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ÖZET 

 

 

Sirotik Hastalarda Hepatoselüler Karsinom Taramasına Uyum  

ve 

Tanı Yöntemlerinin Etkinliği 

 

 

 

Dr. Ümit Yavuz KELEŞ 

İç Hastalıkları Anabilim Dalı Uzmanlık Tezi 

 

 

Amaç: Güncel kılavuzlarda siroz hastalarının 6 ayda bir görüntüleme yöntemleri ve/ 

veya biyomarkerler ile HCC gelişimi açısından taranması önerilmektedir. 

Çalışmamızda sirotik hastalarda HCC taramasının uygun yöntemlerle ve uygun zaman 

aralıklarında yapılıp yapılmadığını saptamak ve taramanın sonuçlarını değerlendirmek 

amaçlandı.   

Gereç ve Yöntem: Araştırma retrospektif bir kohort çalışmasıdır. Çalışmamıza 2010 

ile 2020 tarihleri arasında Karadeniz Teknik üniversitesi Tıp Fakültesi 

Gastroenteroloji Polikliniğine başvuran ve/veya gastroenteroloji servisinde yatırılarak 

tedavi edilen 18 yaş üstü, Child-Pugh sınıf A veya B siroz tanılı hastalar alındı. HCC 

dışı başka bir malignitesi olanlar ve Child-Pugh sınıf C sirotik hastalar çalışma dışı 

bırakıldı. Hastane kayıtları ve hasta dosyalarından hastaların demografik ve klinik 

özellikleri kaydedildi. Bu hastaların HCC için uygun aralıklarla takip edilip edilmediği 

hastane kayıtlarından belirlenmiştir. Bu amaçla hastalar, takipli (4-8 aylık aralarla 

USG, BT veya MR ile görüntüleme ve/veya AFP bakılanlar) ve takipsiz (yetersiz 

tarama yapılanlar ve tarama yapılmayanlar) olarak 2 gruba ayrılmıştır. Bu gruplar 

HCC gelişimi, küratif tedavi ve sağkalım açısından karşılaştırıldı. 
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Bulgular: Çalışmaya alınma kriterlerine uyan toplam 641 siroz hastası alındı.  

Hastaların 363’ü (%56,6) erkek, 278’i kadın (%43,4) olup hastaların tanı 

konulduğundaki yaş ortalaması 61,12±13,3 idi. Sadece 146 (%22,7) hastada 

kılavuzlara uygun HCC taranması yapıldı. Takip süresince toplam 89 hastaya HCC 

tanısı konuldu (Takipli grupta 42 (%28,8), takipsiz grupta 47(%9,5) hasta, p<0,001).  

Takipli hasta grubunda erken evre HCC saptama oranı (%83,3’e karşı %40,4), küratif 

tedavi alma oranı (%78,4’e karşı %33,3) ve medyan sağkalım (74'e karşı 21,7 ay) daha 

yüksekti (p<0,001). 

 
Sonuç: Sirotik hastalarda HCC tarama oranları oldukça düşüktür. Bu hastalarda 

kılavuzlara uygun HCC taraması daha erken evrede tanı konulması ile sonuçlanmakta 

ve bu durum hem küratif tedavi alma hem de genel sağkalımı artırmaktadır.   

 

Anahtar Kelimeler: Sürveyans, Tarama, Hepatosellüler kanser, Siroz  
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ABSTRACT 

Adherence to Hepatocellular Carcinoma Screening in Cirrhotic Patients and  

Efficiency of Diagnostic Methods 

Background and Aim: Current guidelines recommend screening cirrhosis patients 

every 6 months for the development of HCC with imaging methods and/or biomarkers. 

In our study, it was aimed to determine whether HCC screening in cirrhotic patients is 

performed with appropriate methods and at appropriate time intervals and to evaluate 

the results of the screening. 

Materials and Methods: The research is a retrospective cohort study. Patients over 

the age of 18, diagnosed with Child-Pugh class A or B cirrhosis, who were admitted 

to the Karadeniz Technical University Faculty of Medicine Gastroenterology 

Polyclinic between 2010 and 2020 and/or were hospitalized in the gastroenterology 

service were included in our study. Patients with another non-HCC malignancy and 

Child-Pugh class C cirrhotic patients were excluded from the study. Demographic and 

clinical characteristics of patients were recorded from hospital records and patient 

files. It was determined from hospital records whether these patients were followed up 

at appropriate intervals for HCC. For this purpose, the patients were divided into 2 

groups as followed up (those who underwent imaging and/or AFP with USG, CT or 

MR at 4-8-month intervals) and those who were not followed up (those who underwent 

insufficient screening and those who were not scanned). These groups were compared 

in terms of HCC development, curative treatment and survival. 

Results: A total of 641 cirrhosis patients who met the inclusion criteria were included 

in the study. Of the patients, 363 (56.6%) were male and 278 (43.4%) were female 

with a mean age at diagnosis of 61.12±13.3 years. Only 146 (22.7%) patients were 

screened for HCC according to guidelines. A total of 89 patients were diagnosed with 

HCC during the follow-up period (42 (28.8%) patients in the follow-up group and 47 

(9.5%) patients in the non-follow-up group, p<0.001). The rate of early stage HCC 

detection (83.3% vs. 40.4%), curative treatment (78.4% vs. 33.3%) and median 

survival (74 vs. 21.7 months) were higher in the follow-up group (p<0.001). 
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Conclusion: HCC screening rates are very low in cirrhotic patients. In these patients, 

HCC screening in accordance with the guidelines results in an earlier diagnosis, which 

increases both curative treatment and overall survival.  

Keywords: Surveillance, Screening, Hepatocellular cancer, Cirrhosis 
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1. GİRİŞ ve AMAÇ 

HCC, hepatositlerden köken alan karaciğerin en sık görülen primer malign 

tümörüdür. Dünya sağlık örgütü 2020 yılı verilerine göre HCC, tüm kanserler arasında 

görülme sıklığı bakımından altıncı, kansere bağlı ölüm nedenleri arasında ise dördüncü 

sırada bulunmaktadır (1). HCC hastalarının ileri evrelerde prognozları oldukça kötü ve 

tedavi yanıtları sınırlıdır. Tümöre bağlı klinik belirti ve semptomlar genellikle erken 

evrelerde ortaya çıkmadığı için riskli hastalarda tarama programı uygulamadan erken 

evrede HCC tanısı koymak çoğu zaman zordur. HCC için cerrahi rezeksiyon, lokal 

ablasyon ve karaciğer nakli gibi küratif tedaviler sadece erken evre HCC vakalarında 

yapılabildiği için diğer birçok solid kanserde olduğu gibi HCC’de de erken tanı hayat 

kurtarıcı olabilmektedir.  

 
HCC hastalarının büyük çoğunluğunda altta yatan bir risk faktörü 

bulunmaktadır. HCC gelişiminde karaciğer sirozu, viral hepatitler, aflatoksinle 

kontamine gıda maddelerinin tüketilmesi bilinen en onemli risk faktörleridir (2). 

Ancak nedeni ne olursa olsun, karaciğer sirozu HCC için en önemli risk faktörü olarak 

kabul edilmektedir (3). Hastaların yaklaşık %90’ında HCC, siroz zemininde 

gelişmektedir. Öte yandan sirotik hastalarda, yıllık HCC gelişme riski %1-8 arasında 

rapor edilmiştir (3). Bu yüzdendir ki Avrupa Karaciğer Araştırmaları Birliği (EASL) 

ve Amerikan Karaciğer Hastalıkları Çalışmaları Birliği (AASLD) dahil olmak üzere 

birçok kılavuz, erken tanı için risk faktörü olan hastaların HCC için taranmasını 

önermektedir (4,5). Ancak HCC’nin optimal tarama protokolü konusunda kılavuzlar 

arasında tam bir uyum bulunmamaktadır. Ayrıca bu hastaların tanısındaki en uygun 

yöntemin ne olacağı konusunda net bir konsensüs de oluşmamıştır. Bu nedenle HCC 

tanısında kullanılan yöntemlerin etkinliği ve tarama programları ile ilgili yeni 

çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. Çalışmamızın amacı sirotik karaciğeri olan 

hastalarda kılavuzlara uyumlu olarak ne kadarının HCC için tarandığı belirlemek ve 

en uygun tarama aralığı, tarama ve tedavi yöntemi hakkında yorumlar yapmaktı. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Karaciğerin Yapısı ve Özellikleri 

  Karaciğer, normal fizyolojik homeostazı sürdürmek için gerekli bir dizi 

işlevi sağlayan, toplam vücut ağrılığının yaklaşık %2,5’ini oluşturan vücuttaki en 

büyük organdır (6). Karaciğer, sağ ve sol olmak üzere iki loba ve vasküler 

beslenme, safra kanalı dağılımına göre ise sekiz segmente ayrılmıştır (7). Karaciğer, 

hepatositler, biliyer epitel hücreleri, stellat hücreleri, kupffer hücreleri ve karaciğer 

sinüzoidal endotel hücreleri olmak üzere farklı embriyolojik kökenli birçok hücre 

tipinden oluşmaktadır (8). Ancak karaciğer kitlesinin yaklaşık olarak üçte ikisini 

hepatositler oluşturmaktadır (9). Karaciğer hücreleri, karaciğerin fonksiyonel 

yapısal birimi olan lobül etrafında organize olmuştur. Karaciğer lobülü, santral ven 

çevresinde tipik olarak altıgen bir şekilde düzenlenen hepatosit dizilerinden 

oluşmaktadır. Bu altıgenin köşelerinde, hepatik arter, portal ven ve safra 

kanallarından oluşan portal triadlar bulunmaktadır (Şekil.1). Hepatik arterden gelen 

oksijen açısından zengin kan, santral vene geçerken sinüzoiddeki portal dolaşımdan 

gelen besin açısından zengin kanla karışmaktadır. Bu organizasyon, sinüzoitten 

çıkan kan bileşiminin, sinüzoide giren kandan farklı özelliklere sahip olmasına 

neden olmaktadır. Kan sinüzoid boyunca ilerlerken, hepatositler bir yandan oksijeni 

ve besinleri kullanırken öte yandan çeşitli metabolitler ve atık ürünleri safra 

kanaliküllerine salgılamaktadır. Lobülün sinüzoidleri boyunca oluşturulan bu ve 

diğer gradyanlar, daha yüksek kan oksijen içeriğine sahip bölgelerde artan oksidatif 

metabolizma gibi lokalizasyona dayalı fonksiyonların bölünmesine neden olur ve 

tipik olarak lobülü üç farklı "zona’’ ayırmaktadır (8). Portal alanlara doğru ilerleyen 

kan, sinüzoidler boyunca asinüsün 1.zonundan 3.zonuna geçerek terminal hepatik 

venlere boşalmaktayken salgılanan safra ise zıt yönde zon 3’ten zon 1’e doğru aksi 

yönde akmaktadır (2). 
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Şekil 1: Bir karaciğer lobülünün temel yapısı 

2.2. Hepatosellüler Karsinom 

2.2.1. HCC Epidemiyolojisi 

Dünya sağlık örgütü 2020 yılı verilerine göre HCC, tüm kanserler arasında 

görülme sıklığı bakımından altıncı, kansere bağlı ölüm nedenleri arasında ise dördüncü 

sırada bulunmaktadır (1). Yine kansere bağlı ölümler açısından bakıldığında HCC’nin, 

2022 yılında ABD’de erkeklerde beşinci kadınlarda yedinci sırada en yaygın kanser 

nedeni olduğu görülmektedir  (10). HCC, yetişkinlerde yaklaşık %75 oranında en sık 

görülen primer karaciğer kanseri türüdür ve sirozlu kişilerde en yaygın ölüm nedenidir. 

2020'de, HCC nedeniyle yaklaşık 906.000 vaka ve 830.000 ölüm tespit edilmiştir (1). 

Karaciğer kanseri küresel bir sağlık sorunu olmaya devam etmektedir. HCC insidansı 

dünya çapında giderek artmakta ve 2025 yılına kadar her yıl 1 milyondan fazla kişinin 

karaciğer kanserinden etkileneceği tahmin edilmektedir (11). En yüksek HCC 

insidansı Afrika ve Doğu Asya'da rapor edilmiştir (Şekil 2) (12). Öte yandan HCC'nin 

insidansı ve mortalitesi, Avrupa'nın ve ABD'nin çoğunda artış eğilimindedir (13).  
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Şekil 2: Dünya geneli HCC insidansı ve mortalitesinin ülkelere göre dağılımı 

2.2.2. HCC Risk Faktörleri     

Hepatit B, hepatit C, alkolik karaciğer hastalığı ve nonalkolik yağlı karaciğer 

hastalığı HCC’nin gelişimi için en sık görülen etiyolojik faktörlerdendir (14). Şekil 

4’te HCC gelişimindeki patogenez ilişkili etyolojisinden bahsedilmiştir. 

Viral Hepatitler 

Kronik hepatit B (HBV) ve hepatit C (HCV) virüsü, HCC vakalarının 

%70'inden fazlası ile ilişkilidir (14). HBV, zarflı, kısmen çift sarmallı, dairesel DNA 

genomu olan ve Hepadnavirüs ailesine ait bir virüstür. HBV dünya çapında yaklaşık 

olarak 250 milyondan fazla kişiyi etkilemektedir ve kronik hepatitin en yaygın 

nedenidir. HBV genomunun konak hepatosit genomuna entegrasyonu erken dönemde 

gerçekleşir ve HBV’ye bağlı HCC gelişiminin birincil patogenezini oluşturmaktadır. 

Viral genomun, insan genomunun telomeraz ters transkriptaz (TERT) promotör 



5 
 

bölgelerine eklenmesi, HCC vakalarının yaklaşık olarak %60-70'ini oluşturan 

mutasyona neden olur (15). Diğer genetik değişiklikler ise TP53 (hücre döngüsünü 

etkileyen), beta-1 katenin (CTNNBI), eksen inhibitörü-1 (AXINI), AT açısından 

zengin etkileşim alanı içeren protein 1A (ARID1A) ve ARID2'deki (kromatin 

proliferasyonu) mutasyonları içermektedir. HBV ve HCV enfeksiyonu, dünya çapında 

teşhis edilen HCC vakalarının sırasıyla %56'sını ve %20'sini oluşturmaktadır. HCC, 

HBV ile enfekte hastalarda siroz yokluğunda ortaya çıkabilir. HBV ile ilişkili HCC'nin 

%80'inden fazlası siroz zemininde gelişmektedir (16). Yüksek serum HBV DNA 

düzeyleri (10.000 kopya/mL'ye eşit veya daha fazla) siroz ve HCC gelişme riskini 

artırır (17). Ayrıca hepatit B e antijeninin (HBeAg) pozitifliği ve yüksek hepatit B 

yüzey antijeni (HBsAg) (>1000 IU/mL) düzeyleri artan HCC insidansı ile ilişkilidir 

(18). HBV’nin HCV ve hepatit delta virüsü ile koenfeksiyonu HCC gelişme riskini 

artırır (19). 

HCV, kısmen çift sarmallı bir RNA virüsüdür. Onbir ana genotip ve 15 farklı 

alt tipe sahiptir (14). Bunların içinde de HCV genotip 1b, sıklıkla HCC ile ilişkilidir 

(20). HCV, HBV gibi konakçı genomu ile bütünleşmemektedir. HCV’li hastalarda 

siroz gelişmesi viral karsinogenezde önemli bir adımdır. Kronik HCV 

enfeksiyonundaki kronik inflamasyon, ardından gelişen fibroz, nekroz ve 

rejenerasyon, HCC gelişimine katkıda bulunur. Karaciğer karsinogenezinde gösterilen 

moleküler belirteçler, viral yapısal ve yapısal olmayan proteinleri (NS3, NS4A, NS4B, 

NS5A ve NS5B) içermektedir. HCV ile ilişkili HCC daha çok sirozlu veya ileri evre 

fibrozisli hastalarda ortaya çıkmaktadır (21). Sirozu olmayan hastalarda daha az HCV 

ile ilişkili HCC vakası bildirilmiştir (22). 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı (NAYKH) 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı (NAYKH), alkol öyküsü yokluğunda 

hepatositlerde aşırı yağ bulunması ile karakterizedir. Hastalarda klinik tablo basit 

yağlanmadan NASH’e uzanır ve çoğunlukla metabolik sendrom ortamında ortaya 

çıkar. İnsülin direnci, hipertansiyon, hipertrigliseridemi ve abdominal obezitesi olan 

hastalarda metabolik sendrom ortaya çıkar ve bu da kardiyovasküler riski artırır. 

