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Yilin son bilteni hazirlama goérevi bana dustid. Sayin TKAD
baskanimiz Prof. Dr. Fulya Gilinsar’a bu gorevi verdigi icin tesekkr
ederim.

Bu son biltende hem dernegimiz aktiviteleri hem de hepatoloji
alaninda farkindalik yaratacak konulara yer verecegiz. Bununla
birlikte Yasemin Balaban AASLD toplantisindaki izlenimlerini ve
dernegimizin oradaki temaslarini ¢ok guzel bir sekilde sizler igin
hazirladi. Pelvik taban hastaliklari ve karaciger hakkinda sevgili
Ozdal Ersoy, ILTS ile olan iliskileri oradaki temsilcimiz ve gururumuz
olan Uyemiz olan hepatolojinin yukselen yildizlarindan sevgili
arkadasimiz Gokhan Kabagcam bize bilgiler aktaracak.

Aralik ay1 basinda yeni bir olusum olan ve diinyanin doért bir tarafindan karaciger transplantasyonu
konusunda mentor olan karaciger transplant cerrahlarinin katildig1 ve (llkemizdeki ¢cogu nakil
merkezin baskaninin da yer aldigi, ILTS yonetimi ve TKAD yonetim kurulu lyelerininde gorev aldigi
ISLS (International Society of Liver Surgeons) tarafindan diizenlenen bir toplanti oldu. Bu
toplantinin izlenimlerini ayni zamanda toplantinin baskanhgini yapan Gyemiz transplant cerrahi

Deniz Balci 6zetleyecek.

etkin rol oynayan yapay zeka ve karaciger
konusunda Uyemiz olan ve dernegimizin
caliskan genc hepatologlarindan  Genco
Gencdal bilgilenrdirme yapacak. Dernegimizin
istanbul ve Ankara subeleri yilin son ayinda
basarili yliz ylze toplantilarini gerceklestirdi ve
izmir subemizde tiim Tirkiye’nin katilabildigi
online glizel bir toplanti gergeklestirdi.
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Tark Karaciger Arastirmalari Dernegi her geg¢en yil hem mesleki hem de toplumsal
bilgilendirmelerle daha fazla isler yapma yolunda siz Gyelerimizle hep beraber ¢itayi daha yukari
citkarmaktadir. Bu bir hem mesleki sorumluluk hem de toplumsal bir zorunluluktur.

Biz hekimler hekimlik disinda toplum igin ‘aydin’ insan olma yolunda ilerlemeliyiz. Peki ‘aydin’
kelimesini ve toplumsal bilinci biraz tarihsel olarak ve edebiyat alanindan inceledigimizde
karsimiza neler gikiyor biraz 6zetlemeye galisalim.

Toplumsal Sorumluluk ‘AYDIN INSAN’:

Her toplum kendisini gelistirebilmek icin etkin yollar aramanin pesindedir. Bu arayisin nasil ve
kimler tarafindan yapilmasi gerektigi ise uzun yillardir tartisma konusu olmustur. Bu baglamda
ortaya c¢ikan aydin sorunsali farkli toplumlarin gliindemini sirekli mesgul etmistir. Tark
toplumunda ise cagdaslasma slrecinde blylk 6nem tasiyan bu kavrama, oOzellikle edebiyat
alaninda, “toplumcu-gercekei” anlayis bashgi altinda verilen Grlnlerde rastlanmistir.

Turk Edebiyatinda yazarlar, Tanzimat Doneminden bu yana devletin gelismesi icin toplumun da
gelismesi gerektigini distinmdusler, halkin ezilmesi Gizerinde durmuslardir. Tark toplumunda bu
halkin glgsuzlUgl ile bas etme, halki bilinglendirme sorumlulugu “aydin” olan insanlara
ylUklenmistir. Peki bu entelektliel insan yani “aydin” sifati kimlere verilir? Bir toplumda “aydin”
olarak nitelendirilen kisi, toplumsal meselelerde kendi gérisini belirtmek zorunda midir?

Diinya genelinde aydinlarin ¢cogu egitimli, okumus sinifin icinden ¢iksa da bu her egitimli kisinin
aydin oldugu anlamina gelmemektedir. Ya da tam tersine bir 6grenim slirecinden gegmemis olan
siniftan aydin ¢ikamayacagl anlamina da gelmez. Kimse butin bilgilere tamamen hakim
olamayacagi i¢in bilgili olmak aydin olmak icin temel 6l¢lit olarak kabul edilemez.

Aydin aslinda toplumu bilinglendiren, halka yeni bir bakis agisi kazandirabilen ve halk Gzerinde
blyuk bir ikna glicli olan bir insandir. Aydinin 6ziini bilgi degil, biling olusturur. Bu baglamda aydin
olan kisi bilingli olan kisidir. Dolayisiyla, aydinin en énemli 6zelliklerinden biri onun topluma y6n
verebilme o6zelligidir. Aydin Sorumlulugu ise kendini “aydin” olarak tanimlayan veyahut toplum
tarafindan “aydin” olarak nitelendirilen kisilerin toplumsal meselelerde kendi goruslerini dile
getirip getirmemesi tartismasidir. Tlirk toplumunda siyasi otorite tarafindan klicimsenen, ezilen
halk kendi haklarini koruyacak kisilere ihtiya¢ duymustur. Aydin sorumlulugu kavrami tam da bu
noktada ortaya ¢ikmistir ¢ctinki aydin olan kisiler tarih boyunca halkin haklarini savunma gerekliligi
duymus, toplumun refahiicin halkin siyasi olaylara bircok farkli pencereden bakmasini saglamistir.

Tam tersi durumda ise halkin sefalet icinde olmasi, egitim, saglhk gibi sektorlerin halkin alt
kesimlerinde vyetersiz dizeyde kalmasi aydinin sorumlulugu olarak gérilmistiir. Ornegin,
Cumbhuriyet Donemi’'ne eserler vermis bir yazar olan Yakup Kadri Karaosmanoglu bu konu
Uzerinde “Yaban” adli romaninda koyllye yabanci olan Ahmet Celal adli aydinin kendisi oldugunu
belirtmistir ve halkin icinde bulundugu kot durumun sebebini aydinin kéyliden uzak olmasini,
onun sorunlarini ele almamasi olarak gérmustir.
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Bu duslincesini agikga “Yaban” adli kitabinda su pasajla gorebiliriz. «Bunun nedeni, Tiirk aydini,
gene sensin! Bu viran lilke ve yoksul insan kitlesi icin ne yaptin? Yillarca, ylizyillarca onun kanini
emdikten ve onu bir posa halinde kati toprak (stiine attiktan sonra, simdi de gelip ondan tiksinmek
hakkini kendinde buluyorsun. Anadolu halkinin bir ruhu vardi, niifuz edemedin. Bir kafasi vardi;
aydinlatamadin. Bir viicudu vardi; besleyemedin. Ustiinde yasadigi bir toprak vardi! isletemedin.
Onu hayvani duygularin, cehaletin, yoksullugun ve kithgin elinde biraktin. O, kati toprakla kuru
g6giin arasinda bir yabani ot gibi bitti. Simdi, elinde orak, buraya hasada gelmissin. Ne ektin ki ne
biceceksin »

Tarih boyunca aydin kisi her ne kadar toplumun refahini savundugu icin bazi siyasi otoriteler
tarafindan elestirilse de toplumda bir dislince akimi olusturmayr basarmis, halkta bir
hareketlenme baglatmistir. Bu agidan aydin kesim aslinda toplumun bilingsiz kismini tabiri caizse
yasadiklari kiiclik fanusun icerisinden ¢cikarmakla yikimltdar.

Diger bir taraftan, aydin sorumluluguna karsi ¢ikan kisiler , toplumsal meselelerde tarafini belirten
aydinin otoriteler tarafindan cezalandirildigini, kendi gorislerini belirtmenin faturasini kisisel
hayatlarinda c¢ektigi disincesi savunmustur. Maalesef bu tezin gercekligi Nazim Hikmet’in
yasadigl slirglin hayati ve Sabahattin Ali gibi parlak Tiurk yazarlarinin ‘6lduridimesiyle’
kanitlanmistir.

