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Hepatosellüler Karsinoma Vakalarımızın Değerlendirilmesi 

Selim Giray Nak", Macit Gülten··, Selim Gürel'", Enver Dolar", Faruk Memik"'" 

ÖZET. Hepatosel/iiler kaı-sinomanm (H CC) sıklığı; epidemiyolojik, klinik ve moıfolojik özellikleri ve prognozu, dünyan m 
değişik bölgelerinde belirgin farklılıklar gösterir. Ülkemize ait HCC olguları hakkmda. halen geniş bilgi eksiklikleri 
mevcuttur. Bu çalışmada, son 5.5 yıl içerisinde Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi Gastroenteroloji kliniğine başvuran ve 
histolojik olarak tamları konulan 47 HCC vaka sı, retrospektif olarak değerlendirildi ve böylece HCC konusunda Türkiye 
kanser haritasına katkıda bulunulması amaç/andı. Bizim çalışmamız, bölgemizdeki HCC vakalarınm; yaş özellikleri 
(ortalama 60.-15) dışmda, yüksek HBsAg o ram (% 56. 1), düşük anti HCV o ram (% 5.5). erkek ka dm o ram (4.2) açısmdan 
az gelişmiş ii lkelerdeki HCC vakalarmm özelliklerine benzediğini göstennektedir. 

Anahtar Kelimeler .Karsinoma .Hepatosellüler .Etiyoloji .Epidemiyoloji. 

The Assesment of Our Hepatocelluler Carcinoma Cases 

S tTM MARY. lt has been known that ılıere are marked di.fferences in frequences of HCC; epidemiologic, elinical and 
moı]ılıologicalfoatures and prognosis of HCC in different geographic areas in the World. Tlıere isa va st lock of knowledge 
about HCC in Turkey. Inthis study, 47 cas es of lıistological~v confimıed HCC admiıted to the clinic of gastroenterology 
of Uludağ University Medical School intlıe /ası 5.5 years were been evaluated retrospective~v and thus it was aimed tlıat 
contributing ıo map o/Turkish cancerfor H CC. Our study demonstrated that HCC cas es in o ur region were simi/ar to HCC 
ca ses inımderdeveloped cowwy in view of lıigh ra te of HBsAg pozitivity (56.1 %), low ra te of anti HCV pozitivity (% 5.5) 
rat i o of men/women di.fferences (4.2) and otherfeatures; except for age s (m ean age 60.-15). 

Key Words .Carcinoma .Hepatocelluler .Etiology .Epidemiology. 

Hepatosellüler karsinamaya (HCC) ülkeden 
ülkeye 50 kata kadar ulaşabilen çok farklı sıklık­
larda rastlanır ve dünyanın bazı bölgelerinde 
başlıca sağlık problemlerinden birini oluştururt2 . 
Dünyadaki bu farklılıklar değişik bölgelerdeki 
farklı etiyolojik faktörler ve bu faktörlerin görülme 
sıklığı ile ilgilidir1. Hepatitis B virusu (HBV) enfek­
siyonu, HCC'nin enyolojisinde en önemli faktör­
lerden biridir. HBV enfeksiyonu özellikle az 
gelişmiş ülkelerde HCC'ya yol açan başlıca etiya­
lojik faktördür1

. HBV enfeksiyonunun ülkemizin 
en önemli sağlık problemlerinden biri olduğunu 
bilmekteyiz3

. Hepatitis C virusu (HCV) ise daha 
ziyade ltalya, Japonya gibi gelişmiş ülkelerde 
daha önemli etiyolojik faktör olarak karşımıza 
çıkmaktadır2.4. Yine HCC'nın görülme yaşı, cin-

siyet, morfolojik ve histolojik özellikleri açısından 
Dünyanın değişik bölgelerinde oldukça büyük 
farklılıklar vardır4. Bugün bile hala HCC açı­
sından Türkiye'nin Dünyadaki yeri hakkında 
büyük bilgi eksikliklerimiz mevcuttur. Biz bu ret­
rospektif çalışmamızda Türkiye haritasına kat­
kıda bulunmak amacı ile kendi vakalarımızın 
klinik, morfolojik, etiyolojik, epidemiyolojik özel­
liklerini inceledik. 