NAYKH şu anda dünya çapında, özellikle batı ülkelerinde önde gelen ve gittikçe artan 

bir HCC nedeni haline gelmektedir (23). Sirozu olmayan ve HCC olduğu belirtilen 
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hastaların yaklaşık olarak %13'ünde arka planda NAYKH olduğu gösterilmiştir (24). 

2016 ve 2030 yılları arasında obezite ve diyabetteki artış nedeniyle Amerika Birleşik 

Devletleri'nde HCC insidansının %122 artması beklenmektedir (25). 

Alkol 

Alkolik siroz ABD ve Avrupa'da HCC için ikinci en yaygın risk faktörüdür 

(26). Şekil 3’te >15 yaş bireylerde bölgelere göre kişi başına toplam alkol tüketimini 

gösteren bir harita mevcuttur (27). Dünya Kanser Araştırma Fonu tarafından taranan 

19 çalışmalık (n = 5,650) bir meta-analizde, günde 10 g alkol alımı başına %4'lük 

istatistiksel olarak anlamlı bir risk artışı bulmuştur (28). Kronik alkol kullanımı 

karaciğerde artan reaktif oksidatif strese ve iltihaplanmaya yol açmaktadır (29).  

 
Şekil 3: Küresel WHO 2014 raporundan elde edilen verilere göre >15 yaş bireylerde bölgelere göre 

kişi başına toplam alkol tüketimini gösteren bir harita 

Alfatoksin 

Aflatoksin B1, Aspergillus flavus ve Aspergillus parasiticus tarafından üretilen 

bir mikotoksindir. Çoğunlukla, mantarın tahılları kirlettiği Sahra Altı Afrika ve 

Güneydoğu Asya'da bulunmakta ve karsinojenez, çoğunlukla tümör baskılayıcı genin 

(p53) mutasyonu yoluyla olmaktadır (30). Aflatoksin B1, kronik hepatit B virüsü olan 

hastalarda da artan HCC riski ile ilişkili bulunmuştur (31). 
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Kronik biliyer hastalıklar, genetik veya metabolik karaciğer hastalıkları gibi 

diğer kronik karaciğer hastalıkları da siroza yol açabilmekte ve HCC gelişimini teşvik 

edebilmektedir, diğer etiyolojilerin neden olduğu HCC'lerin oranı dünya çapında <%5 

ila %10 arasında değişmektedir (32). 

2.2.3. HCC Patofizyoloji 

     Karaciğer çeşitli faktörlerin neden olduğu hasarlanmalara karşı hassas bir 

organdır.  Yaralanmaya yanıt olarak, hasarlı karaciğeri onarmak ve yenilemek için 

karmaşık mekanizmalar devreye girer. Karaciğerdeki hasar kronikleştiğinde karaciğer 

fonksiyonlarının giderek bozulması sonucu siroz gelişebilir. Karaciğer fibrozunun 

yaygınlığı ve dağılımı, farklı etiyolojilere bağlı olarak çeşitli paternler sergiler (33). 

Aşırı karaciğer fibrozu genellikle portal alanda gelişmekte ve viral hepatitte hepatik 

parankime uzanmaktadır, bu aktivitelerin kalıcı portal inflamasyon ile ilişkili olduğu 

görülmektedir (33). Köprü fibrozu ise periportal fibrozisin gelişimini takiben ortaya 

çıkar ve mezenkimal yapıları (portal yollar ve santral damarlar) farklı boyutlara 

bağlamak için lobüller boyunca uzanır. Genellikle bu süreçler, intrahepatik 

portosistemik vasküler şant ve hepatositlerin rejenerasyonuna eşlik eder, böylece 

normal hepatik yapıdan nodül oluşumuna dönüşür ve sonuç olarak siroz yapısını 

oluşturur (33). 

HCC esas olarak sirotik bir karaciğerde ortaya çıkmakta ve burada tekrarlayan 

inflamasyon ve fibrinogenez karaciğeri displaziye ve malign transformasyona yatkın 

hale getirmektedir. Karaciğer, immünolojik olarak saldırıya uğrayan enfekte hücreleri 

yok ederken aynı zamanda hepatosit döngüsünün artmasına neden olmaktadır (34). 

HCC'nin viral hasarın neden olduğu kronik rejenerasyona yanıt olarak çoğalan hepatik 

kök hücrelerden geliştiğini gösteren bazı kanıtlar vardır. Küçük displastik nodüllerdeki 

hücreler, kök hücrelerle uyumlu belirteçler taşıyor gibi görünmektedir (35). 
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Şekil 4: Hepatoselüler karsinom gelişimindeki patogenez ilişkili risk faktörleri 

2.2.4. HCC Tanısı 

Biyokimya 

Bilirubin, alaninaminotransferaz (ALT), aspartataminotransferaz (AST), 

alkalin fosfataz (ALP) ve albümini içeren karaciğer fonksiyon testleri ilk 

değerlendirmede yükselebilmektedir ve bu durum hastalığın şiddeti ile ilişkili 

olabilmektedir. Karaciğer fonksiyonu veya rezervi azalmış hastalarda diğer anormal 

laboratuvar bulguları arasında yükselmiş bir uluslararası normalleştirilmiş oran (INR), 

protrombin zamanı (PT), trombositopeni, anemi, hiponatremi veya hipoglisemi 

görülebilmektedir. Genellikle ileri evre HCC, kronik hepatit veya sirozla ilişkili HCC 

hastaları bu bulgularla başvurmaktadır. Sirozla ilişkili olmayan erken HCC'li 

hastalarda karaciğer fonksiyon testleri normal olabilir. Ayrıca hastalar başvuru anında 

hipoglisemi, hiperkalsemi, eritrositoz gibi HCC'nin paraneoplastik özellikleri ile 

başvurabilirler (9). 

HCC etiyolojisini değerlendirmek için diğer laboratuvar değerleri arasında 

hepatit B yüzey antijeni, anti-HCV antikoru, alfa antitripsin seviyesi, bakır seviyeleri 

ve demir doygunluğu bulunmaktadır (14). 
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Serum Alpha-Fetoprotein (AFP) 

Alfa-fetoprotein, gebelik sırasında fetal yolk kesesi ve fetal karaciğer 

tarafından üretilen bir serum glikoproteinidir. Yüksek serum AFP seviyeleri HCC için 

tipiktir ancak tümör boyutu veya vasküler invazyon ile ilişkili değildir. Küçük 

boyuttaki HCC vakalarının yaklaşık %40'ı AFP salgılamamaktadır. Erken sirotik 

olmayan HCC hastalarında genellikle serum AFP seviyeleri normal aralıktadır (36). 

HCC tanısında 200 ng/ml'den fazla olan belirgin şekilde yükselmiş serum AFP 

seviyeleri oldukça spesifiktir ancak HCC'yi saptamak için orta derecede duyarlılığa 

sahiptir (37). Eş zamanlı karaciğer hastalığı olan hastalarda 500 ng/mL'lik bir kesme 

noktası kullanılarak HCC'yi saptamanın özgüllüğü %90'ın üzerinde olduğu 

gösterilmiştir (38). Serum AFP seviyeleri kronik hepatit, siroz, gebelik ve diğer germ 

ve germ hattı olmayan tümörleri olan hastalarda yükselebilmektedir (39). Genellikle 

kılavuzlar tarafından yüksek riskli hastalarda HCC taraması için altı ayda bir serum 

AFP içeren veya içermeyen ultrason önerilmektedir (4,5). 

Diğer biyobelirteçler arasında, HCC'de yükselebilen des-gama-

karboksiprotrombin (DCP) ve lektine bağlı alfa-fetoprotein (AFP-L3) bulunmaktadır 

(40). 

Görüntüleme Yöntemleri 

Karaciğerde saptanan solid lezyonlarda ilk adım olarak, hastanın HCC (örn., 

siroz, kronik hepatit B enfeksiyonu) veya karaciğer metastazları (örn., ekstrahepatik 

malignite öyküsü) için risk faktörlerine sahip olmadığını doğrulamak ve bir 

algoritmayı takip etmek önemlidir (41) (şekil 5). Günümüzde HCC, ultrason (USG), 

kontrastlı ultrason (CEUS), bilgisayarlı tomografi (BT) veya manyetik rezonans 

görüntüleme (MRI) ile teşhis edilebilmektedir (9). Ultrason, HCC taraması için yaygın 

olarak kullanılan non-invaziv bir tarama testidir. Non-invaziv olması, ucuz olması ve 

kontrast veya radyasyona maruz kalma riski olmadan güvenli olması gibi birçok 

avantajı bulunmaktadır. Duyarlılık ve özgüllük sırasıyla %59,3 (51,3–67,1) ve %77,4 

(71,1–85,5) arasında değişmektedir (42). Kontrastsız USG, HCC'nin boyutunu, 

morfolojisini, yerini ve vasküler invazyonunu belirlemektedir. HCC, yağlı 

infiltrasyona veya fibrozisin arka planına bağlı olarak USG’de hipoekoik veya 
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hiperekoik görüntü verebilse de 2 cm'den küçük tümörlerin tespiti için tanı değerinin 

sınırlı olduğu gösterilmiştir (43). 

Kontrastlı ultrason (CEUS) ise kontrastsız ultrasonda tespit edilen lezyonların 

karakterizasyonu için kullanılabilmektedir (14). Ayrıca 2008 yılında yapılan bir 

çalışmada, sirotik zemini olan hastalardaki lezyonlarda kontrastsız USG’nin 

sensitivitesi %85,8 ve spesifitesi %57,4 bulunurken CEUS’un sensitivitesinin %96,2 

ve spesifitesinin %97 olduğu gösterilmiştir (43). 

Üç fazlı BT taraması ile HCC'yi saptamak için tanısal görüntüleme kriterleri, 

arteriyel fazda hiperenhansmanı ve karaciğer arka planına göre portal venöz faz 

sırasında hızlı boşalmayı içermektedir (44,45). Kontrastlı BT'nin lezyon başına 

duyarlılık ve özgüllüğü sırasıyla %65 ve %96'dır (46). Karaciğerde 2 cm'den küçük 

lezyonlarda duyarlılık %40'a düşerken 2 cm veya daha büyük lezyonlar için pozitif 

prediktif değer %92'nin üzerine çıkmaktadır (47). 

MRI’da HCC, T1 ağırlıklı görüntülerde lezyonun fibroz, yağ ve nekroz 

derecesine bağlı olarak izointens ya da hiperintens görüntü verebilmektedir. İyi 

diferansiye tümörler çoğunlukla T1'de hiperintens ve T2 görüntülerde izointens olarak 

görünmekteyken kötü veya orta derecede farklılaşmış tümörler, T1 görüntülerde 

izointens ve T2 görüntülerde hiperintens olarak görünmektedir. Kontrast MRI'nın 

duyarlılığı %77-90 ve özgüllüğü %84-97 arasındadır (14). 

Ayrıca Amerikan Radyoloji Derneği (ARA), hepatik nodülleri sınıflandırmak 

için bir karaciğer görüntüleme raporlama ve veri sistemi (LI-RADS) geliştirmiştir ve 

2018'de Amerikan Karaciğer Hastalığı Araştırmaları Derneği (AASLD) dahil olmak 

üzere çeşitli toplumlar tarafından benimsenmiştir (14). 
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Şekil 5: Rastlantısal saptanan solid karaciğer lezyonlarının Uptodate tarafından önerilen tanısal 

değerlendirmesi 

Karaciğer Biyopsisi 

Tümör ekimi, kanama riski ile ilişkili ve uygun bölgeden doku alınamaması 

durumunda yanlış negatif olduğundan, HCC için karaciğer biyopsisi rutin olarak 

yapılmamaktadır. Karaciğer biyopsisinin tümörün boyutuna bağlı olarak %66-93 

duyarlılığı ve %100 özgüllüğü bulunmaktadır (48). 

AASLD, kontrastlı görüntülemede HCC için tipik olmayan, LI-RADS-M veya 

LI-RADS-4 olarak sınıflandırılan lezyonlarda biyopsi yapılmasını önermektedir. 

Ayrıca yüksek dereceli displastik nodüllerden HCC tanısının doğruluğunu artırmak 
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için ısı şoku proteini 70 (HSP70), glipikan-3 (GPC3) ve glutaminsentetaz (GS) gibi 

biyobelirteçler kullanılabilmektedir (49–51). 

2.2.5. HCC’de Klinik Bulgular 

HCC'nin tipik klinik özellikleri iyi bilinse de (sirozlu hastalarda karın ağrısı ve 

kilo kaybı dahil) artık birçok hastaya herhangi bir spesifik semptom veya bulgunun 

olmadığı aşamada erken teşhis konmaktadır. İlerlemiş hastalıkta, HCC'li hastalarda 

genellikle tipik semptom ve bulgular ortaya çıkmakta ve tanı doğrudan konulmaktadır. 

Ayrıca, HCC sıklıkla sirozla birlikte bulunmakta ve HCC'nin başlangıcı, hastanın 

durumundaki açıklanamayan ani bir değişiklikle tetiklenmektedir (9). HCC'li hastalar, 

tümör ileri bir aşamaya ulaşana kadar varlığından genellikle habersizdir. En yaygın 

semptom genellikle sağ hipokondriyak veya epigastrik ağrıdır. Diğer semptomlar 

Tablo 1’de listelenmiştir (9). 

Fiziksel bulgular hastalığın evresine göre değişebilmektedir. Hastanın ilk tıbbi 

ziyareti sırasında tümör ilerlediğinde, karaciğer neredeyse her zaman, bazen de büyük 

ölçüde büyümüş bulunmaktadır. Palpasyonda hepatik hassasiyet yaygındır ve özellikle 

sonraki aşamalarda daha da belirginleşebilmektedir. Büyümüş karaciğerin yüzeyi 

pürüzsüz, düzensiz veya nodüler olarak saptanmaktadır. Tümör üzerinde arteriyel bir 

üfürüm duyulabilmektedir (52). Patognomonik olmasa da, bir üfürüm HCC tanısı için 

yararlı bir ipucu olabilmektedir. Daha az sıklıkla, tümör üzerinde bir sürtünme sesi 

duyulabilse de bu işaret daha çok hepatik metastaz veya apse için karakteristiktir. 

Asit, hasta ilk görüldüğünde mevcut olabilmekte veya tümörün ilerlemesi ile 

ortaya çıkabilmektedir. Çoğu hastada asit, uzun süredir devam eden siroz ve portal 

hipertansiyonun bir sonucu olsa da bazı durumlarda primer tümör veya metastazlar 

tarafından peritonun invazyonu veya hepatik venlerin veya superior vena kavanın 

obstrüksiyonundan kaynaklanabilmektedir (49). HCC hepatik venleri invaze ettiğinde 

ve vena kava içine yayıldığında ve tıkadığında şiddetli alt ekstremite ödemi meydana 

gelebilmektedir (49). Virchow-Trosier (supraklaviküler) lenf nodu, Sister Mary 

Joseph (periumbilikal) nodülü veya büyümüş aksiller lenf nodu nadiren bulunmaktadır 

(9). 
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Tablo 1: HCC Semptom ve Belirtileri 

Semptom                                                          Sıklık (%)       
Karın ağrısı                                                         59-95 
Kilo kaybı                                                           34-71 
Halsizlik                                                              22-53 
Şişkinlik                                                               28-43 
Nonspesifik GI semptomlar                                25-28 
Sarılık                                                                  5-26  
Bulgular 

   

Hepatomegali                                                     54-98  
Asit                                                                     35-61  
Ateş                                                                    11-54 
Splenomegali                                                      27-42 
Zayıflık                                                               25-41 
Sarılık                                                                  4-35    
Karaciğer üfürümü                                              6-25 

   

 
Paraneoplastik belirtiler HCC’li hastalarda nadirdir. Hastaların %5’inden 

azında hipoglisemi, %10’undan azında polisitemi bulunmaktadır, ayrıca diğer nadir 

paraneoplastik belirtiler olarak hiperkalsemi ve oval, hiperpigmente, pullu 

lezyonlardan oluşan kutanöz belirtiler görülebilmektedir (2,49). 