Sabahattin Ali’'nin yazmis oldugu ‘icimizdeki Seytan’ aslinda giinimiizde hepimizin icindeki
hantalligi ve toplumsal bilinci hareketlendirmeye ne kadar glizel ifadeler anlatmis ki so6zlerimi
Sabahattin Ali’nin kitabindaki muhtesem paragrafiyla sonlandiriyor ve daha ileriye gidebilmek icin
hem kisisel hem de toplumsal olarak kendimizle yizlesmemiz gerekliliginin altini gizmek istiyorum;

‘Buna icimdeki seytan diyordum; midafaasini Gzerime almaktan korktugum bitlin hareketlerimi
ona yukliyor ve kendi suratima tiikirecegim yerde, haksizliga, tesadifiin cilvesine ugramis bir
mazlum gibi nefsimi sefkat ve ihtimama layik gériyordum.

Halbuki ne seytani azizim ne seytani? (...) icimizde seytan yok... icimizde aciz var... Tembellik var...

iradesizlik, bilgisizlik ve bunlarin hepsinden daha korkung bir sey, hakikatleri gormekten kacmak
itiyadi var.

Herkese saglikli, mutlu ve basarili yeni bir yil diliyorum...

Dr. Murat Akyildiz

Koc Universitesi Tip Fakdiltesi
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Prof. Dr. Fulya Giinsar

Turk Karaciger Arastirmalari Dernegi
BASKAN

Baskan’dan Mesaj

Sayin Uyelerimiz

2023 yilina baslarken, 2022 yilinin dernegimiz igin oldukga aktif ve verimli gegtigini gururla belirtmek
isterim. Ulusal, uluslararasi toplantilar gergeklestirdik, hepatoloji okulu diizenledik. Bilimsel arastirmalara
destek olduk. Hepatology Forum Dergimiz pub med ve web of science da yer aldi ve tr dizin igerisine de
girdi. Bu yaptigimiz faaliyetler ile hem meslektaslarimizla bilgi alisverisinde bulunmak, yeni projeler
Uretmek hem de paylasimlarimiz ile halkimizin karaciger hastaliklari hakkinda farkindaligin artirmayi
amacladik. Oniimiizdeki yil da bu faaliyetlerin artan ivme ile devami ve dernegimizin ulusal ve uluslarasi
alanda daha yuksek diizeylere gelmesi en bliylik arzumuzdur. Bu ayki bilten’i Prof Dr Murat Akyildiz
hocamiz hazirladi, gercekten dolu dolu ve ¢ok glizel yazilar var, kendisine ve biiltene katki yapan tiim
hocalarimiza tesekkir ederim.

Ayrica 2022 yiliigcinde dernegimizde aktif géren alan, katkida bulunan tiim hocalarimiza, meslektaslarimiza
ve tlim yonetim kurulu Gyelerimize calismalarindan dolayi ¢ok tesekkiir ederim.

2023 yilinin hepimize ve tim sevdiklerimize saghk, mutluluk, huzur ve basarilar getirmesi dilegi ile sevgi
ve saygilarimi sunarim.

Prof Dr Fulya Giingar
TKAD YK Baskani
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AASLD 2022, Washington — NASH Oturumlarindan izlenimler

Merhaba,

Yillar hizla gegip gidiyor... Kasim ayi ile 6zdeslesen Amerikan

Karaciger Arastirmalari Dernegi’'nin (AASLD) vyilhk kongresi,

Washington’da hibrid olarak gerceklestirildi. 2018 yilindaki

kongreden izlenimler yazimda, San Francisco’da devam eden ve

e “seytan yanginlar’” olarak adlandirilan ayni zamanda kiiresel

Isinma sebebiyle olusan orman yanginlarindan bahsetmistim.

Dumandan etkilenmemek igin kiiglik cocuklarin ve bazi erigkinlerin

P“?f- Dr. sokaklarda maske ile dolasmasinin ne kadar Urkitlicd oldugunu

H. Yasemin BALABAN anlatmistim. Amerika’nin en zengin sehirlerinden biri olan San

Francisco’da bile insanlarin temiz bir hava soluyamamalari bana

doga ile barisik yasamanin énemini ve de Kizilderili Reisi Seattle’in

ABD Baskani Franklin Pierce’e yazdigi tnli uyari mektubunu hatirlatmisti: “Cocuklariniza havanin

kutsal oldugunu 6gretmeniz gerekir... Unutmamalisiniz ki, hava sagladigi tim yasamla ayni ruhu

tasir. Buylik babamiza ilk nefesi veren rizgar, onun son solugunu da kabul etmistir ve ayni rtizgar
cocuklarimiza yasam ruhunu verir.
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Hacettepe Universitesi

Eger size topragimizi satarsak, cayirlardaki ciceklerden tat alan riizgari koklamasini 6grenmelisiniz,
onu korumalisiniz ve kutsal tutmalisiniz. Bu kokuya beyaz adamin bile gereksinmesi vardir... Son
balik 6ldiglinde, son nehir kurudugunda, son agag kesildiginde beyaz adam paranin yenmedigini
anlayacak.” Nitekim bu yazimdan aylar sonra yani 2019’un mart ayinda Koronavirlis pandemisi
nedeniyle hayat durdu ve biz dogayi diger canlilara terk edip evlerimize kapandik. Aralarinda
sevdiklerimizin de oldugu milyonlarca insan yasamini kaybetti ve soludugumuz hava ile aramiza
maske koymak zorunda kaldik. Buglin Aralik 2022 itibariyla hala maskelerimizi tam olarak
atamadik. AASLD kongreleri ise 2019 yilinda online; 2021 ve 2022 yillarinda ise hibrid (online ve
ylz ylze) olarak gerceklestiriimek zorunda kaldi. Eski AASLD kongrelerinde, oturumdan yarim saat
once buyuk salonlar dolar ve katilimcilar oturacak yer bulmakta zorlanirdi ama bu yil, toplantinin
baslamasina dakikalar kala ana salondaki bosluk benim icin oldukca Urkitliclydi. Bana gore
global pandemi ve onun dogurdugu ekonomik krizin hayatimizda nasil blyik bir bosluk
olusturdugunun somut gostergesi, toplantinin baslamasina dakikalar kala AASLD 2022 ana
toplanti salonundaki bu terkedilmislik hissiydi.

Diger yandan pandemi siireci, AASLD ve Turk Karaciger Arastirmalari Dernegi (TKAD) arasinda
ortak toplantilar ve is birligini tetikleyerek icinde bulunulan olumsuz durumu bir avantaja
dénistiirdii. Onceki TKAD baskani Ramazan (idilman) hocamizin baslattigi ve su an da baskan olan
Fulya (Gulnsar) hocamizin devam ettirdigi proje sayesinde ortaklasa diizenlenen kopri
toplantilarinin (Bridging Meeting) katilimcilari, AASLD yillik kongrelerini, kayit Ucreti olmadan
online olarak takip edebildiler. Béylece aralarinda dahiliye asistanlari ve gastroenteroloji bélimu
yan dal asistanlarinin da oldugu iki yiz ellinin Gzerinde katilimci ile AASLD’yi en fazla takip eden
ulke biz olduk.
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Bu sayede gen¢ doktorlarimizin hepatoloji ile cok erken yaslarda tanismasi ve sevmesi, camiamizin
gelecegi icin umut vadedici ve oldukca dnemli bir gelisme oldu. TKAD Yonetim Kuruluna hem bu
glzel projeyi hayata gecirdikleri icin hem de kisisel olarak tesekkir etmek isterim. Ben de
destekleri sayesinde Wilson Hastaliginda “serum degisken bakir diizeyleri”nin 6lgimu ile ilgili 3
posterimizi Washington’da sunabilme sansina erismis oldum.

Tim zorluklara ragmen bu yilki kongre de AASLD’nin yiksek bilimsellik diizeyinden 6diin vermedi.
Temel Bilim, Mezuniyet Sonrasi Egitim, Nakil ve Endoskopi kurslari, 10’dan fazla Ozel ilgi
Gruplarinin oturumlari, Uzmanla Bulusma toplantilarinin yani sira 5000’e yakin s6zel ve poster
sunum gergeklestirildi. Bilimsel konularin odaginda, mevcut obezite pandemisinin karaciger
bileseni olan ve ‘sesiz katil’ olarak tanimlanan alkol disi steatohepatit (NASH) vardi. NASH, 300’ln
Uzerinde oral ve poster sunumun yani sira Leon Schiff State-of-the-Art Lecture, Hans Popper State-
of-the-Art Lecture, Basic ve Klinik Debrif’ler, Liver Cell Biology SIG & Liver Fibrosis SIG Joint
Program, Alcohol-associated Liver Disease SIG & Nonalcoholic Fatty Liver Disease SIG Joint
Program, Pan-Society Presentation ve de 5 Parellel Sesion (6, 12, 28, 33, 38)’'da konusuldu. Genel
olarak temel bilim alaninda ve ilag klinik arastirmadan gelen genis veriler sunulmakla birlikte
hentiz bu verilerden ¢ikan, glinlik klinik pratige yonelik pek fazla yeni uygulama 6nerileri yoktu.

