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Abstract

Purpose: The aim of this retrospective observational
study was to evaluate the safety and efficacy of transatterial
chemoembolization (TACE) therapy with a mixture of
bleomycin and lipiodol used in the treatment of giant liver
hemangiomas.

Materials and Methods: Twenty-one patients with a total
of 24 giant liver hemangiomas treated with TACE using a
mixture of bleomycin and lipiodol between October 2014
to January 2020 were included in this study. Dimension,
volume, and compression findings prior to and after the
procedure were recorded..

Results: Twenty-four hemangiomas in 21 patients (14
[66,6%] female) were statistically investigated. The median
age was 47 years (min-max: 35-69 years). Post-TACE
median follow-up was 26.2 months (min-max: 5.5-48.5
months). In all but two patients, a single session TACE
was performed. The median dimension of giant
hemangiomas was 96 mm (min-max: 41-120 mm) and 61
ml (min-max: 20-120 mm) before and after TACE
respectively. Median volume was 240.79 ml (13.13-2628.62
ml) and 61 ml (3.02-831.16 ml) before and after TACE
respectively. There was a statistically significant reduction
in both dimension and volume. There was no major
complication.

Conclusion: Transarterial chemoembolization with a
mixture of bleomycin and lipiodol is a safe method due to
the low complication rate. Due to the fact that it
significantly reduces the size of giant hemangiomas, it is an
effective method. It may be an alternative in patients with
giant hemangioma for whom surgical treatment is not
appropriate.

Keywords: Liver, giant hemangioma, bleomycin, lipiodol,
transarterial chemoembolization.

Oz

Amag: Bu retrospektif gézlemsel ¢alismanin amaci,
karaciger dev hemanjiyomlarinin tedavisinde uygulanan
bleomisin  ve lipiodol karistmu ile  transarteryal
kemoembolizasyon (TAKE) tedavisinin givenilitligini ve
etkinligini degerlendirmekti.

Gereg ve Yontem: Bu calismaya Ekim 2014 ile Ocak 2020
tarihleri arasinda bleomisin ve lipiodol karigimt ile TAKE
uygulanan ve takip edilen 24 dev hemanjiyomu olan ardistk
21 hasta dahil edilmistir. Tim hastalarin islem 6ncesi ve
sonrast dev hemanjiyom boyutlari, hacimleri, bast bulgulart
not edilmistir..

Bulgular: Bu calismada tedavi uygulanmis toplam 24
hemanjiyomu olan 21 hasta (144 [%66.6] kadin)
istatistiksel olarak degerlendirilmistir. Hastalarin medyan
yast 47°dir (min-max: 35-69 yas). Hastalarin TAKE sonrast
medyan takip sutesi, 26.2 aydir (min-max: 5.5-48.5 ay). ki
hasta disinda tiim hastalara tek seans TAKE uygulandi.
Dev hemanjiyomlarin medyan boyutu, TAKE 6ncesi 96
mm (min-max: 41-210 mm), TAKE sonrast 61 mm’dir
(min-max: 20-120 mm). Dev hemanjiyomlarin TAKE
6ncesi medyan hacmi 240.79 ml (min-max: 13.13-2628.62
ml); TAKE sonrast 61 ml’dir (min-max: 3.02-831.16 ml).
Hem boyut hem de hacimsel azalma istatistiksel olarak
anlamlt  bulundu. Herhangi bir majér komplikasyon
gbzlemlenmedi

Sonug: Bleomisin ve lipiodol karisimt ile TAKE digiik
komplikasyon orani nedeniyle giivenilir bir yontemdir.
Dev hemanjiyomlarda anlamli Slgiide kiigiilme saglamast
nedeniyle, etkin bir yéntemdir. Cerrahi tedavinin uygun
olmadigt dev hemanjiyomlu hastalarda alternatif olabilir.

Anahtar kelimeler: Karaciger, dev hemanjiyom,
bleomisin, lipiodol, transarteryal kemoembolizasyon.
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GIRIS

Karaciger hemanjiyomu, karacigerin en stk gorilen
benign neoplazmidir. Bu mezenkimal timérler,
konnektif dokular tarafindan olusturulan septalar ile
birbitlerinden ayrilmis, endotel ile ¢evrelenmis
kaverno6z yapilardan olusan solid kitlelerdir. Karaciger
hemanjiyomu, 5-6:1 oraninda kadinlarda daha stk
olarak gorilir. Karaciger hemanjiyomlari, genellikle
asemptomatik olup, boyutlart birkag mm ile 20 cm
arasinda degiskenlik gosterebilir?.

Bazit aragtirmacidar doért cm’den  buyik, baz
aragtirmacilar ise bes cm’den biuyik karaciger
hemanjiyomlarini, “Dev  hemanjiyomlar” olarak
tanimlamuglardir 23, Karaciger dev hemanjiyomlarina
bagl en sik gozlenen semptomlar; karin agtist,
siskinlik hissi, sag tst kadranda dolgunluk, kusma,
erken doyma hissi ve sariliktir*6. Karaciger dev
nadiren  katastrofik  olabilecek
kanama, dissemine intravaskiler koagilasyon ve
Kasabach-Meritt sendromu, gastrik cikis
obstriksiyonu,  kalp  yetmezligi, riptar ve
intraabdominal yaygin kanama gibi komplikasyonlara
neden olabilir*6-10,

hemanjiyomlart

Karaciger dev hemanjiyomlarinin yonetiminde tedavi
uygulanmast ve takip edilmesi veya tedavi
uygulanacak ise hangi tedavi yénteminin kullanilmast
acisindan net bir konsensts mevcut degildir®>811-13,

Semptomatik karacier dev hemanjiyomlarinda
global kabul géren tedavi yaklasimi cerrahidir®!14-17,
Ancak son dénemde tanisal belirsizligin olmadigt dev
hemanjiyomlara yonelik bleomisin (veya Cin Halk
Cumbhuriyeti’nde kullanilan bleomisin A5 olarak da
bilinen alternatifi pinganimisin) ve lipiodol karisimi ile

transarteryel kemoembolizasyon (TAKE)
tedavisinin, cerrahiye alternatif tedavi yOntemi
olabilecegi tanimlanmistir!318-23,

Bu retrospektif gozlemsel calismanin  amaci,

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji
Anabilim Dal’nda karaciger dev hemanjiyomlarinin
tedavisinde uygulanan bleomisin ve lipiodol karisimi1
ile TAKE tedavisinin gtvenilirligini ve etkinligini
degerlendirmekti. Guvenli ve etkili sonuglar
saptanmast halinde, bu tedavinin semptomatik
karaciger dev hemanjiyomu olan hastalarda, hatta
thml semptomatik ve/veya asemptomatik karaciger
dev hemanjiyomu olan hastalarda da rutin olarak
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uygulanabilitligi tzerine literatire katki saglanmast
amaclanmistir.

