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Early Bilirubin Levels Following Percutaneous Biliary Drainage and
Stenting Performed for Malignant Biliary Obstruction

Malign Biliyer Tikaniklikta Uygulanan Perkiitan Biliyer Drenaj ve
Stentleme Sonrasi Erken Donemde Bilirubin Seviyeleri
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OZET
Giris ve Amac: Malignitelere ikincil safra yolu tikanikligi ve bilirubin yiikselmesi goriilebilir. Kemoterapi
uygulanabilmesi i¢in bilirubin seviyesinin belli bir seviyenin altinda olmasi gereklidir. Safra yollari
tikanikliklarinda perkiitan biliyer drenaj ve stentleme palyatif tedavide uygulanmaktadir. Perkiitan biliyer drenaj
sonrasi bilirubin seviyeleri diismektedir. Bilirubin seviyelerinde belli miktara diisme zamani ile ilgili ¢aligmalar
mevcuttur. Bu ¢alismada biz islem 6ncesi seviyesine bakilmadan 2 ay i¢inde 2 mg/dl’ nin altina diigen bilirubin
seviyesine sahip olgularda islem sonrasi kisa donemdeki bilirubin seviyesindeki degisimi gdstermeyi amagladik.
Yontem ve Geregler: Ocak 2014- Aralik 2016 tarihleri arasinda malign sebeplere bagli tikayict sarilik geligmis
ve PBD uygulanmis ve islem sonrasi 2 ay sonra biluribin seviyesi 2 mg/ dl nin altina diigmiis olgularin islemden
bir giin dnceki, igslem sonrasi 1.,7., ve 15. giindeki bilirubin miktarlar: kaydedildi. Tiim hastalarda safra tikanikliga
yol agan timor ¢esidi ve tikanikligin seviyesine bakildi.
Bulgular: Calisma kriterlerine uyan 40 hasta degerlendirildi. Islem oncesi ortalama bilirubin seviyesine gore
ortalama bilirubin miktarinda 1. giin %17,7, 7. giin %38,4 ve 15. Giin % 59,4 azalma izlendi. Bilirubin diisme
miktariyla sadece islem Oncesi bilirubin seviyesiyle iliski mevcuttu (p<0.001). Tikanma seviyesi, tikanma
etiyolojisini olusturan malignite ve karaciger metastazi olup olmamasi ile bilirubin diisiis miktar: arasinda iliski
saptanmadi.
Tartisma ve Sonug: Perkiitan biliyer drenaj ve stentleme malign sebeplere bagli safra yolu tikanikliginda palyatif
tedavide yer almakta olup islemin amacglarindan biride bilirubin seviyelerini diislirerek hastaya kemoterapi
uygulanabilmesine olanak saglamasidir. Bu ¢aligma ile perkiitan biliyer drenaj ve stentleme sonrasi 2. ayda 2 mg
/dl nin altima bilirubin seviyesine inmis olgularda 1. giinde, 7. giinde ve 15. giinde bilirubin seviyelerindeki
ortalama diisiisiin sirasiyla %17,7, %38,4 ve % 59,4 oldugu ve islem 6ncesi bilirubin seviyesinin erken donem
bilirubin miktarindaki degisiklikle iliskili oldugu gorilmiistiir.
Anahtar Kelimeler: Perkiitan biliyer drenaj, Bilirubin, Malign biliyer tikaniklik