Metod 

Ocak 1990'dan Mayıs 1995'e kadar son 5.5 yıl 
içerisinde Uludağ üniversitesi Tıp Fakültesi 
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Gastroenteroloji kliniğine başvuran ve yatırılarak 
tetkik edilen 4 7 HCC va kas ı retrospektif olarak 
incelendi. Tüm vakaların tanısı ultrasonografi 
eşliğinde yapılan ince iğne aspirasyonu ve sito­
lojik inceleme ile konuldu. Olgularımızın kli­
niğimize ilk başvuru anında dosyalarına kayde­
dilen şikayetleri, fizik muayane bulguları , epi­
demiyolojik özellikleri, laboratuar bulguları , alfa 
fetoprotein düzeyleri, viral markırları , US ve 
kompüterize tomografi (CT) bulguları kaydedildi. 
Vakalarımızın zemininde siroz bulunup bulun­
madığına klinik bulgular, US ve CT tetkikleri ile 
karar verildi. 

Bulgular 

Uludağ üniversitesi Tıp Fakültesi Gastroen­
teroloji kliniğine son 15 yıl içerisinde tanıları 
konulan gastrointestinal sistem kanserleri ince­
lendiğinde mide kanserlerinin % 37 ile birinci, 
kolon kanserlerinin % 29 ile ikinci , özefagus 
kanserlerinin % 14.5 ile üçüncü, HCC'nın % 11 .3 
ile dördüncü sırada yer aldığını görmekteyiz. 

Kliniğimize Ocak 1986 - Mayıs 1995 tarihleri 
arasında başvuran 38'i erkek(% 81), 9'u kadın 
(% 19) toplam 4 7 vaka değerlendirildi. Erkek 1 
kadın oranı 4.2 olarak saptandı. HCC vakalarının 
yaş ortalaması 60.45 ± 10.56 (minimum: 33, 
maksimum: 77) idi. Vakaların % 50'si 53-69 
yaşlar arasında bulunmaktaydı. 

47 HCC olgusunun 6'sı (% 12.8) alkol , 23'ü (% 
49) sigara kullanmakta idi. Sigara ve alkol 
kullanan hastaların tümü erkekti. 

Hastaların soy geçmişleri incelendiğinde 4 
hastanın birinci derece yakınlarının herhangi bir 
organ kanserine yakalanmış olduğu gözlendi. Bir 
Yakanın babasının HBsAg pozitif olduğu ve HCC 
ile eksitus olduğu saptandı. 

HCC olgularının şikayetleri , fizik muayene ve 
laboratuar bulguları Tablo: 1, ll ve lll'de sıklık 
sırasına göre gösterilmiştir. 

Tablo: I- HCC olgularının şikayetleri (n= 47) 

n % 

Halsizlik 38 %80.9 
Karın ağrısı 28 %59.6 
Kilo kaybı 28 % 59.6 
lştahsızhk 18 %38.3 
Ateşi en me 9 %19.2 
Konstipasyon g %17.9 
Dispepsi 7 % 17 
Diyare 6 %12.8 
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Tablo: II- HCC olgularının patolojik fizik muayene 
bulguları (n = 4 7) 

n % 

Hepatomegali 39 %83 
Ascites 24 % 51 .1 
Splenomegali 17 % 36.2 
lkter 15 "% 31 .9 
Ödem 13 %27.2 
Batında kitle 6 % 12.8 

Tablo: III- HCC ~lgularında gözlenen patolojik 
laboratuar bulguları (n = 47) 

