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Bu hafta hepatoloji literatiiriinde iki giincel ve dikkat ¢ekici makaleyi sizler i¢in derledik.

[k calisma Gut dergisinde 28 Ekim 2025 tarihinde online yayimlandi. Bu ¢alisma, EASL
2025 HBV kilavuzunda tedavi 6nerisinin kuvvetli yapilmadigi olgularda nukleos(t)ide analog
tedavilerinin etkinlikleri degerlendirilmis.

Ikinci makale ise Hepatology’de yayimland: ve MELD 3.0 kullanimin sonuglari ve bu
skorlamayla hedefe ne kadar ulasilabildigini degerlendiren bir ¢aligma

“Giincel Gelismeler” boliimiimiizde, ILTS 2026 toplantisindan bahsedecegiz.

Her say1da oldugu gibi, “Gen¢ Hepatologlar Icin Haftanin Sorusu” kosemizde bu hafta da
yeni bir soru sizi bekliyor; gegtigimiz haftanin sorusunun agiklamali yanit1 da yine bu sayida
yer aliyor.

Biiltenimizin hem giinliik klinik kararlariniza yol géstermesini hem de akademik ilginizi
beslemesini diliyoruz.
Keyifli okumalar!

MAKALE OZETLERI

EASL 2025 tedavi onerisi disindaki HBV hastalarinda antiviral tedavinin klinik
sonuclari

‘Gut’ dergisinde gegen hafta i¢i online yayimlanan, Cin’de 12 merkezde yiiriitiilmis ‘EASL
2025 indications revisited: phase-specific outcomes with and without nucleos(t)ide analogue



therapy in chronic hepatitis B virus infection’ isimli, ¢ok merkezli calismanin 6zeti
asagidadir.

Bu biiyiik dl¢cekli cok merkezli kohort ¢calismasi, 2025 EASL kilavuzunun giiclii tedavi
onerileri disinda kalan kronik HBV enfeksiyonlu bireylerde niikleoz(t)id analoglarinin (NA)
siroz ve hepatoseliiler karsinom (HCC) riskine etkisini degerlendirmistir. Cin’de 12
merkezden 30.784 hasta incelenmis ve dort klinik fenotip tanimlanmustir: yiiksek replikatif
HBeAg-pozitif, faz gegisi esigindeki HBeAg-pozitif, diisiik replikatif HBeAg-negatif ve
diistik riskli yiiksek replikatif HBeAg-negatif. Ortalama takip siiresi 5 yila ulagsmis, toplam
117.814 kisi-yil izlem gerceklestirilmistir. Calisma, antiviral tedavinin 6zellikle HBeAg-
pozitif fenotiplerde belirgin yarar sagladigin1 gostermis, HBeAg-negatif gruplarda ise anlamli
fayda saptamamustir. Elde edilen sonuglar, ALT normal olsa ve ileri fibroz bulunmasa dahi,
secilmis HBeAg-pozitif bireylerde erken tedavinin klinik sonuglar iyilestirebilecegine isaret
etmektedir.

Bashica bulgular:

HBeAg-pozitif yiiksek replikatif grup (Grup 1):
o NA tedavisi siroz riskini anlamli sekilde azaltti (HR 0.18).
o HCC riski belirgin oranda diistii (HR 0.03).
o HBeAg-pozitif faz gecisi esigindeki grup (Grup 2):
o Siroz riski azaldi (HR 0.50).
o HCC riski azald1 (HR 0.25).
o HBeAg-negatif diisiik replikatif grup (Grup 3):
o NA tedavisinin siroz (HR 1.01) veya HCC (HR 0.30) lizerinde anlaml1 etkisi
yoktu.
o HBeAg-negatif diisiik riskli yiiksek replikatif grup (Grup 4):
o NA tedavisinin siroz (HR 0.81) veya HCC (HR 1.35) riskine etkisi saptanmadi.
e Elde edilen sonuglar hem ¢ok degiskenli analizlerde hem de egilim skor eslestirmesi
sonrasinda tutarli bulundu.
o Kullanilan ajanlar arasinda (entekavir vs tenofovir) klinik sonuglar agisindan fark
gbzlenmedi.

Sonug olarak, NA tedavisi HBeAg-pozitif, yliksek viriis replikasyonuna sahip veya faz
doniisiimiine yaklasan bireylerde siroz ve HCC gelisimini anlamli sekilde azaltmaktadir. Buna
karsin, diisiik viremi ve stabil seyirli HBeAg-negatif hastalarda erken antiviral tedavinin ek
bir yarar1 gériinmemektedir. Bulgular, HBV’de tedavi esiginin yeniden degerlendirilmesini
desteklemektedir. (1)

MELD 3.0 sonrasi karaciger nakli erisiminde cinsiyet farklihiklar:



‘Hepatology’ dergisinde yayimlanan Amerika Birlesik Devletleri karaciger nakil adaylar:
kayit sistemi veritabani kullanilarak yapilan ‘Sex and body size disparities under MELD 3.0:
Evaluation of persisting gaps in liver transplant access’ isimli ¢galismanin 6zeti asagidadir;

Temmuz 2023’te uygulamaya giren MELD3.0 sisteminin karaciger nakli erisiminde uzun
stiredir devam eden cinsiyet esitsizliklerini azaltmay1 hedefledigi bilinse de, bu politikanin
gergek yasam etkisi sinirli olarak incelenmistir. Bu calisma, 4 Subat 2020 ile 30 Eyliil 2024
arasinda ABD nakil kayit sistemindeki yetiskin karaciger nakli adaylarin1 analiz ederek
MELD3.0’1n kadinlar tizerindeki etkisini degerlendirmistir. Farklarin farki yaklasim
kullanilarak politikanin uygulanma déneminde ve sonrasindaki ii¢ aylik uyum siirecinde
kadinlarin ilk 5 organ teklifine erigimi ve nakil olasilig1 incelenmis, Poisson ve lojistik
modellerle olasiliklar hesaplanmistir. Ayrica boy uzunlugunun araci rolii de
degerlendirilmistir.

