ERCP stent
Yok
ERCP'de a¢ihm Var
anomalisi Yok
ERCP'de duodenal Var
divertikiil Yok
Divertikiil
disinda
ERCP'de papil
Divertikiil
icinde
Normal
ERCP'de papil Normal
degil

8Pearson ki-kare testi

bFisher’m kesin ki-kare testi
°Ki-kare testi gecersizdir.

ERCP EUS komplikasyon

Say1
(n)
14
15

9
20
27

2
22

7
29

0

24
29

26

28

26

27

18
11

Var

Yiizde
(%)
18,67
25,00
16,67
24,69
22,50
13,33
21,57
21,21
23,97
0,00
26,32
20,69
21,80
0,00
22,61
15,00
12,50
22,05
21,27
20,97

21,43

22,22

21,69
21,15

Say1
(n)
61
45
45
61
93
13
80
26
92
14
14
92
104

89
17

99

98

99

65
41

Yok

Yiizde
(%)
81,33
75,00
83,33
75,31
77,50
86,67
78,43
78,79
76,03
100
73,68
79,31
78,20
100
77,39
85,00
87,50
77,95
72,73
79,03

78,57

77,78

78,31
78,85

0,373%

0,266%

0,524°

0,965%

0,040°

0,557"

0,565"

1,000°

0,702

1,000°

0,942%
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ERCP yapilip forseps ile biyopsi alinan 42 (%40) hastanin patoloji sonucunun benign,
45 (%42,86) hastanin malign, 13 (%12,38) hastanin ise atipik malign siipheli oldugu
belirlendi. Hastalarin 5’inde (%4,76) ise patoloji sonucu non-diagnostik olarak
sonuglandi. ERCP ile firga sitolojisi alinan 19 hasta incelendiginde ise 9 (%47,37)
hastanin patolojisinin benign, 3 (%15,79) hastanin malign, 3 (%15,79) hastanin atipik
malign slipheli ve 3 (%15,79) hastanin ise atipik benign oldugu goriildii. Firca

sitolojisinin non-diagnostik olma ihtimali forseps ile alinan biyopsiden daha yiiksekti.

EUS ile biyopsi alinan 52 hastada ise malign patoloji sonucunun ERCP’ye daha
yiiksek oldugu gorildii. Patoloji sonucu hastalarin 34’iinde (%65,38) malign, 8’inde
(%15,38) atipik malign siipheli ve 7’sinde (%13,46) ise benigndi (Tablo 9).

Tablo 9. EUS-FNA ve ERCP tabanli doku 6rneklemelerinin sonuglari
ERCP forseps ERCP fir¢a EUS-FNA

biyopsi biyopsi

Say1 Yiizde Say1 Yiizde Say1 Yiizde
(n) (%) (n) (%) (n) (%)

Benign 42 40,00 9 47,37 7 13,46
Atipik benign 0 0,00 1 5,26 0 0,00

Malign 45 42,86 3 15,79 34 65,38
Atipik malign

13 12,38 3 15,79 8 15,38
siipheli
Non-
) ) 5 4,76 3 15,79 3 5,77
diagnostik
Toplam 105 100,00 19 100,00 52 100,00

ERCP forseps biyopsisinin dogru pozitiflik, yanlis pozitiflik, dogru negatiflik ve yanlis
negatiflik oranlarinin sirastyla %54,29, %2,86, %26,67 ve %16,19 oldugu belirlendi.
Bununla birlikte ERCP firga sitolojisinin forseps biyopsisine gore dogru pozitiflik
orani daha diisiik (%26,32), yanlis pozitiflik oran1 ise daha yiiksekti (%15,79). ERCP

firca sitolojisinin dogru ve yanlis negatiflik oranlar1 ise sirasiyla %36,84 ve %21,05
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idi. ERCP ve EUS karsilastirildiginda ise EUS ile alinan biyopsisin dogru pozitiflik
oraninin daha yiiksek oldugu goriildii (%75’e kars1 %51,3) (Tablo 10).