2.2.6. HCC Gelişiminin Önlenmesi ve HCC Taraması 

HCC Gelişiminin Önlenmesi 

Küresel bir perspektiften bakıldığında, HCC'yi önlemek için birden fazla 

yaklaşım olduğu görülmektedir. Viral hepatit ve HCC yönetimine yönelik kaynakların 

sınırlı olduğu düşük sosyoekonomik düzeyli ülkelerde HCC yükünü azaltmak için 

birincil önlemenin tek gerçekçi ve sürdürülebilir yaklaşım olduğu görülmektedir. 

Endemik bölgelerde, HBV esas olarak enfekte kanla temas yoluyla, sıklıkla anneden 

bebeğe inutero veya doğum sırasında dikey geçişle ve ayrıca aile üyelerinden 

bebeklere ve çocuklara yatay geçiş yoluyla bulaşmaktadır (3). Tayvan'da toplum 

temelli bir çalışmada, aşılanmamış HBV kohortunda HCC insidansının aşılı doğum 

kohortuna göre dört kat daha yüksek olduğunu gösterilmiştir (53). Çoğu ülkede 

neonatal HBV aşısı mevcut ve tavsiye edilse de yüksek HCC insidansı olan en büyük 

ve en kalabalık Afrika ülkeleri için aşı kapsamının sadece %40-70 olduğu görülmüştür 
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(54), bu da önlemede iyileştirme için açık bir fırsat penceresi sağlamaktadır. Ek olarak, 

hamileliğin üçüncü trimesterinde yüksek HBV yükü olan hamile annelerin antiviral 

tedavisinin anneden çocuğa bulaşma riskini azalttığına dair kanıtlar mevcuttur (55). 

HCV'nin aşılama yoluyla önlenmesi şu anda mümkün değildir ancak kan 

ürünlerinin transfüzyondan önce taranması, tek kullanımlık iğnelerin kullanılması ve 

cerrahi aletlerinin sterilizasyonu yoluyla viral hepatit bulaşmasını en aza indirmek 

veya azaltmak için temel stratejilerdir. 

Yapılan çalışmalar nüfusa dayalı HBV ve HCV taraması ve yüksek oranda 

endemik bölgelerde enfekte bireylere antiviral tedavi sağlanması şu anda eksik olsa 

da, 2030 yılına kadar dünya çapında kronik viral hepatitin ortadan kaldırılmasına 

yönelik bir stratejinin uygulanması, HCC hastalık yükünü önemli ölçüde hafifletme 

potansiyeline sahip olabileceği gösterilmiştir (56) 

Sağlıklı bir yaşam tarzı sürdürmek ve HCC risk faktörlerinden kaçınmak, 

HCC'nin önlenmesi için ek stratejilerdir. Sigara ve ağır alkol kullanımından, obezite 

ve metabolik sendroma yol açan hiperkalorili diyetten kaçınmak, karaciğer 

yağlanmasıyla ilişkili karaciğer hasarı ve sirozu ve buna bağlı HCC yükünü 

azaltmaktadır (57). 

Diyetle aflatoksin maruziyetini en aza indirmek, yüksek endemik yükü olan 

bölgelerde HCC yükünü azaltmak için çok önemli bir adımdır. Uluslararası Kanser 

Araştırmaları Ajansı tarafından 2014 yılında, insanların aflatoksinlere maruz 

kalmasını azaltmak için çeşitli müdahale stratejilerinin etkinliğini değerlendiren bir 

çalışma grubu toplanmıştır ve bazı önlemler belirlenmiştir (58). Bu önlemler, genetik 

olarak dirençli tohumların seçilmesini, hasat sonrası gelişmiş işlemeyi, mikotoksin 

tutucu enterosorbentlerle birincil önlemeyi ve kimyasal önleme fırsatlarını 

içermektedir. Özellikle hasat sonrası önlemler, bu müdahalelere katılan bireylerde 

aflatoksin kontaminasyonunun biyolojik belirteçlerinin seviyelerinde belirgin bir 

düşüşe neden olabilmektedir (59,60). 
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HCC Taraması 

HCC taraması, erken tümör tespiti ve uygun erken yönetim yoluyla HCC 

hastalık yükünü azaltmak için ikincil bir önleme stratejisidir. Tanısı zor koyulabilen 

HCC, genellikle bir veya daha fazla görüntüleme modalitesinin kullanılmasını 

gerektirir. Amaç, tüm tedavi seçeneklerinin mevcut olması için tümörleri ≤2 cm 

boyutundayken tespit etmektir. Tümörü erken evrede tespit edilen ve tedavi gören 

hastaların beş yıllık sağ kalım oranı yüzde 70'i aşmaktadır (61). 

Tarama Kimlere Yapılmalı?  

HCC’de taramanın amacı morteliteyi azaltmak olduğundan ve tarama maliyeti 

de göz önünde bulundurulduğundan tarama için aday olan risk altındaki hastalar 

genellikle iyi tanımlanmıştır. HCC taraması ilgili toplum bazlı kılavuzlarda, hasta 

popülasyonları biraz farklılık gösterse de çoğu yüksek risk gruplarını aşağıdaki gibi 

tanımlamaktadır (4,62,63); 

- Sirozlu hastalar, Child-Pugh sınıf A ve B 

- Sirozlu hastalar, Child-Pugh sınıf C, sadece karaciğer nakli bekleyen hastalar 

- Sirotik olmayan aşağıdaki özelliklere sahip HBV’li hastalar; 

• Aktif hepatit (yüksek ALT ve/veya yüksek viral yük), 

• HCC aile öyküsü, 

• Afrikalılar ve Afrikalı Amerikalılar, 

• 40 yaş üstü Asyalı erkekler, 

• 50 yaş üstü Asyalı kadınlar,  

• Ayrıca bazı toplum bazlı kılavuzlar kronik hepatit C virüsü ve ileri karaciğer 

fibrozu (evre F3) olan hastaların da tarama programına alınmasını 

önermektedir (4). 

Ülkemizde de yapılan HCC taramaları genellikle AASLD ve EASL tarafından 

yayınlanan kılavuzları ile yapılmaktadır. 

Child-Pugh sınıf C olan hastalarda, sınırlı beklenen yaşam süreleri ve saptanan 

kanser tedavisini tolere etmek için düşük hepatik fonksiyonel rezervleri nedeniyle 

gözetim önerilmemektedir (4). 
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Aktif HBV kanıtı olan hastalar yukarıda listelenen demografik kriterlerden 

herhangi birini karşılamasalar bile HCC için tarama önerilmektedir. Yüksek viral yükü 

neyin oluşturduğuna dair net bir tanım olmasa da Ulusal Sağlık Enstitüleri tarafından 

aktif kronik HBV enfeksiyonunu tanımlamak için önerilen sınır değer viral yükün 

>100.000 kopya/mL (20.000 uluslararası birim/mL)’ dir (17). Başarıyla tedavi edilmiş  

Kronik HBV enfeksiyonu için hepatit B yüzey antijeni seropozitif olan hastalarda 

HCC riski azalmış gibi görünse de bu hastalarda tarama yapmaya devam edilmesi 

önerilmektedir (4). 

Nasıl Taranmalı? 

Hepatokarsinogenez, moleküler, hücresel ve histolojik seviyelerde, invaziv 

olmayan görüntüleme yöntemleriyle ortaya çıkarılabilen anahtar değişikliklerle 

birlikte karmaşık, çok aşamalı bir süreçtir. Bu nedenle görüntüleme teknikleri, 

HCC'nin saptanması, karakterizasyonu, evrelenmesi, sürveyansı ve prognoz 

değerlendirmesinde çok önemli roller oynamaktadır. Şu anda ultrason, tarama ve 

gözetim amaçları için birinci basamak görüntüleme yöntemidir. Arteriyel faz 

hiperensansmanını ve portal venöz ve/veya gecikmiş faz arınmasını içeren kesin 

iyileştirme paternlerine dayanmakla birlikte kontrastlı dinamik bilgisayarlı tomografi 

ve manyetik rezonans görüntülemesi (MRI), histopatolojik doğrulama gerektirmeyen 

HCC için tanı araçlarındandır. Difüzyon ağırlıklı görüntüleme, hepatobiliyer kontrast 

ajanları ile MRG, perfüzyon görüntüleme ve manyetik rezonans elastografi dahil 

olmak üzere fonksiyonel MRG teknikleri, tümör biyolojik davranışları hakkında daha 

fazla önemli bilgi sağlama konusunda umut vaat etmektedir. Ek olarak, nodül boyutu, 

sınırı, sayısı, vasküler invazyon ve büyüme paternleri dahil olmak üzere tümör 

görüntüleme özelliklerinin değerlendirilmesi, tümör mikrovasküler invazyonunun ve 

hasta prognozunun preoperatif tahmin edilmesini sağlamaktadır (64). 

Tablo 2’de gösterildiği gibi HCC için farklı görüntüleme tekniklerinin 

avantajları ve sınırlamalarına göre, farklı bölge ve ülkelerden kılavuzlar tarafından 

çeşitli tanı algoritmaları önerilmiştir (64). Bunlar arasında AASLD (63), EASL (4)  ve 

Avrupa Kanser Araştırma ve Tedavi Kurumu (EORTC) tarafından önerilen kılavuzlar 

bulunmaktadır. Asya Pasifik Karaciğer Araştırmaları Derneği (APASL), Japonya 

Hepatoloji Derneği ve Japonya Karaciğer Kanseri Çalışma Grubu (JSH-LCSG), Kore 
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Karaciğer Kanseri Çalışması Grup ve Ulusal Kanser Merkezi (KLCSG-NCC) ve 

Hindistan Ulusal Karaciğer Araştırmaları Derneği (INASL) en etkili olanlardır (64). 

Tablo 2: Farklı Ülke ve Bölgelerin Kılavuzlarının Karşılaştırılması 

Bölge Yıl Ülke/Toplum Stratifikasyon 
Cut-
off 
boyutu 

AFP CEUS 
EOB-
MRI 

Asya 

2014 
Japonya/JSH-
LCSG 

Dinamik desen    / İçermez Dahil İlk sıra 

2014 
Kore/KLCSG-
NCC 

Boyuta dayalı   1 cm Dahil İçermez 
Tercihen 
tavsiye 
edilir 

2014 Hindistan/INASL Boyuta dayalı   1 cm İçermez Dahil 
Müsaitliğe 
göre 

2017 Çin/NHFPCPRC Boyuta dayalı   2 cm Dahil Dahil 
İsteğe 
bağlı 

2017 APASL dinamik desen   / İçermez Dahil İlk sıra 

Avrupa 2012 EASL-EORTC Boyuta dayalı 
 1 cm 
 /2 cm 

  İçermez 

Amerika 2011 ABD/AASLD Boyuta dayalı  1 cm   İçermez 
AFP: Alfa fetoprotein; CEUS: Kontrastlı ultrasonografi; EOB-MRI: Gadoksetik asitle güçlendirilmiş MRI; JSH-
LCSG: Japonya Hepatoloji Derneği - Japonya Karaciğer Kanseri Çalışma Grubu; KLCSG-NCC: Kore Karaciğer 
Kanseri Çalışma Grubu - Ulusal Kanser Merkezi; INASL: Hindistan Ulusal Karaciğer Araştırmaları Derneği; 
NHFPCPRC: Çin Halk Cumhuriyeti Ulusal Sağlık ve Aile Planlaması Komisyonu; APASL: Karaciğer 
Araştırmaları için Asya-Pasifik Derneği; EASL-EORTC: Avrupa Karaciğer Araştırmaları Derneği - Avrupa Kanser 
Araştırma ve Tedavi Kurumu; AASLD: Amerikan Karaciğer Hastalıkları Araştırmaları Derneği. 

Karaciğer ultrasonografisi, AASLD, EASL ve APASL tarafından onaylanan 

standart HCC tarama testidir (65). Optimum tarama aralığı, HCC'nin 3 aydan 9 aya 

kadar değişen medyan iki katına çıkma süresine ve 6 aylık aralığın etkinlik açısından 

3 aydan 4 aya kadar aralıklarla eşdeğer olduğunu ve 12 aylık gözetim aralığından daha 

iyi olduğunu gösteren çalışmalara dayalı olarak 6 ay olduğu gösterilmiştir (66).  

Kan bazlı tarama testleri arasında, yüksek serum AFP seviyelerinin tespiti, 

yaygın olarak karaciğer ultrasonografisine ek olarak kullanılmaktadır ancak HCC için 

bir tarama testi olarak kullanımı, 20 ng/ml'lik bir cut-off değerindeki %40-60'lık düşük 

duyarlılığı ve %80- 90 'lık özgüllüğü nedeniyle tartışmalı olmaya devam etmektedir 

(67).  

HCC taramasının yararı kapsamlı bir şekilde çalışılmış olsa da tablo 3’de de 

gösterildiği gibi tarama için uygun bireylerin seçimi, fazla HCC saptamasını önlemek 
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için çok önemli olmaya devam etmektedir (68). Örneğin, sirozu ve şiddetli karaciğer 

fonksiyon bozukluğu (Child-Pugh skoru C sınıfı) olan hastalar, karaciğer 

yetmezliğinden ölüm risklerinin yüksek olması nedeniyle beklenen hayatta kalma 

süreleri çok kısa olduğundan ancak karaciğer nakli için uygunlarsa HCC taramasına 

tabi tutulması önerilmektedir (4). Bu hasta grubunda erken HCC'yi tespit etmeye 

çalışmak, genel sağkalımı veya yaşam kalitesini iyileştirmeden ziyade tedaviye, artan 

maliyetlere, olumsuz fiziksel etkilere ve psikolojik zararlara yol açabilir (68). 