Yüzdesi Ortalama ± SS 

Gamma GT yüksekliği %90.9 192.8 ± 166.8 Ü± 
LDH yüksekliği %89.3 611 ± 680 ü 
Alkalen fosfataz yüksekliği %85.4 504 ± 462.1 ü 
Sedimanıasyon yüksekliği %77.5 62.1 ± 42.6 mm/saat 
AST yüksekliği %73.8 116 ± 81 o 
Anemi %64.3 11 .3 ± 2.3 gr/di 
Hiperglobulinemi % 63.9 4.1 ± 0.9 gr/di 
ALT yüksekliği %57.1 65.9 ± 69.6 ü 
Hipoalbunemi %56.4 3.2 ± 0.68 gr/di 
Protrombin aktivitesinde 
azalma %55.6 74.3 ± 19.1% 
Hiperbilirübinemi % 37.5 3.6 ± 5.5 mg/di 
Lökositoz %22.5 7965 ± 6507 1 mm' 
Lökopeni %1 5 

HCC olgularımızın % 63.3'ünde alfa fetoprotein 
düzeyi normalden yüksek idi (normali 0-15 ng/dl). 
Vakaların % 36. ?'sinde ise 100 ng/dl'yi aşmak­
taydı. Ortalama alfa fetoprotein değeri 136.8 ± 
179.9 ngldl olarak saptand ı. CEA yönünden 
araştırılan 30 vakanın sadece birinde (% 3.3) 
CEA yüksekliği olduğu bulundu. Ortalama CEA 
değeri 4.8 ± 10.54 ngldl. olarak tespit edildi. 

Vakalarımızın HBsAg araştırılan 41 olgunun 
23'ünde pozitiflik saptandı (% 56.1 ). HBsAg 
negatif, anti Hbs pozitif olan vaka sayısı 3 idi (% 
1 O) . Anti HBc lgG yönünden araştırılan 28 
vakanın 24'ünde (% 85. 7) pozitiflik bulundu. 
H BsAg pozitif olan 12 vaka del ta virus u 
yönünden araştırıldı. 12 vakanın 2'sinde (% 16.6) 
anti delta pozitifliği mevcuttu. Hepatitis C virusu 
yönünden araştırılan 18 vakan ı n sadece bir­
isinde anti HCV pozitif idi (% 5.5). 

HCC ~~~aları morfolojik özellikleri açısından in­
celendıgınde % 68.8'inin nodüler tip, % 28.1'inin 
multifokal tip, % 3.1 'inin infiltratif tip oldug~ u gö­
rüldü. 

4! HCC olgusunun 25'inin (% 53.2) zemininde 
sıroz mevcut olduğu belirlendi. 
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Hepatosellüler karsinoma 

Tartışma 

HCC erkeklerde tüm kanserlerden gerçekleşen 
ölümler arasında 7. sıradad ı r. HCC insidensinin 
Dünyada yılda 250.000 - 1.200.000 arasında ol­
duğu tahmin edilmektedir7. Ancak HCC'ya 
Dünyanın değ işik bölgelerinde farklı sıkl ıklarda 
rastlanır1 . HCC en sık olarak Afrika ve Güney 
Doğu Asya ülkelerinde görülür. Bu bölgelerde 
ortalama insidens 100.000 de 30 civarındadır. 
Buna karşılık düşük insidensli kuzey Avrupa ve 
Kuzey Amerika gibi ülkelerde insidens 100.000 
de 2'den daha azdı,-6·7 . Güney Doğu Asya'da 
değ ili k organ kanserleri açısından ikinci sırada 
iken , ABD'lerinde gastrointestinal sistem kan­
serleri arasında HCC'ya kolon, pankreas ve mide 
kanserlerinden sonra 4. sırada rastlanır-B. Kli­
niğimize başvuran vakalar arasında HCC, mide, 
kolon ve özefagus kanserlerinden sonra 4. 
sırada bu lunmaktadır. 