Tablo 10. EUS-FNA ve ERCP tabanli doku érneklemelerinin degerlendirilmesi
Dogru Yanhs Dogru Yanhs Toplam
pozitif ~ pozitif  negatif  negatif

Say1
ERCP 57 3 28 17 105
(n)
forseps
) ) Yiizde
biyopsi 54,29 2,86 26,67 16,19 100,00
(%)
Say1
Y 5 3 7 4 19
ERCP firca (n)
biyopsi Yiizde
26,32 15,79 36,84 21,05 100,00
(%)
Say1
ERCP 59 5 33 18 115
(n)
forseps ya da
Yiizde
firca biyopsi %) 51,30 4,35 28,70 15,65 100,00
0
Say1
39 5 7 1 52
EUS biyopsi ")
Yiizde
75,00 9,62 13,46 1,92 100,00
(%)

ERCP tabanli doku 6rneklemelerinin duyarlilik, 6zgiilliik ve tanisal dogruluk oranlar1
strastyla %76,62, %86,84 ve %80,00 idi. EUS-FNA’nin duyarlilik, 6zgiilliik ve tanisal
dogruluk oranlar1 ise sirastyla %97,50, %58,33 ve %88,46 idi. Buna gore EUS-
FNA’nm duyarlilig1 ve tan1 dogruluk oran1t ERCP’den iistiindii. ERCP tabanli doku
orneklemelerinin ise 6zgiilliigli EUS-FNA’dan iistiindii (p=0,001).

ERCP tabanli doku orneklemelerinin pozitif ve negatif prediktif degerleri sirastyla
%92,19 ve %64,70 olarak belirlendi. EUS-FNA’nin pozitif ve negatif prediktif
degerleri ise sirastyla %88,63 ve %87,50 idi. Ancak EUS-FNA ve ERCP tabanli doku
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orneklemelerinin pozitif ve negatif prediktif degerleri arasinda anlamli bir farklilik

saptanamadi (p=0,454).
Tablo 11. EUS-FNA ve ERCP tabanli doku 6rneklemelerinin tanisal performanslari
ERCP EUS
Deger %95 GA Deger %95 GA
Duyarlilik (%) 76,62 65,59-8552 97,50 86,84 - 99,94

Ozgiillik (%) 86,84 71,91-9559 58,33 27,67 -84,83 0.0012

Tan1 dogrulugu
orani (%)

Pozitif prediktif

80,00 71,52-86,88 88,46 76,56 - 95,65

92,19 83,78-96,42 88,63 79,94 -93,85

deger (%
st 0,4542
Negatif prediktif
64,70 54,56 -73,67 87,50 48,81 - 98,09
deger (%)
Pozitif olabilirlik
5,82 2,55 - 13,30 2,34 1,20 - 4,58 -b
orani
Negatif olabilirlik
0,27 0,18 -0,41 0,04 0,01-0,31 -b

orani

aMcNemar testi
bPearson ki-kare testi sonucu verilmis olup; hiicrelerin %50’sinde beklenen degerin 5’ten kiigiik olmasi
nedeniyle test sonucu gecersizdir.

Biliyer darlik konumuna gére EUS-FNA ve ERCP tabanli doku 6rneklemelerinin
tanisal performanlar1 karsilastirildiginda stenoz lokalizasyonu distal olan vakalarda
ERCP tabanli doku 6rneklemelerinin duyarlhilik, 6zgiilliik, tan1 dogruluk orani, pozitif
ve negatif prediktif degerleri sirasiyla %75,00, %85,29, %78,43, %91,00 ve %63,04
olarak bulundu. EUS-FNA’nin duyarhlik, 6zgiilliik, tan1 dogruluk orani, pozitif ve
negatif prediktif degerleri ise sirasiyla %97,37, %54,55, %87,00, %88,09 ve %85,72
idi. Buna gore stenoz lokalizasyonu distal olan vakalarda EUS-FNA’nin duyarlilig1 ve
tan1 dogruluk oranit ERCP’den iistiindii. ERCP tabanli doku Orneklemelerinin ise
ozgilliigii EUS-FNA’dan iistiindii (p=0,001). Her ikisinin pozitif ve negatif prediktif
degerleri arasinda anlamli farklilik saptanmadi (p=0,232) (Tablo 12 ve Tablo 13).
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Stenoz lokalizasyonu proksimal olan vakalarda ERCP tabanli doku 6rneklemelerinin
duyarlilik, 6zgiilliik, tan1 dogruluk orani, pozitif ve negatif prediktif degerleri sirasiyla
%88,89, %100,0, %92,31, %100,0 ve %80,00 olarak bulundu. EUS-FNA’nin
duyarhilik, 6zgiillik, tan1 dogruluk orani, pozitif ve negatif prediktif degerleri ise
sirastyla %100,0, %100,0, %2100,0, %100,0 ve 9%2100,0 idi. Buna gore stenoz
lokalizasyonu proksimal olan vakalarda EUS-FNA ve ERCP tabanli doku
orneklemelerinin duyarlilik, 6zgiilliik, tan1 dogruluk orani, pozitif ve negatif prediktif
degerleri arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi (Tablo 12 ve Tablo 13).

