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ÖZET 

 

Hepatoselüler KarsinomluHastalarda Serum Alfa FetoproteinDeğeri ile 

Görüntüleme, Operabilite, Rekürens ve Prognozİlişkisinin değerlendirilmesi. 

Meryem Demirhan 

 Kocaeli Üniversitesi Tıp Fakültesi Genel Cerrahi Anabilim Dalı Tıpta Uzmanlık 

Tezi, Kocaeli, 2024. 

HSK için en önemli risk faktörleri kronik karaciğer parankim hastalığına neden 

olan sirozdur. Kılavuzların HSK taraması için önerileri AFP bakılması ve 

görüntüleme yöntemleri yapılmasıdır. Bu çalışmada HSK hastalarında AFP 

değerinin yüksek veya düşük olmasıile görüntüleme bulguları arasındaki ilişki, 

cerrahi kriterlere, nükse ve sağkalıma etkisini değerlendirmeyi amaçladık. 

Ocak 2007 ile, Ocak 2024 arasında kriterlere uyan 260 hasta çalışmaya dahil 

edildi. Hastaların görüntüleme raporları incelendi. HastalardaAFP değeri 20 

IU/ml baz alındı ve bu değerin altı negatif kabul edildi.Nüks gelişen hastaların 

ortalama AFP değeri 16000 IU/ml, nüks için kritik değer ise 129000 IU/ml olarak 

hesaplandı. Hastalar negatif, 20-16000 IU/ml arası pozitif, 16000-129000 IU/ml 

arası pozitif ve 129000 IU/ml üstü pozitif 4 grupta değerlendirildi.130 (%50)  

hastaAFP negatif, 106 (%40,8) hasta 20-16000 IU/ml, 19 (%7,3) hasta 16000-

129000 IU/ml, 5 (%1,9) hasta >129000 IU/ml pozitifti. Toplam pozitif hasta sayısı 

130 (%50) olduğu görüldü.147 (%56,5)hastada tek lezyon, 106 (%40,8)hastada 

multiple, 7 (%2,7)hastada ise infiltratif lezyon vardı.Hastaların görüntüleme 

raporları incelendi ve lezyon boyutu 5 cm’in altı ve üstü şeklinde iki grup olarak 

değerlendirildi. 156 (%60) hastada lezyon boyutu 0-5 cm arasında, 104 (%40) 

hastada 5 cm’in üstündeydi.139 (%53,5)hastadaperiportal patolojik lenf 

noduyoktu, 13 (%5) hastada ise vardı. Venöz tümör trombüsü 13 (%5) hastada 

var, 247 (%95) hastada yoktu.Lezyonların AFP pozitif grupta boyut ortalaması 5 

cm, negatifte 2,1 cm olduğu görüldü.Yetmiş (%26,9) hastaya cerrahi, 12 (%4,6) 

hastaya RFA, 39 (%15) hastaya TACE/TARE, 14 (%5,4) hastayacerrahi ile beraber 

RFA, 125 (%48,1) hastaya ise sistemik medikal tedavi uygulanmıştı.Nüks, AFP 

pozitif 29 (%22,3) hastada vardı, AFP negatif hiçbir hastada yoktu (P<0,001). İlk 

tanı anından sonraki ilk beş yılda hayatını kaybeden9(%6,9) hastada AFP pozitif, 

1 (%0,8) hastada ise AFP negatifti (P=0,024). 

Anahtar Kelimeler: Hepatosellüler karsinom, cerrahi, AFP 



ABSTRACT 

TheEffect of Serum Alpha FetoproteinLevels on Imaging, Operability, 

Recurrence, andPrognosis in PatientswithHepatocellularCarcinoma.  

Meryem Demirhan. 

SpecialtyThesis in General Surgery, Kocaeli UniversityFaculty of Medicine, 

Kocaeli, 2024.Themostimportant risk factorsfor HCC arecirrhosis, 

whichcauseschronicliverparenchymaldisease. Theguidelinesrecommend AFP 

measurementandimagingmethodsfor HCC screening. Inthisstudy, 

weaimedtoevaluatewhetherhighorlow AFP levelscausedifferences in 

imagingfindings in HCC patients, theirimpact on surgicalcriteria, recurrence, 

andsurvival. A total of 260 patientsmeetingthestudycriteriabetweenJanuary 

2007 andJanuary 2024 wereincluded in thestudy. Imagingreports of 

thepatientswereexamined. An AFP value of 20 IU/ml wastaken as thebaseline, 

withvaluesbelowthisconsiderednegative. Theaverage AFP value in 

patientswhodevelopedrecurrencewascalculatedto be 16000 IU/ml, with a 

criticalvalueforrecurrencebeing 129000 IU/ml. Patientswereevaluated in 

fourgroups: negative, 20-16000 IU/ml, 16000-129000 IU/ml, andabove 129000 

IU/ml. Itwasfoundthat 130 (50%) patientswere AFP negative, 106 (40.8%) 

patients had 20-16000 IU/ml, 19 (7.3%) patients had 16000-129000 IU/ml, and 

5 (1.9%) patients had >129000 IU/ml. The total number of 

positivepatientswasfoundto be 130 (50%). In 147 (56.5%) patients, therewas a 

singlelesion, in 106 (40.8%) patients, therewere multiple lesions, and in 7 

(2.7%) patients, therewereinfiltrativelesions. Patientswereevaluated in two 

groupsbased on lesion size, belowandabove 5 cm. In 156 (60%) patients, 

thelesion size wasbetween 0-5 cm, while in 104 (40%) patients, it wasabove 5 

cm. In 139 (53.5%) patients, therewerenoperiportalpathologicallymphnodes, 

whereas 13 (5%) patients had them. Venoustumorthrombuswaspresent in 13 

(5%) patientsandabsent in 247 (95%) patients. Theaverage size of lesions in the 

AFP positivegroupwas 5 cm, comparedto2.1 cm in thenegativegroup. 

Surgerywasperformed on 70 (26.9%) patients, RFA on 12 (4.6%) patients, 

TACE/TARE on 39 (15%) patients, surgeryalongwith RFA on 14 (5.4%) patients, 

andmedicaltreatment on 125 (48.1%) patients. Recurrencewaspresent in 29 

(22.3%) AFP positivepatients, whileno AFP negativepatients had recurrence 

(P<0.001). Deathoccurred in 9 (6.9%) AFP positivepatientsand in 1 (0.8%) AFP 

negativepatient (P=0.024). 

Keywords: Hepatocellular Carcinoma,Surgery, AFP 
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1.GİRİŞ 

 

Karaciğer primer kitlelerinin büyük kısmını içeren Hepatosellüler 

Karsinom (HSK) hepatositlerden köken alan primer karaciğer kanseridir 

(1). HSK, insidansı giderek artmakta olup, 40-60 yaş grubunu etkileyen 

önemli bir sağlık sorunudur(2). Ülkemizde kadın erkek oranı 1/5’dir. 

HSK etyolojisinde Hepatit B virüsü (HBV), Hepatit C virüsü (HCV), alkol 

kullanımı bulunmaktadır (3). 

Lezyon boyutunun iki katına çıkma süresinin (DT) 4-6 ay olması 

sebebiyle, HSK takibinde çoğu kaynak 6 ayda bir taramayı 

önermektedir.Ultrasonografinin (USG) duyarlılık ve pozitif prediktif 

değeri düşüktür. Ancak Alfa Fetoprotein (AFP) ile birlikte 

değerlendirildiğinde boyutu 3 cm’in üstünde olan tümörlerin pozitif 

prediktif değeri yükselmektedir (5). 3 cm’den küçük lezyonlarda HSK 

tanısı konmasında yüksek spesifiteleri nedeniyle Manyetik Rezonans 

Görüntüleme (MRG) ve Bilgisayarlı Tomografi (BT) kullanılır (6). Birçok 

kılavuzda görüntüleme yöntemleri dışında, tümör belirteci olarak AFP 

değerlendirilmesi önerilir (7).  Genelde HSK hastalarında AFP %60-70 

oranında pozitiftir (8). Siroz, safra yolu ve pankreas kanserlerinde, 

akciğer malignitelerinde, mide kanserlerinde ve testis tümörlerinde de 

AFP yüksekliği görülmektedir (9). 

HSK görüntülemesinde değerlendirme, raporlama ve veri toplamanın 

standardizasyonu resmi olarak ilk kez 2011 yılında Karaciğer 

Görüntüleme-Raporlama ve Veri Sistemi (Lİ-RADS) sınıflandırması 

Amerikan Radyoloji Koleji (ACR) tarafından duyurulmuştur (11). Lİ-

RADS sınıflandırmasına göre 4 ve 5 kategorisindeki lezyonların HSK 

tanısındaki spesifitesi %98’e kadar çıkmaktadır (12).Bu çalışmada AFP 

değeri düşük ve yüksek HSK hastalarının MRG bulgularının, 

Laboratuvar değerlerinin, cerrahi kriterlerinin, nüks ve sağkalımının 

ortaya konması ve karşılaştırılması amaçlanmaktadır. 

 



Genel Bilgiler 

 

1. Karaciğer ve Safra Yolları 

 

1.1. Karaciğer Embriyolojisi ve Fizyolojisi 

İntrauterin 4. Haftada ön bağırsağın ventral duvarından hepatik 

divertikül oluşmaya başlar. Karaciğer, safra kesesi, ekstrahepatik safra 

yolları ve ventral pankreas oluşan bu hepatik divertikülden gelişir (13, 

14). Karaciğerin toplam hacminin 2/3’lük kısmını, endoderm 

tabakasından köken alan kolanjiositler ve hepatositler oluşturur. 

1/3’lük kısmı ise mezoderm tabakasından farklılaşan Kupfer hücreleri, 

fibroblastlar, lökositler ve satellit hücreler tarafından meydana gelir 

(15).Karaciğer vücuttaki en büyük parankimal organ olup metabolik, 

endokrin ve ekzokrin özelliklere sahiptir (16). Endokrin işlevlerine 

İnsulin benzeri büyüme faktörü (IL-GF), Trombopoietin ve 

Anjiyotensinojen hormonlarının salgılanması örnektir. Ekzokrin görevi 

ise safra salgılamaktır (16). Bir diğeri ise vücutta glikojen, lipid ve üre 

metabolizmasındaki görevidir (17). Albümin ve apolipoprotein gibi 

plazma proteinlerinin salgılanması, kolesterol sentezlenmesi ve 

taşınması ve ilaç detoksifikasyonu gibi metabolizma düzenleyici 

görevleri de vardır (16). Vitamin ve mineral depolanmasında da rolü 

vardır (18).Hem portal ven, hem de hepatik arter yolu ile 

beslenmesinden dolayı karaciğerin immün sistem üzerinde rol oynar 

(20). Karaciğerdeki lenfositlerin büyük kısmını, patojenlere karşı ilk 

savunmayı tetikleyen doğal öldürücü T hücreleri oluşturur (21). 

Endotel tabakasında bazal membran yoktur ve ‘disse’ adı verilen 

fenestrasyonları nedeniyle dolaşımda bulunan lenfositler, sinüzoitlerde 

hepatositler ile direk temastadır. Gastrointestinal sistemden gelen 

kandaki antijenleri sinüzoitler aracılığı ile lenfositlere ve antijen sunan 

hücrelere tanıtır (21). 



1.2. Karaciğer anatomisi 

Karaciğer en büyük solid organdır. Vücut ağırlığının %2-3’ünü oluşturur. 

Anatomik olarak sağ ve sol loblardan oluşur. Sağ üst kadranda 

diyaframın altında yerleşim gösterir, kostalar tarafından korunur. 

Kraniokaudal uzunluğu 15-17 cm aralığındadır. Glisson kapsülü diye 

adlandırılan fibröz bir tabaka tarafından çevrelenmiştir. Koroner 

ligaman, karaciğer kubbe düzeyinde superiora doğru uzanarak 

karaciğeri diyaframa sabitler. Koroner ligaman sağa ve sola doğru 

triangular ligamanlar, anteriora doğru ise falsiform ligaman olarak 

devam eder. Falsiform ligaman umblikusdan karaciğerin ön yüzündeki 

umblikal fissüre kadar devam eder. Hepatik venlerin İVK’ya drene 

olduğu yer, bu ligamanın tabanı hizasında denk gelir. Falsiform 

ligamanın alt kenarını, içerisinde oblitere olmuş duktusvenozus 

bulunduran ligamentum teres hepatis oluşturur. Duktusvenozus fetal 

hayatta işlevseldir ve İVK ile bağlantılıdır. Plasentadan gelen oksijenize 

kanın fetüse ulaştırılmasında rol oynar. Doğumdan sonra ise bu 

duktusoblitere olur. Kronik karaciğer hastalığında portal hipertansiyona 

bağlı duktus açılır ve karın ön duvarında kaput medusa görünümüne 

neden olur. Porta hepatis düzeyinde karaciğer ile mide ve duodenum 

arasında gastrohepatik ve hepatoduodenal ligamanlar bulunur. Porta 

hepatiste portal ven, hepatik arter ve ekstrahepatik safra yolları yer 

almaktadır (22, 23). 