GEREC VE YONTEM

Bu calisma, tek merkezli, retrospektif bir calisma
olarak planlanmis ve Cukurova Universitesi Tip
Fakiltesi Klinik  Arastirmalar  Etdk  Kurulu
komitesinin  onayt  alindiktan sonra  Helsinki
Deklarasyonu ilkelerine uygun olarak yapidmistir
(say:109/15, tarih:05.03.2021). Bu calismaya Ekim
2014 ile Ocak 2020 tarihleri arasinda Cukurova
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Radyoloji
Anabilim Dalr’na kabul edilen, aydinlatilmis onam
alinarak girisimsel radyoloji unitesinde 11 yillik
girisimsel radyoloji deneyimi olan bir girisimsel
radyolog tarafindan bleomisin ve lipiodol karisimi ile
TAKE islemi uygulanmis, doért ve 20 yilllik radyoloji
deneyimi  olan radyologlar tarafindan  tedavi
takip edilmis 24 karacier dev
hemanjiyomu olan 21 hasta dahil edilmistir.

sonrasinda

Orneklem

Bleomisin ve lipiodol karigimt ile TAKE islemine
karar verilmeden Once, hastalarin  tamami Ust
hepatikopankreatikobiliyer,
kardiyovaskiiler sistem patolojileri agisindan muayene
edildi. Tim hastalar, tam kan sayimi, biyokimyasal
analiz ve kanama profilini iceren laboratuar degetler,
endoskopi ve radyolojik tetkikler ile degerlendirildi.
Diger sistemler ile ilgili olasi patolojiler ekarte edildi.

gastrointestinal,

Hastalarin bu calismaya dahil edilme kriterleri, dort
cm’den buyik karaciger dev hemanjiyomu olmasi,
dev hemanjiyoma bagli semptomlarin olmast, bébrek
ve karaciger fonksiyon testlerinde herhangi bir
patolojinin  ve iyotlu kontrast madde alerjisinin
olmamast, INR degerinin 1,5’in altinda ve trombosit
saysisin 50000/ mm3 tzerinde olmasi, bleomisin ve
lipiodol karisimi ile TAKE uygulanmast ve takip
edilmesi olarak belirlendi. Calismanin  dislanma
kriterleri, tedavi uygulanan ancak takipten cikan ve
daha 6nceden herhangi bir bagka tedavi yontemi ile
tedavi uygulanan hastalar olarak belirlendi.

Uygulama

Islem 6ncesindeki son bilgisayarli tomografi (BT)
ve/veya manyetik rezonans goruntileme (MRG)
tetkiki ile bazal boyut ve hacim degerleri belirlendi.
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Boyut olarak ti¢ eksende, en yliksek elde edilen deger
not edildi. Uc¢ eksende birbitlerine dik olarak Slciilen
maksimum U¢ deger birbiri ve 0.52 ile carpilarak
hacimsel veri elde edildi.

Ampirik olarak, boyut ve hacimsel kategorizasyon
uyguland. Dev hemanjiyomlar, boyut olarak 10
cm’den kiigiik, 10 cm ve tizeri olmak tzere iki grupta;
hacim olarak 100 ml’den kiicik, 100 ile 1000 ml
arasinda ve 1000 ml’den biiytik olmak tzere ¢ grupta
kategorize edildi.

Tium dev hemanjiyomlarin basi bulgulari radyolojik
olarak  degerlendirildi bast  uyguladig
lokalizasyonlar not edildi.

ve

Transarteryal kemoembolizasyon
prosediirii:

Bleomisin ve lipiodol karisimi ile TAKE islemi i¢in
tim hastalarda ana femoral arter, giris yeri olarak
belirlendi. Seldinger yéntemi ile 6 French intradiser
yerlestirildi. Pig-tail kateter, 0.035 in¢ hidrofilik tel
yardimu ile diyafragma dizeyine yerlestirilip kontrast
madde enjeksiyonu ile abdominal aortografi elde
edildi. Dev hemanjiyomun besleyici arterinin orjini
olan ¢6lyak trunkus ve/veya superior mezenterik
arter, cesitli 5 French kateterler yardimu ile kateterize
edilip dijital substraksiyon anjiyografi (DSA) elde
edildi. Aortadan c¢ikan yapilarin

ana vaskiler
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kateterizasyonu ve DSA’st sonrast Cone Beam BT ile
besleyici  arteri  stperselektif
kateterizasyon acisindan  belitlendi  (Sekil  1).
Stiperselektif kateterizasyon amaci ile 1.7-2.7 French
mikrokateterler ve 0.010-0.014 in¢ mikroteller
kullanildi. Stiperselektif kateterizasyon sonrast yapilan
DSA ile mikrokateterin yeri teyit edildi. Bleomisin ve
lipiodol karisimi ile TAKE icin, 15 mg bleomisin
(Onko/Kogsel, TIstanbul, Tiirkiye) 5 ml serum
fizyolojik ile karistirldiktan sonra elde edilen
sispansiyon, 10 ml lipiodol (Guerbet, Villepinte,
Fransa) ile tekrardan karigtirildi. Elde edilen son
karisim mikrokateterden refli olmayacak, dev
hemanjiyomda  saturasyon  saglanacak  sekilde
uygulandt (Sekil 2). Tslem sonrast ana femoral arter
giris yeri 6 French damar kapatma cihazi ile kapatildi.

hemanjiyomun

Tum hastalara islem sirasinda 1 gr sefazolin, gereklilik
halinde antiemetik olarak 10 mg metoklopramid ve
analjezi amact ile intravenéz olarak 1-2 mg/kg
tramadol hidrokloriir uygulandi.