Antik Misir ve Yunan tibbinda hastaliklar, dyki ve fizik muayene bulgularina gére tanimlanmaya
ve siniflanmaya calisiimistir. Son birkac yuzyilda ise bilimsel gelismeler sayesinde serolojik testler
basta olmak Uzere laboratuvar testler ve histopatoloji kullanilarak karaciger hastalari daha iyi
incelenebilmistir. Ancak bilimsel gelismelerin geldigi son noktada, artik karaciger hastaliklarinin
hiicre ici ve doku diizeyinde ‘biyolojik tanimi ve siniflanmasi’ gerekmektedir. Nitekim heterojen
bir hasta spektrumunu iceren NASH’in ancak kisisellestirilmis tedaviler ile tedavisinin mimkin
olunabilecegi 6ngoérilmektedir. Devam eden onlarca klinik arastirma faz galismalarinda ilaglarin
etkinliginin gosterilememesi, hastalarin altta yatan farkl patogenetik mekanizmalarinin dogru
bicimde saptanamamasi ve etkin mekanizmayi hedefleyen ilaglarin kullanilmiyor olmasi ile
iliskilendirilmektedir. Nitekim kongrede sunulan bir ¢alismada 3.584 alkol disi yash karaciger
hastaligi (NAFLD) hastasini da iceren 66.814 kisinin dahil edildigi bir ‘genomwide association study
(GWAS)’ calismasinda, hastaligin subtipi, patogenetik mekanizmalari ve progmozu ile iliskili
olabilecek 17 locus saptandigi belirtildi. Genetik veriler izerinden hesaplanan ‘Poligenik Risk
Skoru (PRS)" lst %10 dilim icinde olan hastada siroz ve hepatoseliiler kanser (HCC) risklerinin
sirasiyla 2,5 ve 3 kat arttigi belirtildi. ‘Phenomwide association study (PheWAS)’ ile farkh hastalk
mekanizmalarinin etkin oldugu NAFLD alt tiplerini gdsteren 6 gen kiimesi tanimlandig belirtildi.

Bu kongrede -omik’ler diinyasinin zenginligi ve heyecan verici bulgulari ile tanistik; proteomik,
metabolomik, lipidomik, mikrobiomik, epigenomik ve transkriptomik. Klinik tanisi belirsiz olan 19
hastaya ekzom gen analizi yapildiginda 5 (%26)’ inde monogenetik hastalik saptandigi sunuldu.
Diger bir calismada ise NASH iliskili fibrozis gelisiminin sik ve hizli oldugu orta ve gliney Amerika
kokenli hastalarda riski artiran gen polimorfizminin (PLNPA31148M) daha sik ve azaltan
polimorfizminin (HSD17B13) ise daha nadir oldugu saptanmistir. Genotip ile fenotip arasindaki
farklar; ayni genotipteki kisilerin klinik bulgularinin farkh olmasi ise epigenetik degisiklikler ile
acitklanabilmektedir.


https://www.tlmdx.org/live-stream/37814410/Leon-Schiff-State-of-the-Art-Lecture
https://www.tlmdx.org/live-stream/37814409/Hans-Popper-State-of-the-Art-Lecture
https://www.tlmdx.org/live-stream/37814409/Hans-Popper-State-of-the-Art-Lecture
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Epigenetik degisikler genlerde histon diizeyinde metilasyon, asetilasyon vb. etkilerle genlerin
transkripsiyonunu diizenlemektedir. Ornegin egzersizin metabolik yolaklarda epigenetik
degisiklikler yaparak NASH patogenezini olumlu etkiledigini gosteren veriler sunuldu. Nefes kesen
yeni kavramlardan birisi de uzaysal transkriptomik (spatial transcriptomic) idi. Artik tek hicre
analizlerinin (single cell analysis) 6tesine gecilerek hiicrelerin birbirine gore konumunu da iceren
uzaysal analizler ile her bir molekidl icin ‘karacigerin 1si haritasi (hepatic heat map)
olusturulabilmektedir. Bu sayede ornegin makrofajin, hepatik yildizsi hiicrelerdeki fibrogenetik
mekanizmalari hangi yolaklar Gizerinden tetikledigi incelenebilmektedir.

Arastirma sunumlarinda 6n plana ¢ikan konulardan birisi de invazif olmayan testler (NIT) idi. Cesitli
calismalar yiksek riskli hastalari saptamada FIB-4 ve APRI skorlarinin, radyolojik NIT kadar iyi
oldugunu ortaya koydu. Ancak veriler yiksek riskli hastalari daha iyi saptayabilmek icin bu
skorlarin esik degerlerinin asagiya ¢ekilmesi gerektigini de distindirmektedir. MR elastografi AST
skorunun (MAST) diger skorlardan daha iyi oldugu belirtildi. NIT, her ne kadar toplumdaki ileri
fibrozisli NAFLD hastalarini saptamak icin gelistiriimis olsa da ‘hastalarinin prognozunu’
degerlendirmek igin de kullanilabilecegini gosteren pek ¢ok prospektif ¢calisma sunuldu. NAFLD
hastalari NIT ile periyodik izlendiginde bazi hastalarda degerler kotiilesirken (hizliilerleyenler (Fast
progressors)) diger bazi hastalarda stabil kaldigi (yavas ilerleyenler (Slow progressor)) belirtildi.
Fibrozis ilerleme hizinin diyabetiklerde, diyabetik olmayanlardan; obez diyabetiklerde de obez
olmayan diyabetiklerden daha yliksek oldugunu gosteren ¢alismalar sunuldu. NIT deki kotlye
gidisin sadece fibrozisin ilerlemesiyle degil, ayni zamanda diger olumsuz klinik sonuglar (siroz
gelisimi, dekompanzasyon, HCC, 6luim) ile de iliskili oldugu, ancak kardiyovaskiiler hastalik veya
genel 6lim ile iliskili olmadigini saptayan veriler sunuldu.

Faz 3 calismalari tamamlanan 3 tane oral (remetirom, THR-beta agonisti; obetikolik asid, FXR
agonisti ve lanifibranor, pan-PPAR agonisti) ile 1 tane subkutan (semaglutide, GLP-1 analogu)
tedavinin yakinda FDA onayi almasi bekleniyor. Diger yandan pek cok inhibitorler (siklofilin,
galaktin-3, DGAT2, JNK, FASH), agonistler (FGF19 ve 21) ve diger molekiller (structurally
engineered fatty acid, mitochondrial purivate carrier, berberin, aminoasitler, testesteron pro-
drug) ile iliskili faz 2/3 calismalari devam ettigi belirtildi. Bu ilaglarin, hem alkolik (ASH) hem de
alkol disi (NASH) steatohepatit tedavisinde etkili olma potansiyeli vurgulandi.

Bilindigi Gzere NAFLD, dogmus ama tam ismi heniliz konulmamis bir bebek gibi. NAFLD ismi ve tani
kriterleri ile ilgili 6zellikle Amerika ve Asya-Pasifik hepatologlarinin “ayni isim veya kriterleri ile
devam etmek” veya her ikisini de degistirmek tizerine devam eden bir tartisma mevcut. Bu amagla
olusturulan “NAFLD Nomenclature Consensus” grubu global olarak kabul gorecek bir ortak rapor
yayinlamayi hedeflemektedir. Slrecin son durumu yaklasik 2,5 saat siren Pan-Society
Presentation oturumunda konusuldu. Konsensus grubunda, aralarinda Yusuf Yilmaz hocamizin da
bulundugu 98 lilkeden 218 temsilci yer almakta ve Delhi metodunu kullanarak bir rapor
olusturulmaya cahlsiimakta. Buna gore cekirdek grubun olusturdugu “ifadeler (statement)”
Uzerinde oylama turlari yapilarak fikir birligi saglanmasi hedeflenmekte.
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Gelinen noktadaki ortak gorusler:

“Alkol” ve “yag (fat)” kelimeleri hastalari damlayicidir ve bazi kiltirler ile pediatrik hastalar
icin sorun olusturmaktadir.

“Metabolik” kelimesi patogenezi yansitiyor gibi goriinse de “metabolizma” ile neyin
anlasilmasi gerektigi net degildir ve de metabolik sendrom, herediter metabolik hastaliklar
gibi kavramlar ile kafa karigikligina neden olmaktadir.