Tablo 3: Hepatosellüler karsinom için en yüksek risk altındaki hastalar 

Popülasyon Grubu 
Tarama etkinliği için eşik 

insidansı 
(> 0.25 KYY; yılda %)  

HCC insidansı 
(% yılda) 

Tarama yaranının gösterildiği yüksek HCC riski 

40 yaş üstü hepatit B taşıyıcısı Asyalı 
erkek 

0.2 0.4%-0.6% yılda 

50 yaş üstü hepatit B taşıyıcısı Asyalı 
kadın 

0.2 0.3%-0.6% yılda 

Ailede HCC öyküsü olan Hepatit B 
taşıyıcısı 

                                          
0.2 

Artmış 

Hepatit B'li Afrikalı ve/veya Kuzey 
Amerikalı siyahiler 

0.2 
Genç yaşta HCC 
gelişir 

Sirozlu hepatit B taşıyıcıları 0.2-1.5 3%-8% yılda 

Hepatit C sirozu 1.5 3%-5% yılda 

Evre 4 PBC 1.5 3%-5% yılda 

Genetik hemokromatoz ve siroz 1.5 
Muhtemelen > 
1.5% yılda 

Alfa-1 antitripsin eksikliği ve siroz 1.5 
Muhtemelen > 
1.5% yılda 

Diğer etiyolojilere sekonder siroz 1.5 Bilinmeyen 

Taramanın yaranının belirsiz olduğu yüksek HCC riski 

40 yaşından küçük erkek hepatit B 
taşıyıcıları 

0.2 < 0.2% yılda 

50 yaşından küçük kadın hepatit B 
taşıyıcıları 

0.2 < 0.2% yılda 

Hepatit C ve evre 3 fibrozis 1.5 < 1.5% yılda  
        KYY: Kazanılan yaşam yılları; HSK: Hepatoselüler kanser 

 



19 
 

HCC Taraması İçin Yapılan Çalışmalar 

Sirozik hastalar için tarama rutin bakımın bir parçası olduğundan henüz yüksek 

kaliteli randomize kontrollü çalışma bulunmasa da yüksek riskli hastalarda HCC 

taraması önerisi, sirozlu veya sirozsuz HBV enfeksiyonu olan hastalarda tarama 

sonrasında mortalitede yüzde 37'lik bir azalma bulan bir araştırmaya dayanmaktadır 

(69). Kronik HBV'li 19.200 Çinli hastanın bu çalışmasında ve beş yıllık takipte, tarama 

uygulanan hastalarda (altı ayda bir ultrason ve serum AFP düzeyi) HCC'ye bağlı ölüm 

oranı, tarama yapılmayan hastalara kıyasla daha düşük olduğu saptanmıştır 

(100.000'de 83'e karşı 132, ölüm oranı 0.63, 95% CI 0.41-0.98) (69). Ayrıca 

10.000'den fazla sirozlu hastayı içeren 38 çalışmanın bir havuzlanmış analizinde, HCC 

tarama programına alınan hastaların üç yıllık sağkalım oranları, taraması olmayan 

hastalara kıyasla daha yüksek olduğu saptanmıştır (yüzde 51'e karşı yüzde 28; odds 

ratio [OR] 1.9, 95% CI 1.7-2.2) (70). Başka bir metaanalizde 15.158 hastayı içeren 47 

çalışma taranmıştır, HCC taramasının, hastaların potansiyel olarak iyileştirici tedaviler 

almaya uygun olduğu çok erken veya erken bir aşamada HCC'nin saptanması yoluyla 

genel sağkalımda iyileşme ile ilişkili olduğunu bulmuştur (70). Taramanın faydaları 

klinik topluluk ve kılavuz yazma komiteleri (4,5,63) arasında iyi bilinmesine rağmen, 

ABD Ulusal Kanser Enstitüsü web sitesinin “ yüksek risk altındaki kişilerin taranması 

hepatosellüler kanserde mortalitede azalmayla sonuçlanmaz” ifadesi bazı yazarlar 

tarafından tartışılmıştır (71). Önerilerdeki bu tutarsızlık, taramanın HCC hastalarında 

genel sağkalımı iyileştirmedeki etkisini destekleyen çok sayıda gözlemsel çalışma 

sonucuna rağmen, HCC taramasının HCC mortalitesini azalttığına dair yüksek 

kalitede kanıt bulunmamasından kaynaklanmaktadır (70). Bununla birlikte, 

bilgilendirilmiş hastalar taramayı tercih ettiğinden, bilgilendirilmiş onam 

sağlandığında HCC taramasının randomize bir çalışmasının mümkün ve etik olmadığı 

görülmüştür (72). 

HBV'li Afrika kökenli hastalarda, diğer taşıyıcılardan daha genç yaşta HCC 

gelişme eğiliminde olduğu görülmektedir (73). HBV taşıyıcısı 5238 hasta (HCC'li 553 

ve HCC'siz 4685) üzerinde yapılan bir çalışmada, ailesinde HCC öyküsü olanlarda 

HCC riski anlamlı olarak daha yüksek olduğu görülmüştür (74). Bu hastalarda 70 

yaşına gelindiğinde, kümülatif HCC riski, HCC’li bir aile üyesi olanlarda, etkilenmiş 
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bir aile üyesi olmayan hastalarla karşılaştırıldığında (% 23,6'ya karşı % 8,9) önemli 

ölçüde daha yüksek saptanmıştır. Bu gruptaki hastalar için taramaya başlamak için 

optimal bir yaş bulunmasa da HBV tanısı alanlarda 18 yaşından sonra taramaya 

başlamasını önerilmektedir (4).  

Bir metaanalizde (13367 hasta, 32 çalışma) sirozlu hastalarda HCC'nin 

saptanması için AFP ölçümü olan veya olmayan görüntülemenin duyarlılığını 

değerlendirilmiştir (75).  Ultrason, herhangi bir evre HCC'yi %84 hassasiyetle (%95 

CI, %76-%92) ancak erken evre HCC'yi sadece %47 hassasiyetle (%95 GA, %33-

%61) tespit etmiştir (75).   

Bir metaanalizde 41.052 vakada tarama ile tespit edilen 59 çalışma incelendi. 

HCC taraması, erken evrede saptama (RR 1.86, %95 CI 1.73-1.98; I2 = %82), küratif 

tedavi alınması (RR 1.83, %95 CI 1.69-1.97; I2 = %75) ve genel sağkalım (HR 0.67, 

%95 CI 0.61-0.72; I2 = %78) ile ilişkilendirildi. Bu 59 çalışma içinden 4 çalışmanın, 

yanlış pozitif veya belirsiz tarama sonuçları nedeniyle taramayla ilgili fiziksel zararları 

incelediği ve araştırmalarda taramaya bağlı fiziksel zarar gören hastaların oranı %8.8 

ile %27.5 arasında değiştiği saptanmıştır (76).  

Tayvan'dan sirozlu 1597 hasta üzerinde yapılan bir çalışma, standart 

ultrasonografiye ek olarak AFP düzeylerinin ölçülmesinin, önemli bir özgüllük kaybı 

olmaksızın tek başına ultrasonografi ile karşılaştırıldığında taramanın duyarlılığını 

önemli ölçüde iyileştirdiğini göstermiştir. Ultrasonografi tek başına %92 duyarlılık ve 

%68,3 özgüllük elde ederken, ultrasonografi ve AFP kombinasyonu %99,2 duyarlılık 

ve %74,2 özgüllük elde etmiştir (77). Alaska’da 1487 yerli hepatit B yüzey antijeni 

pozitif taşıyıcısı üzerinde yapılan geniş bir popülasyon tabanlı bir çalışma, tek başına 

AFP düzeylerinin kullanıldığı taramanın, çoğu HCC'yi rezektabl bir aşamada ve büyük 

ölçüde uzamış sağkalımda tespit edebildiğini göstermiştir; bu, AFP'nin ultrasonografi 

sırasında bir HCC tarama testi olarak kullanılabileceğini düşündürse de sınırlı 

kaynaklar nedeniyle dünya genelinde yaygın olarak kullanılmadığı görülmektedir 

(78). ABD'de yapılan çok merkezli bir retrospektif çalışma, normal ALT seviyelerine 

sahip olduklarında sirozlu ve viral hepatitli hastalarda AFP ölçüm performansının 

önemli ölçüde arttığını göstermiştir (79). ABD'den ülke çapında yapılan başka bir 

çalışmada, erken evrede HCC'nin saptanması için AFP kullanımının, düşük hepatik 
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inflamasyon düzeylerini yansıtan düşük serum ALT düzeyleri olan hastalarda daha iyi 

performans gösterdiğini ortaya koymuştur (80). 

AFP-L3 ve DCP gibi diğer serum bazlı biyobelirteçler, özellikle Japonya'da 

HCC taraması için kullanılmıştır (40,81,82). Ayrıca cinsiyet, yaş, AFP-L3, AFP ve 

DCP'den türetilen ve HCC'nin tespiti için oldukça doğru bir model olduğu gösterilen 

GALAD skoru, HCC'nin erken tespiti için önerilmiştir (81,83). HCC'li toplam 111 

hasta ve 180 sirozlu veya kronik hepatit B'li kontrol grubu dahil edildiği 2018 yılında 

yapılan çok merkezli bir faz II biyobelirteç çalışmasında, GALAD'ın HCC'nin tespiti 

için ultrasonografiden üstün olduğunu göstermiştir (81). Bu çalışmada HCC tespiti için 

GALAD skorunun eğrisi altında kalan alan 0.95'ti (%95 CI 0.93-97), bu da 

ultrasonografi için eğrinin altındaki alandan (0.82, P<0.01) daha yüksek ve GALAD 

skorunun HCC saptaması için %91 duyarlılığı ve %85 özgüllüğü olduğu göstermiştir 

(81). Test maliyetleri düşürülebilirse, GALAD skorunun, ultrasonografi ekipmanının 

ve eğitimli radyolog sayısının az olduğu sosyoekonomik düzeyi düşük ülkelerde 

pratik, etkili tarama testi olabileceği, tarama uyumunu iyileştirebilebileceği ve kanser 

tarama programlarının etkinliğinin artmasına yol açabileği düşünülmektedir (12). 

Moleküler teknolojiler ve genomikteki ilerlemelerin ardından, mikroRNA'lar, 

proteomik tarafından tanımlanan spesifik peptitler, DNA mutasyonları ve diferansiyel 

olarak metillenmiş bölgeler gibi dolaşımdaki kanser biyobelirteçlerinin, HCC'nin 

taraması ve erken tespiti için potansiyel kullanıma sahip olduğu gösterilmiştir (84). 

Ancak, bu tür aday biyobelirteçler henüz klinik uygulamalarda kullanılmamıştır (12). 

Taramadaki Başarısızklıklar 

Tarama bazen dahilye uzmanları ya da pratisyen hekimler tarafından 

gerçekleştirilmekte ve ultrason taramaları karaciğer hastalığında özel uzmanlığı 

olmayan radyologlar tarafından yapılmaktadır. Bu durumda hastada sadece fokal 

lezyon saptanırsa hepatolog veya gastroenteroloğa yönlendirilmekte ve buna 

“popülasyon bazlı tarama” adı verilmektedir. Nüfusa dayalı tarama esas olarak 

ABD’de uygulanırken, uzman taraması Avrupa ve Asya'da daha yaygındır. İki ABD 

yöntemini karşılaştıran sistematik bir gözden geçirme ve meta-analiz, alkolik ve 

NASH sirozu olan hastalarda olmak üzere, toplum temelli kohortlardan (%8.8) ziyade 
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uzmanlık ortamında (%73.7) çok daha yüksek bir tarama etkinliğini bildirmiştir (85). 

Bu farklılığın birçok nedeni vardır. Karaciğer hastalığında özel uzmanlığa sahip 

olmayan klinisyenler ve radyologlar, uluslararası kılavuzlar hakkında sınırlı bilgiye 

sahip olabilmektedirler (86). Diğer ciddi komorbiditelere ilişkin endişeler, 

görüntüleme yöntemlerine yetersiz erişilebilirlik gibi lojistik sorunlar ve zamanlama 

sürecindeki zorluklar da farklılığın diğer nedenlerindendir. Ayrıca Kanser Bakımının 

Sürekliliğinde Kalite Kavramsal Modeli, tarama süreci başarısızlıklarınını tarama 

yapılmaması, anormal laboratuar değerleri için takip yapılmaması veya tarama ve 

takibin tamamlanmasına rağmen tespitin olmaması şeklinde katagorize etmektedir 

(87). Bu model meme kanseri ve rahim ağzı kanserindeki başarısızlıkları belirlemede 

başarıyla kullanılsada HCC taramasındaki başarısızlıkları belirlemede 

kullanılmamıştır (88). Tarama programlarını iyileştirmek amacıyla klinisyenler için 

otomatik hatırlatıcıların kullanılması veya hemşireler veya eczacılar tarafından 

gerçekleştirilebilecek protokollerin uygulanması gibi çeşitli müdahaleler 

yapılabileceği önerilmiştir (85).  

2.2.7. Evreleme 

HCC’nin prognozu hem tümör yüküne hem de karaciğer fonksiyon 

bozukluğuna bağlıdır. Tümör boyutu, lenf nodu ve metastaz (TNM) evreleme sistemi, 

performans durumu ve karaciğer fonksiyon bozukluğunun derecesini 

kullanmamaktadır. Tablo 5’te detaylı gösterilmiştir. En yaygın kullanılan evreleme 

sistemlerinden birisi Barselona klinik karaciğer kanseri evrelemesidir (BCLC). Diğer 

evreleme sistemleri arasında Çin Üniversitesi Prognostik İndeksi, Japonya Entegre 

Evreleme, Karaciğer Kanseri İtalyan Programı bulunmaktadır. 

Tablo 4’te de gösterilen BCLC evrelemesinde, hastaların performans durumu, 

karaciğer tümör yükü ve karaciğer fonksiyonu dahil olmak üzere en prognostik 

bilgileri kullanılır (89). Sistem, HCC'li hastaları beş aşamadan birinde 

sınıflandırmaktadır. Aşamaya bağlı olarak tedavi önerileri sağlayan 0, A, B, C ve D 

grupları belirlenmektedir. Tümör yükü, nodüllerin boyutuna ve sayısına, ekstrahepatik 

yayılıma veya makrovasküler tümör invazyonunun varlığına veya yokluğuna göre 

değerlendirilirken karaciğer fonksiyonu ise Child-Turcotte-Pugh skoru, MELD (tablo 

6) (Son Aşama Karaciğer Hastalığı Modeli)( MELD = 3.8*loge(serum bilirubin 
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[mg/dL]) + 11.2*loge(INR) + 9.6*loge(serum creatinine [mg/dL]) + 6.4, MELD-Na = 

MELD + 1.32 * (137-Na) - [0.033*MELD * (137-Na)]) ve albümin-bilirubin  ile 

değerlendirilmektedir (14). 

Tablo 4 : BCLC Evrelemesi 

BCLC Evre 
 

Performans 
Durumu 
 

Tümör Sayısı ve 
İnvazyon 
 

Child Pugh 
 

    
0 Çok erken 
 

0 Tek<2cm  A 

A Erken 
 

0 Tek<5cm veya 
<3cm en fazla 3 

lezyon 

A-B 

B Intermediate 
 

0 Büyük veya 
multinodüler 

A-B 

C İleri 
 

1-2 Vaskülerinvazyon 
ve/veya 
ekstrahepatik 
yayılım 

A-B 

D Terminal 
 

3-4 Yukarıdakilerden 
herhangi biri 

C 

 
 
 
Tablo 5: TNM Evrelemesi 

Evre 
 

TNM                             Şema 
 

   
Evre 1 
 

T1N0M0 <2cm tek tümör, vasküler invazyon 
yok 

Evre 2 
 

T2N0M0 <2cm tek tümör, vasülerinvazyon 
var veya <2cm multiple tümör 
veya 2cm tek tümör 
vaskülerinvazyon olmadan 

Evre 3A 
 

T3N0M0 Tek lobta multiple tümör ya da 
buna ekvaskülerinvazyon veya 
>5cm herhangi bir tümör veya 
>2cm tümör+vaskülerinvazyon 

Evre 3B T1-3N1M0 Pozitif rejyonel lenf nodu 
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Evre 4A 
 
 
 
Evre 4B                         

T4N0-1M0 

 

T1-4N0-1M1 

 

Majör portal veya hepatikvenleri 
de içeren, 2 veya daha 
fazlalobtamultiple tümör 

Uzak metastaz 

 

Tablo 6: Child Pugh Skorlama Sistemi 

Parametreler 
 

Skor 
1 
 

Skor 
2 
 

Skor 
3 

    
Ensefalopati 
 

Yok 1-2 3-4 

Asit 
 

Yok Kontrol altında, 
hafif    

    Tedavi dirençli 

Bilirubin(mg/dl) 
 

<2 2-3 >3 

PT zamanı uzaması 
(sn)(INR) 
 

<4(<1,7) 4-6 (1,7-2,3) >6 (>2,3) 

Albumin(g/L) 
 

>3,5 2,8-3,5 <2,8 

    

Child A: 5-6, Child B: 7-9, Child C:10-15 

2.2.8. HCC Tedavisi 

HCC'nin yönetimi, yalnızca tümör boyutunu ve hasta komorbiditelerini değil, 

aynı zamanda HCC tedavisinin altta yatan karaciğer hastalığını 

alevlendirebileceğinden, karaciğer fonksiyon bozukluğunun ciddiyetini de hesaba 

katan karmaşık bir karar verme sürecini içermektedir. Tedavi seçeneklerinin 

mevcudiyeti, farklı uzmanlık seviyelerine (cerrahi, radyasyon onkolojisi, tıbbi 

onkoloji ve girişimsel radyoloji gibi) ve kaynaklara sahip farklı ülkelerdeki tıp 

merkezleri arasında oldukça değişkenlik göstermekte ve en iyi sonucu elde etmek için 

çok disiplinli bir ekip yaklaşımı gerektirmektedir (90). 