Bleomisin ve lipiodol karisimi ile TAKE sonrast
hastalar 24 saat hastanede goZzlem altinda tutuldu.
Hastalar olast komplikasyonlar acisindan klinik ve
laboratuar degerler ile takip edildi. Takip siirecinde
tim hastalara antibiyotik profilaksisi ve gereklilik
halinde analjezik, antiemetik ajanlar uygulandi.

Sekil 1. Karaciger sag lobda yetlesimli dev hemanjiyomun siiperior mezenterik arter kateterizasyonu
sonrasinda elde edilen aksiyel (A) ve koronal (B) plan Cone Beam bilgisayarli tomografi gériintiileri.
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Sekil 2. Karaciger dev hemanjiyomunun bleomisin ve lipiodol karisimu ile transarteryal kemoembolizasyon
prosediirii sirasindaki dijital substraksiyon anjiyografi gériintiisii (A) ve prosediir tamamlandiktan sonra etken

maddenin dagilimi sirasindaki floroskopi goriintiisii (B).

Takip gériintiileme ve degerlendirme

Islem sonrasi hastanede kalis sirasinda ve taburculuk
sonrast takiplerde Avrupa Kardiyovaskiler ve
Girisimsel Radyoloji Dernegi (CIRSE) kilavuzlarina
gore komplikasyonlar degerlendirildi 24,

Ttum hastalarda kontrol gérintileme yontemi olarak
dinamik ust abdomen MRG kullanildi. Manyetik
rezonans gorintilemelerde 1.5-Tesla Signa (GE
Medical Systems; Milwaukee, ABD) veya 3-Tesla
Philips Achieva Scanner (Phillips Medical Systems;
Best, Hollanda) cihazlari kullaniddi.  Hastalarin
goruntileri, is istasyonlarinda da (GE Advantage
8000 AW 4.6 GE Workstation, GE Medical Systems,
Milwaukee, ABD veya Philips IntelliSpace Portal,
Version 5.0, Philips Healthcare, Amsterdam,
Hollanda) degerlendirildi. Kontrol MRG’lerde dev
hemanjiyomlarin hacim ve boyut degerleri, bast
bulgulart degerlendirilip not edildi. Bazal géruntiler
ve takip MRG’ler, 20 ve dort yillik radyoloji deneyimi
olan iki radyolog tarafindan analiz edildi.
Hemanjiyomlarin boyutlari, hacimleri, bast bulgulari,
vaskularizasyonu bazal gérintiler ile karsilastirilmals
olarak degerlendirildi ve not edildi.

Istatistiksel analiz

Verilerin istatistiksel analizi icin SPSS 20.0 paket
programi (IBM Corp. Armonk, New York, USA)
kullanildi. Normalizasyon testi yapildi. Normal
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dagilim saptanmadi. Kategorik Sl¢ctimler say1 ve yiizde
olarak, sayisal Slctimler ise ortanca ve minimum-
maksimum olarak 6zetlendi. Sayisal Slgtimlerin iki
grup arasinda karsilastirmasinda Mann Whitney U
testi  kullanddi. Bagimli iki sayisal  Sl¢limin
karsilastirmasinda  Wilcoxon Signed Rank  testi
kullanildt. Korelasyon analizleri, Spearman
korelasyon katsayist ile incelendi. Tim testlerde
istatistiksel 6nem diizeyi 0.05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Yirmi bir hastanin 14’0 (%066.67) kadin ve yedisi
(%33.33) erkek; hastalarin medyan yagt 47°dir (min-
max: 35-69). Hastalarin tamaminda karin agrisi, sag
tst kadranda dolgunluk hissi, erken doyma gibi
semptomlar mevcuttu. Soliter dev hemanjiyomu olan
iki hastaya (%9.52) iki seans islem uygulanirken diger
19 hastaya (%90.48) tek seans TAKE uyguland:
Hastalarin higbirine karaciger dev hemanjiyomlara
yonelik herhangi bir ek tedavi uygulanmamistir. Bu iki
seans tedavi uygulanan hastalardan birinde tedavi
sonrasinda yeterli boyut, hacimsel rediksiyon
saglanamamast ve semptomlarin devam
nedeni ile ikinci seans tedavi uygulandi. Diger hastada
ise dev hemanjiyomun birden fazla besleyici arteri
olmasi ve yiiksek doz bleomisin, lipiodol kullanimina
baglt komplikasyonlar ile karsilasmamak icin iki farkls
seansta TAKE uygulamast gerceklestirildi.

etmesi
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Yirmi dért lezyonun 13 tanesinin (%54.16) en biytik
boyutu 10 cm’nin altinda; 11 tanesinin (%45.84) en
biiyiik boyutu 10 cm ve izerindeydi. Ug tanesi
(%12.50) 100 mP’den kugiik; 17 tanesi (%70.83) 100
ile 1000 ml arasinda; dort tanesi (%16.67) ise 1000
mP’den buyiikti. On altt lezyonun (%66.67) primer
tant aninda ¢evre anatomik yapilardan (safra yollart ve
safra kesesi, ust gastrointestinal anatomik yapilar,
portal vendéz yapilar, inferior vena kava ve hepatik
vendz yapilar, sag bobrek) en az birinde bast etkisi
saptanirken; sekiz lezyon (%33.33) cevre yapilara
herhangi bir bast etkisi géstermemekteydi.