Onerilen pek cok isim arasindan simdilik “steatotik liver disease” oylamalarda 6nde
gitmektedir.

NAFLD’in bir semsiye tanim olarak kalmasinda fayda var, ancak steatohepatitin alt tipleri
olusturulmali. Ama bu nasil olacaktir? Primer vs. sekonder; Tip 1, 2,3, vb.; Tip A vs. B..
ASH ve NASH birlikteligi siktir ve hastalik prognozu izole hastaligi olanlara goére daha
kotldur. Bu hastalarin ayri bir grup olarak ele alinmasi gerekmektedir.

NAFLD ‘in bir dislama tanisi olmasi sorun olusturmaktadir. Bu nedenle hastaligin ismini
degistirirken tanimini da degistirmeli miyiz? Bu degisim nasil olmaldir?

2023 vyili igerisinde yayinlanacagl belirtilen bu fikir birligi raporunun son seklini tim dinya
hepatologlari olarak dort gozle bekliyoruz. Hig stiphesiz bu global rapor ile konulacak yeni isim ve
tani kriterleri, 1980 yilinda dogan bu bebegin gelecegini etkileyecek ve tiim diinyadaki paydaslarin
(politikacilar, toplum, hastalar, hekimler, ilag endustrisi, vb.) global pandemi olusturan bu bebege
nasil yaklasacagini da bizzat belirleyecektir. Ozetleyerek sunmaya calistigim bu bilgilerin sizler icin
faydali olmasini umuyorum.

Karacigere gonil vermis siz degerli hekimlerimiz basta olmak lizere tiim Glkemize saghkli, huzurlu,
bol kazangli ve basarilarla dolu bir 2023 diliyorum.

Sevgiler...

Bana gore global pandemi ve
> dogurdugu ekonomik krizin
. hayatimizda nasil biiyik bir bosluk
. olusturdugunun somut gostergesi,
toplantinin baslamasina dakikalar kala
AASLD 2022 ana salonundaki bu
terkedilmislik hissiydi.
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TKAD Yonetiminin comert destekleri sayesinde posterimizi, Washington’da yerinde sunabilme
sansim oldu.
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AASLD 2022’de hepatolojinin basarili
kadinlari ile bir arada olmak benim igin
cok ozeldi.

Soldan 1. Amerika’daki  basarili
temsilcimiz ve 2018 yilda “New York
Physician of the Year Award” odulind
almis olan Ayse Aytaman hocamiz.

Sagdan 1. TKAD Bagkanimiz Fulya
Gunsar hocamiz.

Sagdan 2. Hepatit B’nin ‘annesi’ Dr Anna
Lok.

AASLD | sz
PRACTICE

FOUNDATION | CURE

Ahmet Glrakar ve Ayse Aytaman hocalarimiz, comertlik gosterip tim Tirk katilimcilari bir dostluk
yemeginde bulusturdular.

Soldan saga dogru; Ahmet Girakar, Yusuf Yilmaz, Yasemin Balaban, Raksana Jalilova, Tugrul
Pirnak, Cumali Efe, Umit Akyiiz, Fulya Giinsar, Ayse Aytaman.
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AGIRAREN RS /C!% Karaciger hastalarinda da pelvik taban kaslari var olduguna
ACTBAD w el gore, ‘“hepato-pelvik sendrom’ da olabilir mi?

inteanati QS

Pelvik taban kaslari, vicudumuzdaki gorilmeyen ama 6nemli
islevlere sahip olan kas gruplaridir, koksisks ile pubis arasinda
hamak seklinde uzanirlar ve pelvik kemigin tabanini olustururlar.

Bu kaslarin gorevleri, kisinin dinlendigi donemde, Ustiinde tasidigi

/ w pelvik organlari (mesane, rahim ve rektum) tasiyip bu organlara
destek saglamaktir. Kadinlarda ve erkeklerde, yashlarda yada

~ cocuklarda rahim, mesane ve bagirsagin korunmasina yardimci

Dr. Ozdal Ersoy olurlar . Aktiflestiklerinde ise kontinansi, defekasyonu ve isemeyi,

seksiel aktiviteleri ve cinsel haz almayi kontrol ederler.
Mehmet Ali Aydinlar

Acibadem U']iVe'{SitESi Bu kaslarin biitiinliigiinin tam olmasi, inervasyonlarinin saglam
Tip Fakultesi olmasi ve saglikli bir hormonal denge altinda bulunmalari,
fonksiyonlarinin dogru yonetilmesi igin en gerekli faktorlerdir.

Pelvik taban kaslarinin saghgi;

e kaslar inaktif tutuldugunda yada az c¢alistirildiginda,

e Gebelik ve dogumdaki kaslara yada sinirsel travmalara maruz kalindiginda (epizyotomi,
dogumda vakum yada forsepsin kullanimi)

e Kronik kabizlik hali ve fazla ve uzun sureli yapilan ikinma eylemleri tekrarlandiginda

e Obez olundugunda (pelvik tabana fazla yiik bindiginde)

e Agir kaldirma, kronik oksuriik ve siddetli hapsurmalar sirasinda karinigi basincinin arttig
durumlarda,

e pelvik ve anorektal bolgelere ait olan yaralanmalarda (Cerrahi girisimler, radyoterapiler
yada travmalar)bozulabilir ve pelvik taban disfonksiyonlari ortaya cikar ve diskilama, iseme,
pelvik organ destegi veya cinsel saglik tehlikeye girer.

Pelvik taban disfonksiyonu sirasinda goriilen bozukluklar da asagida 6zetlenmistir;

e (Uriner inkontinans

e mesanenin bosalma bozukluklari-iseme bozukluklari-asiri aktif mesane (OAB)

e fekal/anal inkontinans

e obstriktif defekasyon sendromlari

e pelvik organ prolapusu

e cinsel islev bozuklugu(erektil disfonksiyon, erken ejakilasyon, vajinusmus, orgamz
zorluklar)

e kronik pelvik agri.
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En yaygin ve tanimlanabilir 3 semptom da Uriner inkontinans, fekal inkontinans ve pelvik organ
prolapsusudur.

Bircok fonksiyonel gastrointestinal bozukluk gibi, pelvik taban disfonksiyonu da kisinin yasam
kalitesini 6énemli olciide bozabilir. Ugiincii basamak bir bakim merkezinde kabiz yetiskin
hastalarda uygulanan bir ankette, dissinerjik defekasyon sorununun hastalarin sosyal yasamlarini,
calisma yeteneklerini, cinsel saghklarini ve aile iliskilerini olumsuz etkiledigini ortaya koymustur.
Her branstaki hekimin hastayla karsilasmalari sirasinda bu semptomlari sorgulamalari ve yasanilan
sorunlarin psikososyal sonugclarini kesfetmeleri altta yatan ana hastalik icin verdikleri tedavilerin
basarisini artirmak acgisindan da oldukg¢a 6nemlidir.

Pelvik taban hastaliklari stk midir? 15 ile 64 yas arasi genel nifusta, kadinlarin %10-30’unda,
erkeklerin %1,5 -5'inde Uriner inkontinans vardir. 30 ile 59 yas arasindaki kadinlarda ise, 4
kadindan biri yasamlarinda enaz bir sefer Uriner inkontinans atagi gecirmistir. Genel nifusu
yaklasik %10’u ise , anal inkontinanstan muzdariptir. Bakimevlerinde yasayanlarda ise anal
inkontinans yaklasik 2 yaslidan birinde goriilmektedir. Ozetle pelvik taban disfonksiyonlarindan
olan inkontinans sikhgi glinimuzdeki pekcok hastalik sikhgindan ¢cok daha siktir.

Obezite (karinigi ve perine Ustline olan basing artisina bagl olarak pelvik taban kaslarina asiri yik
bindirmesi, kisinin kas aktivitelerini sinirlandirmasi, insilin direnci yaratarak organ ve kas
yaglanmasina yol acmasi gibi sebeplerden dolayi) pelvik taban bozukluklarini siddetlendirir ve
bircok yonden (sosyal, duygusal ve davranissal acilardan) kisinin saghgini olumsuz etkiler. Bariatrik
cerrahinin bircok komorbiditeyi dizeltmesi yaninda pelvik taban sorunlarini da azalttigina dair
yeni bilimsel sonuglar artik literatiire girmektedir. Karaciger yaglanmasinin da obeziteyle sik
birliktelik gosterdigi dusiintldiginde, yagh karaciger hastaligi ile pelvik taban kas disfonksiyon
iliskisi de rahatlikla akla getirilmelidir.