Tablo 12. Biliyer darlik konumuna goére EUS-FNA ve ERCP tabanli doku &rneklemelerinin
degerlendirilmesi

ERCP forseps ERCP firca ERCP biyopsi EUS-FNA
biyopsi biyopsi
Stenoz Test Say Yiizde Say1 Yiizde Say1 Yiizde Say1 Yiizde
lok. sonucu 1 (n) (%) (n) (%) (n) (%) (n) (%)
Dogru
. 50 53,19 2 15,38 51 50,00 37 75,51
pozitif
Yanlis
. 3 3,19 3 23,08 5 4,90 5 10,20
pozitif
Distal
Dogru
) 26 27,66 5 38,46 29 28,43 6 12,24
negatif
Yanlis
] 15 15,96 3 23,08 17 16,67 1 2,04
negatif
Dogru
. 7 63,64 3 50,00 8 61,54 2 66,67
pozitif
Yanlis
. 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00
Proksim pozitif
al Dogru
) 2 18,18 2 33,33 4 30,77 1 33,33
negatif
Yanlis
) 2 18,18 1 16,67 1 7,69 0 0,00
negatif
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Tablo 13. Biliyer darlik konumuna gére EUS-FNA ve ERCP tabanli doku drneklemelerinin tanisal

performanslari
Stenoz lok. Olgiit Deger
Duyarlilik (%) 75,00
Ozgiilliik (%) 85,29
Tan1 dogrulugu
STHe 78,43
orant (%)
Pozitif prediktif
e (0 91,07
Distal eger (%)
Negatif prediktif
63,04
deger (%)
Pozitif
5,10
olabilirlik oranm
Negatif
0,29
olabilirlik oranm
Duyarlilik (%) 88,89
Ozgiilliik (%) 100,0
Tan1 dogrulugu
SHe 92,31
orani (%)
Pozitif prediktif
P 100,0
Proksimal eger (%)
Negatif prediktif
80,00
deger (%)
Pozitif
olabilirlik orani
Negatif
0,11

olabilirlik oran1

aMcNemar testi
bPearson ki-kare testi sonuglari verilmis olup; hiicrelerin %25’inden fazlasinda beklenen degerin 5°ten
kiigiik olmasi nedeniyle test sonuglar1 gecersizdir.

ERCP

%95 GA

63,02- 84,71
68,94- 95,05

69,19- 85,96

81,78- 95,87

52,48- 72,48

2,24- 11,59

0,19- 0.45

51,75- 99,72
39,76-100,0

63,97-99,81

38,66-96,21

0,02- 0,71

Deger

97,37
54,55

87,75

88,09

85,72

2,14

0,05

100,0
100,0

100,0

100,0

100,0

0.00

EUS

%95 GA

86,19-99,93
23,38- 83,25

75,23- 95,37

79,44- 93,41

44,62- 97,81

1,12- 4,10

0,01- 0,36

15,81- 100,0
2,50-100,0

29,24-100,0

0,001

0,232°

1,000%

0,157°
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5. TARTISMA

Koledok darliklarinda ve kitlelerinde benign-malign ayrimi zor olmakla birlikte
anatomopatolojik tani ile dogrulama esastir. ERCP eszamanli stent yerlestirme
avantaji nedeniyle tani i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir. EUS ise safra kanali
cevresindeki anatomik yapilarin degerlendirilmesi i¢in uygun ve nispeten yeni bir
yontemdir. Bu ¢alismada koledok darliklarinda ve kitlelerinde ERCP tabanli doku
biyopsilerinin ve EUS-FNA’nin yerinin incelemesi amaglandi. Goriintiilemelerinde
malignite siiphesi tastyan hastalarda EUS-FNA ve ERCP tabanli doku biyopsisinin

birbirlerine tstiinliikleri ve komplikasyon riskleri karsilastirildi.