Yirmi bir hastanin tedavi sonrasindaki medyan takip
suresi 26.2 aydir (min-max: 5.5-48.5 ay). Hastalarin

Cukurova Medical Journal

tamaminda  semptomatik  rahatlama, dinamik
MRG’de tim hemanjiyomlarda vaskilarizasyonda
azalma saptandt. Yirmi dort dev hemanjiyomun
medyan boyutu TAKE 6ncesi 96 mm (min-max: 41-
210 mm); TAKE sonrast 61 mm (min-max: 20-120
mm) 6l¢tldd. Yirmi dért dev hemanjiyomun medyan
hacmi bleomisin ve lipiodol karisimi ile TAKE 6ncesi
240.79 ml (min-max: 13.13-2628.62 ml) iken; islem
sonrast 61 ml (min-max: 3.02-831.106) olarak 6lciildu.
Transarteryel — kemoembolizasyon — Oncesi
sonrasinda  karacifer dev  hemanjiyomlarinin
maksimum boyut, hacmindeki rediiksiyon istatistiksel
olarak anlamli bulundu (Tablo 1; Sekil 3, 4).

ve

Tablo 1. Bleomisin ve lipiodol ile TAKE sonras1 dev hemanjiyomlarin boyut ve hacmindeki degisim

Medyan (min-max) p degeri
Dev hemanjiyomun bazal boyutu (mm) 96.0 (41.0-210.0)
Dev hemanjiyomun TAKE sonrast boyutu (mm) 61.0 (20.0-120.0) <0.001
Dev hemanjiyomun bazal hacmi (ml) 240.79 (13.13-2628.62)
Dev hemanjiyomun TAKE sonrast hacmi (ml) 61.00 (3.02-831.16) <0.001

TAKE: Transarteryal kemoembolizasyon

Sekil 3. Dev hemanjiyomun bleomisin ve lipiodol karisimi ile transarteryal kemoembolizasyon oncesi pre-
kontrast yag baskili T2 agirlikli (A); arteryal (B) ve geg (C) faz yag baskili T1 agirlikli manyetik rezonans
goriintiilleme bulgulari ile iglem sonrasi pre-kontrast yag baskil1 T2 agitlikli (D), arteryal (E) ve geg (F) faz yag
baskili T1 agirlikli manyetik rezonans goriintilleme bulgularimin karsilagtirmali degerlendirmesinde dev

hemanjiyomun boyutundaki azalma.
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Sekil 4. Bleomisin ve lipiodol karigima ile transarteryal kemoembolizasyon sonrasi dev hemanjiyom boyut ve
hacmindeki azaliginin, Wilcoxon Signed Rank testi kullanilarak box-plot ile g6sterimi.

Tedavi sonrast dev hemanjiyomlarin boyutundaki  giiclikte bir iliski saptanmustir (Boyut ve hacmin
medyan azalis yizdesi %41.57 (min-max: %3.06-  tedavi sonrasi sire ile iliskisi sirastyla 1=0.400,
60.00); hacmindeki medyan azalig yizdesi %79.86’dir ~ p=0.049; r=0.502, p=0.012). Takip suresi arttikca
(min-max: %27.01-95.69). Takip suresi ile boyut,  boyut ve hacimdeki azalis ylzdesinde artig
hacimdeki azalis ylizdesi arasinda porzitif yonli orta  gbzlemlenmistir (Sekil 5).

Bogemmi ety yuzden
Haem sreny pirden

.40, p-0am
| ) 0. W0 pe& 017

Shre (o) Sirw (et

Sekil 5. Bleomisin ve lipiodol karigima ile transarteryal kemoembolizasyon sonrasi dev hemanjiyom boyut ve
hacmindeki azalig yiizdesi ile takip siiresi arasindaki iliskinin Spearman korelasyon katsayisti ile elde edilen
grafiksel gosterimi.

Prosediirde kullanilan medyan lipiodol miktart 10 ml ~ arasinda  istatistiksel ~ olarak  anlamh  iligki
(min-max: 2-20 ml); medyan bleomisin miktart ise 15 saptanmamistir (p>0.05).
mg’dir (min-max: 2.5-30.0 mg). Kullanidan lipiodol,

bleomisin miktari ile boyutsal, hacimsel azalis ytizdesi Cinsiyet, bazal kitle boyutu ve hacmi, bast bulgusu

vathigt ile dev hemanjiyomlarin boyut, hacimsel olarak
azalis ylzdesi arasindaki iliski de degerlendirilmistir
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(Tablo 2). Bleomisin ve lipiodol karisimi ile TAKE
sonrasinda  kadinlardaki dev  hemanjiyomlarin
boyuttaki medyan azalis yiizdesi %39.14 (min-max:
%3.06-47.37) iken; erkeklerde boyuttaki medyan
azalis yizdesi %50.60 (min-max: %27.66-60.00)
olarak saptandi. Bleomisin ve lipiodol karisimi ile
TAKE sonrast, kadinlardaki dev hemanjiyomlarin
hacimdeki medyan azali ylizdesi %76.18 (min-max:
%27.01-91.42) iken; erkeklerde hacimdeki medyan
azalis yizdesi %88.84 (min-max: %42.43-95.69)
olarak saptandi. Cinsiyete gére TAKE sonrast boyut
ve hacimdeki azalig yiizdesi istatistiksel olarak farklilik
gostermekte olup, erkeklerde boyut, hacimsel azalis
yuzdesi daha fazla saptanmustir (Strast ile boyut ve
hacimsel degisim istatistikleri p=0.001; p=0.031).

Bleomisin ve lipiodol karisimi ile TAKE sonrasi,
boyutu 10 cm’den kigiik olan dev hemanjiyomlarin
boyut olarak medyan azalis yiizdesi %39.74 (min-
max: %3.06-60.00) iken; 10 cm ve Uzerindeki dev
hemanjiyomlatin boyut olarak medyan azalis yuzdesi
%41.81(min-max: %32.48-60.00) olarak saptandi.
Bleomisin ve lipiodol karisimi ile TAKE sonrasi,
boyutu 10 cm’den kii¢tik olan dev hemanjiyomlarin
hacim olarak medyan azalis yizdesi, %79.48 (min-
max: %27.01-94.72) iken; 10 cm ve Uzerindeki dev
hemanjiyomlarin hacim olarak medyan azalis yiizdesi
%80.23 (min-max: %68.35-95.69) olarak saptandu.
Tanimlanan kategorik kitle boyut gruplar ile islem
sonrast boyut ve hacimdeki azalis ylzdesi arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (Sirast
ile boyut ve hacimsel degisim istatistikleri p=0.53;
p>0.999).