Amerikan Diyabet Dernegi'nin prediyabet ve tip 2 diyabet icin beslenme ve yasam tarzi 6nerileri,
vicut agirhginin %7'sini kaybetmeye ve fiziksel aktiviteyi haftada en az 150 dakikaya ¢ikarmaya
odaklanir. Bu vurgu, biiyiik 6lciide Diyabet Onleme Programi (DPP) ve Look AHEAD (Diyabette
Saglik igin Eylem) klinik ¢alismalarinin sonuglarina dayanmaktadir. DPP, %7 kilo kaybi ve haftada
150 dakikalik aktiviteyi hedefleyen bir yasam tarzi midahalesinin, 2,8 yillik takipten sonra diyabet
insidansinl %58 azalttigini ve hemoglobinAlc, kan basinci ve lipid dizeylerinde strekli
iyilesmelerle sonuglandigini gbstermistir.

AHEAD'in de diyabet destegi ve egitiminin diyabet klinigine olan olumlu klinik faydalari yaninda,
yasam tarzi miidahalesi ile elde edilen diger klinik ve psikolojik faydalar ise, c-reaktif proteinde
daha fazla azalma, daha az kendi kendine bildirilen retinopati, daha az nefropati riski, daha az
cinsel islev bozuklugu, daha az idrar ve gaita kagirma ve karaciger yaglanmasi insidansi, uyku
apnesinin remisyonu, daha iyi fiziksel islevsellik, daha az diz agrisi, daha az depresyon insidansi,
daha az beden imaji memnuniyetsizligi ve daha cok iyilestirilmis yasam kalitesidir.
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Pelvik taban disfonksiyonlari kronik karaciger hastaliklarinin yonetimiicinde de karsimiza c¢ikabilen
sorunlardir. Hekim olarak rutin pratiklerimizde hastalarimizda pelvik taban hastaliklarina iligkin
semptomlari sorgulamadigimiz icin karaciger hastaliklarinda pelvik taban sorunlarinin siklig
konusunda bilimsel veriye ulasmak simdilik zordur. Ancak pelvik tabanin saghkh calismasi icin
gerekli fizyoloji disundldiginde, bu fizyolojiyi bozan her karaciger hasarinda pelvik taban
disfonksiyonlari da akla getirilmelidir.

Karaciger hastaliklarinda goérdigimiiz ve pelvik taban disfonksiyonu yaratabilecek
fizyopatolojik durumlar;

e karin bolgesinde sislik (hepatomegali, splenomegali, artmis bagirsak gazi ve dismotiliteine
bagl siskinlik, obezite ve yaglanma, assit varligi) ,

e solunum sorunlari (hepatopulmoner patolojiler, assit varligi yada organomegalilere
sekonder diyafram dismotilitesi, kronik hastalik stresine bagl disfonksiyonel solunum),

e diski kivaminin ishal yada kabizlik lehinde degismesi ve idrar atiminin bozulmasi (safra
asitlerinde artis, laksatif-laktiloz kullanimi, ditretik kullanimi, anti-viral kullanimi, NASH-
ASH zeminindeki diabet durumlarina sekonder noropatik defekasyon kusurlari ),

e hormon regilasyonlarinin bozulmasi ile birlikte kas kuvvetlerinin azalmasi (karaciger
yetmezligi, metabolik sendrom varligi, kronik hastalik stresleri ve depresyonu gibi ),

e sempatik sinir sisteminin stres sebepli asiri uyarilmasina bagli kas gerginliklerinin olmasi

Bu bilgiler 1siginda, yazinin ikinci boliminde de karaciger ve safra yollari hastaliklari sirasinda
karsimiza cikabilecek pelvik taban hastaliklarina yer verilecektir.Asitli hastalarda spontan
bakteriyel peritonit, hidrotoraks ve gobek fitigi gibi komplikasyonlar gelisebilir.

Pelvik organ prolapsusu ve assit ile ilgili sinirli literattr vardir. Asit varliginin artan karin ici basinci
ile iliskili oldugu ve karin fasyasinin zayiflamasi ile karin duvarindaki gerilimi artirabilecegi
bilinmektedir ki bu durum abdominopelvik silindirdeki dinamigin dengesini bozarak pelvik taban
disfonksiyonuna yol agabilir. Muhtemelen, bu kavram benzer sekilde basinca maruz kalan pelvik
taban ve endopelvik fasya icin de gecerlidir. Assitli sirozlu hastalarda assitin yarattigr artmis
intraabdominal basing karin/gdbek fitiklarina yol acgabilir ve bu durum (umblikal fitik gibi) sik
goralur.

Ancak bu hastalarda pelvik taban zayifigi da olabilecegi dusinlldglinde assit sebepli artmis
karinici basinci nedeniyle pelvik fitiklar gibi nadir gorilen fitiklar da gelisebilir. Bu gibi durumlarda
assit varhgi, diger karin fitiklari ve siroz belirtileri ile birlikte ilerlemis sirozun varligi hekimin
kafasini karistirabilir ve pelvik taban zayifligi zemininde gelismis pelvik fitik tanisinin konulmasi
zorlasabilir.
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ileri evre sirozu olan hastalarin klinik seyri, karaciger hastaliginin altinda yatan nedenden bagimsiz
olarak ortaya cikabilen bir dizi 6nemli sekel ile siklikla komplike hale gelir. Siroz semptomlari
arasinda anoreksi, kilo kaybi, halsizlik, yorgunluk, sarilik, kasinti ve Ust gastrointestinal kanama
gibi ve hepatik ensefalopati, hepatologlar tarafindan yaygin olarak goézlenir. Ancak literatiirde bu
tur bulgulara iliskin ¢ok az rapor olmasina ragmen, karaciger sirozu hastalarinda Uriner sistem
enfeksiyonlari da yaygin olarak gorilmektedir. Pelvik taban disfonksiyonlarindan olan asiri aktif
mesane (OAB) de, genellikle sik sik iseme, noktlri ve inkontinans ile birlikte isemeye ‘yetisememe-
urge’ olarak ortaya ¢ikan bir idrar/mesane sorunudur, pelvik taban disfonksiyonudur.

Karaciger sirozu olan hastalar da siklikla idrar sikayetleri ile poliklinige basvururlar ve yine siklikla
idrar yolu enfeksiyonu ontanisi alarak ampirik antibiyotik kullanmak durumunda kalirlar. Bu tip
sik idrara ¢ikmanin bir baska olasi nedeni ise, portal hipertansiyon ve asitten kaynaklanan ve
OAB'yi indukleyebilen vicuttaki sivi yayilliminin degisimidir.

Bu hastalarda dusuk trombosit ve diistik serum albimin diizeyi gibi ilerlemis karaciger hastaliginin
bulgulari, asiri aktif mesane igin dngoéricu olabilir. OAB varligi daha uzun PT-INR ve ayrica noktiri
icin olasi bir biyolojik belirtectir. Sik idrar yakinmalarinin altinda yatan etyopatogeneze
baktigimizda; karaciger hasarinda sentezi azalip plazmadaki seviyesi diisen albumin, viicuttaki
ozmotik basincin dismesine neden olur ve sivi homeostazinin korunmasi ve ozmotik basincin eski
haline getirilmesi icin telafi edici olarak dilirezin tetiklendigi gorulir. Ayrica, distk serum albimin
seviyesi bozulmus albimin fonksiyonuyla birlestiginde, viicutta ayrica sivi birikmesi de baslar ve
bu sivilar daha sonra yatar pozisyondayken dolasima yeniden katilarak noktiliriye neden olur.
Sugaya ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada ise kolinesteraz ve albimin serum seviyeleri
arasinda anlamli bir iliski oldugu bildirmistir. Bu calisma isiginda karaciger hastalarinda gorilebilen
OAB'yi agiklayabilecek bir diger patolojiye ise, diisen alblimin seviyesinin, asetilkolin hidrolizinde
gorev alan kolinesteraz enziminin sentezini azaltmasidir. Asetikolin hidrolize edilemediginde de,
parasempatik sinir uclari tarafindan salgilanan ve parcalanamayan asetilkolin iseme refleksini
surekli uyarir ve kolinerjik etkinin varligl, mesane spazmina neden olur ve bu da sik idrara ¢itkma
ve yetisememe (urge) gibi pelvik taban disfonksiyonu ile sonuclanir.