Batı ülkelerinde HCC insidensinin giderek art­
tığını gösteren veriler mevcuttur. örneğin son 20 
yılda Kaliforniya'da HCC insidensi 3 kat art­
m ıştırt4. ABD'de HCC insidensi 100.000 de 2.7 
iken, Japonya'da 1 OO.OOO'de 4.6, Çin'de 
100.000'de 17 Mozambik'de 100.000'de 98'dir1. 
Görüldüğü gibi 40-50 kata varan insidens farklı­
lıkları mevcuttur. Dünya'daki bu farklılıkların 
HCC'ya yol açan değişik etiyolajik faktörlerin 
görülme sı klığındaki farklılıklarla ilgili olduğu 
sanılmaktadır. Gerçektende Dünyadaki HBV 
enfeksiyonu sıklığı, HCC sıklığına büyük ölçüde 
benzerlikler göstermektedirt 4·5·9. örneğin ingil­
tere'de HBV taşıyıcılığı oranı 1000'de bir iken, 
HCC'dan ölüm insidensi 1-2/100.000 dir. Çin'de 
ise HBV taşıyıcılığı oranı % 7.5-14 arasında iken 
HCV'den ölüm insidensi 17/100.000'dir1. Tay­
van'da yapılan prospektif bir çalışmada HBsAg 
taşıyıcılannda HCC gelişme insidensinin 390 kat 
fazla olduğu gösterilmiştir10. ABD gibi HBV 
taşıyıcıfığının düşük olduğu bir ülkede bile her yıl 
300.000 yeni HBV enfeksiyonu o luşmakta, bu 
vakaların % 2-5'i kronikleşmekte, 4000'inde siroz 
ge lişmekte ve bu vaka ların 800'ü HCC ile 
ölmekted irı9. Ülkemiz HBV enfeksiyonu açısın­
dan orta derecede insidense sahip ülkeler ara­
sında bulunmaktadır. Ülkemizde yapılan değişik 
çalışmalarda HBV taşıyıcılığı oran ı % 5.1 - 9 .2 
arasında saptanmıştır. Bu verilere göre ülke­
mizde 3.080.000 - 4.500.000 arasında taşıyıcı 
olduğu tahmin edilebilir. Bütün bu veriler sonu­
cunda HBV'nin özellikle HBV taşıyıcılığı pre­
velansı yüksek olan ülkelerde HCC etiyolojisinde 
en önemli faktör olması ve ülkemizde de HBV 
taşıyıcıfığının hatırı sayılır oranda yüksek olması 
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nedeni ile HCC'nın ülkemiz içinde önemli bir 
problem oluşturduğu kolaylıkla söylenebilir. ' 

HCC'Iı olgularda HBsAg pozitifliğine ispanya'da 
% 19.3, ABD'de % 14.7 oranında iken Afrika 
ülkelerinde % 43-63 arasında değişen oranlarda 
rastlanır. Japonya'da ise bu oran % 3.3 iken 
Vietnam'da ise % 80.3'e ulaşmaktadır;. Ülke­
mizde yapı lan değişik çalışmalarda HCC'Iı va­
kalarda HBsAg pozitifliğine % 45-87 aras ında 
değişen oranlarda rastlanmaktadır11-13. Bizim 
çalışmamızda HCC vakalarının % 56'-Sında 
H_~sAg pozitiff iğ i saptandı. Anti Hbc lgG yö­
nunden araşt ı rılan vakaların ise % 86'sında 
pozitiflik mevcuttu . Bu veriler yöremizde HCC 
geliş iminde HBV enfeksiyonunun açık önemini 
göstermektedir. HCC vakalarımızda HBeAg hiç­
bir olguda yoktu. Bu bulgu vakaların tümüne 
HBV enfeksiyonunun integrasyon fazında 
olduğunu göstermektedir. 