Bleomisin ve lipiodol karisimi ile TAKE sonrasi,
hacmi 100 ml’den kii¢iik olan dev hemanjiyomlarin
boyut olarak medyan azalis yiizdesi %51.22 (min-
max: %50.00-60.00); hacmi 100-1000 ml arasindaki

dev hemanjiyomlarin boyut olarak medyan azali
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yiizdesi %39.74 (min-max: %3.06-60.00); hacmi 1000
ml’den biiyiik olan dev hemanjiyomlarin boyut olarak
medyan azalis yiizdesi %43.10 (min-max: %41.05-
48.80) olarak saptandi. Bleomisin ve lipiodol kartsim1
ile TAKE sonrast hacmi 100 mI’den ki¢iik olan dev
hemanjiyomlarin hacim olarak medyan azalis ytizdesi
%86.45 (min-max: %76.00-94.00); hacmi 100-1000
ml arasindaki dev hemanjiyomlarin hacim olarak
medyan azalis yiizdesi %79.48 (min-max: %27.01-
95.69); hacmi 1000 mlPden biyik olan dev
hemanjiyomlarin hacim olarak medyan azalis ytizdesi
%78.81 (min-max: %068.38-82.15) olarak saptandu.
Tanimlanan kategorik gruplar ile TAKE sonrast
boyut ve hacimdeki azalis ylzdesi arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (Sirast
ile boyut ve hacimsel degisim istatistikleri p=0.067;
p=0.442).

Bast bulgusu olan dev hemanjiyomlarda TAKE
sonrasindaki boyuttaki medyan azalis ytizdesi %40.39
(min-max: %3.06-58.27) iken; bast bulgusu olmayan
dev hemanjiyomlarda boyuttaki medyan azali
yuzdesi %50,00’dir (min-max: %28.40-60.00). Bast
bulgusu ile TAKE sonrasi boyuttaki azalis yizdesi
istatistiksel olarak farklilik goéstermekte olup; bast
bulgusu olmayan hemanjiyomlarda basi bulgusu
olanlara gbre boyutta azalis yizdelerinin daha fazla
oldugu saptanmistir (p=0.04). Bleomisin ve lipiodol
karisimi ile TAKE sonrast, bast bulgusu olan dev
hemanjiyomlarda hacimdeki ortalama azalis yiizdesi
%77.84 (min-max: %27.01-93.52) iken; bast bulgusu
olmayan dev hemanjiyomlarda hacimdeki ortalama
azalls yuzdesi %88.93 (min-max: %066.21-95.69)
olarak saptandi. Bast bulgusu ile TAKE sonrast
hacimdeki azalis ylizdesi arasinda istatistiksel olarak
anlaml farklilik saptanmamustir (p=0.07).

Tablo 2. Bleomisin ve lipiodol karigimi ile TAKE sonrasi dev hemanjiyomlarin boyut ve hacimsel olarak azalig
ylizdesi ile cinsiyet, kitle boyutu, hacmi ve bas1 bulgusu varlig1 arasindaki Spearman korelasyon katsayist

kullanilarak elde edilen iligkinin g6sterimi

Boyutsal degisim p degeri | Hacimsel degisim yiizdesi* p degeri
yiizdesi *

Cinsiyet Kadin %39.14 (3.06-47.37) 0.001** %76.18 (27.01-91.42) 0.031+*

Erkek %50.60 (27.66-60.00) %88.84 (42.43-95.69)
Kitle <10 cm %39.74 (3.06-60.00) 0.53 %79.48 (27.01-94.72) >0.999
boyutu 210 cm %41.81 (32.48-60.00) %080.23 (68.35-95.69)

<100 ml %51.22 (50.00-60.00) %86.45 (76.00-94.00)
Kitle 100-1000 ml %39.74 (3.06-60.00) 0.067 %79.48 (27.01-95.69) 0.442
hacmi 21000 ml %43.10 (41.05-48.86) %78.81 (68.38-82.15)
Bast Var %40.39 (3.06-58.27) 0.04** %77.84 (27.01-93.52) 0.07
bulgusu Yok %50.00 (28.40-60.00) %088.93 (66.21-95.69)

* Medyan(min-max) ** p<0.05 TAKE: Transatteryal kemoembolizasyon
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Teknik basart, islem sirasinda planlandigt sekilde
bleomisin ve lipiodol karigtminin besleyici arterden
mimkin oldugunca selektif uygulanmast, hedef dist
embolizasyon olmamast olarak belirlendi. Teknik
basart %100 olarak not edildi. Klinik basgari ise,
TAKE sonrast hastalarin semptomlarinda gerileme
ve takip MRG’lerde dev hemanjiyom hacminde bazal
goruntilere oranla %50’den fazla azalma olarak
belirlendi. Hastalarin  tamaminda semptomlarda
rahatlama gozlemlenirken; bleomisin ve lipiodol
karigimt ile TAKE uygulanan 24 hemanjiyomun
2Vinde (%87.5) hacimce %50’den fazla oranda
azalma saptandi. Klinik basart %87.5 olarak not
edildi.