Tayvan’da karaciger sirozu olan hastalarda yapilmis bir ¢alismada OAB prevalansinin %31.01
oldugu ve urge idrar inkontinans prevalansinin da %18.30 oldugu go6sterilmistir ki bu oranlar,
Tayvan'in ayni yastaki saglikli genel poptilasyonundan daha yliksek oranlardir.

Sirozlu hastalar erken ve hizlanmis bir fizyolojik yaslanma yasarlar. Kronik karaciger hastaligi olan
bireylerde, son donem karaciger hastaligi 65 yasindan ¢ok 6nce gelisse de, sirozlu hastalar siklikla
dismeler, polifarmasi maruziyeti ve biligssel bozulmalar gibi yaygin geriatrik rahatsizliklara sahip
olurlar. Biz hekimler ise karaciger hastaligini yonetirken cogunlukla, hastalarda sirozun neden
oldugu fizyolojik dlizensizlikleri tedavi etmeye ve dizeltmeye odaklaniriz. Ancak unutulmamalidir
ki dekompanse sirozlu bir hasta igin engellilik, sadece portal hipertansiyonu ve sarkopeniyi degil,
ayni zamanda yetersiz beslenme, koroner arter hastaligi ve depresyondan (diger bircok durum
arasinda) kaynaklanan defisit birikimini de yansitir.
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Kirllganlikla ilgili olmasina ragmen (yani, kirilgan bireyin sakathk yasamasi daha olasidir) sakatlik
bize bir bireyin kirilganliginin glnltk aktivitelerini nasil etkiledigini anlatir. Pelvik taban
disfonksiyonlari gibi engellilik durumlarinin karaciger hastalarindaki kirilganhgi artirabilecegi ve
gunlik yasam Kkalitelerini belirgin dislrecegi ve depresyona yatkinligi artirabilecegi akla
getirilmesi gereken bir durumdur.

Siroz ve assiti olup laktuloz kullananlarda %26 oraninda fekal inkontinans gorullr ve bu oran inme
gecirmis hastalarda gorilen fekal inkontinans oranindan ¢ok daha yliksektir ancak biz hekimler bu
yakinmanin varligini da ¢cok sorgulamayiz ve hatta hastanin laktuloz kullanmasinin bilisssel saghgi
icin gerekli oldugunu vurgulariz. Ancak bilmeliyiz ki fekal inkontinans utanma, sosyal izolasyon,
ozglven kaybi ve is kaybina yol acar. inkontinansin giinlik yasam tizerindeki etkisine ragmen, cogu
hastada hekimi agik¢a sormadik¢a bu bilgiyi gonilli olarak vermez. Aslinda biz hekimler, kirillgan
sayllan karaciger hastalarina, iyatrojenik olarak yaratilan bu bir cesit engelliligin esasen ne
oldugunu hastalarda sorgulamali ve anlatmaliyiz.Bu bilgi 1sig§inda hastalarimizin ginlik engellerini
azaltici mekanizmalar gelistirmeye baslayabiliriz.

inkontinans aslinda konservatif tedavi seceneklerinden olusan bir deneyime sahip biz
gastroenterologlarin asina oldugu bir sorundur.

Dermatitten koruyucu cilt bariyer kremler ile emici saglikli inkontinans pet kullanimi énerileri ve
bagirsak egitimi (tuvalet saatlerinin dizenlenmesi, ev disi hayatta inkontinans azaltici gida
onerileri) gibi basit miidahaleler, minimum bir efor ve minimum bir zaman icinde inkontinansin
hastamizin yasam kalitesi Uzerindeki olumsuz etkisini rahatlikla azaltabilir. Bunlara ek olarak
laktuloz dozunun ve zamanlamasinin titrasyonu ve hepatik ensefalopatinin kontrollini artirmak
icin ek tedavilerin (rifaksimin, probiyotikler, ¢inko destegi gibi) kullanimi ile ilgili yogun hasta
egitimleri de inkontinansin azaltilmasi ve tedaviye uyumun artirilmasi yoluyla hastanin yasam
kalitesi ve ruh saghgi tstiinde énemli faydalar saglayabilir. Sadece ila¢ yonetimi ile bile %15-20
hastada inkontinans yakinmasinin diizenlenebildigini gosteren kohort ¢alismalari bulunmaktadir.

Son on yilda, artan sayida c¢alisma selim prostat hipertrofisi, alt Giriner sistem semptomlari ve
metabolik sendrom arasindaki iliskiyi ortaya koymaya baslamistir. Daha hizli progresyon
gostermis ve hipertrofi gelismis prostatlari olan hastalarin, yavas buylyen prostatlari olanlara
gore daha vyiksek insllin ve daha disik yuksek yogunluklu lipoprotein (HDL-) kolesterol
diizeylerine sahip oldugu gosterilmistir.Daha sonrasinda OAB gelismis kadinlarda da metabolik
sendrom ve insllin direnci riskinin arttigi farke edilmistir.

Alkol digi yagl karaciger hastaligi da (NAYKH) kronik inflamatuar bir hastalik oldugundan ve
hepatik steatoz hiperglisemi, dislipidemi ve kronik inflamasyonu indlkleyerek insilin direncini
indlkledigi icin BPH, OAB ve NAFLD'nin molekiler etyopatogenezi ortak etkilesimlere sahip
olabilir.Uzun ve arakadaglari 2013 yaptiklari bir galismada bu patogenetik mekanizmalar
tartisilmis ve hem NAYKH, hem BPH hem de OAB'nin yonetiminde ortak koruyucu ve tedavi edici
stratejilerin gelistirilebilecegi sonucuna varmislardir.
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ileri karaciger hastaligi olan kisilerde kalp ve akcigerleri etkileyen komplikasyonlar olabilir ve
karaciger hastalarinda siklikla solunum sorunlari ve hava acliklari olusabilir: Assit ve/veya plevral
eflizyon varligi akcigerleri sikistirabilir ve nefes almayi veya derin nefes almayi zorlastirabilir. Bu
durum sadece solunum yetmezligi gibi gozikse de diyafram yeterince ve saglikli bir sekilde
kasilmadiginda, abdominal lenf drenaji azalir, pelvik taban kaslari yeterince gevseyemez ve
abdominal kas hareketleri ve bagirsak motilitesi de zayiflar ve sonug olarak bu hastalarda kabizlik
gibi istenmeyen bir durum da ortaya cikar. Bu sebeple kabizligin tedavisi sadece laktuloz gibi
medikal tedaviler degil, hastanin solunumunun rahatlatilmasi (terapotik parasentezler, kontrollii
didretik kullanimi, rutin ve etkin nefes terapileri) da 6nem arzeder. Ayni etyopatogenez ile assit
ya da plevral eflizyon olmasa da , diyaframi yukari itebilen hepatomegali ve splenomegalinin
varliginin da kronik karaciger hastasinin solunumunu bozabildigi unutulmamalidir.

Kabizlik, HCV enfeksiyonu olan hastalarda genel popllasyona gore daha yaygindir. HCV
enfeksiyonu, kabizhgin bagimsiz bir risk faktortdir ve depresyon, HCV enfeksiyonu olan
hastalarda kabizlik ile iliskilidir.

Sarkopeni ve miyosteatozun, sistemik hastaliklarla ilgili genel mortalite, kas fonksiyonu ve
morbiditenin 6nemli belirleyicileri oldugu bagimsiz olarak gosterilmistir. Hatta sarkopeniden
ziyade miyosteatozun yagl karacigeri olan obez hastalarda karaciger sertligi ile gligli ve bagimsiz
olarak iliskili oldugu da gosterilmistir. Altta yatan hastaligin tedavisi ve insilin direncinin
azaltilmasi sonrasinda miyosteatoz derecesinin azaldigl hastalar, vicut agirhigr kaybi veya
prebiyotik tedaviden bagimsiz olarak karaciger fibrozisini azaltmaktadir. Pelvik kaslarda da
olusabilecek miyosteatozun karaciger hastaliginin ilerlemesine olabilecek potansiyel negatif
katkisi arastiriimalidir.

Erkeklere kiyasla kadinlarda sadece birka¢ ¢calisma olmasina ragmen, her iki cinsiyette de sekstel
disfonksiyonlarin sebepleri ¢cok faktorlidir. Kadin cinsel islevi hormonal, nérolojik, vaskiiler,
psikolojik ve duygusal yénleri icerir. islev bozuklugu, bunlardan herhangi biri veya aralarindaki
etkilesim tarafindan tetiklenebilir veya korunabilir. Kronik karaciger hastaliklarinda ise hormonal
etkilesim, seksuel disfonksiyona katkida bulunan diger bircok hormonal olmayan faktorle birlikte
blyuk 6l¢tide bozulur.

