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GİRİŞ

Hepatosellüler karsinomalı (HSK) hastalar için 
küratif cerrahi tedaviler rezeksiyon ve transplan-
tasyon olmak üzere ikiye ayrılmaktadır. Karaci-
ğer fonksiyonu iyi olan ve karsinomanın lokali-
ze seyrettiği HSK hastalarında rezeksiyon tercih 
edilirken, karaciğer fonksiyonunda bozulma/kö-
tüleşme olan ve/veya çoklu nodüllere sahip HSK 
hastalarında transplantasyon tercih edilmektedir 
(1). HSK hastalarında başarılı transplantasyon 
için çeşitli kriterler geliştirilmiştir. Bu kriterlerin 
temelini tümörün evresi ve karaciğerin fonksiyon 
kabiliyeti oluşturmaktadır. Bütün bunlar dikkate 
alındığında HSK hastalarının % 70’inden fazlası-
nın ileri düzeyde tümör yükü veya kötü karaciğer 
fonksiyonu nedeniyle küratif girişimlere (rezek-
siyon veya transplantasyon) uygun olmadığı so-
nucu ortaya çıkmaktadır (2). Transplantasyona 
uygun hasta seçiminde en yaygın kullanılan evre-
leme sistemleri Barselona Klinik Karaciğer Kan-
seri (BCLC) ve Amerika Birleşik Kanser Komite-
si (AJCC) tümör / lenf nodu / metastaz (TNM) 
sınıflandırmasını içerir (3).Birleşik Organ Payla-
şımı Ağı (UNOS), Milan kriterlerini (MK) HSK 
için değiştirilmiş bir evrelemesistemine T1 ve 
T2’ye dahil etmiştir (4) ve 1996’dan beri, Milan 
kriterleri karaciğer transplantasyon hastalarını 
seçmek için altın standart olmuştur (5). 
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‘Downstaging’, transplantasyona uygun hale 
getirmek için tümör yükünü azaltmak amacıyla 
şu anda kabul edilmiş transplant kriterleri dı-
şındaki tümörlere lokorejyonel tedavi uygulama 
işlemidir. Transplantasyondan fayda sağlayabile-
cek çok sayıda vaka olabileceği halde çoğunluğu 
milan (veya diğer) kriterlerini karşılamadığı için 
çoğu hasta liste dışında kalmaktadır. Downs-
taging özellikle bu grupta yer alan hastalar için 
umut vaad eden bir tedavi yöntemidir.

Downstaging Tanımı
“Downstaging”, tümör yükünü azaltmaya 

(boyut ve / veya sayı olarak) ve kesin ameliyattan 
önceki aşamayı değiştirmeyi amaçlayan, lokorej-
yonel olarak uygulanan tedavileri kapsamaktadır. 
Downstaging kelimesi, neo-adjuvan tedavi teri-
mi karışmaktadır. Downstagingve “neoadjuvan 
tedavi” her ikisi de transplantasyon öncesi uy-
gulanan tedavi yöntemleridir. Downstaging fazla 
riskli veya mümkün olmayan transplantasyonu 
kolaylaştırmayı ya da mümkün kılmayı amaçlar. 
Neoadjuvan tedavi, uzun vadeli sonuçları iyileş-
tirmeyi, komplikasyonları en aza indirmeyi veya 
kesin cerrahi işlemlerin yapılmasını beklerken 
hastalık ilerlemesini sınırlandırmayı amaçlar (5). 
Teorik olarak, downstaging, tümör boyutlarında 
gerilemeyi sağlayarak MK’ ye uygun olabilecek 
biyolojiye sahip tümörlerin seçimine izin verir 
(6). Downstaging MK dışında kalan hastaların 
bu kriterlere uygun olmasını sağlamakla birlikte 
aynı zamanda posttransplant nüks riskini azalt-
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olarak MK dışında kalan büyük tümörlere sahip 
hastaların lokorejyonel tedaviler ile tümörlerinin 
küçültülmesini ve MK’ ye uygun olmasını sağ-
lamayı amaçlamaktadır. Yapılan yeni çalışmalar 
ile downstaging sadece transplantasyona uygun 
olmayı sağlayan tümöral gerilemede değil aynı 
zamanda posttransplantasyonel başarıda da etki-
li olduğu görülmüştür. HSK hastalarında downs-
taging tedavilerinin etkinliği konusunda farklı 
sonuçlar bulunmaktadır. Bu tedavi startejilerinin 
bazı hastalarda çok iyi sonuçlar vermesinin ba-
zılarında ise tedaviye cevabın çok az olmasının 
bireysel farklılıklar ile alakalı olabileceği düşü-
nülmelidir. Bir hastaya uygulanacak downsta-
ging tedavisinin etkili olup olmayacağı sadece 
biyokimyasal belirteçler, tümör çapı ve tümör 
evresi gibi kriterler ile değil aynı zamanda gene-
tik belirteçlerle verilmelidir. Hastalara ait genetik 
farklılıkların göz önünde bulundurulması tümör 
biyolojisinin anlaşılmasında anahtar role sahip-
tir. Bununla birlikte downstaging ile yapılacak 
çalışmalarla sadece transplantasyona uygunluğu 
sağlamanın dışında belki de HSK’de tam bir iyi-
leşmeyi sağlayacak tedavi satratejileri geliştirile-
bilmesi olanağı doğacaktır. 
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