ABSTRACT
Introduction: Secondary bile duct obstruction and bilirubin elevation may be observed in malignancies. Bilirubin
levels below a specified amount are required in order to administer chemotherapy. Percutaneous biliary drainage
(PBD) and stenting are performed for palliative treatment of bile duct obstructions. Bilirubin levels decrease after
percutaneous biliary drainage. In this study, we aimed to demonstrate the postoperative short-term change in
bilirubin levels in cases whose bilirubin levels decreased below 2 mg/dL within 2 months, regardless of
predrainage level.
Material and Methods: The amounts of bilirubin on the day before percutaneous biliary drainage, and on post
percutaneous biliary drainage days 1, 7 and 15 were recorded for technically successful cases who had obstructive
jaundice due to malignant causes on dates January 2014-December 2016 for cases whose bilirubin levels decreased
to <2 mg/dL within 2 months after the procedure.The type and degree of tumor leading to bile obstruction was
examined in all patients.
Results: In study period, 40 patients who met the criteria were found. A decrease by 17.7% on day 1, 38.4% on
day 7 and 59.4% on day 15 was observed in the mean bilirubin amount compared to the pre PBD mean bilirubin
level. The amount of bilirubin decrease was only correlated with predrainage bilirubin level. No correlation was
found between the amount of bilirubin decrease and the degree of obstruction, the presence or absence of
malignancy and liver metastasis that constitutes the etiology of obstruction.
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Discussion and Conclusion: Percutaneous biliary drainage and stenting is considered as palliative treatment of
bile duct obstruction due to malignant causes and purposes of the procedure include decreasing bilirubin levels to
enable chemotherapy administration for the patient. For cases whose bilirubin levels had decreased to <2 mg/dL
at 2 months after percutaneous biliary drainage and stenting, this study demonstrated the mean decrease in bilirubin
levels on days 1, 7 and 15 as 17.7%, 38.4% and 59.4%, respectively.
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Giris

Safra yollarindaki tikanikliga veya bastya baglh
sarilik, sik olarak karsimiza cikabilmektedir.
Safra yollarinda tikaniklik tas gibi benign
durumlarda olabildigi gibi safra yollarina
tiimoral yayilim veya tiimoral bir kitlenin digtan
basisina ikincil de gelisebilir. Periampiiller
karsinom, kolanjiokarsinom, safra kesesi
karsinomu, hepatik hilusda ve hepatoduodenal
ligamanda bulunan metastatik lenf nodlari,
malign sebeplere bagh gelisen safra yolu
tikanikliginin sik sebepleridir (1). Ana semptom
sarilik olmakla beraber bazi hastalarda kolanjit
ve sepsis de meydana gelebilir. Malignitelerde
sarilik geligsmesi kotii prognozu gostermektedir
(2,3) Maligniteli olgularda bazi kemoterapi
ajanlarmin  uygulanabilmesi i¢in  normal
karaciger fonksiyonlar1 gereklidir. Yiiksek
bilirubin  seviyelerinde toksisiteye neden
olabileceginden, bir¢cok kemoterapotik ajanin
uygulanmasi kontrendikedir (4,5,6). Perkiitan
biliyer drenaj (PBD) ve safra yollarina
yerlestirilen stentler malign sebeplere bagh
gelisen sariligin palyatif tedavisinde Onemli
yere sahiptir. PBD ve/veya safra yollarina
yerlestirilen stentler ile yiiksek serum bilirubin
seviyeleri diiser ve buna bagl semptomlar
geriler. Ayrica yliksek serum bilirubin
seviyelerinin diigmesi hastalarin  kemoterapi
alabilmesine  olanak  saglar.  Hastanin
kemoterapi alabilmesi i¢in serum bilirubin
seviyesinin 2 mg/dl’nin altina inmesi genellikle
yeterlidir (6). PBD sonrasi biluribin seviyesinin
5 mg/dl, 2 mg/dl ve 1 mg/dl nin altina inme
siiresiyle ilgili calismalar yapilmistir (3,7).
Ancak bu caligmalarda islem sonrasi kisa
donemde ki  bilirubin  seviyelerindeki
degisiklikler gosterilmemistir.

Bu ¢alismada Ocak 2014- Aralik 2016
tarihleri arasinda malignitelere  sekonder
gelismis tikayici sariligin tedavisinde palyatif
amagla PBD yerlestirilmesi sonrasi erken
donemde serum bilirubin miktarindaki diisme
miktarinin retrospektif olarak degerlendirilmesi
amaclanmustir.