1.3. Karaciğer Segmentasyonu 

Couinaud’a göre karaciğer,portal venler ve hepatik venler takip edilerek 

anatomik segmentlere ayrılır. Portal ven bifurkasyonuna denk gelen 

Cantlie çizgisi, orta hepatik ven hizasında çizilen hayali bir hattır. Cantlie 

çizgisi karaciğeri sağ ve sol loblara ayırır. Sağ hepatik ven, sağ lobu sağ 

anterior ve sağ posterior iki sektöre ayırır. Ligamentum teres hepatis, 

sol lobu medial ve lateral sektörlere ayırır. Portal ven dalları bu 

sektörleri superior ve inferior yönde ayırarak karaciğeri 8 segmente 

bölmüş olur. (23, 24) Kaudat lob bu segmentlerden ayrı segment 1 

olarak kabul edilir. Sol hepatik vensol lobun superiorunu segment 2, 



inferiorunu segment 3 olarak ayırır. Sol hepatik ven ile orta hepatik ven 

arasında kalan kısım segment 4’tür. Segment 4’ün superioru segment 

4A, inferioru ise segment 4B’dir. Orta hepatik venle sağ hepatik ven 

arasında kalan kısım sağ ön sektör, superiorda segment 8, inferiorda 

segment 5’i oluşturur. Sağ hepatik venden karaciğerin sağ lateraline 

doğru kalan kısmı ise sağ arka sektörü oluşturur, bunun da inferioru 

segment 6, superioru ise segment 7 olarak isimlendirilir. (23) 

Şekil 2.1 Karaciğerin Segmentleri 

 

1.4. Karaciğere Yakın Önemli Yapılar 

Karaciğerin sol lobu ile midenin küçük kurvaturu arasında 

omentumminus yer alır. Omentumminus hizasında bulunan bağ 

dokusu gastrohepatik ligaman olarak bilinir. Gastrohepatik ligaman 

içinde vagusun hepatik nöral ağı ve nadir durumlarda sol gastrik 



arterden ayrılan aberan sol hepatik arter gibi vasküler yapılar 

bulundurabilir. Hepatik fleksura olarak bilinen çıkan kolonun transvers 

kolona döndüğü yer bazı kişilerde karaciğerin sağ lobuna direk temas 

halinde bulunabilir. Omentumminusun altında bulunan gastrohepatik 

ve hepatoduodenal ligamanlar dolayısıyla karaciğerin porta hepatis ve 

duodenuma komşuluğu mevcuttur. (22) 

 

1.5. Karaciğerin Vaskülarizasyonu 

Karaciğer portal ven ve hepatik arter ile dual olarak beslenir. 

Kardiakoutputun yaklaşık %25’ini alan oldukça vasküler bir organdır. 

Karaciğere gelen kanın %70-75’lik kısmı portal venden, kalan %25-

30’luk kısmı ise hepatik arterden sağlanır. Portal ven ve hepatik arter 

kanı karaciğerin sinüzoidleri seviyesinde karışırlar. Karışan bu kan 

hepatik venler aracılığıyla İVK’ya, oradan da sistemik dolaşıma 

geçer.Çölyak trunkustan köken alan ortak hepatik arter, 

gastroduodenal dalını verdikten sonra hepatik propria arter olarak 

devam eder. Bu arter porta hepatiste sağ ve sol loblara giden iki dala 

bölünür. Sistik arter, bu düzeyde sağ hepatik arterden köken alıp safra 

kesesini beslemek üzere devam eder. Hepatik arter varyasyonsıklığı 

sağda %20 aberan sağ hepatik arter, solda %15 sol aberan hepatik arter 

şeklindedir. Aberan sağ hepatik arter en sık superior mezenterik 

arterden, aberan sol hepatik arter ise en sık sol gastrik arterden köken 

alır.Pankreas boynu düzeyinde superior mezenterik ven ve splenik 

venin birleşimiyle portal ven meydana gelir. Sol gastrik ven, sağ gastrik 

ven, sistik ven ve pankreatikoduodenal venler de portal vene açılır. 

Portal ven yapı olarak kapaksız olup, normal basıncı 3-5 mmHg’dır (22). 

1.6.BiliyerSistem Anatomisi 

Safra kanallarının anatomisi portal ven anatomisi ile benzerdir. Safra 

kanalı ile birlikte portal ven ve hepatik arter portal triadı oluşturur. Sol 

lob segment 2,3 ve 4’ün safra drenajı sol intrahepatik safra yolu ile 

sağlanmaktadır. Karaciğer sağ lob segment 5,6,7 ve 8’in safra drenajı 



ise sağ intrahepatik safra yolu ile sağlanmaktadır. Segment 5 ve 8 sağ 

anterior, 6 ve 7 ise sağ posterior kanal ile drene olduktan sonra 

ekstrahepatik alanda birleşerek sağ ana safra kanalını oluştururlar. Sağ 

ana hepatik kanal vertikal olarak 1 cm kadar seyreder. Safra yollarında 

en sık varyasyon sağ ana safra kanalının olmayıp, sağ anterior ve 

posterior safra yollarının sol ana safra kanalı ile birleşmesidir 

(%12).Varyasyonlar için yaygın olarak Bismutt -Corlette sınıflandırması 

kullanılır(25).Segment 1’in safra yolları hem sağ, hem de sol ana safra 

kanallarına drene olur. Ekstrahepatik alanda sağ ve sol ana safra 

kanalları bifurkasyonu oluşturur ve ana hepatik safra kanalı olarak 

devam eder. Ana safra yolu, sistik kanal ile birleştikten sonra koledok 

olarak duodenum ikinci kıtaya kadar ilerler. Bu düzeyde ampullavateri 

aracılığıyla duodenuma açılır.  

 

 

2. HEPATOSELÜLER KARSİNOM 

 

2.1 Karaciğer Tümörleri 

 

Karaciğer tümörleri primer ve sekonder olmak üzere iki ana gruba 

ayrılır. Primer tümörler ise kendi arasında benign ve malign iki alt gruba 

bölünür. Karaciğerin en sık primer malign tümörü HSK, en sık primer 

benign tümörü ise kavernözhemanjiomdur. Karaciğerin sekonder 

malign tümörleri primerlere göre daha daha sıkolup, gastrointestinal 

sistem, böbrek, jinekolojik tümörler, akciğer, meme ve diğer organ 

malignitelerinin metastazları olarak karşımıza çıkar. Bu metastazların 

oluşmasına neden olan kanser hücreleri karaciğere genellikle portal 

ven aracılığıyla ulaşır.  

 

 



Tablo 2.1. Karaciğerin benign ve malign tümörleri 

Primer benign tümörler Primer malign tümörler 
1. Epitel kaynaklı tümörler 1.Epitel kaynaklı tümörler 
a) Hepatosit orijinli tümörler 

Hepatosellüler adenom 
Fokal nodüler hiperplazi 
Nodüler rejeneratif hiperplazi 
 

b) Kolanjiyosit orijinli tümörler  
Karaciğer basit kisti 
Safra kanalı adenomu 
Biliyerkistadenom 
 
 

a) Hepatosit orijinli tümörler 
Hepatosellüler karsinom 
Hepatoblastom 
 

b) Kolanjiyosit orijinli tümörler 
Biliyerkistadenokarsinom 
Kolanjiyoselliler karsinom 

2. Mezenşimal kaynaklı tümörler 2.Mezenşimal kaynaklı tümörler 
a) Yağ doku kaynaklı 

Lipom 
Miyolipom 
Anjiyolipom 

b) Vasküler kaynaklı tümörler 
Kapiller-kavernöz-sklerozan/hyalinize 
Hemanjiyom 
İnfantil hemanjiyoendotelyoma 
PECOMA 
(perivascularepithelioidcelltumor) 

c) Mezotel kaynaklı tümörler 
Benign mezotelyoma 

a) Vasküler tümörler 
Anjiyosarkom 
Epiteloidhemanjiyoendotelyoma 
 

b) Kas doku kaynaklı tümörler 
Leiomyosarkom 
Rabdomyosarkom 
 

c) Diğer tümörler 
Embriyonel sarkom 
Fibrosarkom 
 

3. Mikst tümörler 
Benignteratom 
Hamartom 
 

 

2.2. Hepatosellüler Karsinom Epidemiyolojisi 

Tüm dünyada en sık ölüm nedeni iskemik kalp hastalıkları iken, en sık 

ikinci neden kansere bağlı ölümlerdir. DSÖ’ye göre kansere bağlı 

ölümlerin dördüncü en sık nedeni  HSK’dır(30,31). Erkeklerde kadınlara 

göre 2-4 kat daha fazla görülmektedir(32,33). Yaşla birlikte insidansı 

artmaktadır. HBV’nün sık görüldüğü toplumlarda HSK insidansı 

dördüncü dekatta daha fazlayken, HCV ve sirotik karaciğer hastalığına 

bağlı olarak daha genç yaşlarda görülebilir(34). DSÖ’nün resmi 



verilerine göre yılda 840000 yeni HSK vakası kaydedilmiş olup, yıllık 

780000 HSK nedenli ölüm tespit edilmiştir(30,31). Doğu ve Güneydoğu 

Asya’da, Güney Afrika ülkelerindeki sıklığı yüksektir (%54.8) 

2.3. Hepatosellüler Karsinom Etyolojisi 

En başlıca risk faktörü kronik HBV infeksiyonudur. HCV, alkolik karaciğer 

hastalığı, aflatoksin, hepatotoksik ajanlara maruziyet ve yağlı karaciğer 

hastalığı gibi risk faktörleri de mevcuttur. Bunlar HSK için önlenebilir 

risk faktörleridir(36,37). Hepatit B virüsü hepadnaviridae ailesinden 

olup, insanda kronik hastalığa neden olan hepatotropik bir virüstür. 

HBV, HSK etyolojisinde  en sık neden olarak karşımıza çıkar (%54). HBV 

enfeksiyonu bağışıklık sisteminin bozarak karaciğerde fibrozise, siroza 

ve HSK’a neden olur. HBV’ye karşı aşı ve HBV infeksiyonunda tedavi 

edici ilaçlar olmasına rağmen birçok kişi bu hastalığa yakalanmakta ve 

hatta yaşamını yitirmektedir. Resmi rakamlar yıllık 350 milyon kişinin 

enfekte olduğunu ve yaklaşık bir milyon kişinin ise infeksiyonun 

kendisinden veya komplikasyonlarından dolayı öldüğünü 

göstermektedir (38,39,40,41). Hepatit C virüsü flavivirae ailesinden 

olup, insanda kronik karaciğer hastalığı, siroz ve HSK’a neden olabilir. 

HCV ile enfekte kişilerde HSK gelişme ihtimali 20-30 kat artmaktadır 

(40,42). Alkol tüketimi karaciğerin yağlanmasına ve ilerleyen 

dönemlerde inflamasyona neden olarak, steatohepatit, siroz ve HSK 

gelişimine neden olur. Günlük 50-70gramdan fazla uzun süreli alkol 

tüketimi karaciğer hasarına neden olur(44,45,46). Toksin maruziyeti de 

HSK gelişimine neden olur. Besinlerde bulunan Aspergillusflavus ve 

Aspergillusparasiticus mantarlarından üretilen mikotoksin olan 

Aflatoksin B1 ve M1 hepatotoksisite nedeniyle HSK’ya neden olabilirler. 

Bu toksinler suda çözünür ve yüksek ısıya dayanıklıdırlar. Bu nedenle 

kontamine süt ürünlerinde pastörizasyona rağmen toksin bulunabilir 

(40,45,47). Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı (NASH) kronik karaciğer 

hastalığına neden olan bir diğer nedendir. Karaciğer enzim yüksekliği 

vegörüntülemelerde karaciğerde yağlanma ile tanı alır. 

Hepatosteatozdevam ederse ilerleyen dönemlerde inflamasyona ve 



sonuç olarak steatohepatit, siroz ve HSK’ya neden olur. Dislipidemi, 

diyabet, obezite gibi nedenler de HSK gelişmesinde rol oynar. Primer 

biliyer siroz, hemokromatozis, Wilson hastalığı, otoimmün hepatit, Alfa 

1 antitripsin eksikliği gibi otoimmün ve genetik hastalıklar da HSK 

etyolojisinde yer alırlar (40). Yapılan çalışmalarda sigara 

dumanının,içerdiği hepatokarsinojenlerden dolayı HSK oluşumunu 1,5 

kat arttırdığı gösterilmiştir (33). Sebze, balık, omega 3 ağırlıklı 

beslenme, yüksek E vitamini değerleri ve kan lipid değerlerini düşüren 

statin tarzı ilaçların kullanımı HSK riskini düşürdüğü bazı çalışmalarda 

gösterilmiştir(40,49). 

