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Tiirk Karaciger Arastirmalar1 Dernegi’nin degerli iiyeleri,

Yeni sayimizla yeniden karsinizdayiz.

Bu hafta hepatoloji literatiiriinde 6ne ¢ikan iki dnemli ¢aligmayzi sizler i¢in derledik.

[k makalemiz, Hepatology’de yayrmlanmis olup primer sklerozan kolanjit- inflamatuvar
bagirsak hastalig1 birlikteligi olan hastalarda hepatobiliyer sistem maligniteleri ve kolorektal
kanser gelisimini degerlendiren ¢alismanin sonuglarina odaklaniyor.

Ikinci makalemiz ise yine Hepatology’de yayimlanmis olup, rezektabil olmayan hepatoseliiler
kanser hastalarinda atezolizumab—bevacizumab kombinasyonun uzun donem gergek yasam
verilerini ele aliyor.

“Giincel Gelismeler” boliimiimiizde, gegen ay i¢inde Istanbul’da diizenlenen AASLD-TASL
toplantisini degerlendirecegiz.

Her zamanki gibi “Geng Hepatologlar I¢in Haftanin Sorusu” kdsemizde yeni bir soru sizleri
beklerken, gecen haftanin sorusunun agiklamali yanitin1 da bu sayimizda bulabilirsiniz.

Bu sayinin giinliik klinik pratiginize katki saglamasini ve bilimsel merakinizi canli tutmasini
diliyoruz.

Keyifli okumalar!

MAKALE OZETLERI

PSK-iBH Birlikteliginde Uzun Dénem Kanser Riski ve Mortalite



Hepatology dergisinde gectigimiz giinlerde ¢evrim i¢i yayimnlanan ‘Understanding
hepatopancreatobiliary cancer risks in a population-based primary sclerosing cholangitis—
inflammatory bowel disease cohort’ isimli ¢alismanin 6zeti asagidadir.

Ontario’da 2002—-2018 yillar1 arasinda tani alan ve 2021 e kadar izlenen 476 primer sklerozan
kolanjit-inflamatuvar bagirsak hastaligi (PSK—IBH) hastasindan olusan toplum temelli bu
kohortta, hepatopankreatobilier kanser (HPBKa) ve kolorektal kanser (KRK) yiikii ile uzun
donem klinik sonlanimlar degerlendirilmistir. Medyan izlem siiresi 12 y1l olup hastalarin
%59u erkekti. Olgularin %73’iinde IBH, %27 sinde ise PSK tanis1 dnce konmustur. On yillik
izlemde hastalarin %541 herhangi bir olay gelismeden izlenmis; ancak 6nemli bir kisminda
malignite, transplantasyon veya 6lim gozlenmistir.

Bulgular:

e Toplam 36 hastada (%7,6) HPBKa gelismistir. Alt tipler: 20 kolanjiyokarsinom, 7
hepatoseliiler karsinom, 6—10 pankreas kanseri ve <6 safra kesesi kanseri.

e 13 hastada (%2,7) kolorektal kanser saptanmustir.

« HPBKa icin kiimiilatif risk (ilk PSK/IBH tanisindan itibaren):

o Erkeklerde 5., 10. ve 15. yillarda sirasiyla %1,4; %5,0; %7,9
o Kadinlarda %0,5; %3,1; %6,2
o HPBKa dis1 transplantasyon/6liim riski ayni zaman noktalarinda:
o Erkeklerde %7,5; %18,2; %27,8
o Kadilarda %7,9; %15,9; %24,1

e Artan yas, HPBKa gelisimi ile bagimsiz olarak iligkili bulunmustur (HR =1,02—
1,03/y1l); cinsiyetle anlamli iligki saptanmamustir.

o Kolektomi sonrasi mortalite riski yaklasik 3 kat (TIR 3,08), kolesistektomi sonrast
yaklasik 4 kat (TIR 3,85) artmistir; ancak bu cerrahiler sonrasi kanser ya da transplant
gelisiminde artig gozlenmemistir.

o HPBKa tanisi sonrasi transplanta gidis belirgin artmig (TIR 20,9) ve mortalite riski
dramatik sekilde yiikselmistir (TIR 75,0).

