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Sevgili hastamiz,

bu brosurin amaci hastaliginizla ilgili bilginizi art-
tirmaniza ve onunla daha iyi basa ¢ikabilmenize yar-
dimci olmaktir. Sizi ¢evrenizdeki insanlarla normal
bir iligki sUrdirmeniz ve bulasma konusunda yersiz
endiselere kapilmamaniz ydéniunde cesaretlendir-
meyi hedeflemektedir. Bu broglr araciligiyla sizi kro-
nik Hepatit C'nin saglik agisindan dogurdugu sonug-
lar ve tedavi olanaklari konusunda da bilgilendirmek
istiyoruz. Bu yolla sizlere yardimci olmak umudun-
dayiz. Bunun o6tesindeki sorulariniz i¢in guven icinde
tedavinizi yuriten doktora basvurabilirsiniz.
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Giris

Avrupa'da milyonlarca insan kronik karaciger
hastaliklarindan yakinmaktadir. Karaciger sirozu
(karacigerde nedbelesme seklinde gelisen degisimler)
30 ila 50 yas arasi eriskinlerde en sik gorilen hasta-
lik iligkili doért 6lum nedeninden biridir.

Kronik karaciger hastaliklarinin baslica nedenleri
arasinda alkoliin yani sira viris kdkenli Hepatit B ve
C de sayilabilir. Hepatit, karacigerin iltihaplanmasi
anlamina gelmektedir.

Avrupa'da her yil binlerce yeni Hepatit B ve C enfek-
siyonu vakasi gergeklestigi varsayiimaktadir. Hepatit
C virlisi (HCV) enfeksiyonu yayilliminin Glkeden
Ulkeye yuzde 0,5 ile 5 arasinda (1.000 kiside 5 ila 50

kisi arasinda) degistigi tahmin edilmektedir.

HCV'nin dinya genelinde yayilimi

[]elde bilgiyok 10 Yozde tinalinda [ 1-24% Ml 25-49% Ml5-10% [ Yozde 10un dzerinde
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Karaciger

Karaciger yaklasik 1.500 g agirhgiyla insan viicudunun
en blylk i¢ organidir. Ust karnin sag tarafinda yer
alir. Bag dokusundan olusan bir kapstlle kaplanmistir.
Karaciger vicudun merkezi metabolizma organidir.
Gorevleri arasinda bagirsaklar Uzerinden vicuda
giren zehirli maddeleri buyuk kan dolagimina ulas-
madan yok etmek de vardir. Bagirsaklar Gzerinden
karacigere ulasan besinlerin icerdigi maddeler burada
islenir. Karaciger tarafindan, kan pihtilagsmasi veya
enfeksiyonlara kargi savunma gibi fonksiyonlar igin
gerekli olan dnemli proteinler Uretilir.

Diger bir énemli gorevi de 6zel bir kanal sistemiyle
oniki parmak bagirsagina bosalan safra sivisinin
uretilmesidir. Safra sivisi, kirmizi kan hcrelerinin

l karaciger damari '

safra kesesi

safra
kanali

oniki parmak
barsagi

Karacigerin karnin (st bélimiindeki konumu ve kan
dolagimi. Bagirsagin gida ile zenginlesmis kani,
damar (izerinden karacigere girer.
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(alyuvarlarin) parcalanmasiyla olusan atik maddele-
rin giderilmesini ve yaglarin sindirimesi saglar. Ayrica
safra araciligiyla cesitli zehirli maddeler de viicuttan
disari atilmaktadir.

Karacigerin kendisi aciyi ve agriy! ileten sinir liflerinden
yoksundur. Ancak karacigerin, iltihaplanmadan kay-
naklanan nedenlerle sismesi veya nedbelesmesi
durumunda bag dokusu kapsuliinde meydana gelen
gerilme nedeniyle agri olusabilir.

Virus Hepatiti C

Hepatit C, karacigerin bir virUs ile enfekte olmasidir.
Etkeni Hepatit C virisudur. Virlis karacigerde cogalir
ve karaciger hicreleri tarafindan kana salinir.
Hastalarin ylizde 60 ila 80 kadarinda vicudun
savunma sistemi virisu alt etmeyi basaramaz ve
Hepatit C kronik bir gidis izlemeye baslar. Hastalarin
diger ylzde 20 ila 40'Inda ise Hepatit C, enfeksiyonu
izleyen alti ay igerisinde tedavi edilmeden iyilesir.

Hepatit C'nin semptomlari

Hepatit C hastaliginin semptomlari pek belirsizdir,
hastalarin gogu enfeksiyonun farkina bile varmazlar.
Bazi hastalar kendilerini fazla yorgun, bitkin ve glg-
suz hissederler ya da Ust karnin sag tarafinda sikay-
etleri olur. Sarilik olusmasi oldukga nadir goralar.

6  Hepatit C



Hastaligin mekanizmasi

Bir kronik enfeksiyonda karaciger hicreleri strekli
olarak  hepatit virGsleriyle  enfekte  olur.
iitihaplanmanin isareti olarak beyaz kan hiicreleri
(akyuvarlar) karaciger dokusunun igine go¢ eder.
Enfekte olmus ve 6ImuUs karaciger hlcrelerini imha
eder ve ortadan kaldirirlar. Ancak genelde virisun
kendisini yok etme yetenegine sahip dedgildirler.
Olen karaciger hiicrelerinin yerini daha sonra bag
dokusu (= nedbe dokusu) alir. Eger karacigerde bag
dokusal bir degisim bas gdstermisse buna erken
evrede karaciger fibrozu, ileri evrede ise karaciger
sirozu adi verilir. Sirozlu nedbe dokusunun vicut
tarafindan tekrar karaciger dokusuna donusturidlme-
si mimkun degildir.