2.4. Siroz ve Kronik Karaciğer Hastalığı 

Kronik karaciğer hastalığı, karaciğer parankiminde hasarlanmaya 

sekonder oluşan bulgulardır. Kronik karaciğer hastalığının ilerleyen 

dönemlerine ise siroz hastalığı adı verilir. Karaciğerdeki kronik hasar ve 

inflamasyona bağlı hepatik fibrozis oluşur. Parankimde rejenerasyon 

alanları ve aralarında fibröz septasyonlar meydana gelmesine neden 

olur. Parankimdeki bu değişiklikler vasküler ve biliyer yapılarda 

değişiklikler oluşturur.İnflamasyon parankimde fonksiyonların 

bozulması, KCFT’lerin ve bilirubin değerlerinin artışı izlenir. Pıhtılaşma 

faktörlerinin sentezi de azalır. İştahsızlık, kilo kaybı, yorgunluk, halsizlik 

ve sağ üst kadranda doluluk hissi gibi semptomlar görülür. Hastalığın 

ilerleyen dönemlerinde siroz geliştiğinde ise hastada sarılık, asit ve 

splenomegali gibi bulgular da görülmeye başlar. Karaciğer parankimi 

disfonksiyone olup, işlevini yitirdiğinde, kanda amonyakınbirikmesine 

sekonder hastalığın son döneminde hepatik ensefalopati gelişir 

(50,51,52). 

2.5. Siroz Taraması ve Hasta Yönetimi 

Kronik karaciğer hastalığı olan bireyler genellikle ilk dönemlerde 

asemptomatik olduklarından dekompanse olana kadar tanı almazlar. 

Dekompanse olduğundaki semptomları ise sepsis, portal 

hipertansiyona bağlı varis kanamaları, hepatik ensefalopati, asit ve 



mekanik bir obstrüksiyon olmadan gelişen sarılıktır. Tanıda altın 

standart biyopsi ile histopatolojik değerlendirmedir. Noninvaziv tanıda 

ise kan değerleri ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. Sirozda risk 

faktörleri ve fiziksel bulgular aşağıdaki şekillerde gösterilmiştir (Şekil 

2.2 ve Şekil 2.3). 

Risk grupları                                       

HBV enfeksiyonu 
HCV enfeksiyonu 
Ailesel karaciğer hastalığı 
Kan transfüzyon öyküsü 
Obezite 
Diyabet 
Alkol alımı 
Karaciğer hasarı 
Ve diğer.. 

 

Şekil 2.2 Sirozda risk faktörleri (54) 

Fiziksel bulgular 

Asit 
Hepatomegali 
Splenomegali 
Jinekomasti 
Özofagus varisleri 
Abdominal cilt varisleri 
Spider anjiyomlar 
Palmareritem 
Rosasea 
Alt ekstremite ödemi 

 

Şekil 2.3 Sirozda fiziksel bulgular (54) 

 

HBV veya HCV tespit edilen hastalarda antiviral tedavi başlanması siroz 

gelişimini geciktirmektedir. Ayrıca siroz gelişenlerde antiviral tedavi 



başlanması sirozun ilerlemesini yavaşlatır ve klinik iyileşme sağlar. İleri 

yaşla birlikte devamlı olarak günlük 50 gramdan fazla alkol tüketimi 

kötü prognoz göstergesidir. Alkol tüketiminin kesilmesi prognozda 

iyileşme sağlamaktadır.Otoimmün hepatite bağlı gelişen sirozda 

tedavide steroidler, primer biliyer sirozda ise tedavide ursodeoksikolik 

asit önerilir.Portal hipertansiyonlu sirozlu hastalarda özofagus 

varislerine bağlı gastrointestinal kanama olduğunda endoskopik olarak 

ligasyon veya skleroterapi yapılabilir. Medikal tedavide ise portal 

hipertansiyonu düşürmek amacıyla beta blokerler ve nitratlar 

kullanılabilir.Asit gelişen sirozlu hastalarda proteinden zengin 

beslenme, diüretikler ve albümin infüzyonu verilebilir. Bu tedavilere 

rağmen önlenemeyen asit durumunda parasentez uygulanabilir. Asitin 

cerrahi tedavisinde ise peritonovenözşant veya 

transjugulerintrahepatikportosistemikşantlar 

uygulanabilir(61,63,64,65).Karaciğer yetmezliği gelişen sirozlu 

hastalarda dolaşımdaki vazodilatasyon ve böbreklerdeki 

vazokonstrüksiyona sekonder hepatorenal sendrom gelişmektedir. 

Oluşan böbrek yetmezliği sonucu serum kreatinin seviyeleri yükselir. 

Karaciğer yetmezliğinin neden olduğu bir diğer klinik durum ise hepatik 

ensefalopatidir. Kolonik bakteriler ve mukozadan salgılanan enzimler 

proteinleri yıkar, ortaya çıkan amonyak sistemik ve portal dolaşıma 

geçmesi sonucu nörolojik fonksiyonların bozulmasına ve 

ensefalopatiye neden olur. Sirotik hastalarda bir diğer komplikasyon, 

venöz tümör trombüsüdür. Portal venöz açıklığı sağlamak için 

antikoagülan kullanılabilir.İleri dönem sirotik hastalarda karaciğer 

transplantasyonu (LT) tedavi yöntemi olarak kullanılmaktadır. Sonuç 

olarak HSK için risk faktörleri olarak siroz (herhangi bir tipi), kronik viral 

hepatitler (HBV, HCV, HDV), metabolik hastalıklar 

(heksahidrokannabinol eksikliği, alfa 1 antitripsin eksikliği, glikojen 

depo hastalıkları, hereditertirozinemi, porfiria), ilaç ve toksinler (alkol, 

aflatoksinβ1, androjenik steroidler, thoriumdioksid) gösterilebilir  

(68,69,70,71). 



2.6.Hepatokarsinogenez 

Karaciğerde hücresel ve moleküler düzeyde genetik ve epigenetik 

değişikliklere bağlı hepatokarsinogenez oluşur. Hücre hasarı, hücre 

ölümü ve rejenerasyon döngüsüyle devam eden kronik inflamasyon 

hücre düzeyinde epigenetik ve genetik değişiklere neden olur. Bunun 

da sonucunda bazı hücreler kontrolsüz büyüme ve çoğalma özelliği 

kazanır, hatta karaciğer dışı uzak metastazların oluşmasına bile neden 

olabilir. Moleküler düzeyde HSK hücreleri incelendiğinde birçok tümör 

supresör genlerde ve onkogenlerdedisregülasyon olduğu görülmüştür. 

Bu onkogen ve tümör supresör genlere örnek; COX-2, ErbB reseptör 

ailesi, TP53, β-katenin, p16, MET, HGF’dir. 

 

 

Şekil 2.4HepatokarsinogenezAşamaları 

 

Etyoloji ne olursa olsun karaciğerde kronik hasara ilk yanıt 

inflamasyondur. Sonrasında rejenerasyon ve fibrozis oluşur. Fibrozis ve 

siroz gelişimi karaciğerde nodüllerin oluşmasına neden olur.Nodüllerde 

displazi varsa displastik nodüller, yoksa rejenerasyon nodülleri veya 

sirotik nodüller olarak adlandırılır. Sirotik nodüller etrafı fibrozisle 

çevrili 1-1,5 cm boyutunda normal parankim alanlarıdır (75). Displastik 



nodüller ise normal parankimden ayırt edilebilen 1-1,5 cm 

boyutlarındadır. Rejenerasyon nodüllerinden farklı olarak displastik 

nodüllerde kalınlaşmış trabeküllerin ve yalancı glandların 

olması,arterinin yanında portal ven ve safra yolunun olmaması ve 

içerisinde parankime göre daha fazla demir, bakır ve yağ bulunması gibi 

histolojik özellikleri vardır. Hücrelerinde atipi olup olmamasına göre 

displastik nodüller de kendi aralarında düşük gradeli ve yüksek gradeli 

displastik nodüller olarak ayrılırlar. HSK gelişim süreci aşağıdaki gibidir 

(Şekil 2.5). Malignitepotansiyeli yüksek gradeli displastik 

nodüllerdedahafazladır(75,76).

Şekil 2.5 HSK Gelişim Aşamaları 

Yüksek gradeli displastik nodülü erken dönem HSK’dan ayıran en 

önemli özellik stromal invazyonun henüz gelişmemiş olmasıdır. Erken 

dönem HSK’nın histolojik özellikleri çevre parankime göre dansitesinin 

iki kereden fazla artmış olması, psödoglandüler oluşum görülmesi, 

trabeküllerde kalınlaşma ve düzensizlik izlenmesi, lezyon içinde çok 

sayıda portal yolak olmasıdır(75,76). İleri dönem HSK lezyonları, 

vasküler invazyon ve metastaz yapan lezyonlardır. İki cm’den küçük 

lezyonlarda fibröz kapsül ve internalseptasyonlar görülürken, 2 cm’den 

büyük lezyonlar az diferasiye ve daha agresif seyirlidirler (77). 



 

2.7. HSK Tanısında Kullanılan Görüntüleme Yöntemleri 

Amerikan Karaciğer Hastalıkları Çalışma Topluluğu (AASLD) kılavuzuna 

göre kronik karaciğer hastalarına altı ayda bir USG veya birlikte AFP 

taraması yapılması önerilir. USG ucuz, kolay ulaşılabilir, tekrarlanabilir, 

radyasyon etkisi olmayan yöntem olup, HSK için sensitivitesi%51-87, 

spesifitesi ise %80-100’dür. Üç cm’den küçük lezyonlar USG’de 

homojen hipoekoik görünürler. Büyük lezyonlar ise genellikle heterojen 

ve mikstekojen görünürler. Buna ek olarak mozaik patern, lateral 

gölgelenme ve periferal hipoekoik alan da görüntüleme 

bulgularıdır(75,78,79,80). Doppler USG ile lezyon içerisinde sürekli ve 

pulsatil akım olması da HSK lehine bulgulardır. Doppler ile, ayrıca portal 

ven ve hepatik venler incelenebilir, venöz tümör trombüsü varlığı ve 

portal hipertansiyon hakkında bilgi alınabilir. USG’de HSK açısından 

şüpheli bir lezyon görüldüğünde bifazik veya trifazik BT ile 

değerlendirme yapılabilir. HSK için BT’nin sensitivitesi%63-76, 

spesifitesi ise %87-98’dir. MR’a göre daha hızlı çekim alınması, yaygın 

kullanımı gibi avantajlarının yanı sıra, radyasyon gibi dezavantajları da 

vardır. Tanı için olması gereken geç arteryel faz, portal venöz faz ve geç 

faz görüntülerdir. Kontrast öncesi görüntü alınması da tanıya yardımcı 

olur. Kontrastsız görüntüde lezyon hipodens olarak izlenir. Arteryel 

fazda kontrastlanma artmış vaskülarite ile ilişkili olup, HSK için 

karakteristiktir(81).Portal venöz fazda kontrast yıkanması görülür. 

Bunun sebebi lezyonda portal venöz kanlanmanın azalmasıdır(81). Geç 

fazda periferal tutulan kontrast varlığı ise lezyonda kapsül olduğu 

anlamına gelir. Portal fazda ise portal trombüs veya tümör trombüsü 

varlığı tespit edilebilir (75,81,82). MR görüntülemenin HSK için 

sensitivitesi%77-90, spesifitesi ise %84-97’dir. BT’de olduğu gibi MR 

görüntülerde de lezyonda geç arteriyel fazda kontrast tutma, portal faz 

ve geç fazda kontrast yıkanması HSK için karakteristiktir. Dinamik 

kontrastlı görüntüleme yöntemlerine ek olarak MR incelemede 

prekontrast T1 ağırlıklı görüntüler, T2 ağırlıklı görüntüler, difüzyon 



ağırlıklı görüntülerve difüzyondan hesaplanan ADC sekansları alınabilir. 

HSK lezyonları MR’da genellikle T1 ağırlıklı görüntülerde hipointens, T2 

ağırlıklı görüntülerde hiperintens, lezyon yağdan zenginse iyi 

diferansiye olarak yorumlanmaktadır (75,79,81). Biyopsi HSK tanısında 

en önemli rol oynasa da, işlem sırasında tümör ekilimi ve kanama riski 

vardır(83). 

 

 

2.8. Lİ-RADS (LiverİmagingReportingand Data System) 

Lİ-RADS, Sirotik hastalarda görüntüleme, tanı ve tedavi planlarının 

standardize edilmesi için ACR tarafından 2011 yılında oluşturulmuştur. 

Lİ-RADS karaciğerdeki lezyonları 5 kategoride sınıflandırmaktadır. Lİ-

RADS 1 kesin benign lezyonları gösterirken, Lİ-RADS 5 kesin HSK 

lezyonlarını tariflemektedir. Kesin HSK lezyonunun yanı sıra, vende 

tümör trombüsü varsa Lİ-RADS-TIV (tumor in vein) olarak kategorize 

edilir. Lİ-RADS-M ise HSK dışı başka maligniteye ait bulgular olduğunda 

kullanılır. Karaciğerdeki lezyon için yeteri kadar bulgu olmadığında veya 

kategorize edilemediğinde ise Lİ-RADS-NC kullanılır (84). 