Gere¢ ve Yontem

Adnan Menderes Universitesi etik kurulundan
onay alindiktan sonra Ocak 2014- Aralik 2016
tarihleri arasinda malign sebeplere bagli tikayict
sarilik gelismis ve PBD uygulanmis olgularin
islem goriintiileri radyoloji arsiv sisteminden ve
islemden bir giin dnceki, islem sonrasi 1.,7., ve
15. giindeki bilirubin miktarlar1 hastane arsiv
sisteminden yararlanilarak kaydedildi. Tim
hastalarda safra yolu tikanikligima yol acan
timor ¢esidi, tikanikligin seviyesi ve karaciger
metastaz durumu kaydedildi. Calismaya sadece
teknik olarak basarili olgular ve 2 ay sonra
bilirubin seviyesi 2 mg/dl’nin altina diismiis
olgular alindi. Teknik basari, kateterin ve
stentin uygun yere yerlestirilebilmesi olarak
kabul edildi. Perkiitan biliyer drenaj islemleri,
konusunda 15 wyillik deneyimli girisimsel
radyoloji uzmani tarafindan yapilmisti. PBD
isleminde; Once giris yeri ultrasonografi ile
belirlenip giris yeri sterilizasyonu ve lokal
anestezi uygulamasi sonrasi ultrasonografi ve
skopi esliginde 21 G igne ile uygun periferik
safra yoluna girip dilitye edilmis non iyonik
kontrast madde verilerek safra yollar
goriintiilenmis daha sonra igne igerisinden
0.018 klavuz tel ilerletilmis ve bu tel lizerinden
4F koaksiyel dilatator/kilif sistemi (V stick
vascular access set, Emergo Europe,
Netherlands) safra yoluna ilerletilmis ve
hidrofilik kilavuz tel ile problemli safra
segmenti  gegilerek bagirsaga ulasilmaya
calisilmig olup bazi hastalarda degisik capta
damar kiliflar1 ve bunlarin igerisinden ilerletilen
degisik uclu kateterlerden faydalanilmustir.
Problemli segment gecilip bagirsaga ulagiimasi
durumunda amplatz tel iizerinden 50 cm 7F
kalinliginda (Emergo Europe, Drainage
Catheter, The Hague, Netherlands) ¢ok delikli
biliyer drenaj kateteri distal ucu barsakta,
delikleri problemli segmentin hem
proksimalinde hem de distalinde olacak sekilde
yerlestirilmistir. Islem sonrasi noniyonik
kontrast madde verilerek kateter lokalizasyonu
kontrol edilmis ve kateter distal kesimi
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duodenum icerisinde uygun sekilde
birakilmistir. Islemlerden yaklasik 3-7 giin
sonra olgulara uygun c¢apta ve boyutta
kendiliginden  genisleyen  metalik  stent
(Wallstent, Boston  Scientific, USA)
implantasyonu yapilmustir. Islemlerde Siemens
antis zee DSA cihaz1 (Siemens; Erlangen,
Germany) cihazi ile Aplio 80 (Toshiba, Tokyo,
Japan ) ultrasonografi cihazi kullanilmisti.
Istatistiksel analiz

Istatiksel yontemler SPSS (Statistical Package
for Social Sciences) 17,0 bilgisayar programi
kullanilarak  yapildi.  Sayisal degiskenler
ortalamatstandart sapma (Ort+SS) olarak
tanimlandi. Kategorik degiskenler yiizde (%)
olarak tammlandi. Bilirubin degisimleri ile
diger faktorler arasindaki iliski pearson
correlasyon testi ve bilirubin seviyesindeki
diisiisti etkileyebilecek faktor analizi logistik
regresyon testi ile yapildi.
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Sonuglar