Sonug olarak, PSK—IBH hastalarinin énemli bir bliimii uzun siire komplikasyonsuz seyretse
de, kayda deger bir kisminda malignite ve ciddi klinik sonlanimlar gelismektedir. Ozellikle
HPBKa, belirgin mortalite artis1 ile iliskili olup, yakin onkolojik ve hepatolojik izlem
gereklidir.(1)

Calismanin grafik abstrakti asagidadir.
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Rezektabl olmayan hepatoseliiler kanser hastalarinda atezolizumab-bevacizumab
kombinasyonunun gercek yasam sonuclari

Hepatology dergisinde yayimlanan ‘Long-term outcomes of atezolizumab-bevacizumab in
unresectable hepatocellular carcinoma: A real-world study’ isimli ¢alismanin 6zeti
asagidadir.

Francesco Tovoli ve ark. tarafindan yiiriitiilen ve gercek yasam verilerine dayanan bu ¢ok
merkezli prospektif ¢alisma, rezektabl olmayan hepatoseliiler karsinom (HCC) hastalarinda
atezolizumab—bevacizumab (AB) kombinasyonunun uzun dénem etkinlik ve giivenlik
sonuclarint degerlendirmektedir. IMbravel50 ¢alismasinin sinirli takip siiresine kiyasla, bu
analiz daha uzun siireli sagkalim verileri sunmay1 amaglamistir.

Toplam 538 hasta Italyan ARTE veri tabanindan dahil edilmis olup medyan takip siiresi 24,2
aydir. Hastalarin biiyiik cogunlugu erkek (%81,4) ve ileri evre HCC’ye sahiptir.

Bulgular

e Medyan genel sagkalim (OS): 19,7 ay (95% GA 17,2-22,2)
e 36 ayhk sagkalim oram: %30,0

e Medyan progresyonsuz sagkalim (PFS): 9,7 ay

e Medyan radyolojik progresyona kadar siire (TTP): 13,7 ay
e Objektif yamit oram: %29,8

o Hastalik kontrol orani: %71,2



e Yanit gelisimi medyan 2,7 ayda gozlenmis; 12 aylik yanit siirdiirme orani %62,4
Bagimsiz kotii prognostik faktorler:

o« ECOG-PS >0

e ALBI>1

e AFP >400 ng/mL

e Multinodiilarite (>7 nodiil)

e Makrovaskiiler invazyon

o Radyolojik progresyon (HR 5,46)

o Karaciger dekompansasyonu (HR 4,18)
e Objektif yanit ise koruyucu (HR 0,41)

Giivenlik:

o Herhangi derecede advers olay: %89,6

e >Qrade 3 advers olay: %36,8

e %14,1 hastada progresyon olmaksizin karaciger dekompansasyonu
e 24 ay sonrasi ge¢ baslangicli ciddi toksisite nadir (n=5)

Dikkat ¢ekici olarak hastalarin %14,9’unda sistemik tedavi sonrasinda cerrahi veya
lokorejyonel girisim uygulanmis; %4,4’linde ilagsiz hastaliksiz durum elde edilmistir.

Sonug olarak ¢aligma, AB kombinasyonunun ger¢ek yasam kosullarinda stirdiiriilebilir
etkinligini dogrulamakta; uzun dénem sagkalim, karaciger dekompansasyonu ve doniisiim
tedavilerinin klinik 6nemini ortaya koymaktadir. Bu veriler, ileri evre HCC yonetiminde
multidisipliner ve entegre yaklasim gerekliligini desteklemektedir.(2)

Calismanin grafik abstrakti asagidadir.
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AASLD-TASL Hepatology CONNECT Meeting 2026, 6—7 Subat 2026 tarihlerinde
Istanbul Hilton Bosphorus Hotel & Congress Center’da diizenlenen uluslararas1 hepatoloji
bulugmasi olarak biiyiik bir basariyla tamamlanmistir. Toplanti, American Association for
the Study of Liver Diseases (AASLD) ile Turkish Association for the Study of the Liver
(TASL) ortakliginin giiclenerek siirdiigii onemli bir bilimsel platform olusturmustur ve bu
isbirligi artik geleneksel bir etkinlik haline gelmistir.