Cerrahi rezeksiyon; BCLC sınıflandırmasında, çok erken (0) ve erken evre 

(A) olan hastalar cerrahi rezeksiyon için ideal adaylardır.  Erken evre (A) olan, 
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karaciğer fonksiyonu korunmuş, ECOG-PS skoru 0 olan ve soliter nodülü 2 cm'den az 

olan hastalar için uygun cerrahi rezeksiyon adayları olduğu görülmektedir (91). Child-

Turcotte-Pugh sınıflamasına göre yeterli karaciğer fonksiyonel rezervi olan hastalarda 

HCC için potansiyel olarak küratif parsiyel hepatektomi optimal tedavidir. Rezeksiyon 

için ideal hasta, karaciğer vasküler invazyonuna dair hiçbir radyografik kanıt 

göstermeyen, portal hipertansiyon kanıtı göstermeyen ve iyi korunmuş karaciğer 

fonksiyonu (Child-Turcotte-Pugh class A) olan ve karaciğerle sınırlı soliter lezyonu 

olan hastalardır. Dikkatle seçilmiş hastalarda ortalama %40-90'a varan beş yıllık 

relapssız sağkalım oranları rapor edilmiştir (92). Operasyon öncesi, hastalığın 

karaciğerle sınırlı olma olasılığına ve intrahepatik tümörün anatomik kısıtlamalarının 

ve altta yatan karaciğer fonksiyonunun rezeksiyona izin verip vermeyeceğine 

odaklanılmalıdır. Çoğu cerrahi yaklaşım rezeksiyon için uygunluğu ≤5 cm çapında 

tümörleri olan hastalarla sınırlandırsa da rezeksiyon için hasta seçiminde tümör 

boyutuna ilişkin genel bir kural bulunmamaktadır. Asıl üzerinde durulması gereken 

durum uygun hasta seçimi yapılmadığı takdirde, sirotik hastalarda perioperatif 

mortalite, sirotik olmayan hastalara göre iki kat daha yüksek olmasıdır. Sirozlu 

hastalar için cerrahi rezeksiyon en güvenli şekilde Child-Turcotte-Pugh sınıf A 

hastalığı olanlarda yapılacağı unutulmamalıdır (92). 

HCC'lerinin boyutu veya altta yatan zayıf karaciğer fonksiyonları nedeniyle 

rezeksiyon için aday olamayan hastalar için seçenekler arasında karaciğer 

transplantasyonu, termal ablasyon, embolizasyon, hepatik arteriyel infüzyon 

kemoterapisi gibi lokal karaciğere yönelik tedaviler, radyasyon tedavisi (RT) ve 

sistemik tedaviler bulunmaktadır (93). 

Transplantasyon; HCC için küratif tedavi olarak kabul edilmektedir. En 

büyük tümör çapının 5 cm'den küçük olması veya en büyüğü 3 cm’de küçük en fazla 

üç tümör bulunması ve makrovasküler invazyon ve ekstrahepatik yayılım olmaması 

Milan karaciğer transplantasyonu kriterlerini oluşturmaktadır (94). Karaciğer nakli 

için Milan kriterlerini karşılayan bir hasta, sırasıyla 5 ve 10 yılda %60-80 ve %50 

sağkalım ile ilişkilidir. HCC'nin transplantasyon sonrası nüks oranı %15'ten az 

olmaktadır. Milan kriterleri, birleşik organ paylaşımı ağı (UNOS) tarafından 

benimsenmiştir.  
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Tümör ablasyon; BCLC sınıflandırmasında çok erken (0) ve erken evre (A) 

olan ve cerrahi rezeksiyon kriterlerini karşılamayan hastalar ablasyon iyi bir seçenek 

olabilir (4). Ablasyon, radyofrekansablasyon (RFA), kriyoterapi, mikrodalga veya 

lazer tedavisi veya etanol, kaynar tuzlu su ve asetik asit dahil kimyasal maddelerin 

enjeksiyonu kullanılarak lokal tümör sıcaklığının değiştirilmesi işlemidir. Tümör 

boyutu 2 cm'den büyük olan hastalarda radyofrekans ablasyonun, perkütan etanol ve 

asetik asit enjeksiyonuna kıyasla daha üstün olduğu gösterilmiştir (95). Cerrahi 

rezeksiyona kıyasla ablasyon ile daha az komplikasyon bildirilmiştir (14). 

Transarteriyel Tedaviler; BCLC ara evresi (B) olan hastalar için 

transarteriyel tedaviler düşünülmektedir. Ara evre (B) hastalarda karaciğer 

fonksiyonunu korunmuştur, ECOG-PS 0 ve makrovasküler invazyon veya 

ekstrahepatik yayılma olmaksızın multinodüler lezyonlar mevcuttur. Transarteriyel 

kemoembolizasyon (TACE) orijinal olarak ilerlemiş rezeke edilemeyen hastalığın 

yönetimi için geliştirilmiştir, ancak potansiyel olarak rezeke edilebilir hastalığın 

neoadjuvan tedavisindeki rolü de araştırılmıştır. TACE, sitotoksik ajanların 

intraarteriyel infüzyonu ve ardından besleyici arterin tümöre embolizasyonu işlemidir. 

TACE, dekompanse sirozlu hastalarda kontrendikedir. Kan kaynağının çoğunu portal 

venöz sistemden alan normal karaciğer dokusunun aksine, HCC'ler kan kaynaklarının 

çoğunu hepatik arter sisteminden alır. Bu nedenle, arteriyel sistemin embolizasyonu, 

kemoterapi ajanlarının konsantre olarak verilmesine izin verirken, iskemi ve doku 

nekrozu ile sonuçlanmaktadır (93). Embolizasyon ayrıca kemoterapötik ajanın yıkanıp 

atılmasını önleyerek daha uzun bir etki süresi sağlar. Yapılan bir metaanalizde, 

objektif yanıt oranı %52,5 ve 1, 3 ve 5 yılda genel sağkalım sırasıyla %70,3, %40,4 ve 

%32,4 olarak saptanmıştır (96). Zhang ve arkadaşları tarafından hastanelerinde HCC 

nedeniyle 120'si preoperatif TACE ile tedavi edilen ve karaciğer rezeksiyonu 

uygulanan 1457 hasta retrospektif olarak gözden geçirilmiş (97). TACE'siz rezeke 

edilenlerle karşılaştırıldığında, preoperatif TACE uygulanan hastaların 5 yıllık 

hastalıksız sağkalımı önemli ölçüde artırdığı gösterilmiştir. Ek olarak, ameliyat öncesi 

ikiden fazla TACE tedavisi alan hastaların, sadece bir seans uygulanan hastalara 

kıyasla daha uzun nükssüz sağkalımı olduğu gösterilmiş (97). İleri evre (C) BCLC'li 

hastalarda herhangi bir faydası gösterilmemiştir (14). 
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Transarteriyel radyoembolizasyon (TARE), HCC'li hastalarda TACE'ye 

alternatif olarak giderek daha fazla uygulanmaktadır. TARE işleminde 90Yttrium (Y-

90) yüklü mikro küreler kullanılır ve bu radyoaktif mikro küreleri besleme damarının 

arteriyel kanülasyonu yoluyla iletir (98). TACE'ye göre üstünlüğünü gösteren çok 

fazla kanıt bulunmamakla birlikte, TARE daha düşük yan etki profili (yani daha az 

embolizasyon sonrası sendromu) dahil olmak üzere çeşitli avantajlar sunmaktadır (99). 

TARE'nin bir diğer avantajı da portal ven trombozu olan hastalarda uygulanmasıdır. 

Malign lober portal ven trombozu olan hastalar tipik olarak TACE için aday olarak 

kabul edilmemektedir. Bu nedenle TARE, bu tür hastaların neoadjuvan yönetiminde 

alternatif ve tercih edilen bir yaklaşım sunmaktadır (98). TARE ile TACE'yi 

karşılaştıran randomize olmayan bir çalışmada, TARE’nin TACE'den daha iyi bir 

yanıtla sonuçlandığı gösterilmiştir (%61'e karşı %37 kısmi yanıt) ve daha fazla 

hastanın UNOS T3'ten T2'ye indirilmesiyle sonuçlandığı gösterilmiştir. Kılavuzların 

çoğu, evreleme skorunu düşürmek için tedavi modaliteleri arasında üstünlük 

olmadığını gösterirken (100), uzman bir konsensüs grubu portal ven trombozu olan 

hastalarda köprüleme/evre düşürme tedavisi olarak TACE yerine TARE'yi 

önermektedir (101). Bu nedenle, ileriye dönük klinik deneyler dahil olmak üzere daha 

fazla araştırmaya ihtiyaç duyulsa da, Y-90'lı neoadjuvan TARE, rezeksiyon için evre 

düşürmeye ihtiyaç duyan ilerlemiş HCC'li hastalar için uygun olabiliceği 

düşünülmelidir (93). 

Sistemik Kemoterapi; bir multikinaz inhibitörü olan Sorafenib, karaciğer 

fonksiyonu korunmuş, ECOG-PS skoru 1-2 ve makrovasküler invazyon veya 

ekstrahepatik yayılım ile BCLC ileri evre (C) hasta için birinci basamak tedavisi olarak 

kullanılmaktadır (9). Sorafenib hepatoselüler karsinom değerlendirmesi randomize 

protokol (SHARP) çalışması, medyan sağ kalımın 7,9 ay olduğu plasebo grubu ile 

karşılaştırıldığında sorafenib alan hastalarda medyan sağkalımın 10,7 ay olduğunu 

göstermiştir (102). Ayrıca Asya-Pasifik bölgesinde yapılan başka bir çalışmada ileri 

evre HCC'li hastalarda sorafenib'in etkili olduğu gösterilmiştir (103). Sorafenib’i 

tolere edemeyen veya tümör progresyonu olan hastalara ikinci basamak tedavide FDA 

tarafından onaylanan ve sorafenib’e etkinlik bakımından karşı üstün olmayan ancak 

aşağı da olmayan lenvatinib başlanabilmektedir (104). Başka bir multikinaz inhibitörü 

olan Regorafenib, FDA tarafından ileri evre HCC tedavisinde ikinci basamak tedavi 
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olarak onaylanmıştır (105). Diğer ikinci basamak ilaçlar arasında, programlanmış bir 

hücre ölümü 1 (PD-1) immüncheckpoint inhibitörü olan cabozantinib, ramucirumab 

ve nivolumab bulunmaktadır (106). 

2.2.9. HCC Ayırıcı Tanı 

HCC ayırıcı tanısı aşağıdakileri içerir: 

- Hemanjiom 

- Kolanjiokarsinom 

- Fibronodüler displazi 

- Sirozdaki displastik/rejenarasyon nodülleri 

- Hepatik adenom 

- Primerhepatik adenom 

- Siroz 

- Metastatik kanser 

HCC doppler ultrasonda tipik olarak, hemanjiyom ve karaciğere metastatik 

hastalık ile karşılaştırıldığında, artmış vaskülarite ve daha yüksek akış hızı ile ince 

dallanma paternleri göstermektedir. HCC, portal venöz arınma ile arteriyel fazda 

hipervasküler görünürken, rejeneratif nodüller parankimin geri kalanının aksine 

izoekoik veya hipoekoik görünmektedir. Kolanjiokarsinom, hem arteriyel hem de 

gecikmiş kontrastlanma ile çok fazlı BT'de görünebilmektedir (14). 

2.2.10. HCC Doğal Seyri ve Prognoz 

HCC’nin beş yıllık sağkalımı ortalama %18'dir (14). HCC'li hastaların 

prognozu, tümörün boyutuna, histopatolojik olarak tümörün farklılaşmasına veya 

derecesine, altta yatan karaciğer hastalığının ciddiyetine, metastazların varlığına veya 

yokluğuna ve tümörün komşu yapılara yayılmasına bağlıdır. Yüksek düzeyde AFP 

içeren HCC’lerin, kötü diferansiye HCC ile ilişkili ve kötü bir prognoza sahip olduğu 

gösterilmiştir. Hem AFP hem de DCP'nin yüksek seviyeleri, HBV ve HCV’li 

hastalarda tümör nüksü ile ilişkili bağımsız bir risk faktörü olduğu gösterilmiştir (107). 

HBV ile ilişkili HCC ve pozitif serum HBeAg olan hastalar, kötü prognoz ve daha 

yüksek HCC nüksü ile ilişkilidir (108). Yüksek serum HBV DNA seviyeleri, HCC ve 
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nüks için daha yüksek bir risk ile ilişkilidir (109). Diabetes mellitus’un da HCC 

gelişimi için bir risk faktörü ve aynı zamanda kötü prognoz ile ilişkili olduğu 

gösterilmiştir (110). 

2.2.11. Komplikasyon  

HCC’nin hepatik komplikasyonları arasında hepatik ensefalopati, portal ven 

trombozu, masif asit, varis kanaması, tıkanma sarılığı ve piyojenik karaciğer apsesi 

bulunmaktadır. 

İntraperitoneal kanama, HCC'nin hayatı tehdit eden bir komplikasyonudur. 

Hastalar progresif karın ağrısı, hipotansiyon ve anemi ile başvurmaktadırlar. 

Kanamanın kontrolü için embolizasyon ve cerrahi ile acil anjiyografi gibi yöntemler 

kullanılabilmektedir. 

HCC'nin en sık ekstrahepatik metastazı sırasıyla akciğer, intraabdominal lenf 

nodu, kemik ve adrenaller olduğu gösterilmiştir (111). Beyine metastaz, HCC'nin nadir 

görülen bir ekstrahepatik komplikasyonudur (14). 
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3.   MATERYAL VE METOD 
3.1. Çalışma Onayı 

Bu araştırma retrospektif bir çalışma olup Karadeniz Teknik Üniversitesi 

Sağlık Uygulama ve Araştırma Merkezi Tıpta Uzmanlık Eğitim Kurulu’nun 

14.12.2020 tarihinde 48814514-501.07.01-E.14680 numaralı kararı ile onay almıştır. 

3.2. Hasta Seçimi ve Çalışma Metodu 

Ocak 2010 ile Ocak 2020 tarihleri arasında Karadeniz Teknik Üniversitesi Tıp 

Fakültesi gastroenteroloji polikliniğine başvuran veya gastroenteroloji servisinde 

karaciğer sirozu nedeni ile takip edilen 752 erkek, 444 kadın olmak üzere toplam 1196 

hasta tarandı. Çalışmaya 18 yaş ve üstü tüm siroz tanılı hastalar alındı. HCC dışında 

malignitesi bulunanlar, tanı anında 18 yaşından küçük olanlar, karaciğer nakli 

listesinde olmayan Child-Pugh sınıf C sirozu olanlar, ilk başvuruda HCC tanısı alanlar, 

insidental olarak HCC saptananlar ve eksik tıbbi kayıtları olan hastalar çalışma dışı 

bırakıldı. Hastalar başlangıçta siroz için onaylanmış Uluslararası Hastalık 

Sınıflandırması dokuzuncu revizyon kodları (ICD-9) (456.0, 456.1, 456.20, 456.21, 

567.2, 567.23, 571.2, 571.5, and 572.2) kullanılarak tanımlandı. Siroz tanısı hastanın 

görüntüleme yöntemlerinde tipik siroz bulgularının olması (nodüler görünüm, 

heterojen ekojenite, vaskülaritede azalma, kaudat lob hipertrofisi gibi), sirozla uyumlu 

labaratuvar bulguları (serum bilirubin ve INR yükseklikleri, serum albumin ve 

trombosit düşüklükleri gibi) ve sirozla ilgili klinik bulgulara (asit, splenomegali, 

özefagus varisleri, spider anjiom, palmar eritem, jinekomasti, hepatik ensefalopati 

gibi) dayanılarak konuldu. Tanısı kesin olmayan hastalara perkütan karaciğer biyopsisi 

yapıldı.  