Ug hasta haricinde hastalarimizin  tamaminda 24
saatlik hastanede takip strecinde herhangi bir ek
medikasyon ihtiyact olmadan taburcu edildi. Ug
hastada (%14.28) hastanede yatigin 72  saate
uzamasina neden olan derece ¢ komplikasyonlar
stniflamasina dahil olan karin agrisi, bulantt, kusma ile
prezente post-embolizasyon sendromu gelisti. Bu
hastalardaki karin agrisi, bulantt ve kusma klinigine
neden olabilecek olast  patolojiler  acisindan
ultrasonografi ile degerlendirmede patolojik bulgu
saptanmadi. Hastalarin  sikayetleri, semptomatik
tedavi ile kontrol altina alindi. Bu t¢ hasta en uzun
hastanede kalan hastalarimiz  olup, 72 saatlik
hastanede takip stiresi sonrasinda taburcu edildiler.
Hastalarin hicbirinde CIRSE kritetlerine gére derece
dort, bes, altt yan etki siniflandirmast icerisinde yer
alan akut veya kronik hepatik yetmezlik, karaciger

apsesi, Olim  gibi majér  komplikasyonlar
gerceklesmedi.
TARTISMA
Karaciger dev  hemanjiyomlart  icin  tedavi
endikasyonlar,  ¢esiti  caligmalarda  varyasyon
gostermekle birlikte genellikle tedaviye direncli

siddetli karin agrisi, takipte boyut artigi, tanisal
belirsizlik ~ ve  hemanjiyomlara  bagli  olugan
komplikasyonlar olarak belitflenmektedir 3>11,12.16,25.26,
Karaciger dev hemanjiyomlar i¢in genel kabul géren
tedavi cerrahidir 11141627 Ancak cerrahiye sekonder
morbidite ve mortalite oranlarinin bazi arastirmacilar
tarafindan yiksek olarak tanimlanmasi nedeni ile
tedavi uygulanmadan takip edilmesini Gneren
calismalar da vardir 511172528 Dev hemanjiyomlara
yonelik transarteryal bland embolizasyon bir dénem
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uygulanmistir. Ancak bu tedavi, prosediire baglt
komplikasyonlar ve prosedirin dusik etkinligi
nedeni ile ginimiizde uygulanmamaktadir 11,2931,
Perkiitan ablasyon yontemleri de karaciger dev
hemanjiyomlarina  yonelik  tedaviler  acisindan
alternatif olarak kullanilmis ve secilmis vakalarda
guvenli ve etkin sonuclar gOstermistir 323, Ancak
ablasyon uygulanacak lezyonun boyutu ne kadar
biytik ise tedavi etkinligi azalmakta; kullanilacak prob
miktart arttdt icin prosediiriin maliyeti artmaktadit.
Son doénemde guvenilirligi ve etkinligi tanimlanan
bleomisin ve lipiodol karisimi ile TAKE, karaciger
dev hemanjiyom tedavisinde 6nemli bir dénim
noktasidir 131823,

Bu calismada ¢ hastada (%14.28) semptomatik
tedavi ile kendini siurlayan karin agrisi, bulanti,
kusma ile prezente, CIRSE kilavuzlarina gére derece
¢  olarak  degerlendirilen  post-embolizasyon
sendromu gelisti 2. Post-embolizasyon sendromu
genellikle ilk ginlerde veya ilk haftada kendini
sinirlamaktadir 131923, Literatirdeki diger caligmalar
ile tutarlt olarak post-embolizasyon sendromu gelisen
hastalarimizda bulgular kendini t¢ gin icinde
sinirladi. Meveut bilgilerimiz ile TAKE ile tedavi

edilen dev  hemanjiyomlarin  degerlendirildigi
calismalarda, yedi  hasta  haricinde = major

komplikasyon tanimlanmamistir 131823, Zeng ve ark.
yiksek doz pinganimisin kullanimma sekonder
siddetli post-embolizasyon sendromu ve non-selektif
embolizasyona sekonder fokal hepatik nekroz
bildirilmistir 8. Sun ve ark. TAKE sonrast birinci giin
kontrollerde  bir hastada karaciger fonksiyon
testlerinde agresif ylkselme (Alanin ve aspartat
transaminaz enzimleri >1000 IU/L) ile karsilagmus,
ancak enzim seviyelerinin post-operatif besinci giinde
normal seviyeye yakin degerlere  geriledigini
gozlemlemislerdir 2. Li ve ark. tarafindan dokimante
edilen cok merkezli meta-analizde, 836 hastanin iki
tanesinde 15 ve 18 giinlikk perkiitan drenaj ile tedavi
edilen karaciger absesi gozlemlenmistir 2. Bir diger
major sayilabilecek komplikasyon, Bozkaya ve ark.
tarafindan tanimlanan destek tedavi ile sagaltilan
iskemik kolesistit vakasidir 1. Bu alt1 komplikasyonun
yani stra yedinci ve en morbid komplikasyon,
onceden bleomisin ve lipiodol karisimi ile TAKE
uygulanan, alt1 yil sonra sekonder sklerozan kolanjit
ile prezente olan hastadir ¥. Bu vakada malignite
ekartasyonu yaptlamamast nedeni ile hastaya major
bir cerrahi uygulanarak bu tani elde edilmistir.
Tanimlanan bu yedi komplikasyon, cerrahiye
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seckonder ortaya cikabilecek morbidite, mortalite
oranlart ile karsilasturildiginda oldukea dustktir.
Morbidite ve mortalite acisindan verilerimiz,
literatiirdeki benzer calismalar ile uyum icerisindedir.
Tim bu bulgular gbz 6niinde bulunduruldugunda,
karaciger dev hemanjiyomlarina yonelik TAKE’nin
cerrahiye morbidite ve mortalite oranlari acisindan
ustinlik gosterdigini belirtebiliriz.