Bilimsel program kapsamli ve titizlikle yapilandirilmis olup, hepatolojinin en giincel
konularii kapsayan oturumlar serisi ile giiglii i¢erikler sunmustur. Program agiligini
moderatorler Prof. Dr. W. Ray Kim ve Prof. Dr. Biilent Degertekin yapmuis; izleyiciler, genis
bir klinik ve bilimsel yelpazede bilgi giincellemeleri almistir.

Toplantida 6ne ¢ikan konusmacilar arasinda TLM debrief oturumlarinda deneyimlerini
aktaran Meena B. Bansal, Jessica L. Mellinger, Cynthia Levy ve Pierre Gholam gibi
uluslararasi taninmis isimler yer almis; hepatoselliiler karsinom, steatotic karaciger
hastaliklar, alkole bagli karaciger hastaliklari, portal hipertansiyon ve viral hepatit gibi kritik
konularda genis perspektifler sunmuslardir. Ozellikle HCC oturumlarinda Pierre Gholam’in
multidisipliner bakim modelleri ve kolanjiyokarsinom iizerine tartismali katkilar1 katilimcilar
tarafindan biiyiik ilgi gérmiistiir.

Programin tartisma boliimleri (debate) de toplantinin en dinamik kisimlarindan biri olmus;
geng konusmacilarimiz Dilara Turan Gokce, Burcu Giirbiiz, Sencan Acar, Berkay
Dertsiz, Ilkay Ergenc, Hasan Eruzun, Kenan Moral ve Ziilal Istemihan gibi



meslektaslarimizi panelde aktif rol alirken izleme firsati sunmustur. Bu genglerin katkilari,
bilimsel diyalogun genislemesine ve yeni nesil hepatologlarin uluslararasi tartigsmalara dahil
olmasina 6nemli katki saglamistir.

Ayrica oturumlarda vaka bazli paneller ve interaktif tartismalarla klinik pratige dogrudan
yanstyan giincel kanitlara yer verilmis; AASLD 2025-2026 kilavuzlarinin sunumu ve
Fibroscan pratik egitimi gibi uygulamali igerikler de basariyla gergeklestirilmistir.

Sonug olarak, AASLD-TASL 2026 toplantis1 hem uluslararas1 akademik standardi hem de
geng arastirmacilarin bilimsel katilimini gliglendiren yapisiyla dikkat ¢ekmis; hepatoloji
alaninda bilgi paylasimi, multidisipliner tartisma ve uluslararasi isbirliginin gii¢lendirilmesi
acisindan son derece verimli bir platform sunmustur.
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GENC HEPATOLOGLAR iCiN HAFTANIN SORUSU

33 haftalik gebe olan 32 yasindaki bir kadin hasta, rutin tetkiklerde saptanan anormal
karaciger testleri nedeniyle polikliniginize yonlendiriliyor. Laboratuvar sonuglarinda ALP 232
U/L, AST 80 U/L, ALT 85 U/L ve trombosit 165.000/mm? olarak saptaniyor. Bilirubin ve
INR normal sinirlarda. Vital bulgular1 normal. Fizik muayenede hassasiyeti olmayan hastanin



gebelige ait karin muayenesi bulgulart mevcut, ciltte sarilik yok ancak her iki kolda lineer
ekskoriasyonlar dikkat ¢cekiyor. Sorgulandiginda giderek artan kasint1 tarifliyor.

Kontrol laboratuvarlarinda ALP, AST ve ALT yiiksekligi devam ediyor; Hepatit A, B ve C
serolojileri negatif; anti-mitokondriyal antikor negatif; anti-diiz kas antikoru negatif; idrar
analizinde proteiniiri yok; total serum saftra asitleri 42 mikromol/L. Ultrasonografide safra
yollarinda dilatasyon saptanmiyor.

Bu durumda ydnetimde bir sonraki en uygun adim nedir?

A) Safra yollariin ileri degerlendirilmesi i¢in MRCP yapilmasi

B) Kesin tan1 konulamadig1 i¢in karaciger biyopsisi yapilmasi

C) Acil dogum

D) Ursodiol tedavisi baglanmasi ve dogum zamanlamasini belirlemek i¢in safra asitlerinin
izlenmesi

Cevap: Oniimiizdeki hafta agiklamali olarak verilecektir.

GECEN HAFTAKI SORUNUN CEVABI

47 yasinda, daha once bilinen bir karaciger hastaligi 6ykiisii olmayan bir kadin hasta;
ilerleyici karin agrisi, yeni baslangi¢li asit ve yiiksek D-dimer ile basvuruyor.