Hastaların yaş, cinsiyet, doğum yeri gibi demografik verileri, karaciğer sirozu 

tanı tarihi, HCC tanı tarihi, lezyon sayısı, en büyük lezyon boyutu, gastroenteroloji 

vizit sayıları, hipertansiyon, kalp yetmezliği, kronik böbrek hastalığı, tip 2 diyabetes 

mellitus, hiperlipidemi gibi ek komorbid durumları ile birlikte altta yatan sirotik 

karaciğer hastalığı zemini oluşturan etiyolojiyi, asit varlığı, peritonit öyküsü ve sayısı, 

ensefalopati varlığı, hepatorenal sendrom varlığı ve özofagus varislerinin varlığı, varis 

tipi, varis sayısı, varis kanama sayısı gibi sirotik karaciğer hastalıklarıyla ilgili veriler 

hasta dosyalarından taranarak kayıt altına alındı.  
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Kayıt altına alınan laboratuvar verileri; tam kan sayımı (CBC), HbA1c, 

kreatinin, AST, ALT, ALP, GGT, total bilirubin, albümin, ferritin, serüloplazmin, 

amonyak, PT, INR, AFP, otoantikorlar (ANA, AMA, ASMA, LKM, AMA M2, 

LKM1, SLA LP, LC1), HbsAg, Anti HbsAg, Anti HCV, Anti HIV, HBV DNA, Anti 

Hbc IgG Total ve Anti Hbe Ag’ yi içeriyordu. 

MELD-Na skoru serum kreatinin, serum bilirubin, serum albumin ve serum 

sodyum düzeyleri kullanılarak aşağıdaki formüle göre hesaplandı: 

MELD-Na = MELD Skoru - Na - 0.025 x MELD x (140-Na) + 140 

APRI skoru serum AST, serum trombosit sayısı kullanılarak aşağıdaki 

formüle göre hesaplanmıştır: 

APRI skor = AST/ Normalin üst limiti 40 IU/L)/ 

trombosit sayısı (trombosit×109/L)×100 

FIB-4 skoru yaş, serum AST, serum ALT, serum trombosit düzeyleri 

kullanılarak aşağıdaki formüle göre hesaplanmıştır: 

FIB-4 skor = (Yaş*x AST) / 

(trombosit sayısı x √(ALT)) 

CHİLD-PUGH skorlamasına göre:  

-    Skoru 5-6 arasında olanlar: Child-Pugh sınıf A 

-    Skoru 7-9 aralığında olanlar: Child-Pugh sınıf B 

-    Skoru 10-15 aralığında olanlar: Child-Pugh sınıf C olarak sınıflandırıldı. 

                     
3.3. HCC Takibi, Tespiti ve Evrelemesi 

Çalışmaya dahil edilen tüm hastalar izlem aralığına göre takipli ve takipsiz 

olarak 2 gruba ayrıldı. HCC tanısı konulan hastalarda tanı almadan önceki 4-8 ay 

içinde abdomen USG, MR, BT’den herhangi biri ile taranması durumunda takipli grup, 

8-24 ay içinde yukarıdaki görüntüleme yöntemlerinden herhangi biri kullanılarak 

tarama yapılanlar veya hiç tarama yapılmayan hastalar ise takipsiz grup olarak kayıt 

edildi. Aşağıdaki değişkenler analiz edildi: yaş, cinsiyet, karaciğer hastalığının 

etiyolojisi, siroz komplikasyonları, AFP (ng/mL) gibi çeşitli laboratuar bulguları ile 

MELD skorları. 
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Görüntüleme yöntemleri ile şüpheli vakalarda tümör biyopsisi yapıldı. Tümör 

maksimum çapı, sayısı ve vasküler invazyon veya uzak metastaz varlığı gibi tümör 

özellikleri belirlendi. Milan kriterleri tarafından tanımlandığı gibi, bir nodül <5 cm 

veya 2-3 nodül, her biri <3 cm çapında, vasküler invazyon veya ekstrahepatik metastaz 

olmaması erken bir aşamada saptanan HCC olarak tanımlandı. HCC evrelemesi, 

BCLC sistemi kullanılarak yapıldı ve erken HCC, BCLC 0-A olarak tanımlandı. HCC 

tedavisi, karaciğer nakli, cerrahi rezeksiyon, lokal ablatif tedavi, transarteriyel 

kemoembolizasyon (TACE) veya transarteriyel radyoembolizasyon (TARE), sistemik 

kemoterapi veya en iyi destekleyici bakım olarak kategorize edildi. HCC tedavisi, 

karaciğer nakli, cerrahi rezeksiyon veya lokal ablatif tedavi içeriyorsa küratif olarak 

kabul edildi. 

     
3.4. İstatistiksel Analiz 

Kategorik veriler sayı (n) ve yüzde (%); ölçümsel veriler ortalama, standart 

sapma, medyan ve çeyreklik değerleriyle sunulmuştur. Ölçümsel verilerin analizinde 

Mann Whitney U testi kullanıldı. Kategorik verilerin karşılaştırılmasında Ki-Kare 

veya Fisher testi kullanıldı. HCC’li hastalarda sağkalım hızları Kaplan-Meier sağkalım 

analizi kullanılarak hesaplandı. Tedavi türü, takip durumu ve HCC evresi ile sağkalım 

süreleri arasındaki fark Log Rank testi ile değerlendirildi. P değerinin 0,05’ten küçük 

olduğu durumlar istatistik olarak anlamlı kabul edildi. 
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4. BULGULAR 
4.1. Hasta Özellikleri 

Çalışmada 2010-2020 yılları arasında Karadeniz Teknik Üniversitesi Farabi 

Hastanesine başvuran 1196 karaciğer sirozu hastası retrospektif olarak tarandı. 

İnsidental olarak HCC saptanan 149, HCC dışı başka bir malignitesi olan 76, Child-

Pugh sınıf C olan 208 ve verilerine ulaşılamayan 122 sirotik hasta çalışmadan çıkarıldı. 

Çalışmaya Child-Pugh sınıf A veya B sirozu olan ve ilk değerlendirme sırasında 

bilinen HCC'si olmayan toplam 641 siroz hastası alındı.  

 
Şekil 6: Hasta seçimi akış şeması 

Çalışmaya alınan hastaların 363’ü (%56,6) erkek, 278’i kadın (%43,4) olup, 

karaciğer sirozu tanısı konulduğundaki yaş ortalaması 61,12±13,3 idi. Karaciğer 

sirozu tanısı konulduğundaki hasta yaşları gruplandırıldığında 40 yaş ve altı 43 (%6,7), 

41-55 yaş arası 156 (%24,3) hasta, 56-70 yaş arası 285 (%44,5) ve 71 yaş ve üzeri 157 
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(%24,5) hasta tespit edildi. Siroz etyolojisinde sık görülen nedenler sırasıyla 144’ünde 

(%22,5) kronik hepatit B, 110’unda (%17,2) kronik hepatit C, 92’sinde (%14,4) 

kriptojenik, 58’inde (%9,1) non-alkolik steatohepatit ve 38’unda (%5,9) alkol 

kullanımı idi. Hastaların 340’ı (%53) Child Pugh A iken, 301’i (%47) Child Pugh B 

idi. Siroz komplikasyonları açısından bakıldığında hastaların takiplerinde 97’sinde 

(%15,1) özofagus varis kanaması saptandı. Hastaların 262’sinde (%40,9) asit saptandı.  

Hastaların takiplerinde 35’inde (%5,5) peritonit gelişti. Hastaların 103’ünde (%16,1) 

hepatik ensefalopati, 7’sinde (%1,1) hepatorenal sendrom saptandı. Kronik hastalıklar 

açısından bakıldığında hastaların 286’sında (%44,6) hipertansiyon, 267’sinde (%41,7) 

diyabetes mellitus, 102’sinde (%15,9) hiperlipidemi, 92’sinde (%14,4) kronik böbrek 

yetmezliği ve 89’unda (%13,9) konjestif kalp yetmezliği mevcuttu. 172 hastada 

otoantikor tetkikleri bakıldı. Bu hastaların 56’sında (%32,5) otoantikor pozitifliği 

saptanırken, 116’sında (%67,5) otoantikor negatif saptandı. AFP düzeyi bakılan hasta 

sayısı 543 idi, AFP düzeyleri 10 ng/ml ve altı olan 477 (%87,8), 10-400 ng/ml arasında 

olan 62 (%11,4) ve 400 ng/ml üstünde olan 4 (%0,7) hasta mevcuttu. Hastaların (tanı 

anında) median APRI skoru 1,2; median Fib-4 skor 4,64 ve median MELD-sodyum 

skoru 11 idi. Çalışma hastalarının tanı anında demografik ve klinik bulguları tablo 7’de 

gösterilmiştir.  
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Tablo 7: Sirotik hastaların demografik özellikleri 

Değişken Tüm hastalar  
    (n,%) 

Yaş, ortalama ± SD                    61,12±13,3 
Cinsiyet 
   Erkek 
   Kadın  

 
363 (56,6) 
278 (43,4) 

Komorbid hastalıklar; 
   HT 
   DM 
   KBY 
   KY 
   HL 

 
286 (44,6) 
267 (41,7) 
92 (14,4) 
89 (13,9) 
102 (15,9)  

Etyoloji 
   Hepatit B 
   Hepatit C 
   Alkol 
   NASH 
   Biliyer 
   Kriptojenik 
   Kardiyak nedenler 
   Vasküler nedenler 
   Metabolik nedenler 
   Diğer 

 
144 (22,5) 
110 (17,2) 
38 (5,9) 
58 (9,1) 
36 (5,6) 
92 (14,4) 
22 (3,4) 
14 (2,2) 
10 (1,6) 
16 (2,6) 

Siroz Komplikasyonları 
   Varis kanaması 
   Asit 
   Peritonit 
   Hepatik ensefalopati 
   Hepatorenal sendrom  

 
97  
262 
38   
103  
7 

Otoantikor 
  Negatif 
  Pozitif 

172  
  116 (67,5) 
  56 (32,5) 

AFP  
  10 ng/ml ve altı 
  11-400 ng/ml arası  
  400 ng/ml ve üzeri 

 
477 (87,8) 
62 (11,4) 
4 (0,7) 

Child Pugh Skoru, n (%) 
   A 
   B 

 
340 (53) 
301 (47) 

Fib-4, median (iqr) 1,2 
APRI, median (iqr) 4,64 
MELD-Na, median (iqr) 11 

HT: Hipertansiyon, DM: Diyabetes mellitus, KBY: Kronik böbrek yetmezliği, KY: Kalp yetmezlği, HL: Hiperlipidemi, 
, FIB-4: The Fibrosis-4, APRI: AST to platelet ratio index, MELD: Model for end stage liver disease  
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4.2. Tüm hastaların takip durumlarına göre demografik özellikleri 

Çalışmamızdaki 641 hastadan 146’sına (%22,7) USG, BT, MR 

yöntemlerinden herhangi biri ile kılavuzlara uygun olarak HCC taranması yapılırken 

(takipli grup), 495 (%77,3) hastanın kılavuzlara uygun taranmadığı (takipsiz grup) 

tespit edildi. Takipli 146 hastanın 42’sinde (%28,8) takipsiz 495 hastanın ise 47’sinde 

(%9,5) HCC gelişti ve takipli hastalarda HCC gelişme oranı takipsiz gruba göre 

istatiksel olarak daha yüksekti (%28,8’e karşı %9,5, p<0,001).  Çalışmaya dahil edilen 

sirotik hastaların takip durumlarına göre demografik özellikleri demografik, klinik ve 

laboratuar bulguları tablo 8’de gösterilmiştir. 
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Tablo 8: Hastaların takip durumlarına göre demografik özellikleri 

Değişken     Takipli  Takipsiz   p  

Tüm hastalar, n (%)   146 (22,7) 495 (77,3)  

Yaş, ortalama ± SD                     61,38 ± (54-71) 60,24 ± (52-69) 0,178 
Yaş grup   n (%) 
 40 yıl ve altı                                                         
 41 ve 55 yıl arası  
 56 ve 70 yıl ve arası 
 71 yıl ve üzeri     

    
   10 (6,8) 
   44 (30,1) 
   63 (43,2) 
   29 (19,9) 

 
 33 (6,7) 
 112 (22,6) 
 222 (44,8) 
 128 (25,9) 

0,226 
 

Cinsiyet, n (%) 
   Erkek  
   Kadın 

   
  93 (63,7) 
  53 (36,3) 

 
270 (54,5) 
 225 (45,5) 

0,05 

Komorbid hastalıklar, n(%) 
   HT 
   DM 
   KBY 
   KY 
   HL 

  
  63 (43,2) 
  62 (42,5) 
  23 (15,8) 
  18 (12,3) 
  23 (15,8) 

 
223 (45,1) 
205 (41,4) 
69 (13,9) 
71 (14,3) 
79 (16) 

 
0,546 † 
0,548 † 
0,745 † 
0,204 † 
0,349 † 

Etyoloji, n (%) 
   Hepatit B 
   Hepatit C 
   Alkol 
   NASH 
   Biliyer 
   Kriptojenik 
   Kardiyak nedenler 
   Vasküler nedenler 
   Metabolik nedenler 
   Diğer 
   Bilinmeyen 

 
 

  
  42 (29) 
  28 (19,3) 
  10 (6,9) 
  9 (6,2) 
  8 (5,5) 
  15 (10,3) 
  6 (4,1)   
  4 (2,8)  
  4 (2,8)   
  1 (0,7) 
  19 (12,4) 

 
 102 (20,6) 
 82 (16,6) 
 28 (5,7) 
 49 (9,9) 
 28 (5,7) 
 77 (15,6) 
 16 (3,2) 
 10 (2) 
 6 (1,2) 
 15 (3)  
 82 (16,6)       

 

Siroz komplikasyonları,n (%)  
   Varis kanaması 
   Asit 
   Peritonit 
   Hepatik ensefalopati 
   Hepatorenal sendrom  

  
 23 (15,8) 
 54 (37) 
 13 (8,9) 
 30 (20,5) 
 0 (0) 

 
 74 (14,9) 
 208 (42) 
 25 (5,1) 
 73 (14,7) 
 7 (1,4) 

 
0,467 ‡ 
0,277 ‡ 
0,083 ‡ 
0,149 ‡ 

Otoantikor, n (%) 
  Negatif 
  Pozitif 
  Bilinmiyor 

  
25 (17,1) 
15 (10,3) 
106 (72,6) 

 
91 (18,4) 
41 (8,3) 
363 (73,3) 

0,734 

AFP, n (%)  
  10 ng/ml ve altı 
  11-400 ng/ml arası  
  400 ng/ml ve üzeri 

  
116 (87,2) 
15 (11,3) 
2(1,5) 

 
361 (88) 
47 (11,5) 
2 (0,5) 

0,492 

Child Pugh Skoru, n (%) 
   A 
   B 

  
 77 (52,7) 
 69 (47,3) 

 
 263 (53,1) 
 232 (46,9) 

0,934 

Fib-4, median (iqr)  4,44 (3,16-6,82) 4,74 (2,84-7,39) 0,389 
APRI, median (iqr)  1,21 (0,62-2,09) 1,2 (0,7-2,2) 0,437 
MELD-Na, median (iqr)  11 (9-15) 11 (9-15) 0,190 
HCC durumu, n (%)    <0,001 
 HCC gelişen 
 HCC gelişmeyen 

  42 (28,8) 
104 (71,2) 

47 (9,5) 
448 (90,5) 

 

*HT: Hipertansiyon, DM: Diyabetes mellitus, KBY: Kronik böbrek yetmezliği, KY: Kalp yetmezlği, HL: Hiperlipidemi, , FIB-4: The Fibrosis-4, APRI: AST to platelet ratio index, 
MELD: Model for end stage liver disease  † ilgili komormbid hastalıkları olan ve olmayan hastalar arasında kıyaslama yapılmıştır ‡ ilgili komplikasyon olan ve olmayan 
hastalar arasında kıyaslama yapılmıştır *p değerinin 0.05’ten küçük olması istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiştir 
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4.3. HCC Saptanması ve Sonuçları 

Çalışmamızdaki 641 hastanın takiplerinde 89’unda HCC gelişti. Takip 

açısından bakıldığında HCC tanısı konulan hastaların 42’si (%47,2) takipli 

gruptayken, 47’si (%52,8) takipsiz gruptaydı.  Hastaların 27’si (%30,3) kadın iken, 

62’si (%69,7) erkek idi. Hastaların HCC tanı anı ortalama yaşı 67,27 ± 10,09 idi. 