Etkinlik hesaplamalar1 yapilirken siipheli vakalarin koétii veya iyi huylu olarak
degerlendirilmesi konusunda calismalar farklhilik gostermektedir. Bu gergek literatiirde
yayinlanan sonug¢larin heterojenligi ile ilgilidir. Baz1 klinisyenler siipheli kriterlere
dayali tanilarin gereksiz cerrahi ile sonuglanabilecegi gerekgesiyle atipik vakalari
calisgma dig1 brrakmaktadir (70, 71). Diger calismalar ise siipheli veya atipik tani
kategorileri ekleyerek anatomopatolojik tanida duyarliligin arttigin1 savunmaktadirlar

(72, 73).

Jo ve ark. (74) aymt seansta EUS-FNA ve ERCP uygulanan malign biliyer
obstriiksiyon siiphesi olan 263 hasta ile yapmis olduklar1 ¢alismada EUS-FNA veya
ERCP orneklemesiyle %62,3, cerrahiyle %23,2 ve diger yontemlerle %14,5 oraninda
kesin tan1 konuldugunu belirlemislerdir. Calismamizda ise EUS-FNA veya ERCP
orneklemesiyle %81,48, cerrahiyle %11,11 ve diger yontemlerle %7,41 oraninda kesin

tan1 konulmustu.

Daha iyi ornekleme yontemlerini belirlemek i¢in slipheli biliyer darlikta ERCP ve
EUS’un tanisal performanslarini karsilastiran bir¢ok ¢alisma yapilmustir. Weilert ve
ark. (75) 1 yillik bir siire boyunca malign biliyer obstriiksiyonun degerlendirilmesi igin
ayni seansta EUS ve ERCP uygulanan 51 hasta ile yapmis olduklar1 ¢aligmada
pankreas kanserinde, safra kanali kanserlerinde ve iyi huylu biliyer darliklarda EUS-
FNA’nin duyarhiligmm ve tant dogrulugunun ERCP tabanli doku 6rneklemelerinden
tistlin oldugu saptamiglardir. Bununla birlikte ayni ¢alismada biliyer Kitle/striktiir (her
ikisi i¢in de duyarlhilik %79, tan1 dogruluk orani %80) ve belirsiz darliklarda (duyarlilik
ve tan1 dogruluk oran1 EUS icin %80, ERCP i¢cin %67) EUS-FNA ve ERCP tabanl
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doku orneklemelerinin duyarliliklart ve tant dogruluk oranlar1 arasinda istatistiksel
olarak fark saptanamamustir. Iki islemin de duyarhilik ve tam dogruluk oranlarna
bakildiginda EUS-FNA’nin duyarliligi ve tan1 dogruluk orani sirasiyla %94 ve %94,
ERCP orneklemesi i¢in %50 ve %53 saptanmustir. Bu bilgilerden de yola ¢ikarak bu
calismada EUS-FNA biliyer tlimorler ve belirsiz striktiirler icin ERCP 6rneklemesiyle
benzer sonuglara sahip olmasma karsmn kolanjiyokarsinom ile karsilastirildiginda
pankreas kanseri insidansmin daha yiliksek olmasi nedeniyle malign biliyer
obstriiksiyon siiphesi olan tiim hastalarda ERCP'den 6nce EUS-FNA yapilmalidir.
Oppong ve ark. (70) malign obstriiksiyon siiphesi olan 37 hastadan olusan EUS-FNA
ve ERCP tabanli doku biyopsilerini karsilastirdiklar: retrospektif ¢aligsmalarinda EUS-
FNA’nm ERCP tabanli doku biyopsilerine kiyasla malignite teshisi i¢in daha yiliksek
bir duyarliliga (%52,9’a kars1 %29,4) sahip oldugunu saptamiglardir. Ayni ¢aligmada
iki testin birlestirilmesi duyarhigi %64,7’ye yiikseltmis olup bu tek basina ERCP
tabanli doku biyopsisinden anlamli derecede listiin saptanmistir. Ancak bu iki testin
birlestirildigi ve tek basmna EUS-FNA yapilan hastalarin malignite tanisindaki
duyarlhiliklar arasinda anlamli fark saptanamamistir. Résch ve ark. (76) ise 2004
yilinda yaptiklar1 prospektif calismada pankreas basinda belirsiz biliyer darliklar1 veya
kitleleri olan 50 hastaya ayr1 seanslarda EUS-FNA ve ERCP uygulamiglardir. EUS-
FNA ve ERCP tabanli doku biyopsilerinin benzer duyarliliga sahip oldugunu
saptamiglardir (sirasiyla %43 ve %54). Biliyer tiimor alt grubunda ERCP tabanh
tekniklerin duyarlilig1 daha yiiksektir (ERCP %75'e karst EUS-FNA %25). Bununla
birlikte EUS-FNA ise pankreas Kitlesi i¢in daha istiin saptanmistir (EUS-FNA %60'a
kars1 ERCP %38). EUS-FNA'ya kars1 ERCP tabanli doku 6rneklemesine iliskin 294
hasta ile yapilan bir meta-analizde, ERCP ve EUS-FNA'nin malign biliyer striktiir
doku tanist i¢in duyarliliklarinin sirasiyla %49 ve %75, tant dogruluk oranlarmin
sirastyla %60 ve %79 oldugu bildirilmistir. Yeo ve ark. (77) 93 hasta ile yaptiklar1 tek
merkezli ¢caligmada biliyer obstriiksiyon i¢in EUS-FNA’nin tanisal dogruluk orani
ERCP tabanli doku biyopsisinden istatistiksel olarak %99 giiven araliginda iistiin
bulunmustur (EUS-FNA %90 kars1 ERCP tabanli doku biyopsisi %67) ve bu 6zellikle
pankreas lezyonu olan hastalar igin gegerlidir. Ancak bu calismada safra kanali
lezyonlarinda EUS-FNA ve ERCP tabanli doku biyopsisinin tanisal dogruluk oranlar1