Toplam 60.159 adaydan olugan 9.9 milyon kisi-giinliik veri analiz edilmistir. MELD3.0
sonrasi kadinlarda {ist siral1 organ teklifi alma orani belirgin diizeyde artmis; uygulama
doneminde oran orani 1.14—1.25-1.37, ii¢ ay sonunda ise 1.11-1.16—1.22 olarak bulunmustur.
MELD?3.0 6ncesinde kadinlarin nakil olasilig1 erkeklere gore daha diisiiktii (OR 0.84—0.86—
0.89). Politika sonrasi, kadinlarin nakil erisimindeki goreceli artis erkeklerden daha yiiksekti
(uygulama aninda OR 1.16—-1.36—-1.60; {i¢ ay sonunda OR 1.09-1.18-1.29). Ancak bu avantaj
zaman icinde giderek azalmis ve caligsma sonunda kadinlar lehine model tahmini OR 0.81’e
diismiistiir. Boy uzunluguna gore yapilan aracilik analizinde, boy i¢in diizeltme yapildiginda
cinsiyet farkinmn ortadan kalktig1 goriilmiistiir. Ozellikle kisa boylu kadinlarda politika sonrasi
iyilesme daha belirgin olurken (OR 1.19-1.47-1.83), uzun boylu hastalarda baslangictaki
esitsizlik devam etmistir.

Sonug olarak MELD3.0, baslangicta kadinlarin nakil erisiminde anlamli iyilesme saglasa da
bu kazanim zamanla zayiflamis ve viicut dl¢iilerine bagl cinsiyet farkliliklari belirli dlgiide
devam etmistir.(2)

Calismanin grafik abstrakti asagidadir;



Sex and Body Size Disparities Under MELD 3.0:
Evaluation of Persisting Gaps in Liver Transplant Access

US OPTN Database
Analyzed 9,952,473 person-day observations from 60,159 LT candidates (39.3% were women)
Poisson and discrete-time hazard regression for transplant access (top-5 offers and transplant rate)
Two-way fixed effect Difference-in-differences approach to account for both time and policy

Due to the MELD 3.0 policy*
; v for Top-5 Offer Rate:
" Top 5 Offer 3 +  16% relative increase for women vs. men, OR 1.16 (95% Ci, 1.11-1.22)
2 +5.1 per 1,000 person-days absolute increase

v for Transplant Rate

18% relative increase for women vs. men, OR 1.18 (95% Cl, 1.09-1.29)

+0.6 per 1,000 person-days absolute increase

By June 2024, women returned to pre-policy disadvantage: OR 0.81 (from 0.86)
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Mediation Analysis

v Effect of sex attenuated to null after adjusting for height of the candidate
v Sex disparity is largely mediated by body size, even under MELD 3.0
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GUNCEL GELISMELER
30. International Liver Transplantation Society (ILTS) kongresi 6-9 May1s 2026 tarihlerinde
Isvigre’nin Cenevre kentinde diizenlenecek. Toplant: i¢in bildiri génderimi igin son tarih: 26

Kasim 2025

Bu 6nemli bilimsel bulusmada, tiyelerimizden Prof. Dr. Gokhan Kabagam’in
koordinasyonunda, TKAD ile ILTS ortak bir sempozyum diizenlenmesi de planlanmaktadir.

GENC HEPATOLOGLAR iCIiN HAFTANIN SORUSU

Herediter hemokromatozis (HH) ile iliskili sekonder durumlar arasinda hangileri flebotomi ile
diizelme olasilig1 en diisiik olandir?

A) Yorgunluk

B) Karpal tiinel sendromu
C) Hipogonadizm

D) Hiperferritinemi

E) Hiperpigmentasyon



Cevap: Oniimiizdeki hafta agiklamali olarak verilecektir.

GECEN HAFTAKI SORUNUN CEVABI

Mesleksel bir maruziyet sonrasi karaciger hasarinin paterni, ALT ve ALP degerlerinin iist
limitin katlart (ULN) seklinde ifade edilerek ALT/ALP oraninin (R) kullanildigi Uluslararast
Konsensus kriterlerine gore siniflandirilir.

Asagidakilerden hangisi bu siniflamaya gore hepatoseliiler paterni tanimlar?

A. Oran >2 ve <5
B. Oran <2

C. Oran =5

D. Oran >1.5 ve <2

Cevap: Mesleki bir toksine maruz kalan hastalarda karaciger hasari; R =5 oldugunda
hepatoseliiler, R <2 oldugunda kolestatik ve R >2 ile <5 arasinda oldugunda miks tip olarak
tammlanir. Karaciger hasarinin siniflandirilmasinda kullanilan degerler, karaciger hasarinin
ilk fark edildigi zamandaki serum karaciger testlerinden elde edilen sonuglar olmalidir.(3)
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