Çalışmaya dahil edilen karaciğer sirozu zemininden HCC gelişen hastaların takip 

durumlarına göre demografik özellikleri demografik, klinik ve laboratuar bulguları 

tablo 9’da gösterilmiştir. 

Tablo 9: Karaciğer sirozu zemininde hepatosellüler karsinom gelişen hastaların takip 
durumuna göre demografik ve laboratuvar özellikleri 

Değişken,  Tüm HCC’li 
hastalar 

 

Takipli 
hastalar 

 

Takipsiz 
hastalar 

  p  

Hasta sayısı n, (%) 89 (%100)       42 (%47,2) 47(%52,8)  
Yaş, ortalama ± SD 67,27 ± 10,09      68,48 ± 9,22 66,19±10,8 0,418 
Cinsiyet, n (%) 
   Erkek 
   Kadın 

 
 62 (69,7)  
 27 (30,3) 

     
     33 (78,6) 
     9 (21,4) 

 
 29 (61,7) 
 18 (38,3) 

0,084 
 

Etyoloji, n (%) 
   Hepatit B 
   Hepatit C 
   Alkol 
   NASH 
   Biliyer 
   Metabolik  
   Kriptojenik 

 
 41 (46,1) 
 25 (28,1) 
 5 (5,6) 
 6 (6,7) 
 1 (1,1) 
 1 (1,1) 
 10 (11,2) 

      
      18 (42,9) 
      13 (31) 
      3 (7,1) 
      1 (2,4) 
      0 
      0 
      7 (16,6) 

 
 23 (48,9) 
 12 (25,5) 
 2 (4,3) 
 5 (10,6) 
 1 (2,1) 
 1 (2,1) 
 3 (6,4) 

 

Etyoloji grup, n (%) 
 Viral 
 Nonviral 

 
 66 (74,2) 
 23 (25,8) 

      
      31, (73,8) 
      11, (26,2) 

 
 35, (74,5) 
 12, (25,5) 

0,944 

HCC tanı anı MELD-Na, 
n(%)   
  10 (%) ve altı  
  11 ve 18 (%) arası 
  19 (%) ve üzeri 

 
 
 29 (34,9) 
 48 (57,8) 
 6 (7,2) 

      
 
      18 (43,9) 
      20 (48,8) 
      3 (7,3) 

 
 
 11 (26,2) 
 28 (66,7) 
 3 (7,1) 

0,222 

MELD-Na skoru, 
Median(iqr) 

12(10-15)      11,5 (9-13) 12 (10-16) 0,058 

* MELD-Na: Model for end stage liver disease-Sodyum 
*p değerinin 0.05’ten küçük olması istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiştir 

HCC tanısı alan toplam 89 hastanın 87’sinde (%97,7) AFP düzeyi bakıldı, AFP 

düzeyleri 10 ng/ml ve altı olan 31 (%35,6), 11-400 ng/ml arasında olan 37 (%42,5) ve 

400 ng/ml üstünde olan 19 (%21,8) hasta mevcuttu. Tümör tipi uninodüler olan 45 

(%51,6) ve multinodüler olan 44 (%49,4) hasta vardı. HCC boyut medianı 3,5 cm (0,7-
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17) idi. HCC tanısı konulan hastaların 41’ine (%46,1) HCC tanısı bilgisayarlı 

tomografi ile konulurken, 39’una (%43,8) manyetik rezonans ve 9’una (%10,1) 

ultrasonografi ile tanı konuldu. HCC tanısı koyulduktan hastaların 12’sine (%13,5) 

transplantasyon, 13’ine (%14,6) rezeksiyon, 7’sina (%7,9) RF ve 12’sine (13,5) TAKE 

yapıldı kalan hastaların 14’üne (%15,7) sistemik kemoterapi ve 24’üne (%27) palyatif 

tedavi verildi ve 7 (%7,9) hastanın tedavi verilerine ulaşılamadı. Takipli ve takipsiz 

hastalar arasında AFP düzeyi ve grupları, en büyük nodül çapı ve tanı yöntemi 

açısından karşılaştırıldığında istatiksel olarak anlamlı farklılık saptanmadı (p >0,05) 

(tablo 10).   

Tümör tipi açısından sınıflandırıldığında uninodüler HCC lezyonu olan 45 

(%51,6) ve multinodüler HCC lezyonu olan 44 (%49,4) hasta vardı ve takipli 

hastalarda uninodüler lezyon oranı (%18,5) takipsiz hastalara (%3,6) kıyasla istatiksel 

olarak daha yüksek idi (p<0,001) (Tablo 10). BCLC evrelemesine göre 

sınıflandırıldığında hastaların 11’i (%12,4) çok erken evre, 43’ü (%48,3) erken evre, 

14’ü (%15,7) evre B, 16’sı (%18) evre C ve 5’i (%5,6) evre D idi. BCLC evresi 

açısından bakıldığında BCLC evre 0/A oranı takipli hastalarda (%83,3) takipsiz 

hastalara (%40,4) nazaran istatistiksel açıdan anlamlı olarak daha fazla idi (p<0,001) 

(Tablo 10). Yine küratif ve nonküratif tedaviler açısından kıyaslandığında takipli 

hastalarda takipsiz hastalara kıyasla küratif tedavi alma oranı istatiksel olarak daha 

yüksek idi (sırasıyla %78,4 ve %33,3 p<0,001) (Tablo 10). 
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Tablo 10: Karaciğer sirozu zemininde HCC gelişen hastaların AFP düzeyleri, tümör tipleri, en 
büyük nodül çapı, BCLC evreleri, tanı yöntemi ve tedavi yöntemlerinin takip durumuna göre 
karşılaştırılması 

Değişken Tüm hastalar Takipli  Takipsiz   p 

AFP, median(iqr) 
AFP grup, n, (%) 
  10 ng ng/mL ve altı 
  11-400 ng/mL arası  
  400 ng/mL ve üzeri 

14,39(5,14-243,7) 
 
 31 (35,6) 
 37 (42,5) 
 19 (21,9) 

12,12 (5,46-141,6) 
 
16 (39) 
17 (41,5) 
8 (19,5) 

38,87(5,14-258) 
 
15 (32,6) 
20 (43,5) 
1, (23,9) 

0,322 
0,739 

En büyük nodül çapın, (%) 
   <2 cm 
   2-3 cm 
   >3 cm 

 
 10 (11,2) 
 30 (33,7) 
 49 (55,1) 

 
 6 (14,3) 
 16 (38,1) 
 20 (47,6) 

 
 4 (8,5) 
 14 (29,8) 
 29 (61,7) 

0,068 

Hcc sayı 
 Uninodüler 
 Multinodüler 

 
45 (51,6) 
44 (49,4) 

 
27(18,5) 
15 (10,3) 

 
18 (3,6) 
29 (5,9) 

<0,001 

BCLC Evre, n, (%) 
   0 
   A 
   B 
   C 
   D 

 
 11 (12,4) 
 43 (48,3) 
 14 (15,7) 
 16 (18) 
 5 (5,6) 

 
 8 (19) 
 27 (64,3) 
 5 (11,9) 
 1 (2,4) 
 1 (2,4) 

 
 3 (6,4) 
 16 (34) 
 9 (19,1) 
 15 (31,9) 
 4 (8,5) 

 

BCLC Evre, n, (%) 
   0/A 
   B/C/D 

 
 54 (60,7) 
 35 (39,3) 

 
 35 (83,3) 
 7 (16,7) 

 
 19 (40,4) 
 28 (59,6) 

<0,001 

Tanı yöntemi, n, (%) 
   USG 
   BT 
   MR 

 
 9 (10,1) 
 41 (46,1) 
 39 (43,8) 

 
 2 (4,8) 
 20 (47,6) 
 20 (47,6) 

 
 7 (14,9) 
 21 (44,7) 
 19 (40,4) 

0,279 

Tedavi yöntemi, n, (%) 
   Transplantasyon 
   Rezeksiyon 
   RF 
   TAKE 
   Sistemik kemoterapi 
   Palyatif tedavi 
   Bilinmeyen 

 
 12 (13,5) 
 13 (14,6) 
 7 (7,9) 
 12 (13,5) 
 14 (15,7) 
 24 (27) 
 7 (7,9) 

 
 6 (14,3) 
 11 (26,2) 
 5 (11,9) 
 7 (16,7) 
 3 (7,1) 
 5 (11,9) 
 5 (11,9) 

 
 6 (12,8) 
 2 (4,3) 
 2 (4,3) 
 5 (10,6) 
 11 (23,4) 
 19 (40,4) 
 2 (4,3) 

 

Tedavi yöntemi, n, (%) 
  Küratif 
  Nonküratif 

 
 44 (53,7) 
 38 (46,3) 

 
 29 (78,4) 
 8 (21,6) 

 
 15 (33,3) 
 30 (66,7) 

<0,001 

Ölüm durumu n, (%) 
  Ölenler 
  Yaşayanlar  

 
 50 (56,2) 
 39 (43,8) 

 
16 (38,1) 
26 (61,9) 

 
34 (72,3) 
13 (27,7) 

<0,001 

*BCLC: Barcelona Clinic Liver Cancer, USG: Ultrasonografi, BT: Bilgisayarlı tomografi, MR: 
manyetik rezonans, AFP: Alfa feto protein, RF: Radyofrekansablasyon, TAKE: Transkateter arteryal 
kemoembolizasyon 

HCC gelişen tüm hastaların Kaplan-Meier ile yapılan sağkalım analizinde 

medyan sağkalımı 34 ay (%95CI, 20,7-47) iken 1 yıllık sağkalım oranı %84, 3 yıllık 

sağkalım oranı %47, 5 yıllık sağkalım oranı %40 olarak bulunmuştur (Şekil 7).  

 



41 
 

 

Şekil 7: HCC tanısı olan hastaların Kaplan-Meier ile sağkalım analizi 

HCC tanılı hastaların takipli ve takipsiz olanların 1, 3, 5 yıllık sağkalım oranları 

sırasıyla %92, %63, %53 ve %74, %31, %19 olarak bulundu. HCC olan hastaların 

takip durumlarına göre Kaplan-Meier ile sağkalım analizi yapıldığında takipli 

hastaların median sağkalımı 74 ay iken takipsiz hastaların ise 21,7 (%95CI, 12,7-30,7) 

aydı ve fark istatistiksel açıdan anlamlı idi (p <0,001) (Şekil 8). 

                

Şekil 8: HCC gelişen hastaların takip durumlarına göre sağkalım analizleri 

HCC gelişen hastaların BCLC sınıflamasına göre Kaplan-Meier ile sağkalım 

analizi yapıldığında erken evre (çok erken ve erken evre) hastaların median sağkalımı 
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61,4 ay (%95CI, 23,4-99,3) iken geç evre ( evre B/ C/ D) olan hastaların ise 18,8 ay 

(%95CI, 10,6-27)   idi ve fark istatistiksel açıdan anlamlı idi (p <0,001) (Şekil 9). 

                                      
Şekil 9: HCC gelişen hastaların BCLC evresine göre sağkalım analizleri 
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5. TARTIŞMA 

Çalışmamızda Türkiye’nin kuzeydoğusundaki tek merkezli bir kohortta 

tarama programının rolünü belirlemek için karaciğer sirozu zemininden HCC gelişen 

hastaların kapsamlı klinik, radyolojik, laboratuvar veri tabanını inceledik.           

AASLD ve EASL gibi kılavuzlar HCC'nin erken saptanması ve hasta sonuçlarının 

iyileştirilmesi amacıyla sirozlu hastalar için altı ayda bir HCC taraması önermektedir 

(4,5). Çalışmamızda sirotik hastalarda kılavuzlara uygun olarak HCC taraması 

yapılan hasta oranı sadece %22,7 olarak bulundu. Singal ve arkadaşlarının 2012 

yılında ABD’de yaptığı ve 17,286 (kronik HBV, kronik HCV ya da sirotik karaciğer 

hastalığı olan) hastanın dahil olduğu 9 çalışmanın meta-analizinde %18,4'lük bir 

HCC tarama oranı saptandı (112). Benzer olarak Kristina ve arkadaşlarının 2018 

yılında yaptığı ve 32 çalışmanın havuzlandığı 13,367 sirotik hastanın dahil edildiği 

meta-analizde risk altındaki hastaların %20'den daha azında HCC taramasının 

yapıldığı tespit edilmiştir (75). Wolf ve arkadaşlarının 2021 yılında yaptığı, 118,799 

sirotik hastanın dahil edildiği 29 çalışmanın değerlendirildiği benzer bir meta-

analizinde yaklaşık %24’lük düşük bir HCC tarama oranı olduğunu ortaya 

konulmuştur (85). Ayrıca bulgularımız, kılavuzların belirlediği yüksek riskli çeşitli 

kohortlarda bulunan popülasyonlardaki HCC sürveyansına ilişkin düşük uyum 

oranları ile de tutarlıdır (94,113–119).  Sirotik hastalardaki oldukça düşük olan bu 

HCC tarama oranları, pratisyen hekimlerin tarama kılavuzlarına ilişkin zayıf bilgisi, 

tarama planlamasını yapacak olan hekimlerin sirozu veya NASH’i yeterince 

tanımaması ve hasta tarafından bildirilen engeller dahil olmak üzere birçok faktöre 

ile açıklanabilir. Öte yandan bu hastalarda eşlik eden komorbiditeler nedeni ile 

özellikle kontrastlı görüntülemeler sırasında ortaya çıkabilecek böbrek yetmezliği 

gibi ilave sorunlar ve tarama maliyetleride tarama oranlarının düşük olmasına neden 

olabilir.  Ayrıca hastaların hekim tavsiyelerine uymamasının uyum oranını etkilemiş 

olabileceğini de kabul ediyoruz. Risk grubundaki hastaların tarama oranlarını 

arttırabilmek adına pratisyen hekimlerin NASH, HBV, HCV gibi kronik karaciğer 

hastalıkların tanınması açısından bilgilendirilmesini, gastroenterolog ya da 

enfeksiyon hastalıkları uzman hekimlerine yönlendirilmesini, hemşire-hasta bazlı 

hatırlatıcı (telefon araması, SMS, email gibi) sistemlerin kullanılmasını ve HCC 

mortalitesi açısından hasta-hekim bazlı bilgilendirilme programlarının artırılması 
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faydalı olabilir. Tarama kullanımını artırmaya yönelik müdahaleleri değerlendiren az 

sayıda çalışma olduğunu ve daha fazla çalışmaya ihtiyaç duyulduğunu görmekteyiz. 

Çalışmamızda kılavuzlara uygun HCC taraması yapılan hastalarda 

yapılmayanlara göre HCC saptama oranları istatiksel açıdan anlamlı olarak daha 

yüksekti (sırasıyla %28,8’e karşı %9,5, p<0,001) (Tablo 8). Çalışmamıza benzer 

şekilde, Sally ve arkadaşlarının 2366 sirotik hasta üzerinde yaptığı retrospektif 

çalışmada, HCC taraması yapılan hastalarda yapılmayanlara göre HCC saptama 

oranları daha yüksekti (sırasıyla %26,2’ye karşı %4,3, p<0,0001) (118). Bu 

çalışmada, çalışmamızdan farklı olarak sadece HCV’ye sekonder sirotik olan hastalar 

çalışmaya dahil edilirken bizim çalışmamızda ise HBV, HCV, NASH ve alkol 

kullanımı gibi tüm etyolojilere sekonder sirotik hastalar dahil edildi. Yine 

çalışmamıza benzer şekilde Wang ve arkdaşlarının 2016 yılında 1329 sirotik hasta 

üzerinde yaptığı retrospektif çalışmada HCC taraması yapılan hastalarda HCC 

saptama oranları daha yüksekti (sırasıyla %21,3’e karşı %0,9, p<0,001) (114). Bu 

çalışmada, çalışmamızdan farklı olarak sadece HBV’ye sekonder sirotik olan hastalar 

çalışmaya dahil edilirken bizim çalışmamızda ise HBV, HCV, NASH ve alkol 

kullanımı gibi tüm etyolojilere sekonder sirotik hastalar dahil edildi. HCC'li hastalar 

için sağkalım zayıftır (120). Ayrıca 2001 ve 2022 yılları arasında çeşitli kohortlarda 

yapılan çalışmalar (69,76,113,118–134) değerlendirildiğinde takipli olan hastalarda 

erken evre, uninodüler veya küçük boyutlu HCC lezyonu tespitiyle bağlantılı olarak 

taramayla daha fazla sayıda hastada küratif tedavilerin uygulanması sağlanabilirken 

buna paralel sağkalım oranlarının da iyileştirilebileceği aşikârdır. Bundan dolayı, 

çalışmamızın da bulguları ışığında, tarama programlarına, kılavuzların önerdiği 

kriterleri karşılayan daha fazla sirotik hastanın dahil edilmesi gerektiğinin altını 

çizmekteyiz. 