Calismada belirtilen tarihler arasinda PBD
yapilmis 102 olguya ait veriler incelendi. 17
olgu teknik basar yetersiz oldugu icin, 16 hasta
ilk iki ayda ex oldugundan ve 29 hastaya ait
planlanan giinlerdeki bilirubin seviyelerine
ulasilamadigindan calismadan ¢ikarildi. Sonug
olarak islem sonrasi 2. ayda 2 mg/dl veya
altinda bilirubin seviyesine sahip 40 hasta
calisgma grubunu olusturdu. Hastalarm 27
(%67.5) tanesi erkek, 13 (%32.5) tanesi
bayandi. Yas ortalamalar1 65 (34-85) idi.
Hastalarmm 13 (%32.5) tanesi pankreas
malignitesi, 12 (%30) tanesi kolanjioseliiler
karsinom, 10 (%25) tanesi metastaz, 1 (%0.25)
tanesi safra kesesi kanseri, 4 (%10) tanesi
karaciger kaynaklt maligniteydi. Tikanma
seviyesi 24 olguda koledok seviyesinde, 16
olguda ise sag, sol veya ortak hepatik kanalda
izlendi. Olgularin 27’sinde (%52.9) islem
oncesinde karaciger metastazi mevcuttu (tablo
1). Tim hastalar incelendiginde islem Oncesi
bilirubin seviyesi ortalamasi; 13.0 mg/dl, islem
sonrasi 1. giin bilirubin seviyesi ortalamasi 10.7
mg/dl, 7. giin bilirubin seviyesi ortalamas1 8.02
mg/dl, 15. giin bilirubin seviyesi ortalamasi
5.29 mg/dl bulundu (grafikl). Islem oncesi
ortalama bilirubin seviyesine gore ortalama
bilirubin miktarinda 1. giin %17,7, 7. giin %38,4
ve 15. giin % 59,4 azalma izlendi. Bilirubin
diisme miktariyla drenaj Oncesi bilirubin
seviyesiyle  arasinda  iliski  saptanirken
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(p<0.001) tkanma  seviyesi, tikanma
etiyolojisini olusturan malignite c¢esidi ve
karaciger metastazi olup olmamasinin bilirubin
seviyesindeki diisme hiz1 ile iliskisi olmadig1
saptand (tablo 2).

Tablo 1: Olgularin ve lezyonlarin demografik
ozelliklerive islem Oncesi ortalama bilirubin seviyesi

Cinsiyet (erkek)(%) 27(%67.5)
Yas (ortalama) 65

Primer Malignite

Pankreas (%) 13 (%32.5)
Kolanjioseliiler CA(%) 12 (%30)
Metastaz(%) 10 (%25)
Safra kesesi timorii(%) 1 (%0.25)

Primer Karaciger timorii(%) 4 (%10)

Tikanma seviyesi

Koledok 24
Sag,Sol veya Ortak hepatik | 16
kanal

Karaciger metastazi (%) 27(%52.9)
Islem oncesi ortalama bilirubin | 13.0 mg/dl
seviyesi

islem Sonrasi Bilirubin Seviye Degisikligi

Bilirubin

g

islem oncesi l.gin 7.gin 15.gun
13,097 10,745 8,02825 5,29075

Grafik 1: Islem oncesi ve islem sonras1 1.,7. ve 15.
giinde bilirubin seviyesi ortalamasindaki
degisiklikler

Tartisma

Safra yolu tikaniklig1 gastrointestinal, karaciger
ve safra yolu malignitelerinde sik goriilen bir
komplikasyon olarak karsimiza cikmaktadir.
Safra yolu tikanikligi sarilik ve kasint1 gibi
semptomlara yol acabilecegi gibi kolanjit,
malabsorbsiyon, ilerleyici karaciger ve bobrek
bozukluguna da yol acabilir. Safra yolu
tikanikligi olan olgularda serum bilirubin
seviyeleri artrms olup yiiksek bilirubin
seviyeleri cerrahi, kemoterapi, radyoterapi ve
radyofrekans ablasyon veya trans-arteriyal
kemoembolizasyon gibi lokal tedaviler igin
kontrendikasyon olusturmaktadir (1). Bilirubin
seviyeleri ne kadar erken diiserse hastalar o
kadar erken donemde radikal antitiimor tedavisi