arasinda anlamli bir fark gozlenmemistir. Sonug olarak yapilan ¢aligmalar, malign
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biliyer darliklarin teshisinde, EUS-FNA’nin ERCP tabanli doku 6rneklemesinden
istiin oldugunu gostermistir. Caligmamizda da benzer sekilde malign biliyer
darliklarin teshisinde EUS-FNA’nin duyarliligi ve tan1 dogruluk orant ERCP’den
uistlin saptanmustir. Klinik pratikte safra yollarindaki darlik veya tikanikliklarin goguna
pankreas kanseri neden olur. Bu durum ERCP tabanli doku biyopsisinin duyarliliginin

ve tanisal dogruluk oraninin diisiik olmasini agiklayabilir.

Moura ve ark. (78) 50 hasta ile yapmis olduklar1 galismada tekniklerin duyarliligini ve
tan1 dogrulugunu karsilastirdiklarinda EUS-FNA’nin ERCP’den iistiin oldugunu
belirlemelerine karsin distal ve proksimal darliklarda yontemler arasinda anlamli bir
farklilik saptamamuglardir. Troncone ve ark. (79) galismasinda ise ERCP tabanli doku
orneklemesinin distal darliklarda EUS-FNA’dan daha yiiksek tanisal dogruluk oranma
sahip oldugu goriilmiistiir. EUS-FNA uygulanan distal darligi bulunan hasta sayisinin
azhigma ve net bir intraduktal kitlenin varligi olmadan sadece safra duvarinin
kalinlagsmasi ile karakterize edilen hastaligin biiyiime paternine bagli olabilecegini
savunmuslardir. Calismamizda ise bu ¢alismalardan farkli olarak stenoz lokalizasyonu
distal olan vakalarda EUS-FNA’nin duyarliligi ve tamisal dogruluk oran1 ERCP tabanli
doku biyopsisinden {istiin oldugu belirlenmistir. Ancak stenoz lokalizasyonu
proksimal olan vakalarda EUS-FNA ve ERCP arasinda anlamli bir fark
saptanmamustir. Chung ve ark. (80) ise ¢alismamizla benzer sekilde distal koledok
yerlesimli darliklarda EUS-FNA’nin duyarliligini ve tanisal dogruluk oranini
ERCP'den istiin saptamislardir ancak hiler darliklarda iki grup arasinda fark
olmadigini belirtilmistir. Literatiirde belirtildigi gibi calismamizda da EUS 6zellikle
distal safra kanali darliklarinin tanisinda yararliydi (81, 82). Bu durum EUS skopunun

yerlestirildigi distal boliimiin anatomik konumuna baglanabilir.