Tablo 2.2. Lİ-RADS Sınıflandırması Klinik Sonuçları ve HSK Olasılıkları 

LR – 1 Kesinlikle benign (%0) 

LR – 2 Olasılıkla benign (%13) 

LR – 3 Orta düzeyde malignite olasılığı (%38) 

LR – 4  Olasılıkla HSK (%74) 

LR – 5  Kesinlikle HSK (%94) 

LR – TIV  Ven içinde tümör 

LR – M  HSK dışında malign lezyon (%36) 

LR – NC  Kategorize edilemez (görüntü eksik veya kalitesiz) 

 

Lİ-RADS ile sınıflandırma yapılabilmesi için görüntüleme araçlarında 

olması gereken özellikler tabloda gösterilmiştir. 



Tablo 2.3. Lİ-RADS BT ve MR olması gereken özellikler ve görüntüler 

 
 
BT 

Gerekli olan görüntüler • Arteriyel faz 

• Portal venöz faz 

• Geç faz 

Önerilen görüntüler • Prekontrast 

• Multiplanarreformat görüntüler 

 
 
 
MR 

Gerekli olan görüntüler • Kontrastsız in-faz, out faz T1 AG 

• T2 AG 

• Kontrastlı multifaz T1 AG 

• Prekontrast T1 

• Arteriyel faz 

• Portal venöz faz 

Önerilen görüntüler • Difüzyon ağırlıklı görüntüler 

• Çıkarma görüntüler 

• Multiplanar görüntüler 

 

Lİ-RADS için kullanılan parametreler; arteriyel fazda kontrastlanma, 

lezyonda kapsül olması, non-periferal kontrast yıkanması ve büyüme 

hızıdır. Altı ay içerisinde kitlenin boyutunda %50’den fazla büyüme 

varsa büyüme hızı pozitif kabul edilir.  

Tablo 2.4. Lİ-RADS Skorlaması 

Arteriyel fazda 
periferal olmayan 
kontrast 
zenginleşmesi 

                     YOK                              VAR 

Lezyon boyutu 
(mm) 

<20 >20 <10 10-19 >20 

Diğer 
önemli 
özellikler 
1.Periferal 
olmayan 
‘‘wash-
out’’ 
2.kapsüler 
boyanma 
3.büyüme 
hızı 

 

HİÇ  LR – 3  LR – 3 LR – 3 LR – 3 LR – 4  

1 LR – 3  LR – 4 LR – 4  LR – 4/5* LR – 5  

>2 LR – 4  LR – 4  LR – 4  LR – 5  LR – 5  

*bu kategorideki lezyonlar şu durumlar dışında LR – 4 kabul edilir: 

6 aydan daha kısa bir süreden %50’den fazla boyut artışı olması 



USG’de görünür bir lezyon olması ve ‘’wash-out’’ göstermesi 

 

 

HSK tanısı konması için radyolojik olarak arteriyel fazda kontrastlanma, 

portal fazda ve geç fazda ‘’wash-out’’ bulgusunun olması yeterlidir ve 

histopatolojik tanı için genellikle biyopsiye gerek kalmaz. Radyolojik 

olarak HSK olmasına rağmen biyopsi gereken durumlar tabloda 

belirtilmiştir. 

 

 

Tablo 2.5. Biyopsi Yapılması Gereken Hasta Grupları 

 

 
 
 
 
 
 
 
İlk biyopsi 

 
Lezyon malignite için şüpheli ancak Lİ-RADS 5 değilse 
(Lİ-RADS 4 veya Lİ-RADS M) 
 
 
Lezyon Lİ-RADS 5 kriterlerini karşılıyor ancak; 

 Hasta HSK gelişimi için yüksek riskli grupta değilse 
 Ca 19-9 veya Karsinoembriyojenik Antijen (CEA) gibi 
karaciğere metastaz yapabilen diğer malignite belirteçleri 
yüksekse 

 Klinik kararı değiştirecek HSK metastazının tespit edilmesi 
 Histolojik derecelendirme ve moleküler karakterizasyon 
isteniyorsa 

 Klinik araştırma gerekiyorsa 
 

 
 
Biyopsitekrarı 

 
İlk biyopsinin diyagnostik olmaması 
 
 
İlk biyopsi sonucu ile görüntüleme, biyobelirteçler ve diğer 
faktörler açısından uyumsuzluk olması 
 

 



 

Lİ-RADS kategorizasyonu yapıldıktan sonra takip ve tedavi protokolü 

şekilde belirtildiği gibidir (Şekil 2.6). 

 

Şekil 2.6. Lİ-RADS sınıflandırması sonrası takip yaklaşımı 

 

2.9. HSK Evrelemesi ve Tedavi Yöntemleri 

Sirotik hastada,hastalığın şiddeti ve prognozunun belirlenmesi için 

Child Pugh sınıflandırması kullanılır. Serum albümini, serum bilirubin 

değerleri ve INR gibi laboratuvar bulguları, asit olup olmaması, hepatik 



ensefalopati varlığı Child Pugh sınıflamasında kullanılan 

parametrelerdir (Tablo 2.6). 

 

Tablo 2.6. Child Pugh Sınıflaması 

1 puan 2 puan 3 puan 
Total bilirubin (mg/dL) <2 2-3 >3 

Albümin (g/dL) >3.5 3.5-2.8 <2.8 

INR <1.7 1.7-2.2 >2.2 
Asit Yok Hafif Şiddetli 
Hepatik ensefalopati Yok Evre 1-2 Evre 3-4 

Child Pugh A (5-6 puan)        İyi kompanse hastalık 

Child Pugh B (7-9 puan)        Ciddi fonksiyonel bozukluk 

Child PughC  (10-15 puan)        Dekompanse siroz 

 
HSK’dahastalığın tedavisinde prognoza etkili laboratuvar, görüntüleme 

ve klinik bulgular tablo 2.7. de ayrıntılı belirtilmiştir. 

Tablo 2.7. HSK’daPrognostik Faktörler 

Prognostik faktörler 

1. Tümörün durumu 

 
 Lezyon sayısı ve boyutu 
 Mikrovasküler invazyon varlığı/yokluğu 
 Ekstrahepatik yayılım varlığı/yokluğu 

 

2. Karaciğer fonksiyonları 

 
 Child Pugh sınıflaması 
 Serum bilirubin düzeyleri 
 Serum albümin düzeyleri 
 Portal hipertansiyon varlığı/yokluğu 

 
3. Fizik muayene 

 
 Semptom varlığı 
 ECOG (EasternCooperativeOncologyGroup) skoru 

 

 



HSK’da tedavi, genellikle tümörün evresine göre belirlenir. HSK 

evrelemesi için Barcelona Kliniği Karaciğer Kanseri (BCLC) ve Hong Kong 

Karaciğer Kanseri (HKLC) gibi birçok evreleme sistemi kullanılabilir. En 

sık kullanılan sistem BCLC’dir.  

 

Şekil 2.7. BCLC sınıflaması ve tedavi yöntemleri 

 



 

Şekil 2.8. Lezyon Boyutuna Göre Tedavi Yaklaşımı 

 

Lezyonun tamamen ortadan kaldırılması lezyon boyutu küçükken 

mümkün olup, lezyon boyutu veya sayısı arttığında tedavi planı daha 

parsiyel ve palyatif olmaktadır.BCLC sistemine göre evre 0 ve evre A 

lezyonlarda cerrahi rezeksiyon veya karaciğer transplantasyonu (LT) 

uygulanabilir.KCFT bozulmamış, portal hipertansiyon gelişmemiş, 

erken evre hastalarda ilk tedavi seçeneği karaciğer 

transplantasyonudur. Bu hastaların beş yıllık sağ kalım oranı %60-80’dir 

(88). Üç cm’den büyük veya üçten fazla nodülü olan BCLC’ye göre evre 

B HSK hastalarında, karaciğerde fonksiyonel bozulma yoksa ve 

asemptomatikse, vasküler invazyon ve ekstrahepatik yayılım yoksa 

transarteryelkemoembolizasyon (TAKE) ilk tedavi yöntemidir. TAKE’nin 

amacı lezyonda sitotoksisite ve iskemi oluşturmasıdır(89). 

Ekstrahepatik ve/veya intravasküler invazyon olan BCLC’ye göre evre C 

lezyon varsa hasta ileri dönem olarak kabul edilir. Bu hastalar için 

sistemik kemoterapötik ajan olmayıp, kullanımı sağkalımı kötü 

etkilemektedir. Sorafenib tümör büyümesini ve anjiogenezisi inhibe 

eden mekanizmalara sahip bir ajandır. TAKE veya RT ile kombine BCLC 

evre C hastalarda tedavide kullanılabilir (90,91). Hem efektif hem de 

sağkalıma etkili bir diğer lokal tedavi yöntemi radyofrekans ablasyon 

(RFA) yöntemidir (92). Kronik karaciğer hastalığı yakın takip 



gerektirmekte olup gelişebilecek HSK için erken tanıya yardımcı olur. 

Erken evrede saptanan HSK’larda tedavide küratif rezeksiyon veya 

transplantasyon şansı varken, geç evrelerde bu şans yitirilmektedir(37). 

2.10. HSK İçin Cerrahi Kriterler 

Hepatoselüler karsinom (HSK) için cerrahi tedavi, hastanın genel 

durumu, tümörün boyutu, sayısı, lokalizasyonu ve karaciğer 

fonksiyonlarına bağlı olarak belirlenir. HSK için cerrahi kriterler; 

1. Tümör boyutu ve Sayısı  

 Tek bir tümör veya birkaç küçük tümör (genellikle üç veya 

daha az) cerrahi için uygundur. 

 Tümörün boyutu genellikle 5 cm veya daha küçük olmalıdır. 

2.Tümör lokalizasyonu 

 Tümör, karaciğerin cerrahi olarak çıkarılabilir bir 

kısmında yer almalıdır. 

 Tümör büyük damar yapılarıyla ilişkili olmamalıdır 

(örneğin portal ven veya karaciğerin ana damarları). 

3.Karaciğer Fonksiyonları 

 Karaciğerin geri kalan kısmının yeterli fonksiyon 

gösterebilmesi önemlidir 

 Child-Pugh sınıflandırması A veya bazen B olan hastalar 

cerrahi için aday olabilir. Child-Pugh C olan hastalar 

genellikle cerrahi için uygun değildir. 

4.Genel Sağlık Durumu 

 Hasta, genel anesteziyi ve cerrahi işlemi tolere edebilecek 

durumda olmalıdır. 

 Komorbiditeler (eşlik eden hastalıklar) cerrahi için bir 

engel oluşturmamalıdır. 

5.Ekstrahepatik Metastaz Olmaması 

 Tümör, karaciğer dışında yayılım göstermemelidir 



6.Cerrahi Sonrası Rezidüel Karaciğer Hacmi 

 Cerrahiden sonra kalan karaciğer dokusunun yeterli 

olması önemlidir. Genellikle en az %30 oranında sağlam 

karaciğer dokusu kalması gereklidir. 

Bu kriterler, genel bir rehber niteliğindedir ve her hasta için bireysel 

olarak değerlendirilmelidir. Cerrahi müdahale kararı, multidisipliner bir 

ekip tarafından yapılmalı ve hastanın tüm özellikleri dikkate alınmalıdır 

(123, 124, 125). 

2.11. HSK’da Tedavi Sonrası Nükse Etki Eden Faktörler ve AFP 

Pozitifliğinin Cerrahi Rezeksiyon Sonrası Rekürense Etkisi 

HSK cerrahisinden sonra nüks (rekürens) riski oldukça yüksektir. 

Nüksün olası nedenleri ve yönetimi aşağıdaki şekildedir; 

Nüks nedenleri 

1.Mikrometastazlar: cerrahi sırasında tespit edilemeyen küçük tümör 

odakları; 

2.Multifokal tümör gelişimi: Karaciğer geri kalanında yeni tümörlerin 

gelişmesi; 

3.Tümör mikrovasküler invazyonu: Tümörün küçük kan damarları 

yoluyla yayılması; 

4.Preoperatif tümör özellikleri: Büyük tümörler, yüksek Alfa-

Fetoprotein (AFP) düzeyleri ve vasküler invazyon gibi faktörler nüks 

riskini artırabilir. 

Nüks yönetimi; 

1. Düzenli takip: ameliyat sonrası hastaların düzenli olarak takip 

edilmesi önemlidir. Genellikle 3-6 ayda bir görüntüleme (USG, MRG 

veya BT) ve laboratuvar testleri (AFP gibi) yapılır. 

2.Lokal Tedaviler:  



 Radyoembolizasyon: Radyoaktif madde kullanarak 

tümörü küçültme; 

 Radyofrekans Ablasyon (RFA): Isı kullanarak tümörü yok 

etme; 

 TACE (TransarterialChemoembolization): Karaciğere 

giden arterlere kemoterapi ilaçları ve embolizasyon 

materyalleri enjeksiyonu yapılması gibi tedavi 

yöntemlerini içerir. 

3.Sistemik tedaviler: 

 Hedefe yönelik tedaviler: Sorafenib veya Lenvatinib 

gibi ilaçlar; 

 İmmünoterapiler: Pembrolizumab veya nivolumab 

gibi immün kontrol noktası inhibitörleri gibi tedavileri 

içerir. 