HCC etiyolojisinde HBV enfeksiyonundan sonra 
ikinci önemli faktör HCV enfeksiyonudur1·5·14. 
Bütün Dünya'da yap ı lan çalışmalarda HCV en­
feksiyonu ile HCC arasında güçlü bir ilişki 
saptanmıştır7. Epidemiyolojik çalışmalar HCC'Ii 
vakaların % 15-80'inde HCV bulunduğu saptan­
mıştır. Japonya'da, italya ve ispanya'da HCC'nın 
başlıca sebebi HCV enfeksiyonudur7. Gelişmiş 
ülkelerde HCC gelişiminde HCV enfeksıonu 
HBV'den daha önemli bir rol oynamaktadırt 14·15. 
Örneğin ingiltere'de HCC etiyolojisinde HCV en­
feksiyonuna % 30 oranında rastlanmakta iken bu 
ülkede HCC olgularında HBV enfeksiyonunun 
rolü % 16 oranındadır7. Buna karşılık Güney 
Afrika ve Tayvan'da ise daha az önemlidir7. HCV 
pozitif vakalarda HCC sıkl ığ ı HBV pozitif va­
kalara göre 4 kat daha sıkt ı r1 . Ülkemizde yapılan 
çalışmalarda anti HCV antikor sıkl ığı % 0.3 - 0.8 
dır3. Yine ülkemizde yapılan çalışma larda HCC 
o lgularında anti HCV pozitifliğ ine % 0-30 ara­
sında değişen oranlarda rastlanmıştır11 ·12· 16· 17 . Biz 
çalışmamızda HCV yönünden araşt ı rı lan 18 
vakanın birisinde anti HCV antikeriarını ikinci 
kuşak ELISA testleri ile saptadık (% 5.5) . Bu 
veriler Bursa yöresinde HCC etiyolojisinde 
HCV'nin rolünün oldukça önemsiz olduğunu 
göstermektedir. HBV ve HCV açısından değer­
lendirildiğinde verilerim iz az gelişmiş ülkelerin 
verilerine uymaktadır. 

Delta virusu ile enfekte HBV pozitif hastalarda 
HCC insidensinin az olduğuna dair bulgular 
mevcuttur. Delta pozitif vakalarda siroz seyrinin 
daha kötü ve h ızlı olup HCC gelişiminden önce 
hastaların ölmesi nedeni ile HCC insidensinin 
daha düşük olduğu sanılmaktadır1 . Ülkemizde 
yapılan çalışmalarda sirotik vakalarda HDV 
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prevelansı% 23-74 arasında saptanmıştır. Yine 
ülkemizde yapılan çalışmalarda HBsAg pozitif 
HCC olgularında anti delta pozitifliğine % 11-
14.4 arasırıda rastlanmıştır1 1.12 . Bizim çalış­
mamızda anti delta antikorları yönünden araş­
tırılan HBsAg pozitif 12 HCC olgusunun 2'sinde 
(% ·i6.7) anti delta antikoru pozitif olarak 
saptandı. HCC olgularında sirotik olgulara göre 
anti delta sıklığının daha düşük olduğu görül­
mektedir. 

HCC başlıca siroz ile birlikte görülür1·2.4·6·13·15. 
Yapılan cerrahi çalışmaları da bunu doğru­

lamıştır. 1073 vakalık bir HCC serisinde 658 
vakada HCC gelişen karaciğerlerin % 61 .3'inin 
sirotik olduğu bulunmuştur1 . ABD'de HCC vaka­
larının % 50'sinde, ingilterede % 82.5'inde siroz 
mevcut olduğu48·15, sirozlu hastaların da % 
5'inde HCC geliştiği hesaplanmıştı~·9. Çalışma­
mızda CT ve US verilerine dayanılarak olgu­
larımızın % 53'ünün zemininde siroz mevcut 
olduğu saptandı. CT ve US'de bulgu vermeyen 
erken sirotik vakalar da göz önüne alınır ise bu 
oranın bizim bulduğumuz rakamdan daha büyük 
olması beklenebilir. 