Adress for correspondence: Adnan Menderes Universitesi Radyoloji Anabilim Dali 09100 Aydmn/Tiirkiye

e-mail: mbcildag@yahoo.com
Available at www.actaoncologicaturcica.com
Copyright ©Ankara Onkoloji Hastanesi


http://www.actaoncologicaturcica.com/

ACTA
ONCOLOBICA
TURCICA

alabilirler. Safra yolu tikanikliginda hepatik
klirens azaldigindan dolay1 uygulanacak ilag
metabolizmas1 degisebilir ve bu sebeple ilaca
bagli toksik etkiler ortaya ¢ikabilir (4-6). Kolon,
mide ve pankreas kanseri kemoterapi
protokoliinde olan 5-Flourourasil
uygulanabilmesi i¢in bilirubin seviyesinin 5
mg/dl nin altinda olmas1 gerekmektedir (6).
Irinotekan, serum bilirubini 2 mg/dl nin iistiinde
olanlarda kontrendikedir 3). Bazi
kemoterapdtiklerde ise bilirubin seviyesine
gore doz ayarlamalann yapilmaktadir. Bu
hastalarda kemoterapinin etkinligi azalabilir.
Migita ve ark (8), metastatik mide kanseri
olgularinda perkiitan biliyer drenaj sonrasi
kemoterapi uygulamasinin hasta surveyini
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uzattigint bildirmislerdir. Cok merkezli bir
bagska c¢alismada ise kolanjiokarsinomlu
olgularda perkiitan biliyer drenajin mortalite
oranint etkilemedigi gosterilmistir (9). Hatta
pankreas basi tiimorii olan olgularda PBD’nin
cerrahi sonrast komplikasyonlar1 artirdigim
gosteren calisma mevcut olup pankreas basi
timorii  olanlarda  PBD’nin  gerekliligi
tartisilmaktadir (10). Zhang ve ark (1), ise 102
hastay1 iceren c¢alismalarinda biliyer drenaj
sonrast cerrahinin hasta surveyini uzattiini
bildirmistir.

Tablo 2: Perkiitan biliyer drenaj ve stentleme sonrasi ortalama bilirubin miktarindaki degisikligi etkileyebilecek

faktorlerin 1., 7. ve 15. giinlerdeki ortalama bilirubin miktar1 ile iligki analizi

Ortalama bilirubin farki Ortalama bilirubin farki | Ortalama bilirubin farki
1. Giin 7. Giin 15. Giin
Tikanmikhk seviyesi p:0.358 p:0.230 p:0.305
Karaciger Metastaz Durumu | p:0.924 p:0.911 p:0.821
Malignite Cesidi p:0.952 p:0.721 p:0.230
Islem  Oncesi  Bilirubin p<0.001 p<0.001 p=0.001
seviyesi

Safra  yolu tikamikliklarinda endoskopik
yaklagim genellikle ilk tercih olmakla beraber
Ozellikle yiliksek yerlesimli  tikaniklarda
endoskopik yaklasim yetersiz kalmaktadir (7).
Weston ve ark (11), endoskopik yontemle
plastik ve metal stent uygulayarak yaptiklari
calismada, 2 mg/dl nin alt1 bilirubin seviyesine
hastalarin %80 ininde, 2-6 haftada
ulasilabildigini bildirmislerdir. Thornton ve ark
(3), ise PBD ile ulasmak istedikleri bilirubin
seviyesini 1 mg/dl olarak belirleyip bu seviyeye
100 giinde ortalama olarak hastalarin ancak %
31’inin ulastigini bildirmiglerdir. Lewy ve ark
(7) , PBD ile istedikleri bilirubin seviyesini 2
mg/dl ve 5 mg/dl olarak belirlemis ve 5 mg/dl
bilirubin seviyesine 30 giinde hastalarin % 62’
sinin, 60 giinde ise %84’lnin ulastigini, 2
mg/dl bilirubin seviyesine 30 giinde hastalarin
%37’sinin 60 gilinde hastalarin  %70’inin