Erektil disfonksiyon, infertilite, azalmis libido ve testis atrofisi gibi hipogonadizmin klinik 6zellikleri
de siklikla ileri karaciger hastalig olan hastalarda goruliir ve karaciger sirozunun ciddiyetinin
erektil disfonksiyon derecesi ile korele oldugu gosterilmistir. Karaciger hastaliklarinda cinsel islev
bozukluklari da 6zellikle hepatologlar tarafindan en ¢ok goz ardi edilen saglik sorunlarindan biridir
ve bu konuda potansiyel olarak tedavi edilebilir daha ileriye donlik calismalara ihtiya¢ vardir.
Ozellikle fosfodiesteraz-5 inhibitorleri, 6zellikle tadalafil, ereksiyon disfonksiyon icin faydalidir,
kadinlarda ise seksuel disfonksiyona yonelik tedaviler ise ¢ok faktorltdir. Birincil karaciger
hastaliklarinin ve sekstel disfonksiyon yapabilecek tedavilerin yeterli ve kontrolli verilmesi
seksliel sagligi kontrol edebilir. Seksiel disfonksiyon tedavi edilebilir oldugundan ve yasam
kalitesinin artmasiyla sonuclandigindan, karaciger hastaligi ve sirozu olan tim hastalar
degerlendirilmelidir.



Ozetle, kronik karaciger hastaligina neden olmus primer
hastaligin tedavisinin yaninda, erken-ileri sirozlu kisilerde,
yagh karacigeri ve obez olan karaciger hastalarinda
destekleyici ve palyatif bakim ihtiyaglarinin da karsilanmasi
artik 6nemlidir. ister obezite zemininde biyimis yagh
karaciger hastaligi ister hepato pulmoner ve/veya
dekompansasyona vyol a¢mis kronik hepatit ve siroz
hastaliklari olsun, hepsinde mekanik ya da metabolik olarak
gelisebilmis pelvik taban disfonksiyonlarinin (ki bu duruma
gelecekte hepato-pelvik sendrom denilebilir mi?) tedavileride
unutulmamalidir.

Hepatologlarin da bu tedavide onemli rolleri oldugu kabul
edilmelidir. Hepatologlarin pelvik taban disfonksiyonlarindaki
sinirli bilgi ve becerileri hastalara tedavi plani sunmakta
yetersiz kalirsada, bu hastalara pelvik disfonksiyonlarinda
uzmanlasmis saglik profesyonelleri ile birlikte multidisipliner
yaklasimlarla oOzellestirilmis palyatif tedavi secenekleri
sunulabilir.

Dr. Ozdal Ersoy
Mehmet Ali Aydinlar Acibadem Universitesi
Tip Faklltesi
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Dr. Deniz Balci

Ankara Universitesi
Tip Fakiltesi
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ISLS 2022 Istanbul

Uluslararasi katimli International Society of Liver Surgeons 2022
Istanbul Single Topic Sempozyumu Bahgesehir Universitesi
Besiktas kamplisi ev sahipliginde alaninin dnde gelen isimlerinin
katihmlariyla 3 Aralik’ta gerceklestirildi.

Bu sempozyumda karaciger rejenerasyonu, canli vericili karaciger
naklinde small-for-size sendromu ve portal hipertansiyonun
kontroli. Karaciger kanserlerinin cerrahi tedavisinde 2 evreli Alpps
Prosedirii ve buradaki deneyimin karaciger nakline
uyarlanmasiyla gelistirilen ve gerek vericide kalan volim
yetersizligi gerekse de alicida small for size sendromu gibi canl
nakilin giincel sorunlarina ¢6zim potansiyeli tasiyan 2-evreli
karaciger nakli yontemi olan Rapid Prosediirii ve bunun kolorektal

kanser karaciger metastazlari icin nakillerde ve karaciger transplantasyonu onkolojisinde gelisen
yeni gelismeler ve teknikler ele alind.

Turk Karaciger Arastirmalari Dernegi Baskani Prof. Dr. Fulya Glinsar’in agilis konusmasini yaptigi
sempozyumda, ISLS ile TKAD'in beraber dizenledigi 6gle arasi sempozyumunda Prof. Dr. Murat
Akyildiz moderatorligiinde Prof. Dr Levent Doganay ve Prof. Dr. Bilent Degertekin, New York
Universitesinde Prof. Dr Karim Halazun ve Imperial College dan David Pinato’nun konusmalariyla,
HCC’nin multimodal tedavisinde giincel gelismeler degerlendirildi.

Sempozyuma 18 farkli tilkeden 47 konusmaci ve moderator katilirken 200’den fazla online katilim
saglandi. Ayrica online katilimlar, zoom toplantisinin yansira metaverse evreni Uzerinden de
devam ettirildi. Boylece diinyada ilk kez bir tip kongresi Halk Bankasi destegiyle metaverse
evreninden simultane canli yayinla gerceklestirilmis oldu.
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Transplant Hepatolojisi, TKAD ve ILTS

Turkiye, diinyada en fazla canh vericili karaciger nakli yapilan iki
Ulkeden birisi olarak diinya karaciger transplantasyonu camiasinda
giderek one ¢ikmaktadir. Basariyla yapilan ameliyatlar sayesinde
hem Ulkemizden hem de dinyadan bircok hastaya sifa
olunmaktadir. Onceleri daha ¢ok cerrahlarin 6n planda oldugu
alan, hepatologlarin ilgisi ve katilimi ile giderek renklenmektedir.

Ulkemizden bircok akademisyen International Liver
Transplantation Society (ILTS) ve The Transplantation Society (TTS)
Dr. Gokhan Kabagam basta olmak Uzere diinya ¢apinda derneklerde basariyla gérev
almaktadir. Bu meslektaslarimizin da etkisi ve ¢abalariyla 2022 ILTS

ILTS Kongresi basta olmak (izere 6nemli uluslararasi organizasyonlara

Adaylik ve iletisim Komitesi ey sahipligi yapmaktayiz.
Baskan Yardimcisi

Tirk Karaciger Arastirmalari Dernegi (TKAD) olarak bu kongrelerde
sempozyumlar diizenlemekte, Gilkemizde yaptigimiz gizel calismalari diinyanin her tarafindan
katihmcilarla paylasmaktayiz. TKAD, global is birliklerini gelistirme vizyonu cercevesinde, karaciger
nakli 6zelinde ¢alisan en buyulk global dernek olan ILTS ile anlasarak, TKAD Uyelerinin ILTS Uyesi
olmalarinin kolaylastirilmasini saglamistir. Bu sayede 225 dolar olan ILTS yillik Gyelik aidati TKAD
dyeleri icin 60 dolara dismektedir. Bircok komitesinde llkemizden temsilciler olan bu dernege
Uye olarak kongre katiimlarinda kolaylk, “Transplantation” dergisine ve ILTS Education
platformlarina lcretsiz ulasim gibi olanaklar elde edilmektedir. Temsil oraninin giderek artmasi,
Ulkemizin bu dernek nezdindeki glicinlin ve etkisinin artmasini saglamistir. 2023 Ulusal Hepatoloji
Kongresi'nin mezuniyet sonrasi kursunun da iki dernegin ortak katilimiyla dizenlenmesi
planlanmistir.

ilgilenen tim meslektaslarimizi bilgi ve deneyimlerini paylasip arttirabilecekleri bu énemli
platforma katilmaya cagiriyoruz, unutulmamalidir ki birlikten kuvvet dogar.

Dr. Gokhan Kabagam
ILTS Adaylik ve iletisim Komitesi Baskan Yardimcisi
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Karaciger Hastaliklarinda Yapay Zeka (Al) -
Makineler Dusiinebilir mi?

Hepatoloji kelimesi, "karaciger" anlamina gelen Eski Yunanca qmop
(hepar) veya nmato- (hepato-) ve "calisma" anlamina gelen -Aoyia
(-logia)  kelimelerinden  gelmektedir.Hepatoloji,  karaciger
hastaliklarini kapsamli olarak inceler ve bu hastaliklara care
bulmayi amaglar. Karaciger, cok eski caglardan beri insanlarin
ilgisini cekmistir. Hepatolojinin kisa bir 6zet olarak tarihine goz
attigimiz zaman ¢ok farkli medeniyetlerin ¢ok farkli kesifler
yaptiklarini  goririz. Yunanlilar, (Prometheus'un hikayesinde
gosterildigi gibi) karacigerin ¢ogalma yeteneginin farkindaydilar.
Dr. Genco Gengdal MO 400'de Hipokrat, aforizmalarda karaciger absesinden
bahsetmistir. Romali anatomist Galen, karacigerin vicudun ana
organi oldugunu distinldyordu. Yaklasik MS 100’de Aretaeus sarilik
hakkinda yazmistir. Ortacagda ibn Sina, karaciger rahatsizliklarinin
teshisinde idrarin dnemine dikkat cekmistir.