Kuzey Avrupa ve Kuzey Amerika'da alkolikierde 
HCC riski 4 kat daha fazladır ancak alkol bir 
karsinojen değildir. Daha ziyade bir kokarsinojen 
olabilir1. Bizim vakalarımızın % 13'ü alkol , % 49'u 
ise sigara kullanmaktaydı. Alkol ve sigara 
kullanan HCC olgularının tümü erkekti . Diğer 
yandan HCC olgularımızda erkeklerin kadın­

lardan 4 kat daha fazla olduğu da göz önüne 
alınacak olur ise alkol ve sigara alışkanl ıkla rının 
HCC gelişimine bir katkıda bulunabileceği fikri 
akla gelmektedir. 

Bütün Dünya'da HCC erkeklerde kadın lardan 3-8 
kat daha sık görülür1·6. Tümörün sı k görüldüğü 
ülkelerde bu oran erkekler lehine daha bel irgindir 
ve oran 8 kata kadar u laşabilir. Buna karşılık 
düşük insidensli ülkelerde erkekikadın oranı 
daha düşüktür. örneğin ABD'de erkekikadın 
oranı 2.5 dir14. Ülkemizde yapılan diğe r 
çalışmalarda bu oran 2.2-7.4 arasında bulun­
muştur11-13·16·17. Araştırmamızda erkekikadın 
oranı 4.2 olarak saptandı. Bu oran daha çok az 
gelişmiş ülkelerin profiline uymaktadır. 

HCC bütün yaşlarda görülebilir. Çin'de Güney 
Afrika'da, Mozambik'de daha ziyade 40 yaşının 
altını etkiler iken ılıman ülkelerde 40 yaş ı nın 
üzerinde görülür4. Uzakdoğudaki diğer ülkelerde 
HCC genellikle 5. ve 6. dekatiarda görülür ve or­
talama görülme yaşı 52-59 arasındadır. Daha 
düşük insidensli ülkelerde HCC'ya daha ileri 
yaşlarda 6. 7. 8. dekatiarda rastlanır4. Ülkemizde 
yapılan çalışmalarda HCC'ya rastlanma yaşı 49-
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56 arasında bulunmuştu~· 11.13. Bizim vakaları­
mızın yaş ortalaması 60 + 10 yı l olarak saptadık. 
En ufak yaş 33 en büyük yaş 77 idi. HCC olgu­
larımız yaşları açısından değerlendi rild iğinde 
insidensin düşük olduğu , gelişmiş ülkelere 
benzediği görülmektedir. 

HCC olgularımızın % 63'ünde alfa fetoprotein 
düzeylerinin yüksek olduğunu saptadık . Ülkemiz­
de yapılan diğer çalışmalarda bu oran % 63-72 
arasında da değişmektedir12· 18 . Genel olarak 
literatürde bu oran % 70 civarındadı ~. Olgula­
rımııda en sık görülen şikayetler sı klık sırasına 
göre halsizlik, karı n ağrısı ve kilo kaybı idi. HCC 
olgu larımııda rastlan ılan en önemli patolojik fizik 
bulgu hepatomegali idi. Vakalarımııda en sık 
görülen laboratuar bulguları ise sırası ile gamma 
GT, LDH, alkalen fosfataz ve sedimantasyon 
yükseklikleridir. Bir siroz vakasında bu bulgu la rın 
gözlenmesi her zaman HCC komplikasyonunun 
gelişmiş olabileceğin i akla getirmel idir. 

Sonuç olarak vakalarımız yaş özellikleri dışında 
yüksek HBsAg oranı , düşük HCV sıkl ığı , erkek 
ve kadın oranları açısından az gelişmiş ülkelere 
ait verilere benzerlik göstermektedir. 

Yrd. Doç. Dr. Selim Giray NAK 
Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi 
iç Hastalıkları Anabilim Dalı 
16059 Görükle 1 BURSA 
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