Hastanede kalis stresi hastalarimiz icin 1-3 glin
arasinda degismekteydi. Demircan ve ark. cerrahi
tedavi uyguladigi karaciger dev hemanjiyomlu
hastalarda hastanede kalma stiresini 4-16 glin olarak;
Topaloglu ve ark. sadece cerrahi uyguladigi hasta
grubunda hastanede kalis stresini 4-7 giin, pre-
operatif transarteryal bland embolizasyon sonrasinda
cerrahi uyguladigs hasta grubunda ise hastanede kalis
siresini  8-18 glun olarak Dbelirtmiglerdir 2638,
Literatirde TAKE ile tedavi edilen dev
hemanjiyomlatin degerlendirildigi diger calismalardan
elde edilebilen veriler 1siginda, iki hasta disinda
hastanede kalis siresi 1-5 gln arasinda olup,
verilerimiz, bu c¢alismalar ile uyum igerisindedir
13192023 Cerrahi  serilere oranla  transarteryal
tedavilerin daha kisa siireli hastanede kalis sagladig
g6zlemlenmistir. Uzun sireli hastanede yatigin, olasi
hastane enfeksiyonlari agisindan predispozan faktor
oldugu ve hastada kaygi, konforsuzluk yaratacagi g6z
ontinde bulundurulmalidir.

Bu calismada klinik basart %87.5 olarak saptandi.
Transarteryal kemoembolizasyon ile tedavi edilen
hastalarin dahil edildigi calismalarda klinik basart
orani, semptomatik  rahatlama olarak  kabul
edildiginde %77-100 oranindadir 131823, Klinik bagar
oranimiz, literatirde benzer tedavi yontemlerinin
uygulandigr ¢alismalar ile uyum géstermektedir. Bu
klinik ~ basart1  oranlart ile TAKEnin dev
hemanjiyomlarin global kabul gbren tedavi metodu
olan cerrahiden geri kalmadigini  tanimlamak
mumkundit.

Bleomisin ve lipiodol karisimi ile TAKE sonrast takip
stirecinde, dev hemanjiyomlarin boyut ve hacimsel
azalisinin devam ettigi gézlemlendi. Bu sonuglar,
mikrovaskiler yatakta uzun sire kalan bleomisinin
fibrozis etkisinin devam ettigini desteklemektedir.
Tabii bu etkinin olusmast icin lipiodolun, bleomisinin
mikrovaskiiler yatakta kalmasini saglamada c¢ok
onemli bir gbrevi vardir 340, Zeng ve ark., Bozkaya
ve ark., Kirnap ve ark. da TAKE sonrast takip
stirecinde hemanjiyomlarin hacimsel
rediiksiyonlarinin devam ettigini saptamuglardur 181923,
Verilerimiz bu konuda da literatiirdeki diger benzer
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calismalar ile uyum icerisindedir 181923, Ancak Kirnap
ve atk., TAKE uygulanan hemanjiyomlatin altt ve 12.
ay kontrollerindeki boyut ve hacim degetleri arasinda
istatistiksel anlamli farklihk saptamamuislardir 3. Bu
verilerden cikarimimiz, tedaviye yanitin
degerlendirilmesi igin en az altt ay takip uygulanmast
gerektigi ve zaman ilerledikce tedaviye yanitin daha
saglikli olarak gézlemlenebilecegidir.

Bu calismada boyut, hacimsel azalis yiizdesinin
kullanilan lipiodol, bleomisin miktarindan bagimsiz
oldugunu saptadik. Ancak dikkat etmemiz gereken
nokta, tek seansta kullanilacak bleomisin dozunun 15
mg’den, lipiodol miktarinin ise 10 mlPden fazla
olmamasina 6zen gostermektir. Ki Wu ve ark,
lipiodole baglt advers etki olarak pulmoner
tromboembolizm riskinin her seansta 14,5 ml veya
daha digik dozlarda uygulanmast durumunda
minimalize edildigini belirtmislerdir #'. Zeng ve ark.,
yuksek doz pinganimisine sekonder siddetli post-
embolizasyon sendromu tanimlamislardir '8. Eger bu
doz miktarlarini asacak isek basamak tedavi seklinde
iki  farklt uygulama
komplikasyonlarin 6nlenmesinde etkili olabilecegini
diisiiniimekteyiz. Tkinci dikkat edilmesi gereken konu
ise, miimkiin oldugunca siperselektif kateterizasyon
sonrasinda enjeksiyon yapilmasidir. Ne kadar
superselektif kateterizasyon saglanir ise o kadar distk
dozlar kullanilacagi, dolayisi ile daha distik oranda
yan  etkilerle  karsilasilacagt  unutulmamalidir.
Bleomisin ve lipiodole sckonder kisa ve uzun
dénemde herhangi bir advers etki ile karsilagsmadik.
Bleomisin ve lipiodol karigimt ile TAKE’nin
genellikle trabekiiler yapidaki endotelde hasarlanmaya
yol a¢t131, normal vaskiler yapilarda hizlica yikanarak
hasarlanma olusturmadigi da tanimlanmugtir 1°. Ancak
yeterince selektif enjeksiyon yapilmadiginda hem
istenilen tedavi etkinligi saglanilamayacagt hem de
hepatik  yetmezlik  ile  karsilasilabilecegi  de
tanimlanmigtir '8, Bu nedenle her seansta kullanilacak

seansta yapmanin  olasi

bleomisin veya pinganimisin, lipiodol miktarina,
enjeksiyonun mimkiin oldugunca stperselektif
uygulanmasina dikkat edilmesi son derece 6nem arz
etmektedir.