ulasabildigini bildirmiglerdir. Ayrica yine bu
calismada

istenilen bilirubin seviyelerine ulasilmasinda
islem Oncesi bilirubin miktarmin  etkisi
olmadigim sadece biliyer drenaj kateterinin
boyutunun etkisinin oldugunu belirtmislerdir.
Bu c¢aligmanin aksine bilirubin seviyesinin
istenilen diizeye inmesini islem 6ncesi bilirubin
miktarinin etkiledigini belirten ¢alismalar da
mevcuttur  (3,6). Zhang ve ark (1),
caligmalarinda karaciger metastazi olmasinin
diisiik karaciger rezervi ve ilerlemis hastalik
nedeniyle bilirubin seviyesindeki diislisii kotii
yonde etkiledigini bununla beraber hasta yasi,
yiiksek Dbilirubin seviyesi ve obstriiksiyon
seviyesi 1ile bilirubin seviyesindeki diisme
arasinda iliski olmadigin1  gdstermislerdir.
Bizim ¢alismamizda bilirubin diisme miktariyla
drenaj Oncesi bilirubin seviyesiyle arasinda
iligki saptanirken tikanma seviyesi, tikanma
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etiyolojisini olusturan malignite ¢esidi ve
karaciger metastazi olup olmamasinin bilirubin
seviyesindeki diisme hiz1 ile iliski saptanmadi.
PBD sonrasi erken donemde bilirubin miktarini
gosteren calisma bulunmamakta olup bu
caligmada 2 ay sonra 2 mg/dl nin altinda
bilirubin seviyesine ulasilan olgularda islem
oncesi ortalama bilirubin seviyesine gore
ortalama bilirubin miktarinda 1. giin % 17,7, 7.
giin % 38,4 ve 15. giin % 59,4 azalma izlendi.
Bu c¢alisma basarih PBD islemi sonrasi
kemoterapi planlanan olgularda bilirubin
miktarmin iglem Oncesi bilirubin miktarina
bagl olarak ilk iki haftada istenilen diizeye
diisebilecegini ve hastaya erken donemde

Orginal Article

kemoterapi  baslanabilecegini  gdstermistir.
Ayrica bilirubin seviyesinin erken donemde
diisebileceginin bilinmesi ile  cerrahi,

radyofrekans ablasyon veya trans-arteriyal
kemoembolizasyon gibi daha agresiv tedavi
secenekleride erken donemde planlanabilir.
Malign olgularda PBD sonrasi darlik
bolgesine palyasyon amagli stent uygulamasi
onerilmektedir (12,13). Stent uygulanmasinin
yalniz PBD uygulanmasina gore patensisi daha
fazla oldugu ve yalniz PBD uygulanmasinda

kateter degisimi sirasinda kanser
disseminasyonu olabilecegini bildiren
caligsmalar olmustur (13-15). Bizim

calismamizdaki olgularin hepsine PBD sonrast
metalik stent uygulamasi yapilmistir. Biloma,
safra yollart disina olan safranin lokiile
koleksiyonu olup iyatrojenik veya malignitelere
sekonder ortaya ¢ikabilir ve safra yoluna basiya
neden olabilir (16). PBD ayrica malignitelere
eslik eden safra yoluna basi yapabilen bilomada
da etkin bir yontem olarak uygulanabilir (17).

Calismanin retrospektif dizayni, az
hasta sayisi igermesi, hastalarin  farkli
malignitelere sahip olmasi, bilirubin seviyesinin
2 mg/dI’'nin altina inme siiresinin tam olarak
bilinmemesi ve 2. ayda ki kontrolde 2 mg/dl
iistiinde bilirubin miktarina sahip olgu sayisinin
az olmasindan dolay1 bu olgularla karsilagtirma
imkanimizin olmamasi caligmanin
limitasyonlarini olusturmaktadir

Sonug¢ olarak bu calisma ile, malign
safra yolu tikaniklig1 nedeniyle PBD-stentleme
uygulanan, 2. ayda kemoterapi alabilecek
diizeyde bilirubin seviyesine ulasilabilen
olgularin bilirubin seviyelerinin iglem Oncesi
seviyelerine gore kisa donemde belirgin
diistiigii ve islem Oncesi bilirubin miktarmin
bilirubin diisiis hizini etkiledigi gdzlenmistir.
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