Doppler ultrasonografide ii¢ hepatik venin tamaminda akim olmadigi saptaniyor ve
bilgisayarl tomografi (BT), inferior vena kava (IVC — inferior vena cava) tutulumu
olmaksizin hepatik venlerin tamamen tikali oldugunu dogruluyor.

Laboratuvar bulgulari:

e Bilirubin: 1.3 mg/dL

e INR (International Normalized Ratio — Uluslararasi Normalize Oran): 1.1
e Trombosit: 390 x 10°/L

o Ensefalopati yok

JAK2 V617F (Janus Kinaz 2 V617F mutasyonu) pozitif.
Fokal karaciger lezyonu saptanmuiyor.
Hasta hemodinamik olarak stabil ve antikoagiilasyon icin kontrendikasyonu yok.

2025 Avrupa Karaciger Calismalart Dernegi (EASL — European Association for the Study of
the Liver) Karacigerin Vaskiiler Hastaliklar: Kilavuzuna gére en uygun bir sonraki yonetim
basamagi hangisidir?



A) Altta yatan miyeloproliferatif neoplazmin medikal tedaviye zayif yanit ongormesi nedeniyle
tam doz diisiik molekiil agirlikli heparin (LMWH — Low Molecular Weight Heparin)
baslanmasi ve dogrudan Transjuguler Intrahepatik Portosistemik Sant (TIPS — Transjugular
Intrahepatic Portosystemic Shunt) uygulanmast.

B) Terapdotik doz diisiik molekiil agirlikli heparin (LMWH — Low Molecular Weight
Heparin) baslanmasi, ardindan vitamin K antagonisti (VKA — Vitamin K Antagonist) ile
devam edilmesi; kisa segment venoz darlik acisindan degerlendirme yapilmasi ve uygunsa
perkiitan anjiyoplasti uygulanmasi.

C) Rivaroksaban baslanmasi ve hepatik dekompansasyon gelismedik¢e goriintiileme esliginde
girisimsel tedavinin ertelenmesi.

D) Hepatik venlerin tam tikali olmasi hizli klinik kétiilesme ongérdiigiinden acil karaciger
nakli listesine alinmast.

EASL kilavuzu, primer Budd—Chiari sendromunda basamakli (stepwise) bir yonetim
stratejisini vurgulamaktadir. Ilk basamak tedavi, derhal diisiik molekiil agirlikli heparin
(DMAH) ile antikoagiilasyon baglanmasi ve ardindan vitamin K antagonisti (VKA) ile devam
edilmesidir.

Bir sonraki adim, hepatik venler veya inferior vena kavada tedavi edilebilir kisa segment
stenoz varligimin arastirtlmasidir. Bu tiir lezyonlar saptandiginda perkiitan transluminal
balon anjiyoplasti + stent uygulanmasi onerilmektedir. Bu yaklasim, miyeloproliferatif
neoplazm (MPN) varliginda da gecerlidir, MPN, baslangi¢ tedavi stratejisini degistirmez,
yvalnizca antikoagiilasyon stiresini etkiler.(3)

Diger seceneklerin neden yanls oldugu:

A. Dogrudan TIPS e gecmek onerilmez.

TIPS, medikal tedavi bagarisiz oldugunda veya anjiyoplastinin miimkiin olmadigi ya da
basarisiz oldugu durumlarda uygulanir. MPN varligi, erken basamaklarin atlanmasini
gerektirmez.

C. Rivaroksaban birinci basamak tedavi olarak énerilmez.

DOAC lar, yalnizca karaciger fonksiyonu korunmusg se¢ilmis hastalarda diisiiniilebilir; ancak
bu konuda kanitlar simirlidr. Standart yaklasim hala DMAH ile baslanip VKA ile devam
edilmesidir.

D. Acil karaciger nakli (LT) endike degildir.

Karaciger nakli; akut karaciger yetmezligi gelismesi, medikal ve girisimsel tedaviye yanit
alinamamasi veya hepatoseliiler karsinom varliginda diisiiniiltir. Bu hasta hemodinamik
olarak stabil ve karaciger fonksiyonlari korunmus durumdadir.
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