4.Tekrar Cerrahi: Uygun hastalarda tekrar cerrahi değerlendirilir. 

5.Karaciğer nakli (LT): Karaciğer fonksiyonu iyi olan hastalar için uygun 

bir seçenek olabilir. 

Nüks riskini azaltmak için cerrahi sonrası dikkatli bir takip ve 

gerektiğinde ek tedaviler önemlidir. Her hastanın durumu bireysel 

olarak değerlendirilmeli ve multidisipliner bir ekip tarafından 

yönetilmelidir.HSK’da alfafetoprotein (AFP) pozitifliğinin nüks 

üzerindeki etkisi önemli bir prognostik faktördür. AFP, karaciğer kanseri 

dahil bazı kanser türlerinde tümör belirteci olarak kullanılan bir 

proteindir. 

AFP pozitifliğinin nüks üzerindeki etkisi; 

1.Prognostik Değer: 

 Yüksek AFP seviyeleri, genellikle daha agresif bir tümör 

biyolojisine işaret eder. Bu durum, cerrahi sonrası nüks riskinin 

artmasına neden olabilir. 



 Ameliyat öncesi yüksek AFP seviyeleri olan hastalarda nüks riski, 

düşük AFP seviyelerine sahip hastalara kıyasla daha yüksektir. 

2.Tümör Büyüklüğü ve Yayılımı: 

 Yüksek AFP seviyeleri, genellikle daha büyük ve daha yaygın 

tümörlerle ilişkilidir. Bu da cerrahi sonrası tümörün 

tekrarlama olasılığını artırır. 

3.Vasküler İnvazyon: 

 Yüksek AFP seviyeleri, mikrovasküler invazyon riskinin arttığını 

gösterebilir. Vasküler invazyon, tümör hücrelerinin kan 

damarlarına yayılması anlamına gelir ve bu da nüks riskini 

artırır. 

4.Cerrahi sonrası takip: 

 AFP seviyesi, cerrahi sonrası takipte de önemli bir rol oynar. 

Ameliyat sonrası AFP seviyelerinin düşmemesi veya tekrar 

yükselmesi, tümör nüksünün bir göstergesi olabilir. 

Yönetim Stratejileri; 

1.Düzenli takip: 

 Ameliyat sonrası AFP seviyeleri düzenli olarak izlenmelidir. 

Yükselen AFP seviyeleri, erken dönemde nüksü tespit etmek 

için kullanılabilir. 

2.Ek tedaviler: 

 Yüksek AFP seviyeleri olan hastalarda cerrahi sonrası ek 

tedaviler (örneğin, adjuvan tedavi) düşünülebilir. Bu tedaviler, 

nüks riskini azaltmaya yardımcı olabilir. 

3.Multidisipliner yaklaşım: 

 AFP pozitif hastalar, cerrahi sonrası multidisipliner bir ekip 

tarafından yakından izlenmelidir. Gerektiğinde ek tedavi 

stratejileri uygulanabilir. 



Sonuç olarak, AFP pozitifliği HSK’da nüks riskini artıran önemli bir 

faktördür. Bu nedenle, AFP seviyeleri yüksek olan hastalar, cerrahi 

sonrası daha yakından takip edilmeli ve nüksü önlemek için ek tedavi 

stratejileri dikkate alınmalıdır (126, 127). 

2.12. HSK’da Sağ Kalıma Etki Eden Faktörler 

Hepatoselüler Karsinomda (HSK) sağ kalımı etkileyen birçok faktör 

bulunmaktadır.Bu faktörler genellikle hastanın genel durumu, tümörün 

özellikleri ve uygulanan tedavi yöntemleriyle ilgilidir.  

1.Tümörle ilgili faktörler; 

 Tümör boyutu - küçük tümörler genellikle daha iyi bir 

prognoza sahiptir. 

 Tümör sayısı -tek lezyonu olan hastalar, çoklu lezyonlu 

hastalara kıyasla daha iyi bir sağ kalım oranına sahiptir. 

 Vasküler invazyon -tümörün kan damarlarına yayılması 

(vasküler invazyon), kötü prognozla ilişkilidir. 

 Ekstrahepatikyayılım -tümörün karaciğer dışına yayılması, sağ 

kalımı olumsuz etkiler. Karaciğer dışında yayılım akciğer (%30-

50), diyafragma (%10-15), kemikler (%5-20), sürrenal ve 

periton (%5-10) gibi organlara olmaktadır. HSK’ların%60’ında 

tanı konulduğunda ekstrahepatik metastaz mevcuttur (140). 

2.Hastayla ilgili Faktörler; 

 Karaciğer fonksiyonu - iyi karaciğer fonksiyonu (Child-Pugh 

A) olan hastalar, daha iyi sağ kalımoranlarına sahiptir. Child-

Pugh B ve C olan hastalar daha kötü bir prognoza sahiptir. 

 Genel Sağlık Durumu - Performans durumu iyi olan 

(örneğin, ECOG 0 veya 1) hastalar, daha iyi sağ kalım 

oranlarına sahiptir. 

 Komorbiditeler - Diyabet, hipertansiyon gibi eşlik eden 

hastalıkların varlığı sağ kalımı olumsuz etkileyebilir. 

3.Tedaviyle ilgili faktörler; 



 Cerrahi rezeksiyon - cerrahi olarak tümörün tamamen 

çıkarılması, sağ kalım oranlarını önemli ölçüde artırabilir. 

 Karaciğer nakli - uygun hastalarda karaciğer nakli (LT), 

uzun dönem sağ kalım oranlarını artırabilir 

 Lokal tedaviler - TACE, TARE, radyofrekans ablasyon (RFA) 

gibi lokal tedaviler, tümör kontrolünü sağlayarak sağ 

kalımı uzatabilir. 

 Sistemik tedaviler: hedefe yönelik tedaviler (örneğin, 

sorafenib, lenvatinib) ve immünoterapiler (örneğin, 

nivolumab, pembrolizumab) ileri evre hastalarda sağ 

kalımı iyileştirebilir. 

4.Biyomarkerlar; 

 Alfa-Fetoprotein (AFP) seviyesi - Yüksek AFP 

seviyeleri, genellikle daha kötü bir prognoza işaret 

eder. 

 Genetik ve moleküler belirteçler - Bazı gen 

mutasyonları ve moleküler belirteçler, sağ kalımı 

etkileyebilir ve tedaviye yanıtı belirleyebilir. 

5.Tedavi Yanıtı ve Takip; 

 Tedavi yanıtı - uygulanan tedaviye iyi yanıt veren 

hastalar, daha iyi sağ kalım oranlarına sahip 

olabilir. 

 Düzenli takip ve erken tespit - Düzenli takip ve 

nüksün erken tespiti, tedavi başarısını ve sağ 

kalımı artırabilir. 

Sonuç olarak, HSK’da sağ kalım birçok faktörün birleşik etkisine bağlıdır 

ve bu faktörlerin dikkatli bir şekilde değerlendirilmesi hastaların en 

uygun tedavi stratejilerinin belirlenmesinde kritik öneme sahiptir (128, 

129, 130). 

 



 3.Gereç ve Yöntem 

Çalışma için Kocaeli Üniversitesi Tıp Fakültesi Girişimsel Olmayan Klinik 

Araştırmalar Etik Kurulu’ndan 2024/317 numaralı kararı ile etik kurul 

onayı alınmıştır. Araştırmanın retrospektif karakterde olmasından 

dolayı etik kurul tarafından hastalardan aydınlatılmış onam alınmasına 

gerek görülmemiştir. 

3.1 Hasta Seçimi 

Ocak 2007 tarihinden Ocak 2024 tarihine kadar olan zaman aralığında 

Radyoloji Anabilim Dalında yapılan tüm dinamik kontrastlı karaciğer 

MR görüntüleme raporları retrospektif olarak taranarak HSK ile uyumlu 

lezyon tanısı alan ve Kocaeli Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları 

Gastroenteroloji Anabilim Dalında takip ve tedavi edilen ve/veya Genel 

Cerrahi Anabilim Dalında ameliyat edilenhastalar çalışmaya dahil 

edilmiştir. Çalışmaya dahil edilen hastaların, Hastane İşletim Sistemi 

aracılığıyla yaş, cinsiyet gibi demografik özellikleri, laboratuvar verileri, 

eğer yapıldıysa histopatolojik değerlendirme sonucu ve uygulanan 

tedavi bilgileri elde edilmiştir. 

Taramada yukarıdaki kriterlere uygun 260 HSK ile uyumlu lezyonu olan 

hasta bulundu. Mevcut olan 272 hastanın beşinin sistemde çalışılmış 

AFP değeri olmadığı için çalışma dışı bırakıldı.İki hastanın histopatolojik 

değerlendirme sonucu KolanjiyosellülerKarsinom olarak yorumlandığı 

için çalışma dışı bırakıldı.Bir hastanın histopatolojik değerlendirme 

sonucu Hepatoblastom olarak yorumlandığı için çalışma dışı 

bırakıldı.Dört hasta farklı görüntüleme yöntemleri ile takip edilmiş 

olup, hastane işletim sisteminde MRG olmadığından çalışma dışı 

bırakıldı.260sayıda hasta kriterleri karşıladığı için çalışmaya dahil edildi. 

3.2 MR protokolü 

Dinamik Karaciğer MRG çekim protokolü, MRG cihazında aksiyel ve 

koronal planda yağ baskısız T2 ağırlıklı görüntüleme (AG), aksiyal yağ 

baskılamalı T2 AG, aksiyal in-out faz görüntüleme, yağ baskılı T1 AG, 

difüzyon AG içeriyordu. 



3.3. Görüntülerin Değerlendirilmesi 

Radyolojik olarak değerlendirme, HSK ile uyumlu lezyon boyutu, 

sınırları MRG raporları incelenerek yapıldı. Lezyon sayısı bir ise tek, 

birden fazla ise multiple olarak değerlendirildi. Görüntülerde karaciğer 

parankimine infiltrasyon varsa infiltratif lezyon olarak kabul edildi. Bir 

cm’den büyük lenf nodları patolojik olarak kabul edildi. MRG raporları 

ve görüntüleri incelenerektümör trombüsü olup olmadığı,lezyonda 

difüzyon kısıtlılığı, arteriyel kontrastlanma gösterip göstermediği, 

vasküler invazyon olup olmadığı, lezyonun kapsül varlığı gibi özellikleri 

kaydedildi.Erken arteriyel faz görüntülerde lezyonun kontrastlanması, 

portal ve geç fazlarda ‘‘wash-out’’ göstermesi radyolojik olarak HSK 

tanısı konması için yeterli kabul edildi (78,93). Radyolojik olarak tipik 

bulguları olmayan lezyonların ise histopatolojik tanıları mevcuttu. 

3.4 Serum AFP, Serum Seroloji, Serum Biyokimya Parametrelerinin 

Değerlendirilmesi 

Radyolojik görüntüleme bulgularına göre HSK tanısı konulan, radyolojik 

HSK şüpheli ancak histopatolojik olarak HSK tanısı olan hastaların, 

Hastane İşletim Sisteminden serum AlfaFetoprotein (AFP) değerleri, 

seroloji parametrelerinden Hepatit B yüzey antijeni (HBsAg) değerleri, 

albümin değerleri,  alkalen fosfataz (ALP), gama glutamil transferaz 

(GGT), alanin aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST), 

total bilirubin ve Protrombin Zamanı (PZ) değerleri retrospektif olarak 

tarandı. Serum AFP değeri için 20 IU/ml sınır olarak kabul edildi. 20 

IU/ml’nin üstü pozitif, altı ise negatif AFP değeri olarak kabul edildi 

(94,96). Serum albümin değeri 3,5-5 g/dl normal aralık olarak kabul 

edildi. Bu değerin altındakiler hipoalbüminemi olarak kabul 

edildi.Serum ALP değeri için 0-130 U/L, AST için 0-40 U/L, ALT için 0-33 

U/L, GGT için 0-61 U/L, total bilirubin için 0-1,1 mg/dl, PT için 0-13,6 

saniye normal sınır olarak kabul edildi.Seroloji parametreleri için 

‘‘pozitif’’ veya ‘‘negatif’’ şeklinde değerlendirme yapıldı. 

 



3.5 Histopatolojik Değerlendirme 

Hastane İşletim Sistemi üzerinden HSK tanısı girilen hasta dosyaları 

incelendiğinde, lezyondan biyopsi yapılmamış hastalar ‘‘biyopsi yok’’ 

şeklinde kabul edildi. Sistemde biyopsi yapılmış, histopatolojik tanısı 

olan hastalar ise ‘‘biyopsi var’’ şeklinde kabul edildi. Biyopsi raporunda 

belirtilmiş ise lezyonun diferansiyasyonu ‘‘iyi, orta ve az diferansiye’’ 

şeklinde gruplandırıldı. 

