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Tirk Karaciger Arastirmalari Dernegi’nin sayin lyeleri;

Bu haftaki “Hepatolojide Bu Hafta” biiltenimizde, klinik agidan dikkat ¢ekici buldugumuz,
‘New England Journal of Medicine’ dergisinde gecen ay yayinlanan énemli bir calismanin
sonuclarini 6zetleyecegiz. Son donemde llkemizde de kilo vermek amaciyla hastalarimizin
siklikla kullandig1 semaglutide etken maddeli ilacin Metabolik Disfonksiyonla iliskili
Steatohepatitte (MASH) etkinligi ve glivenirligini degerlendiren faz 3 calismanin kisa 6zetini
sunacagiz. Ayrica ‘Liver Transplantation’ dergisinde gecen hafta online olarak yayinlanmis bir
makaleyi 6zetleyecegiz.

Bu sayimizda da hepatoloji alanindaki glincel gelismeleri sizlerle paylasmaya devam ediyoruz.
Bu baslik altinda AASLD’nin Aralik 2023’te yayinlanan HCC rehberindeki kritik bir
glncellemeden bahsedecegiz. Geng meslektaslarimiz icin hazirladigimiz “Gen¢ Hepatologlar
icin Haftanin Sorusu” kdsemizde ise bu haftanin yeni sorusunu sizlere yoneltiyor, gectigimiz
haftaki sorunun aciklamali yanitini da paylasiyoruz.

MAKALE OZETLERI

Semaglutide MASH tedavisindeki sonuglari

NEJM dergisinde 30 Nisan 2025’te online olarak yayinlanan ve 19 Mayis 2025’te glincellenen
‘Phase 3 Trial of Semaglutide in Metabolic Dysfunction—Associated Steatohepatitis’ isimli
makalenin 6zeti asagidaki sekildedir;

Semaglutid, glukagon benzeri peptid-1 (GLP-1) reseptor agonisti olup metabolik
disfonksiyonla iliskili steatohepatit (MASH) tedavisinde potansiyel bir ajan olarak
degerlendirilmektedir. Halen devam eden bu faz 3, ¢cok merkezli, randomize, gift kor, plasebo
kontrolli ¢alismada, karaciger biyopsisiyle dogrulanmis MASH ve evre 2 veya 3 fibroz



saptanan 1197 hasta, haftalik 2.4 mg subkutan semaglutid veya plasebo almak iizere 2:1
oraninda randomize edildi. Toplam tedavi suiresi 240 hafta olarak planlandi. Bu g¢alisma, ilk
800 hastayi kapsayan ve 72. haftada yapilan planl ara analiz sonuglarini icermektedir.
Fibroziste kotlilesme olmaksizin steatohepatitin gerilemesi, semaglutid grubunda %62.9,
plasebo grubunda %34.3 oraninda gergeklesmistir (fark: %28.7; p<0.001). Steatohepatitte
kotilesme olmaksizin fibrozisde gerileme ise semaglutid grubunda %36.8, plasebo
grubunda %22.4 oraninda gozlendi (fark: %14.4; p<0.001). Her iki hedefe birden ulasan
hasta orani semaglutid grubunda %32.7, plasebo grubunda %16.1 idi (fark: %16.5; p<0.001).
Vicut agirliginda ortalama degisim semaglutid ile %-10.5, plasebo ile %-2.0 idi (fark: -%8.5;
p<0.001). Vicut agrisi skorlari agisindan anlamli fark bulunmazken, gastrointestinal yan
etkiler semaglutid grubunda daha sik raporlandi. Sonug olarak, haftalik 2.4 mg semaglutid,
MASH ve orta—ileri fibrozisi olan hastalarda karaciger histolojisinde anlamli iyilesme
saglamistir. Asagidaki 6zet grafikleri inceleyebilirsiniz. (1)
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Karaciger Nakli Sonrasi Postoperatif Komplikasyonlar ve 6 Aylik Greft Sagkalimi igin Risk
Faktorleri

Kanada ve Fransa’daki karaciger nakil merkezlerinde yiritiilen ve ‘Liver Transplantation’
dergisinde gecen hafta online yayinlanan ‘Risk factors for in-hospital postoperative
complications and 6-month graft survival after liver transplantation: A multicenter cohort
study ‘ isimli makalenin kisa 6zeti asagidadir;