Kog Universitesi
Tip Fakdltesi

Daha yakin tarihlere geldigimizde, 1770 yilinda Fransiz anatomist Antoine Portal, 6zofagus
varislerine bagli kanamayi raporlamistir. 1875’te Victor Charles Hanot, sirotik sarilik ve
karacigerin diger hastaliklarini tanimlamistir. 1958'de Moore, kopek ortotopik karaciger
transplantasyonu icin standart bir teknik gelistirmistir. insanda karaciger nakli 1963 yilinda Dr.
Thomas E. Starzl tarafindan biliyer atrezili lic yasindaki bir erkek cocukta gerceklestirilmistir. Bu
alandaki 6nemli ilerlemelerin ¢ogu son 50 yilda yapilmistir.Viral hepatitlerin  kesfi, viral
hepatitlerin tedavilerinin kesfi nobel odilleriyle taglandirilan kilometre taslari olmustur.

Hepatologlar, Karaciger hastaliklarini teshis etmek, tedavi ve takibini yapmak icin cok cesitli
teshis ve veri yontemlerine glivenirler. Bu yontemelerin baslicalari; anamnez, fizik muayene,
laboratuvar testleri, gorintiileme ¢alismalaridir. Gerektiginde bu yontemlere ek olarak doku,
hicre ve molekuler belirteglerdeki degisikliklerin degerlendirilmesini gerektiren karaciger
biyopsileri yapilir.

Toplu olarak, bu veri yontemleri ¢ok sayida bilgi igerir. Bu bilgilerin yorumlanmasi, deneyimli
klinisyenler igin bile zorlu bir istir ve bu nedenlerle hepatolojide tanisal belirsizlikler boldur.

Alan Touring, 2. Dilinya savasi sirasinda Enigma sifresini ¢ézen makinay sekillendirip 1 milyona
yakin insanin 6lmesini engellediginde makine ve insan iliskisinin temelinde baris vardi. Aslinda her
sey Touring’in 1950 yilinda yayinladigl “computing machinery and intelligence” isimli makalenin
ilk cimlesinde sakli diyebiliriz: “Makineler distnebilir mi?”’ sorusunu goéz onlne almayi
oneriyorum...”

Al, bilgisayar programlarinin uzmanlar tarafindan agikga yonlendirilmedigi, ancak o©ncelikle
orneklerden 6grendigi veri analizine yonelik hesaplamali yaklasimlari ifade eder.
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Al, bilgisayarlarin karmasik veri kiimelerinden o6grendikleri ile gercek dinyadaki sorunlari
insanlara gore daha hizli ve iyi bir performansla ¢ozmesini saglar. Al’nin iki ana bileseni vardir:

1- Makine 6grenmesi (Machine learning-ML), bir bilgisayarin ne yapacagina karar vermesi
noktasinda insanlarin net komutlarina ihtiyag duymaksizin 6grenmesine yardimci olacak
matematiksel modellerin kullanimidir. Baska bir deyisle makine 6grenmesini, insanlarin
nasil 6grendiginden yola ¢ikan, verilerdeki kaliplari algoritmalar ile sekillendiren ve boylece
tahmin yapabilen veri modeli olusturan, yapay zekanin bir alt kimesi olarak
konumlandirabiliriz.

2- “Derin 6grenme” (DL), neural networks yani yapay sinir aglari (CNN) tzerine kurgulanmis
bir makine 6grenmesi alt kiimesidir diyebiliriz. Yapay sinir aglarinin en temel 6zelliklerinden
biri, ¢coklu girdi ve ¢iktiya sahip katmanlardan olusmalaridir. Derin 6grenme, yukarida
bahsedilen ¢oklu dogrusal olmayan karmasik islemler katmanindan olusur. Her bir katman
bir 6ncekinin ¢iktisini bir girdi olarak kabul eder. Buradaki her katmani olusturan islemler
denetimli veya denetimsiz algoritmalar olabilirler.

Hepatolojide uygulanan bir yapay zeka 6rnegi, goriintileme verilerine dayali solid timorlerin
otomatik prognostigidir. Karaciger lezyonlarinin tiplendirilmesi, prognoz ile ilgili yorum
yapilmasi, boyutlarinin tespit edilmesi klinik uygulamaya gecmeye baslayan Al uygulamalarina
ornek verilebilir.

Hamm ve ark., 0.99 AUC ile 6 sinif hepatik lezyonu ve radyologlarinkini (%82.5 /96,5) asan bir
duyarlihk ve 6zgillugi (%90/98) tanimlayan cok fazli MRI'ya dayali bir CNN sistemi gelistirmistir.
Yasaka ve ark.’nin DL-CNN modeli, kontrasth BT gorintilerinde faydalanarak, 5 kategorideki
malign ve iyi huylu karaciger kitlelerini 0.84 medyan dogrulukla teshis etmeyi basarmistir.

Al, transarteriyel kemoembolizasyona (TACE) yaniti tahmin etmede de faydali bulunmustur.

Abaijian et al. TACE'ye yaniti tahmin eden lojistik regresyon ve random Forest modelleri
gelistirmis, bunun igin MRI goriintiileme 6zelliklerini ve klinik degiskenleri kullanmigtir.

Jin ve ark. TACE uygulanan HCC'li hastalarda ekstrahepatik yayilimi ve MVI'yi tahmin eden, klinik
ozellikler, radyolojik 6zellikler ve tedavi 6ncesi BT radyomiklerde faydalanan bir nomogram
olusturmustur.

Histopatolojideki ¢cogu calisma, alkol iliskili olmayan yagh karaciger hastaligi (NAFLD), alkol iliskili
olmayan steatohepatit (NASH) veya hepatoseliler karsinomu (HCC) olan hastalardan alinan
verileri (tim slayt gorintileri [WSl'ler]) kullanmistir. Cesitli calismalar, karaciger fibrozisinin
evrelenmesinin yani sira, NAYKH'li hastalarda yaglanma, inflamasyon, hepatoseliler balonlagma
ve diger morfolojik paternleri 6lcen modellere odaklanmistir.
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Son yillarda, HCC 6rneklerinden alinan dokuyu siniflandirmak, segmentlere ayirmak ve teshis
etmek icin cok sayida Al modelleri Gretildi.Bu modellerin bazilarinda HCC-Normal doku, HCC-
CCA ayirimi calisiimistir. Fakat bu modellein hala daha fazla gelistirilmeye ihtiyaci vardir.

Son yillarda ¢ok ilging ¢alismalar yapilmistir.

Bosch ve arkadaslari NASH hastalarinin histopatolojik verilerinden portal hipertansiyon 6lcimi
yapan bir Al gelistirmislerdir.

Ramkisoon ve ark. Yine Al bazh bir model ile, histopatolojik verilerden ASH ve NASH ayirimini
yapabilmislerdir. Ahn ve ark. Elektrokardiogram bazli bir DL kullanarak hastalarda siroz olup
olmadigini tespit edebilmislerdir.

BUtlin bu olumlu gelismelere ragmen Al hala giindelik klinik uygulamalara girebilecek seviyede
degildir. Bunun icin uluslarasi standardize edilmis veri tabanlarina ve siniflamalara ihtiyag vardir.
Aligin gok 6nemli olan verilerin glivenilirligi, gorintulerin yliksek ¢ozUnirlikte ve kalitede olmasi,
en onemlisi verilerin glvenilir olmasi gibi konular hala tartisiimaktadir.

Bu yazida, yakin gelecekte siklikla karsimiza gikacak olan Al ve bilesenleri ve bu konuda yapilan
glncel calismalari 6zetledim. Bu konuda yapilan calismalara baktigimiz zaman ¢ok hizli bir
ilerlemenin oldugunu gérmekteyiz. Bu sebeple, gelecek olana hazirliksiz yakalanmamak icin bu
konularda tGlkemizde de yeni ve giincel ¢alismalara ihtiya¢ vardir.

Dr. Genco Gengdal
Koc Universitesi Tip Fakdltesi
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Hos Geldin 2023

Mutlu, huzurlu, saglkl bir yil dileriz!

www.tkad.org.tr
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