3.6 Cerrahi Kriterlere GöreDeğerlendirme 

Hastane İşletim Sistemi üzerinden HSK tanısı girilen hasta dosyaları 

incelendiğinde, tedavi yaklaşımına göre cerrahi yapılan hastalar, 

cerrahi ve RFA yapılan hastalar, TACE/TARE yapılan hastalar ve sadece 

sistemik medikal tedavi ile takip edilen hastalar ayrı gruplarda 

değerlendirildi.Rezeksiyon yapılan hastalar AFP pozitifliği, lezyon 

boyutu ve lezyon sayısına göre kategorize edildi. 

3.7 Rezeksiyon Sonrası Nüks Varlığı- AFP Pozitifliğinin Nükse Etkisi 

Tedaviden sonrakibeş yıl içinde takiplerde yeni lezyon oluşan hastalar 

nüks var şeklinde kabul edildi.AFP pozitif grupta nüks sayı ve oranında 

yükseklik olup olmadığı kaydedildi.  

3.8 Sağ Kalıma Etki Eden Faktörlerin Değerlendirilmesi 

Hastane İşletim Sistemi üzerinden HSK tanısı girilen hastaların beş yıl 

içinde hayatını kaybedenler ayrı bir grupta değerlendirildi. Hayatını 

kaybedenlerin AFP değerleri, lezyon boyut ve sayıları gibi bulguları 

değerlendirildi. 

3.8 istatistiksel Analiz 

İstatistiksel değerlendirme IBM SPSS 29.0 (IBM Corp., Armonk, NY, 

USA) ile yapıldı. Normal dağılıma uygunluk Kolmogorov-Smirnov ve 

Shapiro-Wilk testleri ile incelendi. Normal dağılım varsayımı 

sağlanamadığından nümerik değişkenler medyan (25.-75. yüzdelik) 

olarak verildi. Kategorik değişkenler frekans (yüzde) olarak 



verildi. Gruplar arası karşılaştırmalar Man-Whitney U testi ve Kruskal-

Wallis testi ile yapıldı. Çoklu karşılaştırmalarda Dunn testi 

kullanıldı. Kategorik değişkenler arasındaki ilişkiler Bonferroni 

düzeltmesi kullanılarak Ki-kare testi ile incelendi. Hipotez testlerinde 

p<0,05 istatistiksel önemlilik için yeterli kabul edildi. 

 

4.Bulgular 

 

4.1 Demografik Özellikler ve Klinik Bulgular 

Kocaeli Üniversite Hastanesinde Ocak 2007 ile Ocak 2024 tarihleri 

arasında Radyoloji anabilim dalında MRG çekilen, Girişimsel Radyoloji 

ekibi tarafından işlem yapılan, Gastroenteroloji ve Tıbbi Onkoloji 

Anabilim Dalında HSK tanısıyla takip ve tedavi edilen, Genel Cerrahi 

Anabilim Dalında ameliyat edilen toplam 272 hasta mevcuttu. Bu 

hastalarınbeşinden AFP çalışılmadığı için çalışma dışı bırakıldı.İki 

hastanın biyopsi sonucu kolanjiyosellülerkarsinom,bir hastanın ise 

hepatoblastom geldiği için çalışmadan çıkarıldı.Sonuç olarak 260 sayıda 

hasta çalışmaya dahil edildi.Hastaların yaş ortalaması68,38 (24-98), 85 

(%32,7) hasta kadın, 175 (%67,3) hasta ise erkekti. Yetmiş (%26,9) 

hastaya cerrahi, 12 (%4,6) hastaya RFA, 39 (%15) hastaya TACE/TARE, 

14 (%5,4) hastaya cerrahi ile beraber RFA, 125 (%48,1) hastaya ise 

sistemik medikal tedavi uygulanmıştı.215 (%82,7) hastaya biyopsi 

yapılmamıştı, biyopsi yapılan toplam 45 hastadan 32’si (%12,3) iyi 

diferansiye, altısı (%2,3) orta, yedisi (%2,7) az diferansiye olarak rapor 

edilmişti.Altmış (%23,1) hasta HBsAgpozitif, 200 (%76,9) hasta ise 

negatifti.Toplam 29 (%11,2) hastada beş yıl içinde nüks olduğu, 10 

(%3,8) hastanın ise beş yıl içinde hayatını kaybettiği görüldü. 

4.2 Laboratuvar Bulguları 

Hastaların görüntüleme yapıldığında alınan kan serum AFP, albümin, 

ALT, AST, ALP, GGT, total bilirubin ve PZ normal ve normal olmayan 



hastalar gruplandırıldı.Hastaların AFP değeri için normal 20 IU/ml 

kestirim değeri olarak kabul edildi.  

4.3 MRGBulguları 

MR görüntüleri ve raporları incelendiğinde tek lezyon olan 147 (%56,5) 

hasta, multiple lezyon olan 106 (%40,8) hasta ve infiltratif görünümde 

olan yedi (%2,7) hasta vardı.Toplamda 167 (%64,2) hastada lezyon 

difüzyon kısıtlılığı göstermekte;diğer 93 (%35,8) hasta ise 

göstermemekteydi.Venöz tümör trombüsü 13 (%5) hastada vardı;247 

(%95) hastada ise yoktu.Periportal alanda patolojik lenf nodu 121 

(%46,5)hastada vardı;139 (%53,5) hastada ise yoktu.Tüm hastalar için 

lezyon ortalama çapı 3,85 (min0,5-max18) cm idi.Lezyonda kapsül 33 

(%12,7) hastada vardı; 227 (%87,3) hastada ise yoktu.Lezyon arteriyel 

kontrastlanması73 (%28,1) hastada vardı; 187 (%71,9) hastada ise 

yoktu. 

Tablo 4.1. MRG bulgularının AFP ile karşılaştırması 

 AFP normal AFP pozitif P 
Lezyon boyutu 
(cm) 

<5 0,5 0,7 <0,001** 
>5 18 18 

Lezyon sayısı Tek (147-%56,5) 94 (%63,9) 53 (%36,1) <0,001* 

Multiple (106-
%40,8) 

36 (%34) 70 (%66) 

Periportal PLN Var (121-%46,5) 13 (%10,7) 108 (89,3) <0,001* 

Yok (139-%53,5) 117 (%84,2) 22 (%15,8) 

*Değerlendirmeler Chi-Square Test ile yapılmıştır. 

**Değerlendirme Kolmogorov-Smirnov testi ile yapılmıştır. 

 

MRG bulguları değerlendirildiğinde, AFP pozitifliğinin lezyon boyutu, 

lezyon sayısı, periportal patolojik lenf nodu varlığı ile korelasyonu vardı 

(P<0,001). Venöz tümör trombüsü ile korelasyon saptanmadı (P=0,25). 

 



4.4 İstatiksel Değerlendirme 

AFP için≥20 IU/ml kestirim noktası olarak kabul edildiğinde AFP 

pozitiflerin lezyon boyut ortalaması 5 cm (0,7-18), negatiflerin lezyon 

boyut ortalaması 2,1 cm (0,5-18) olup, AFP değeri pozitifolanların 

lezyon boyut ortalaması daha fazladır (P<0,001). AFP değerine göre 

pozitif ve negatif guruplar arasında hastaların yaş ortalamasında 

istatiksel anlamlı farklılık saptanmamıştır. Serum albümin, ALT, AST, ALP, 

GGT, total bilirubin ve PZ değerlerinin AFP’ye göre dağılımı tablo 4.2’de 

gösterilmiştir. 

Tablo 4.2. AFP pozitif ve negatif grupların laboratuvar verilerinin 

kıyaslanması 

Sayı ve yüzde P değeri* 
Hipoalbüminemi AFP pozitif 85 (%54,8) 0,077 

AFP negatif 70 (%45,2) 

ALT yüksek AFP pozitif 83 (%54,6) 0,102 
AFP negatif 69 (%45,4) 

AST yüksek AFP pozitif 80 (%58) 0,009 
AFP negatif 58 (%42) 

ALP yüksek AFP pozitif 74 (%56,1) 0,063 
AFP negatif 58 (%43,9) 

GGT yüksek AFP pozitif 92 (%59,4) 0,001 
AFP negatif 63 (%40,6) 

Total bilirubin 
yüksek 

AFP pozitif 45 (%52,9) 0,597 
AFP negatif 40 (%47,1) 

PZ yüksek AFP pozitif 73 (%52,9) 0,384 
AFP negatif 65 (%47,1) 

*gruplar arası kıyaslamaChi – SquareTest’i ile yapılmıştır 

 

AFP değeri laboratuvar bulgularından AST ve GGT ile korelasyon 

göstermekteydi (P=0,009, P<0,001).Biyopsi sonucu olan HSK lezyonları 

diferansiyasyon derecesine göre, orta ve az diferansiye lezyonların 

boyut ortalaması 7 cm (2-18), iyi diferansiye lezyonların boyut 



ortalaması 5,25 cm (1-18) olup, iyi diferansiye lezyonlar daha küçüktür 

(P=0,03). Lezyon sayısı tek olanlarda AFP değeri negatiflik, multiple ve 

infiltratif lezyonlarda ise AFP değeri pozitiflik eğilimindedir (P<0,001). 

AFP değerine göre lezyon sayısının karşılaştırılması tabloda 

gösterilmiştir.  

Tablo 4.3. AFP değerinin lezyon sayısına göre dağılımı 

AFP 
Negatif Pozitif Toplam 

 
Lezyon 
sayısı 

Tek 94 (%63,9) 53 (%36,1) 147 

Multiple 36 (%34) 70 (%66) 106 

İnfiltratif 0 7 (%100) 7 

Toplam  130 (%50) 130 (%50) 260 

Değerlendirme için Chi-Square Test ile yapılmıştır 

AFP pozitiflerde venöz tümör trombüsü varlığı istatiksel anlamlı farklılık 

göstermemekteydi (P=0,255). AFP pozitiflerde patolojik lenf nodu 

varlığı istatiksel anlamlı olarak daha fazladır(P< 0,001). Patolojik lenf 

nodu ve venöz tümör trombüsü varlığının AFPye göre dağılımı tabloda 

gösterilmiştir. 

Tablo 4.4. AFP’ye göre venöz tümör trombüsü ve Patolojik LN dağılımı 

AFP 

Pozitif Negatif Toplam P 
Venöz tümör 
trombüsü 

Var 9 (%69,2) 4 (%30,8) 13 (%5) 0,255 

Yok 121 (%49) 126 (%51) 247 (%95) 

Patolojik lenf 
nodu 

Var 108(%89,3) 13 (%10,7) 121 (%46,5) <0,001 
Yok  22 (%15,8) 117(%84,2) 139 (%53,5) 

Değerlendirme için Chi-Square Test ile yapılmıştır 

Lezyonda kapsül varlığı ile vasküler invazyonunun gruplarının 

karşılaştırılması tabloda gösterilmiştir.Sonuçlara göre lezyonda kapsül 

varlığı ile vasküler tümör invazyonu arasında korelasyon görüldü 

(P=0,017). 

Tablo 4.5. Vasküler invazyon ile lezyonda kapsül varlığı karşılaştırılması 



Lezyonda kapsül varlığı 

Var Yok Toplam 

Vasküler 
tümör 
invazyonu 

Var 4 (%12,1) 5 (%2,2) 9 (%3,5) 

Yok 29 (%87,9) 222 (%97,8) 251 (%96,5) 

Toplam 33 (%12,7) 227 (%87,3) 260 (%100) 

Değerlendirme için Chi-Square Test ile yapılmıştır 

 

4.5. Cerrahi ve Prognostik bulgular 

Hastanemize başvuran radyolojik olarak HSK tanısı alan 260 

hastadan14(%5,4) hasta cerrahi+ RFA, 70 (%26,9) hasta sadece 

cerrahiyapıldı. 39 (%15) hastaya TACE/TARE, 12 (%4,6) hastaya RFA 

yapıldı.125 (%48,1) hasta ise sadece sistemik medikal tedavi ile takip 

edildi.Bu istatistiksel veri karşılaştırması sonuçlarına göre, AFP negatif 

grupta cerrahi tedavi şekli daha sık uygulanmışken, AFP pozitif grupta 

TACE/TARE ve medikal tedavi daha sık uygulanmıştır.  

Tablo 4.6. Tedavi yöntemine göre AFP karşılaştırılması 

 AFP negatif AFP pozitif Toplam 

Cerrahi 50 (%71,4) 20 (%28,6) 70 (%26,9) 

Medikal 53 (%42,4) 72 (%57,6) 125 (%48,1) 

TACE/TARE 13 (%33,3) 26 (%66,7) 39 (%15) 

RFA 6 (%50) 6 (%50) 12 (%4,6) 

Cerrahi+RFA 8 (%57,1) 6 (%42,9) 14 (%5,4) 

Değerlendirme için Chi-Square Test ile yapılmıştır 

 

İlk tanı anından sonraki beş yıllık takipte29 (%11,2) hastada HSK nüksü 

tespit edildi,10 (%3,8) hastanınise HSK’a bağlı hayatını kaybettiği 

görüldü.AFP’ye göre nüks ve sağ kalım oranları 

değerlendirildiğinde,AFP pozitif grupta daha fazla nüks ve ölüm olduğu 

görüldü (P<0,001, P=0,024).  