Karaciger nakli, yiksek riskli bir cerrahi girisimdir. Bu cok merkezli kohort ¢alismada, Kanada
ve Fransa'daki sekiz merkezde Ocak 2021 — Mayis 2023 tarihleri arasinda gergeklestirilen 852
ardigik eriskin karaciger nakli alicisi degerlendirilmistir. Calismanin amaci, erken dénemdeki
postoperatif komplikasyonlarin insidansini ve bu komplikasyonlarin risk faktorlerini
belirlemektir. Birincil sonlanim noktasi, ilk 7 giinde gelisen erken allogreft disfonksiyonu veya
primer greft yetmezligi olarak tanimlanmistir. ikincil sonlanim noktalari arasinda akut bébrek
hasari (AKI) ve ciddi komplikasyonlar yer almaktadir. Bulgulara gore, erken greft
disfonksiyonu insidansi %28 (GA %95: %25-31), akut bdbrek hasari (AKI) %50 (GA %95: %47—
54) ve ciddi komplikasyonlar %59 (GA %95: %55—62) olarak saptanmigtir. Erken greft
disfonksiyonu, dondr yasi, vicut kitle indeksi, soguk iskemi siiresi ve donor tipiyle iligkili
bulunmustur (RR: 0.64-1.21 araliginda). MELD 3.0 skoru ve preoperatif organ destek
gereksinimi, AKI, ciddi komplikasyonlar ve kan transfiizyonlarinin giigli belirleyicileri olarak
one cikmistir. Cogu komplikasyonun insidansi merkezler arasinda anlamli degiskenlik
gostermistir. Sonuc olarak, karaciger nakli sonrasi erken dénemde greft disfonksiyonu, AKI ve
ciddi komplikasyonlar oldukga yaygindir. Donor ve greft 6zellikleri ile hastaya ait preoperatif
klinik durum, bu komplikasyonlarin 6ngériilmesinde belirleyici olabilir ve nakil risk
degerlendirmesinde dikkate alinmalidir.

CGalismanin grafik abstrakti asagidadir.(2)
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GUNCEL GELiISMELER

Chemomab Therapeutics, nebokitug (CM-101; CCL24’l hedefleyen yeni bir
monoklonal antikor) adli ilacin primer sklerozan kolanjit (PSC) hastalarinda yurdtilen
Faz 2 SPRING galismasinin olumlu sonuglarini duyurdu.

AASLD, 2023 Aralik ayi iginde yayinladigi HCC rehberinde Temmuz 2025’te kritik bir
glincelleme yapti. Bu glincelleme, cerrahi rezeksiyon veya ablasyon sonrasi yliksek
nuks riski tagiyan hastalarda atezolizumab ve bevacizumab kombinasyonunun
adjuvan tedavi olarak kullanimina iliskin yeni veriler dogrultusunda (IMbrave050
¢alismasi) gerceklestirildi. Baglangigta bu kombinasyonun niikssiiz sagkalimi artirdigi
diisiiniilse de, yapilan ikinci ara analizde bu etkinin kalici olmadigi ve genel
sagkalimda anlamli bir katki saglamadigi gosterildi. Bu nedenle, AASLD giincel
rehberinde bu tedavi secenegini artik 6nermemektedir. Rehberin ilgili bollimleri
(Guidance Statement 32 ve Sekil 11) revize edilmistir. Sonug olarak, bu kritik
glincelleme, HCC'li hastalarda ameliyat sonrasi tedavi stratejilerini dogrudan
etkilemis ve atezolizumab + bevacizumab kombinasyonunun adjuvan kullanimi klinik
pratikte oneri disi birakilmistir.(3)



GENC HEPATOLOGLAR iCiN HAFTANIN SORUSU

48 yasindaki polisitemi vera tanil bir erkekte portal ven trombozu (PVT) saptanmistir. Serum
karaciger testleri normaldir ve BT goriintlilemede bu trombotik olayi agiklayabilecek lokal
tetikleyici bir faktor gérilmemistir. Portal hipertansiyon belirtileri ve bulgulari mevcut
degildir.

Bu hastada PVT tedavisi ile ilgili dogru secenek hangisidir?

A. Akut evrede heparin tedavisi, ardindan 6 ay siireyle oral antikoagtilasyon
B. Akut evrede heparin tedavisi, ardindan siiresiz oral antikoagtlasyon

Cevap: Haftaya aciklamal olarak verilecektir.

GECEN HAFTAKi SORUNUN CEVABI

41 yasinda, daha 6nce MRCP ile PSC tanisi konmus, eslik eden [BH’si olmayan erkek hasta.
ALP diizeyi stabil olarak yiiksek (>1.5 ULN), bilirubin diizeyleri normal ve karaciger sertligi
(Fibroscan® ile VCTE) 7.5 kPA olarak él¢iilmiis. Son ultrasonda safra kesesinde 5 mm’lik bir
polip saptanmis. En son yapilan takip MRI/MRCP’de ilerleyici hastalik ya da
kolanjiyokarsinom (CCA) bulgusu izlenmemis, ancak safra kesesi polipinin boyutu 8 mm’ye
ctkmis.

Hastaya mevcut rehberleri dikkate aldigimizda ne énerirsiniz?

A. Takip incelemesini 12 ay sonra planlarim
B. Kolesistektomi icin cerrahiye yénlendiririm

Ac¢iklama: 2022°de yayinlanan Sklerozan kolanjitle ilgili EASL rehberinde safra kesesi
polipleriyle ilgili 6neri su sekildedir.

‘Primer sklerozan kolanjit (PSC) hastalarinda, 8 mm veya daha biiyiik safra kesesi
poliplerinin yani sira, boyut artisi gésteren daha kiigiik polipler acisindan da malignite veya
displazi riski yiiksek oldugundan, kolesistektomi énerilmektedir.’

Sirotik hastalarda ise dikkatli karar vermek gerekir. PSK’da, karaciger dekompansasyonunun
eslik ettigi ileri evrelerdeki bireyler, kolesistektomi sonrasi komplikasyonlar agisindan artmis
risk altindadir. Bu nedenle dikkatli bir risk-fayda degerlendirmesi yapilmasi gereklidir(4)
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