Sirotik hastalarda HCC sürveyansı, klinik pratikte sağlık hizmetlerine erişim, 

komorbid durumlar, siroz komplikasyonları gibi başarısızlığa eğilimli çok sayıda 

parametreyle ilişkilidir. Ancak bu hastalarda tarama yapılmaması geç evrelerde 

tümör tespitine yol açabilir (135). Çalışmamızda kılavuzlara uygun HCC taraması 

yapılan hastalarda yapılmayanlara göre uninodüler HCC lezyonu (sırasıyla %18,5 ve 

%3,6) ve erken evre HCC (BCLC evre 0/A) HCC saptama oranı (sırasıyla %83,3 ve 
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%40,4) istatiksel olarak daha yüksek idi (p<0,001) (tablo 10). Debra ve 

arkadaşlarının 2018 yılında 10 yıllık kohortta bulunan 13,714 HCC tanılı hasta 

üzerinde yaptığı retrospektif çalışmada çalışmamıza benzer şekilde kılavuzlara 

uygun tarama alan hastalarda erken evre tümör tespiti (OR, 1.98; 95% CI, 1.68–2.33) 

ile ilişkilendirildi (136). Ancak bizim çalışmamıza sadece sirotik hastalar dahil 

edilirken çalışmamızdan farklı olarak Debra ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 

13,714 hastanın sadece 3,377’inde sirotik karaciğer hastalığı mevcuttu ve lezyon 

sayısı açısından değerlendirilme yapılmadığı görüldü. Costentin ve arkadaşları da 

2018 yılında 1671 sirotik hasta üzerinde yaptığı çalışmada çalışmamıza benzer 

şekilde tarama yapılan hastalarda erken evre HCC (%86’ya karşı %71,6, p=0,02) ve 

uninodüler lezyon (%69,4’e karşı %55,3, p=0,013) saptama oranını daha yüksek 

buldu (137). Bu çalışmada çalışmamızdan farklı olarak sadece karaciğer biyopsisi ile 

tanı alan viral sebeplere bağlı 6 yıllık bir kohorttaki sirotik hastalar dahil edildi. 

Çalışmamızda siroz tanısı konulduktan sonraki 4-8 ay içinde tarama yapılan hastalar 

takipli gruba dahil edilirken yine çalışmamızdan farklı olarak Costentin ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada tarama zaman aralığı <7 ay olan hastalar takipli 

gruba dahil edildi. Marcelo Campos Appel-da-Silva ve arkadaşlarının 2016 yılında 

çalışmamıza benzer şekilde 10 yıllık takip kohortunda bulunan 453 sirotik hasta 

üzerinde yaptığı retrospektif çalışmada, kılavuzlara uygun tarama yapılan hastalarda 

yapılmayanlara göre daha yüksek oranda erken evre HCC (sırasıyla %53,3 ve %34,6, 

p=0,05) tespit edildi (138). Mancebo ve arkadaşlarının 2017 yılında 770 sirotik hasta 

üzerinde yaptığı prospektif çalışmada takipli olmak erken evre HCC saptanması ile 

ilişkilendirildi (sırasıyla %53,4’e karşı %27,2, p=0,042) (139). Suzanne ve 

arkadaşlarının 2015 yılında HCC tanılı 1074 hasta üzerinde yaptığı retrospektif bir 

çalışmada da bizim çalışmamıza benzer şekilde takipli grubun erken evre HCC’yi 

(sırasıyla %61 ve %21, p<0,001) saptama oranı daha yüksekti, yine takipli grupta 

uninodüler lezyon saptama oranı (sırasıyla %56 ve %50)   yüksek olsa da 

çalışmamızdan farklı olarak istatiksel olarak anlamlı bir fark yoktu (p>0,05) (140). 

Singal ve arkadaşlarının 2021 yılında 614 sirotik hasta üzerinde yaptığı prospektif 

çalışmada takipli hasta grubunda takip edilmeyen gruba göre oransal olarak daha 

fazla sayıda erken evre HCC lezyonu saptansa da istatiksel olarak anlamlı bir sonuç 

bulunamadı (sırasıyla %62,5'e karşı %50, p=0,69) (141). Bu çalışmadaki 614 
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hastanın takipleri boyunca sadece 26 tanesinde HCC lezyonu geliştiği için istatiksel 

olarak anlamlı sonuç bulunmaması HCC gelişen hasta sayısının az olması ile 

açıklanabilir. BCLC çok erken ve erken evrelerdeki hastalara, orta ve ileri evredeki 

hastalardan daha etkili sağ kalımı arttıran tedaviler sunulabilir (142). Bundan dolayı 

kılavuzların önerdiği risk gruplarında bulunan hastaları tarama programlarına dahil 

edip daha fazla sayıda erken evre HCC saptamak küratif tedavilere ulaşan hasta 

sayısını da arttıracağı yadsınamaz bir gerçektir. 

Tüm kanserlerde olduğu gibi HCC hastalarında da amaç küratif tedavi 

seçeneklerini değerlendirmek olmalıdır. Küratif tedaviler HCC hastalığının evresine 

ve karaciğer rezervine bağlıdır. Erken evre HCC hastalarında karaciğer rezervi 

korunmuşsa genellikle cerrahi rezeksiyon ve/veya lokal ablaatif tedaviler 

uygulanırken, sirotik zemini olan hastalar transplatasyon açısından 

değerlendirilmelidir (4,94,143). Karaciğer transplantasyonun en sık 

endikasyonlarından birisi de HCC’dir. Özellikle sirotik zeminde ortaya çıkan HCC 

tedavisinde karaciğer transplantasyonu, hem tümör için küratif bir tedavi hem de 

fonksiyonları bozulmuş olan karaciğerin tedavisine olanak sağlar (144). 

Çalışmamızda tarama grubundaki hastalarda, tarama olmayan gruba göre küratif 

tedavi alma oranları anlamlı olarak daha yüksek idi (sırasıyla %78,4’e karşı %33,3, 

p<0,001) (tablo 10). Costentin ve arkadaşları da 2018 yılında 1402 sirotik hasta 

üzerinde yaptığı çalışmada çalışmamıza benzer şekilde takipli olmak küratif tedavi 

alma ile ilişkilendirildi (sırasıyla %76’ya karşı %59,5, p<0,012) (137). 

Çalışmamızdan farklı olarak bu çalışma çok merkezli ve daha fazla sayıda hastanın 

dahil edildiği bir çalışmadır. Kim ve arkadaşlarının 2018 yılında 1671 sirotik hasta 

üzerinde yaptığı çalışmada çalışmamıza benzer şekilde takipli olmak küratif tedavi 

alma ile ilişkilendirildi (sırasıyla %52,4’e karşı %23,3, p<0,001) (128). Bu çalışmaya 

sadece kronik HBV’li sirotik hastalar dahil edilirken dizayn edilme açısından da 

bizim çalışmamızdan farklı olarak hastalar takipli, yetersiz takipli ve takipsiz olarak 

3 gruba ayrılmıştı. Singal ve arkadaşlarının 2017 yılında sirotik zeminde HCC 

gelişen 374 hasta üzerinde yaptığı retrospektif çalışmada sürveyans yapılarak tanı 

konulan hastaların çalışmamıza benzer şekilde küratif tedavi görme oranı anlamlı 

olarak daha yüksekti (%30,6'ya karşı %13,0, p= 0,02) (145). Çalışmamızdan farklı 

olarak bu çalışmada insidental/ semptomatik tedavi alan hastalar ile child pugh sınıf 



47 
 

C hastalar çalışmaya dahil edilmişti. Child pugh sınıf C hastaların çalışmaya dahil 

edilmesi küratif tedavi oranlarının çalışmamıza (%78,4) göre düşük olmasını 

açıklayabilir. Takipsiz gruptaki erken HCC’li birçok hasta küratif tedavileri almaktan 

uzak kaldığı açıkça görülmektedir. Veri toplamamızın geriye dönük doğası göz 

önüne alındığında, tedavinin yetersiz kullanılmasının nedenlerini belirleyemedik. 

Tedaviye ulaşımın kısıtlılıklarını belirlemek amacıyla fazla sayıda hastanın dahil 

edildiği çok merkezli prospektif çalışmaya ihtiyaç duyulmaktadır. Bu çalışmalar 

ışığında küratif tedaviye ulaşımı kolaylaştıracak müdahaleler, hepatoselüler 

karsinom tarama sürecinin etkinliğini iyileştirebilir.  

Çalışmamızda Kaplan-Meier ile sağkalım analizi yapıldığında kılavuzlara 

uygun HCC taraması yapılan hastaların medyan sağkalımı yapılmayanlara kıyasla 

daha yüksekti (medyan sağkalım süresi: sırasıyla 74'e karşı 21,7 ay, p<0,001) (Şekil 

8). Çalışmamıza benzer şekilde Huang ve arkadaşlarının 2018 yılında sirotik 

zeminde HCC gelişen 270 hasta üzerinde yaptığı retrospektif çalışmada, HCC 

taraması uygulanan hastalarda, HCC taraması olmayanlara kıyasla önemli ölçüde 

daha uzun bir medyan sağkalımı olduğunu göstermiştir (52,0'a karşı 27,4 ay, 

p=0,0006) (142). Çalışmamızdan farklı olarak child sınıf C olan hastalar ve 6 ayda 

bir sadece USG ile tarama yapılan hastalar çalışmaya dahil edilirken bizim 

çalışmamızda ise USG, MR ya da BT’den herhangi birisi ile tarama yapılmış olması 

yeterli idi, bu da bizim çalışmamızdaki takipli gruptaki erken evre HCC oranının 

daha yüksek olmasını açıklayabilir. Thein ve arkadaşlarının 2015 yılında 1483 HCC 

tanılı hasta üzerinde yaptığı çalışmada çalışmamıza benzer şekilde takipli olmak 

artmış medyan sağkalım ile ilişkilendirildi (p<0,001) (146). Bu çalışmada bizim 

çalışmamızdan farklı olarak sadece viral hepatit etyolojisi olan sirotik karaciğer 

hastalığı olan ya da olmayan hastalar dahil edildi. Hong ve arkadaşlarının 2018 

yılında 272 HCC’li hasta üzerinde yine çalışmamıza benzer şekilde takipli olmak 

artmış medyan sağkalım ile ilişkilendirildi (120). Bu çalışma dizayn açısından bizim 

çalışmamızdan farklı olarak prospektif olacak şekilde tasarlanmıştı. Lang ve 

arkadaşlarının 2020 yılında sirotik zeminde HCC gelişen 401 hasta üzerinde yaptığı 

retrospektif çalışmada oransal olarak takipli grubun medyan sağ kalımı yüksek olsa 

da çalışmamızdan farklı olarak istatiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (sırasıyla 

14,5’e karşı 12 ay) (p=0,375) (147). Bu çalışmada çalışmamızdan farklı olarak takipli 
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grupta şiddetli karaciğer hastalığı olan hasta sayısının fazla olması bu kohorttaki 

medyan sağkalım oranlarının düşük ve taramanın, sağ kalım üzerindeki yaranının 

bulunmamasına neden olmuş olabilir. Yine Mancebo ve arkadaşlarının 2017 yılında 

770 sirotik hasta üzerinde yaptığı prospektif çalışmada oransal olarak takipli 

hastaların medyan sağkalımı takipsiz gruba göre yüksek olsa da istatiksel olarak 

aralarında anlamlı fark yoktu (sırasıyla 24,7’ye karşı 14,2 ay) (p=0,16) (139). Bu 

durum bu çalışmadaki takipli olmayan olarak niteledirilen hastalar arasında HCC 

gelişen az sayıda hasta olmasına bağlanabilir. Ayrıca Signal ve arkadaşlarının 2022 

yılında yaptığı 59 çalışmanın ve 145,396 hastanın dahil edidiği bir meta-analizde 

HCC sürveyansı, genel sağkalım da artış ile ilişkilendirildi (76). Taramanın amacı 

erken evre HCC’yi saptamak ve sağkalımı arttırıcı küratif tedavilere ulaşımı 

arttırmaktır. Çalışmamızda takipli hasta grubundaki medyan sağkalım takipsiz hasta 

grubuna göre yüksek olsa da güncel kohortlarda HCC sürveyansının faydalarını 

doğrulamak için daha uzun takip süreleri olan kontrast madde ilişkili, psikolojik 

zararlar gibi zararları da değerlendiren daha büyük prospektif çalışmalara ihtiyaç 

vardır. Ayrıca artan sağkalımı gösteren özgüllükteki zorluk, randomize-kontrollü 

çalışmaların performansıyla ilgili çeşitli etik sorunları içerdiği de unutulmamalıdır. 

Çalışmamız oldukça fazla sirotik hastayı içeren ve takip süresi uzun olan bir 

çalışma olup bu hastalarda HCC taramasının önemine vurgu yapmaktadır. Ancak 

çalışmamızın esas olarak rekrospektif bir çalışma olmasından kaynaklanan bazı 

kısıtlılıkları bulunmaktadır. Bunlardan ilki, çalışmamızın randomize kontrollü 

çalışma olmamasıdır. Bununla birlikte, hastaların HCC sürveyansı için bir RKÇ'ye 

katılıp katılmayacağına dair anket yapıldığı bir çalışmanın ışığında (hastaların 

%99,5’i randomizasyonu reddetti ve %88’i randomize olmayan sürveyansı seçti), 

randomize kontrollü çalışmaların şu anda uygun olmayabileceğini de görmekteyiz 

(72). Çalışmamız tek merkezli bir çalışma olup sonuçlarımız genellenemeyebilir. 

Çalışmamızın verileri elektronik ortamda yer alan bilgilerler ve hasta dosyalarından 

elde edildiği için eksik verisi olduğu için çalışma dışı bırakılan hastaların sonuçları 

değerlendirilmedi. Ayrıca bazı hastaların takibimizden çıkarak başka bir merkezde 

takibe devam etmesi ya da tedavi alması olanak dahilindedir.           
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6. SONUÇ 

Sonuç olarak, çalışmamızda sirotik hastalarda HCC taramasının istenilen 

düzeylerde olmadığını tespit ettik. Oysa HCC taraması yapılan hastalarda hem erken 

evre HCC saptama oranları daha yüksek hem de bu hastaların küratif tedavi alma 

olasılığı ve medyan sağkalım oranları daha yüksekti. Sirotik hastalarda HCC 

taramasını artırmak için klinisyenler taramaya bağlılığın önemini anlamalı ve sistem 

bazlı yaklaşımlar ve farkındalık yoluyla tarama oranlarını iyileştirme seçeneklerini 

keşfetmeye devam etmelidir. Bununla birlikte, önerilen zaman çerçevesine tarama 

programlarına uyulmasının genel sağkalım üzerindeki büyük etkisi göz önüne 

alındığında, kılavuzlarda önerilen hastalarda 6 aylık bir tarama politikasına ulaşmak 

ve uyumu artırmak için hasta-hekim bazlı eğitim programlarının başlatılması faydalı 

olabilir. 
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