EUS-FNA koledok darliklar1 ve kitleleri olan hastalarin degerlendirilmesinde 6nemli
bir role sahiptir. ERCP tabanli doku biyopsilerinden daha az komplikasyona sahip
olmasi, komsu yapilar1 belirleyebilmesi ve lenf diiglimlerini veya neoplazmalar1 i¢eren
sekonder stenoz nedenlerini saptayabilmesi avantajlaridir (78). Onoyama ve ark. (83)
calismalarinda EUS-FNA ve ERCP sonrasi gelisen komplikasyonlar1 incelemislerdir.
Hastalarm %25,9’'unda ERCP sonrast komplikasyon gozlemlenirken EUS-FNA
yapilan hasta grubunda herhangi bir komplikasyon gézlemlenmemistir. Calismamizda

EUS-FNA ve ERCP tabanli doku biyopsilerine bagli gelisen komplikasyonlar
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incelendiginde ise yapilan endoskopik islem g¢esidinin (ERCP, EUS-FNA veya
ERCP+EUS-FNA) komplikasyon gelisimi ile iligkisi saptanmamistir. ERCP ve EUS-
FNA’nin komplikasyonlari incelendiginde stenoz lokalizasyonunun risk faktor oldugu
belirlenmistir. Stenoz lokalizasyonu distal olan vakalarda komplikasyon gelisimi daha

fazla bulunmustur ve istatistiksel olarak anlamli saptanmustir.

Bu calismanimn en 6nemli kisitlilig, tek merkezli yapilmasi ve retrospektif tasarlanmis
olmasidir. Diger olumsuzluklar ise hasta sayismin nispeten az olmasi ve verilerine
ulagilamayan hastalarmm  diglanmasi  nedeniyle hasta seciminin  objektif

yapilamamasidir.

ERCP tabanli doku biyopsisinde tiim hastalarda firga sitolojisi ve forseps biyopsisi
uygulanmadig1 goriildii. Ayrica EUS-FNA’da tiim hastalarda standart olarak ayni
igneler kullanilarak biyopsi yapilmadigi gozlemlendi. Bunun EUS-FNA’nin teshis
dogrulugunu ve sonuglarmni etkileyebilecegi diistiniildii. Bu endiseleri de géz 6niinde
bulundurarak bu konu hakkinda biiyiik 6l¢ekli prospektif ¢cok merkezli ¢alismalarin

gerektigine inanmaktayiz.
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6. SONUC

Sonug olarak biliyer darliklarin degerlendirilmesinde ve stenoz lokalizasyonu distal
olan vakalarda ERCP daha spesifik bir yontemdir. EUS-FNA’nin duyarlilig1 ve tani
dogruluk orani ise daha iistiindiir. Bununla birlikte biliyer darligi proksimal olan
vakalarda ERCP ile EUS-FNA arasinda anlamli bir fark saptanmamistir.
Calismamizda malign biliyer darliklarin teshisinde EUS-FNA’nin duyarlilig1 ve tani
dogruluk orani literatiirle benzer sekilde ERCP’den iistiin bulunmustur. Ayrica EUS-
FNA ve ERCP yapilan hastalar incelendiginde endoskopik islem c¢esidinin

komplikasyon geligimi ile iligkisi saptanmamustir.

Literatiirde koledok darliklarinda ve kitlelerinde ERCP tabanli doku biyopsilerinin ve
EUS-FNA’nin yerini arastiran bir¢ok c¢aligma olsa da iilkemizde bununla ilgili
calismalar kisitli sayidadir. Bu nedenle ¢alismamizin {ilke verilerine katki saglayan

degerli bilgiler icerdigini diisiinmekteyiz.
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