 



Tablo 4.7. Nüks ve Prognoza göre AFP karşılaştırması 

 AFP pozitif AFP negatif Toplam 

Nüks Var 29 (%100) 0 29 (%11,2) 

Yok 101 (%43,7) 130 (%56,3) 231 (88,8) 

Ölüm 
 

Var 9 (%90) 1 (%10) 10 (%3,8) 

yok 121 (%48,4) 129 (%51,6) 250 (%96,2) 

Değerlendirme için Chi-Square Test ile yapılmıştır 

 

HSK nedeniyle kliniğimizde 84 hastaya rezeksiyon yapıldığı görüldü. 

Bunlardan 14’üne peroperatif RFA da uygulandığı görüldü.Cerrahi 

yapılan hastaların ortalama lezyon boyutu 3 cm (0,6-16),Cerrahi+RFA 

yapılan hastaların ortalama lezyon boyutu 2 cm (0,9-7), RFA uygulanan 

hastaların ortalama lezyon boyutu 1,75 cm (1-4,5), TACE/TARE 

uygulanan hastaların ortalama lezyon boyutu 6 cm (1-16), sistemik 

medikal tedavi uygulanan hastaların ortalama lezyon boyutu 4 cm (0,5-

18) olduğu görüldü.Cerrahi yapılan hastaların hiçbirinde vasküler 

invazyon yoktu. 

Tablo 4.8. Tedaviye yöntemine göre lezyon sayı ve boyutunun 

karşılaştırması 

 Tm boyutu(cm) 
(median)** 

Tek lezyon* Multiple* İnfiltratif* 

Cerrahi 2  60 (%40,8) 10 (%9,4) 0 

Cerrahi+RFA 2 4 (%2,7) 10 (%9,4) 0 
RFA 1,75 9 (6,1) 3 (%2,8) 0 

TACE/TARE 6 24 (%16,3) 13 (%13,3) 2 (%28,6) 
Medikal 4 50 (%34) 70 (%66) 5 (%71,4) 

*Değerlendirme için Chi-Square Test ile yapılmıştır.  

 **Değerlendirme Kolmogorov-Smirnov Test ile yapılmıştır 

 

Çalışmaya dahil edilen 260 hastanın 29 (%11,2)’undailk tanıdan sonraki 

beş yılda nüks olduğu görüldü. Nüks olan hastaların hepsinde AFP 

pozitifti.260 hastadan 10 (%3,8)’ununise beş yıl içinde hayatını 

kaybettiği görüldü.Nüks olan 29 hastanın 20 (%19,2)’sindelezyon 

boyutu beş cm’den büyük, 19 (% 17,9)hastada multiple, 4 



(%13,8)hastada vasküler invazyon vardı.Hayatını kaybeden 10 hastanın 

dokuzunda (%90)lezyon boyutu beş cm’in üzerinde, beş (%50)hastada 

multiple, dört (%40)hastada vasküler invazyon vardı.Lezyon boyutu 

arttıkça, lezyon sayısınındaha fazla olmasının vevasküler invazyon 

varlığının sağ kalımı etkilediği görüldü (P=0,001, P=0,009, 

P<0,001).Lezyon boyutu ve lezyon sayısı arttıkça nüks sıklığının da 

arttığı görüldü (P<0,001, P<0,001). 

Nüksolan hastaların ortalama AFP değeri 16000 IU/ml olduğu görüldü. 

AFP>129000 IU/ml olan hastaların hepsinde nüks olduğu görüldü ve bu 

sınır ‘‘cutoff’’ değeri olarak kabul edildi. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



4.6 Olgu Örnekleri 

 

Olgu 1 -85 yaş, erkek hasta 

AFP 3.6 IU/ml – negatif, HBs Ag – negatif 

MRG: 1,5 cm, tek lezyon,difüzyon kısıtlılığı gösteriyor, arteriyel kontrastlanması 

var. Lezyonda kapsül yok. Vasküler invazyonu yok.Venöz tümör trombüsü yok, 

Periportal patolojik lenf nodu var. 

Biyopsi -yok 

Tedavi –cerrahi rezeksiyon 

5 yıl içinde rekürrens veya ölüm yok 

 

Olgu 2 -76 yaş, erkek 

AFP 1483 IU/ml – pozitif, HBs Ag – pozitif 

MRG: en büyüğü 6,5 cm, multiple lezyon, difüzyon kısıtlılığı gösteriyor, arteriyel 

kontrastlanması var. Lezyonda kapsül yok. Vasküler invazyon yok. Venöz tümör 

trombüsü yok, Periportalpatalojik lenf nodu yok. 

Biyopsi – yok 

Tedavi – sistemik medikal tedavi 

5 yıl içinde rekürrens veya ölüm yok 

 

Olgu 3 -59 yaş, erkek 

AFP 41874 IU/ml – pozitif, HBs Ag – pozitif 

MRG: en büyüğü 18 cm, multiple lezyon, difüzyon kısıtlılığı gösteriyor, arteriyel 

kontrastlanması var. Lezyonda kapsül yok. Vasküler invazyon yok. Venöz tümör 

trombüsü var, Periportalpatalojik lenf nodu yok. 

Biyopsi – var 

Tedavi – sistemik medikal tedavi 

5yıl içinde rekürens ve ölüm var 



5.Tartışma  

 

HSK, toplumda görülen kanserler arasında altıncı sırada,kansere bağlı 

ölümlerde dördüncü sırada yer alır. Dünya genelinde yılda 250 bin ile 

bir milyon arasında insanın hayatını kaybetmesine neden olur. DSÖ 

2018 verilerine göre 841 bin yeni HSK vakası kaydedilmiştir. En yüksek 

insidans ve ölüm oranları Doğu Asya ve Afrika’da görülmektedir. 

Erkeklerde kadınlara göre beş kat daha yüksek oranda görülmektedir.  

Gözetim Epidemiyoloji Sonuçları (SEER), HSK’yı 2000’li yılların başından 

beri ABD’de kanserle ilişkili ölümlerin en hızlı artan nedeni olarak 

bildirmiştir ve bu şekilde devam ederse 2030 yılına kadar kanserle 

ilişkili ölümün önde gelen üçüncü nedeni olacağı öngörülmektedir 

(131). Bu nedenle, etiyolojide yer alan HBV, HCV, siroz, kronik karaciğer 

hastalığı gibi durumlarda HSK gelişimi açısından yakın takip gereklidir.  

Bu çalışmada, hepatosellüler karsinom (HSK) hastalarında 

alfafetoprotein (AFP) değerlerinin, görüntüleme sonuçları, operabilite, 

rekürrens ve prognoz ile ilişkisi değerlendirilmiştir. Çalışmaya dahil 

edilen 260 HSK hastasının AFP değerleri, radyolojik bulguları, 

laboratuvar değerleri, tedavi yöntemleri, nüks ve sağ kalım oranları 

analiz edilmiştir. 

Çalışmamızda, HSK tanılı hastaların %50'sinde AFP negatifti. Bu bulgu, 

AFP'nin her HSK hastasında pozitif olmadığını ve bu nedenle yüksek risk 

grubundaki hastaların takibinde tek başına AFP'nin yetersiz 

olabileceğini göstermektedir. Ancak, AFP pozitifliği olan hastalarda, 

daha büyük ve daha belirgin lezyonların görüntüleme ile tespit edilmesi 

daha olasıdır. Bu durum, yüksek AFP seviyelerinin daha agresif ve 

ilerlemiş tümörlerle ilişkili olduğunu düşündürmektedir. 

AASLD kılavuzu, kronik karaciğer hastalığı olanlarda HSK için tarama 

önermektedir. Takiplerde boyutu 1 cm’in altında bir lezyon tespit 

edildiyse takip aralığı üç ila altı aya düşürülmeli, 1 cm’in üstünde bir 



lezyon varsa veya takiplerde AFP değeri 20 IU/ml üzerinde gelirse tanı 

amaçlı multifazik kesitsel görüntüleme (BT veya MRG) yapılmalıdır(78). 

Çalışmamıza dahil edilen HSK hastalarının 45 (%17,3)’ine biyopsi 

yapıldığı tespit edildi. Bunlardan 32’si iyi diferansiye, kalanları ise orta-

az diferansiye olduğu görüldü.Biyopsisi olmayan hastalarda ise tanı için 

radyolojik olarak HSK bulgularının olması yeterli kabul edildi. 

Literatürde de önerilen yolun genellikle uyguladığımız şekilde 

olduğunu gördük. Radyolojik olarak kesin bulgular görülüyorsa tanının 

HSK olarak konulması; ancak, radyolojik olarak HSK açısından şüpheli 

durumlarla karşılaşıldığında biyopsi yapılması önerilmektedir 

(138).AFP pozitifliği ve tümör farklılaşma derecesi arasındaki ilişki 

incelendiğinde, orta-az diferansiye tümörlerde AFP pozitifliğinin daha 

yüksek olduğu görülmüştür (P=0,03). Bu durum, daha agresif 

tümörlerin daha yüksek AFP seviyeleri ile ilişkili olduğunu 

düşündürmektedir. 

HSK için başlangıç yaşı, etyopatogenezine bağlı olarak çeşitli ülkelerde 

değişkenlik göstermektedir. Kuzey Amerika, Avrupa ve Japonya gibi 

ülkelerde ortalama başlangıç yaşı 60 yaş civarı olmasına karşın, Afrika 

ve Asya’nın bazı ülkelerinde HBV ve HCV enfeksiyonuna bağlı 30 ve 40 

yaşlarında da HSK gelişimi görülmektedir (37, 99, 100). Çalışmamızda 

HSK tanılı hastaların yaş ortalaması 68,38 (minimum 24 – maksimum 

98) bulunmuş olup,daha çok Avrupa ülkelerindeki veriler ile benzerlik 

göstermektedir. Ancak elbette ülkemizdeki verilerin çok daha geniş 

alanlarda taranması ile bu fikir netlik kazanabilecektir. Farklı 

toplumlarda HSK’nın ortaya çıkma yaşındaki farklılıklar, toplumun 

demografik ve epidemiyolojik durumu ve etyolojideki birçok faktöre 

bağlı olduğu düşünülmektedir. 

HSK, AASLD kılavuzlarına göre erkeklerde kadınlardan daha 

fazlagörülmektedir. Yapılan birçok çalışmada da benzer sonuçlar 

görülmektedir (137). Bunun nedeni, östrojenin tümör inhibe edici, 

androjenin ise tümör gelişimi yönünde etkisinin bulunmasıdır (103). 

Ayrıca, toksin ve virüs maruziyeti erkeklerde daha fazladır 



(139).Çalışmamızda HSK tanılı 260 hastanın 175’inin erkek, 85’inin ise 

kadın olduğu hesaplanmış olup, kadın erkek oranı yaklaşık 1:2 olarak 

sonuçlanmıştır.Bu sonuçlar hem literatür hem de konuyla ilgili yapılan 

çalışmalarlabenzerdir. 

I. Raptis ve arkadaşlarının HBV ve HCV ilişkili 265 hasta ile yaptığı bir 

çalışmada %50 oranında tek lezyon, %50 ise multiple ve infiltratif 

lezyonu olan hasta izlenmiştir(135).I. Raptis ve arkadaşlarına ait başka 

bir çalışmada Yunanistan’da 1996 ile 2000 yılları arasında HSK tanılı 306 

hastadan, kronik HBV ve HCV hastaların sırasıyla %52,3’ünde ve 

%21,6’sında tespit edilmişti (135). Çalışmamızda, HBV ile ilişkili 

hastaların %56,5’inde tek lezyon, %40,8’inde multiple lezyon ve 

%2,7’sinde ise infiltratif lezyon olduğu görülmüştür.Oranlar 

literatürdeki değerler ile benzerdir. 

Bay Pirovino ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada İsviçre’de 

histopatolojik HSK tanısı olan 75 vaka analizinde hastaların %30,8’inde 

Hepatit Bs Antijeni (HBsAg) tespit edilmiştir (136). Çalışmamızdaki 

toplam 260 hastadan 60 (%23)’ında Hepatit Bs Antijeni (HBsAg) tespit 

edilmiştir. Oranların aynı olmaması, HBV enfeksiyonunun demografik 

ve epidemiyolojik yayılımının farklılık gösterebileceği düşünülebilir. 

Ancak çalışmamızdaki oran, söz konusu yayın ile bir miktar yakınlık 

göstermektedir.  