Tki hastamiz (%9.52) disinda tiim hastalarimiza tek
seans TAKE uygulandi. Bu iki hastamizin birinde
maksimum boyutu 210 mm; 2628.66 ml hacminde
dev hemanjiyomunun birden fazla arteryal besleyicisi
mevcuttu. Literatiirde daha 6nceden tanimlanan fokal
hepatik nekroz, sekonder sklerozan kolanjit gibi
bleomisinin  yiksek  doz  uygulanmasi  ile
iliskilendirilebilecek komplikasyonlarin engellenmesi
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acisindan bu hastanin dev hemanjiyomuna iki farklt
seansta toplam 30 mg bleomisin ve 20 ml lipiodol
karisimi ile TAKE uygulandi 837, Ozden ve ark.,
santral  yetlesimli 1000 mlden buyik dev
hemanjiyomlar icin ikinci seans TAKE’nin gerekli
olabilecegi sonucunu elde etmislerdir, ki biz de bu
cikarima katilmaktaytz 13, Tki seans TAKE uygulanan
diger hastamizin ilk TAKE seansinin retrospektif
olarak  degerlendirilmesinde  yeterince  selektif
embolizasyon uygulanmadigt saptandt.
Semptomlarinin  devam etmesi ve hemanjiyomda
hedeflenen boyut, hacimsel redtksiyon
yeterince  selektif ~ olmayan
kemoembolizasyona sekonder olarak yorumlandi.
Ikinci seans TAKFE’de besleyici arterlerin tespitinde
Cone Beam BT daha efektif kullanilarak, siperselektif
enjeksiyon gerceklestirildi. Tkinci seans TAKE
sonrasinda bu hastanin altinct ay kontrollerinde
semptomlarda rahatlama, hemanjiyom hacminde de
%76.52 oraninda (115 ml’den 27 ml’ye) rediiksiyon
kaydedildi. Bu vakamizda yasadigimiz gibi hastada
kaygtya islemlerden
kacinmak ve yeterince selektif uygulanmayan TAKE

saglanamamast

neden olabilecek  gereksiz
sonrast olusabilecek komplikasyonlarin engellenmesi
icin Cone Beam BT’nin kullanimast besleyici
artetlerin analizinde olduk¢a 6nemlidir.

Bu calismada erkeklerdeki boyut, hacimsel azalis
yiizdesi, kadinlara oranla daha yiiksek bulundu. Bu
durumu  destekleyen daha 6nceden  cerrahi
uygulanmis kadinlarda niiks saptanan ve bu ntkslerin
de hormonal mekanizmalar ile iliskisi olabilecegi
belirten olgu sunumlart vardir 2842 Bu calismada
saptanan bu analiz sonucu, hormonal durum ile
actklanabilir.

Karaciger dev hemanjiyomlarinin bazal boyut ve
hacim degetleri ile TAKE sonrasindaki boyut ve
hacimsel azalis ylzdesi arasinda istatistiksel olarak
anlaml farklilik saptanmadik. Akhlaghpoor ve ark.,
bu kategorik degerler ile hacimsel azalis yiizdesi
arasindaki iliskiyi degerlendirmis ve verilerimiz ile
benzer ¢ikarimlar elde etmislerdir 22, Verilerimiz
literatiirdeki bu kategorik degiskenler ile korelasyon
analizi yapan tek calisma ile uyum igerisindedir. Bu
veriler dogrultusunda, tedavi sonrast hacimsel
azalmanin 6n goérulmesinde bazal boyut ve hacmin
etkili olmadigini tanimlayabiliriz.

Karaciger dev hemanjiyoma bagli cevre yapilarda bast
bulgusu varligt ile hacimsel azalis yiizdesi arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmamigsken;
boyutsal azalis yiizdesi arasinda anlamh bir iligki
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saptanmistir. Bu durum daha O6nce literatiirde
degerlendirilmemis olup, cevre bast etkilerine baglt
bleomisin ve lipiodol kartsiminin  hemanjiyom
icerisinde yeterince dagilim gosterememesi ile
aciklanabilir. Ancak daha genis 6rneklem analizi
iceren ¢alismalar ile bu hipotez desteklenmelidir.

Bleomisin ve lipiodol karisimi ile TAKFE’nin digik
morbidite ve mortalite orani, kisa hastanede kalis
siresi saglamasi ve etkin sonuglar elde etmesi
sayesinde asemptomatik-hafif derece semptomatik,
travma actsindan risk faktotleri olan meslek gruplari,
hobiler ile ilgilenen yizeyel yetlesimli dev
hemanjiyomu olan bireylerde de profilaktik olarak
uygulanabilecegi gorusindeyiz. Literatirde daha
onceden yapilan calismalarda, Zeng ve ark’nin
calismasindaki 98 hastanin 45’ (%45.91); Ozden ve
ark.’nin ¢aligmasindaki 25 hastanin 3’4 (%12) iliml
semptomatik veya asemptomatik olarak
tantmlanmigtir 1318, Ancak bu tedavi Onerisinin
genellenebilmesi icin daha fazla calismaya ihtiyac
vardir.

Bu calismanin gesitli sinirliliklars vardir. Retrospektif
bir tasartma sahip olmasi, 6rneklem analizimizin
kiicik olmasi, hastalarin  en 6nemli  tedavi
endikasyonu olan agri agisindan islem Oncesi ve
sonrast agrt skorlamasinin olmamasi, takip sayist ve
stire araliginin diizenli olmamasi ¢esitli stnurhiliklaridir.

Sonu¢ olarak, bleomisin ve lipiodol karisimi ile
TAKE dugik komplikasyon orani, kisa hastanede
kalis stiresi nedeniyle giivenilir bir yo6ntemdir.
Bleomisin ve lipiodol karisimi ile TAKE, tedavi
uygulanan karaciger dev hemanjiyomlarinda boyut,
hacimsel rediksiyon saglanmasi nedeniyle, etkin bir
tedavi yontemidir. Dev hemanjiyomlara yonelik
cerrahi tedavinin uygun olmadigs hastalara yonelik
alternatif bir tedavi yontemi olarak kullanilabilir.

Karaciger dev hemanjiyomlarda boyut ve hacimsel
rediiksiyon tek seanstan sonra da devam etmekte
olup, gereksiz ikinci seans tedavilerden kacimilmalidir.
Ancak sag ve sol hepatik arterden birden fazla
besleyicisi olan biyiik hacimli dev hemanjiyomlarda
ikinci seans tedavi gerekli olabilir. Bleomisin ve
lipiodol karigimt ile TAKE islemi sirasinda besleyici
arter/artetlerin  optimal analizi icin Cone Beam
BT nin kullanilmasi oldukc¢a 6nemlidit.

Yan etkilerin minimalize edilmesi icin, her seansta
kullanilacak bleomisin veya pinganimisin, lipiodol

miktarna  ve TAKE’nin  mimkin oldugunca
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