HSK için tedavi seçiminde en önemli faktör karaciğer rezervidir. Cerrahi 

rezeksiyon yapılacaksa, kalan karaciğer dokusunun fonksiyonelliği ve 

yeterliliği iyi değerlendirilmelidir. Kılavuzlara göre,(eğer yapılacaksa) 

rezeksiyon sonrası en az %30 sağlamfonksiyonel karaciğer dokusu 

kalmalıdır. HSK vakalarının %80-90 gibi önemli bir kısmı sirozlu 

hastalarda gelişmesi nedeniyle tedavi seçenekleri de sınırlıdır. BCLC 

evreleme sistemi ile tümör evresine göre ve uygulanan yöntemin 

öngörülen faydasına göre tedavi şekli belirlenir. Erken evre HSK 

hastalarında rezeksiyon, transplantasyon ve lokal ablasyon yöntemleri 

uygulanırken, orta evrelerde TACE, ileri evrelerde ise sistemik medikal 

tedavi yöntemleri uygulanır (131). HSK için cerrahi seçenekler 



(rezeksiyon veya karaciğer nakli (LT)), ablatif elektrokimyasal tedaviler 

(RFA veya etanol enjeksiyonu) gibi tedavi yöntemleri vardır. Cerrahi 

rezeksiyon planlanan hastalarda peroperatif USG, vasküler yakınlık 

veya eşzamanlı başka bir lezyon varlığını değerlendirmek için 

kullanılabilir. Ablatif olmayan tedavi, kateter bazlı embolik tedaviler 

(kemoembolizasyon ve radyoembolizasyon) ve kateter bazlı olmayan 

stereotaktik vücut radyoterapisi gibi tedavileri içerir. Sistemik tedavide 

ise, günümüzde bir multikinaz olan Sorafenib kullanılır (137). Daha 

küçük boyutlu, tek, önemli yapılara yakınlığı veya invazyonu olmayan 

lezyonlar rezeksiyona uygunluk için lezyon özellikleri olarak kabul 

edilmiştir.Huang ve arkadaşları tarafından yapılan çalışmada, daha 

küçük lezyonlu hastalarda rezeksiyon sonrası sağ kalım sonuçları, RFA 

ve TACE’ye göre daha iyi olduğu şeklinde sonuç almıştır (P=0,003).  

Weis ve arkadaşları da benzer bir çalışmada cerrahi ve RFA, TACE 

karşılaştırması yapmış, rezeksiyonun sağ kalımı olumlu etkilediği 

sonucunu almıştır (P=0,007) (132).  

Çalışmamızda incelenen hastaların %26,9’una cerrahi rezeksiyon, 

%5,4’üne cerrahi rezeksiyonla eşzamanlı peroperatif RFA uygulanmıştır. 

Cerrahi rezeksiyon yapılan hastaların sadece üçünde nüks gelişmişti. 

Sağ kalım oranları da cerrahi uygulanan grupta daha iyiydi. Cerrahi 

rezeksiyon yapılan hastaların %40,8’i tek lezyonu olan ve lezyon boyut 

ortalaması 2-3,3 cm olan hastalardı.Rezeksiyona uygun görülen 

hastaların%71,4’ü AFP negatif hastalardı.AFP yüksekliğinin, lezyon 

boyut ve sayısıyla korelasyon göstermesi nedeniyle, rezeksiyon yapılan 

grupta AFP negatifliğinin daha yüksek oranda olması beklenebilecek bir 

durumdur. Cerrahi rezeksiyon yapılan hastalarda sağ kalım oranlarının 

daha yüksek olduğu ve nüks oranlarının daha düşük olduğu 

bulunmuştur, bu bulgu, literatürdeki cerrahi rezeksiyonun HSK 

tedavisinde en etkili yöntemlerden biri olduğu görüşünü 

desteklemektedir.Özellikle AFP negatif olan hastalarda cerrahi 

sonuçların daha olumlu olması, bu hastaların tümörlerinin daha erken 

evrede ve daha az agresif olduğunu düşündürebilir. 



Sistemik incelemeler ve yapılan meta-analizler, TACE’nin kompanse 

sirozlu,cerrahi ile çıkarılamayan,multinodüler HSK hastalarında etkili 

bir strateji olduğunu ortaya koymuştur. Llovet ve Bruix tarafından 545 

hasta ile yapılan bir çalışmada TACE ile plasebo karşılaştırması yapılmış, 

TACE ile tedavi edilen hastalarda plaseboya göre sağ kalımda iyileşme 

görülmüştür (P=0,017) (127).Çalışmamızda hastaların %15’ine 

TACE/TARE, %48,1’ine ise sadece onkolojiksistemik medikal tedavi 

verildiği görüldü.TACE yapılan hastaların nüksü, sistemik medikal tedavi 

alan hastalara göre daha azdı. Sağ kalım oranları da TACE yapılanlarda 

daha yüksekti.ÇalışmamızdaTACE/TARE yapılan hastaların %66,7'sinde 

AFP pozitifliği tespit edilmiştir. AFP yüksekliğinin lezyon boyutu ve 

sayısıyla korelasyon göstermesi, TACE/TARE yapılan hastaların daha 

ileri evre tümörlere sahip olmaları ile ilişkilidir. Ayrıca, TACE yapılan 

hastalarda nüks oranlarının nispeten daha düşük olması, bu evredeki 

hastalarda tercih edilebileceği şeklinde yorumlanabilir. 

Büyük damar invazyonu veya metastatik hastalığı olan HSK’lı hastaların 

prognoz ve tedavi kararı, invazyon derecesi, altta yatan sirozun şiddeti 

ve hastanın performans durumuna bağlıdır. İleri HSK’lı hastaları içeren 

Pivot SHARP çalışmasında makrovasküler invazyonu ve ekstrahepatik 

metastazı olan hastaların onkolojiksistemik medikal tedavi sonrası nüks 

oranları değerlendirilmiş.Sorafenib, çalışmaya dahil edilen tüm 

popülasyonda medyan sağ kalımı önemli ölçüde iyileştirdiği 

görülmüştür.Hem makrovasküler invazyonu olan hastalarda hem de 

metastazı olan hastalarda iyileşme eğilimi gösterdiği izlenmiştir 

(132).Çalışmamıza dahil edilen HSK hastalarının dokuzunda vasküler 

invazyon vardı. Bu hastalara onkolojik sistemik medikal tedavi 

uygulandı.Vasküler invazyonu olan hastalarda nüks oranlarının daha 

yüksek olduğu görülmüştür (P=0,011). Sistemik medikal tedavi 

uygulanan bu hastalarda, tedaviye rağmen prognozun daha kötü 

olduğu görülmektedir. 

Joshua S. Norman ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada, 

karaciğer nakli yapılan hastaların preoperatif AFP değerine göre 



biyobelirteçlerinnüks olmadan sağ kalımı tahmin etme yeteneği 

değerlendirilmiştir. 285 hasta ile yapılan çalışmada nakil(LT) sonrası üç 

yıllık takipte, 18 (%6,3) hastada HSK nüksü gözlenmiştir. AFP ile DCP 

(des gama karboksiprotrombin) ve AFP L3 (Lens culinaris aglütinine 

bağlı AFP) kombinasyonunun HSK nüksünü güçlü şekilde tahmin ettiği 

gözlenmiştir (P<0,001) (133).Nakil yapılan hastalarda preoperatif AFP 

değerlerinin nüks olmadan sağ kalımı tahmin etmede etkili olduğu 

gözlemlenmiştir. Tedavi edilmeyen hastalarda semptomların ortaya 

çıkmasından itibaren ortalama yaşam süresi yaklaşık dört ay olduğu 

görülmüştür. HSK nüksü en sık intrahepatik metastazlar şeklinde 

tezahür etmektedir, ancak karaciğer dışında da yayılım olabilir; akciğer 

(%30-50), diyafragma (%10-15), kemikler (%5-20), sürrenal ve periton 

(%5-10) (140). Çalışmamıza dahil edilen 29 HSK hastasında beş yıl 

içinde nüks görüldü ve bu hastaların tamamında AFP pozitifti. Bu bulgu, 

yüksek AFP seviyelerinin HSK nüksü için yalnız nakil hastalarında değil, 

izlenen hastalarda da güçlü bir prediktör olduğunu 

göstermektedir.Nüks olan dokuz (%31) hastanın akciğerde, 15 (%51,7) 

hastanın karaciğer diğer lob ve segmentlerinde, dört (%13,7) hastanın 

kemiklerde, dört (%13,7) hastanın peritonda, bir (%3,4) hastanın ise 

primer lezyon ile aynı lobda nüks geliştiğini tespit ettik.Sonuçlarımız 

literatür ile benzerdir. Ancak unutulmamalıdır ki, çalışmamız tek 

merkezli olup, hastaların dış merkezlerde yapılan tetkiklerine 

bakılmamıştır. Verilere sadece hastanemizde yapılan tetkikler 

taranarak incelenmiştir. 

Song-Lin An ve arkadaşları tarafından hepatektomi yapılan bir 

çalışmada hastaların preoperatif AFP düzeyinin prognoz ve 

klinikopatolojik faktörlerle korelasyonu araştırılmıştır. Sonuç olarak 

çalışma, AFP’nin daha uzun protrombin zamanı (PZ), karaciğer kapsül 

invazyonu, az diferansiye ve geç BCLC evresi ile ilişkili olduğunu 

göstermiştir. AFP negatif grupta beş yıllık nüks içermeyen sağ kalım 

oranı %40,6, AFP pozitif grupta ise %31,4 idi (P=0,004). Ameliyat öncesi 

serum AFP değerlendirilmesi, cerrahi rezeksiyon sonrası HSK 



hastalarında prognozun bağımsız bir öngörücüsüdür (134). 

Çalışmamıza dahil edilen 10 HSK hastası beş yıl içinde hayatını 

kaybetmiş olup, bunlardan dokuzunda (%90) AFP 

pozitifti.Çalışmamızda yapılan karşılaştırmalarda genel sağ kalım 

oranları açısından AFP pozitifliği ile sağ kalım arasında anlamlı bir 

korelasyon olduğu bulunmuştur (P=0,024). AFP pozitifliği olan 

hastaların prognozlarının daha kötü olduğu ve sağ kalım oranlarının 

daha düşük olduğu gözlemlenmiştir. Bu, AFP'nin prognoz belirlemede 

önemli bir biyobelirteç olduğunu gösterir. 

Çalışmamızın bazı kısıtlamaları bulunmaktadır. İlk olarak, retrospektif 

bir çalışma olması nedeniyle bazı veri eksiklikleri ve biaslar olabilir. 

İkinci olarak, sadece tek bir merkezde yapılan bir çalışma olduğu için 

sonuçların genellenebilirliği sınırlıdır.  

Gelecekte yapılacak çalışmalar, daha geniş popülasyonlarda ve 

prospektif olarak gerçekleştirilerek bu bulguların doğrulanmasını 

sağlayabilir. Ayrıca, AFP'nin yanı sıra diğer biyobelirteçlerin de (örneğin 

DCP ve AFP-L3) prognoz ve rekürens tahmininde kullanılması 

araştırılmalıdır. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



6.Sonuç ve Öneriler 

HSK, en sık görülen primer karaciğer malign tümörüdür. En önemli risk 

faktörü kronik karaciğer hasarı ile ilişkili olan sirozdur. Mevcut tedavi 

seçenekleri denenmesine rağmen, yüksek nüks oranları nedeniyle 

prognoz genellikle kötüdür. HSK açısından yüksek riskli hastalar, AFP ve 

görüntüleme yöntemleri ile takip edilir. HSK için AFP en iyi tümör 

belirteci olmasına rağmen, HSK hastalarında %25-50 oranında yüksek 

olmayabilir. Bu nedenle AFP düşüklüğü HSK’yı dışlamamakla birlikte, 

görüntüleme yöntemleri ile eşzamanlı bakılmalıdır.  

AASLD kılavuzları, AFP değerinden bağımsız, MRG ile HSK bulguları 

tespit edilmesi halinde biyopsi ile histopatolojik değerlendirmeye 

gerek kalmadan HSK tanısı konulabileceğini kabul etmektedir.  

Kılavuzlarda belirtilen birçok tedavi seçeneği, hastanın özelliklerine 

göre belirlenerek uygulanmaktadır. Lezyon boyutu küçük, karaciğer 

kapasitesi iyi olan uygun vakalarda cerrahi rezeksiyon veya multiple ise 

transplantasyon önerilirken, boyutu büyük, rezeksiyona uygun 

olmayan, vasküler invazyonu olan veya metastatik hastalarda TAKE 

ve/veya sistemik tedavi protokolleri önerilmektedir.  

Çalışmamızda HSK tanısı alan hastaların AFP ‘‘pozitif’’ ve ‘‘normal’’ iki 

grup arasında görüntüleme, tedavi, nüks ve prognoz bulgularının 

karşılaştırmasını yaptık. Lezyon boyut artışı, multiple ve infiltratif 

olması ile AFP pozitifliği ilişkilidir. MRG bulgularından peripotral 

patolojik lenf nodu ve venöz tümör trombüsü varlığı AFP pozitifliği ile 

ilişkilidir. AFP negatif gruptaki hastalarda en yaygın tedavi yöntemi 

cerrahi rezeksiyonken, pozitif grupta TAKE ve/veya sistemik tedavi daha 

yaygındır. Nüks ve prognoz AFP pozitifliği ile ilişkilidir. 

Sonuç olarak, tanı ve tedavi AFP değerinden bağımsızdır. Ancak, AFP 

pozitifliği ve aşırı yüksekliği nüks ve prognoz için uyarıcı olmalıdır. 
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