Bulasma

Hepatit C bulagsmasi ¢ogunlukla dogrudan veya
dolayli kan temasi yoluyla (parenteral gecis) gerce-
klesmektedir.

1990 yihna kadar kan ve pihtilasma Urinlerinin
naklinden kaynaklanan Hepatit C virlisli bulasmala-
r seyrek degildi. Ancak artik kan bagisinda bulu-
nanlar arasinda Hepatit C pozitif olanlari modern
test yontemleri araciliiyla tespit etmek mumkundur.
GUnumuizde kan naklinden kaynaklanan bir Hepatit
C enfeksiyonu riski asgari diizeydedir.

Virus, kirlenmis enjektorler araciligiyla, érnegin uyu-
sturucu madde kullanimi sirasinda da bulasabilir.
Hepatit C enfeksiyonu riski tasiyan diger faktorler
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dévme ve piercing yaptiriimasidir. A¢ik yaralar Gze-
rinden, tras bigaklari veya dis firgalari aracihgiyla da
bulasmasi s6z konusudur. Virisin cinsel yoldan
bulasmasi mimkandir. Ancak enfeksiyonlu hastala-
rin cinsel esleri icin mevcut olan riskin dusuk oldugu
varsayllmaktadir. Bulasma riski cinsel aligkanliklarla
iligkilidir.

Su ana kadar, viristin saglam deri veya tukurik Gze-
rinden gectigi rapor edilmemistir. Yani, kan bulagigi
olmadigi surece kap kacak, bardak veya c¢atal kasik
araciligiyla enfeksiyon olacagi yolunda bir endiseye
kapilmaya gerek yoktur.

Hepatit C hastaliginin yol
actigi hasarlar

Hastalarin yaklasik ylizde 30'unda, kronik bir hepatitin
(karaciger dokusunda belirgin iltihap belirtileri gorilen
karaciger iltihabi) zemininde, ilerleyen yillarda kara-
ciger sirozu olugsmaktadir. Karaciger sirozunun gelisme
tehlikesi diger faktorlerin yani sira hastanin enfek-
siyon sirasindaki yasina ve hastaliyin siresine bag-
lidir, yani enfeksiyon ileri yaglarda (40 yasin tzerinde)
gerceklesirse hastalik genellikle daha hizh ilerle-
mektedir. Karaciger sirozunu hizlandiran faktorler
arasinda 6rnegin diger hepatit virislerinden kayna-
klanan yandas kronik karaciger hastaliklari, (ek bir
Hepatit B virisi enfeksiyonu gibi) veya karacigere
zarar veren maddeler sayilabilir. Bunlarin basinda
alkol gelmektedir.

Karaciger dokusu buylk 6l¢cide bag dokusuna
donustiginde karaciger sirozu vakasindan bahsedi-
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lir. Karacigerin normal yapisi bunun sonucunda tah-
rip olur. Ayrica kan dolagsiminda da vena porta
damarinda (bagirsak ile karaciger arasindaki toplar-
damar) kan basincinin yikselmesine yol agabilecek
degisimler meydana gelir. Kanin toplanmasiyla
yemek borusundaki ve midedeki toplardamarlarda
genislemeler (varisler) olugsur. Bu damarlarin patla-
masi agir mide-bagirsak kanamalarina yol acabilir.
Karacigerdeki protein sentezinde ve kandaki pulcuk
hicre (trombosit) sayisinda meydana gelen azalma
nedeniyle kanin pihtilasma yeteneginin azalmis
olmasi kanama tehlikesini daha da arttirir. Baska
nedenlerin yani sira, karaciger oninde meydana
gelen yuksek kan basinci da, karin boslugunda
vicut sivisi birikmesine (asit) yol agabilir.
Mide-bagirsak sisteminden kana karigan zehirli
maddelerin bir kismi karaciger sirozu hastaliginda
karaciger tarafindan imha edilemez ve vicut dolasi-
mina girer. Bu maddeler burada asir halsizlige ve
konsantrasyon dusukligine yol acar (hepatik ense-
falopati, ensefalon = beyin).

Siroza bagli olarak degisime ugramis karacigerde
protein Uretiminin azalmasi nedeniyle kan pihtilas-
masl! bozukluklarinin yani sira vicudun bagisiklik
sistemini olusturan maddelerin Uretiminde de eksi-
klik bas g0sterir. Bunun sonucu, enfeksiyonlara
kargi direncin azalmasidir.

Agir karaciger hastaliklarinda ¢codu kez safranin
birikmesi nedeniyle hastanin géz ve cildinde sarilik
(ikterus) meydana gelir. Bunun yani sira sik sik
kasinti da goérulir. Ayni zamanda idrarin rengi koyu-
lagabilir.

Hastaliklari uzun stiren kronik Hepatit C hastalarinda
karaciger kanseri (hepatoselller karsinom) olusma
riski de artmaktadir. Hepatoseliiler karsinom, hasta-
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Sekil: Kronik bir Hepatit C hastaliginin bir kag onyil
icerisinde nasil siroza ve karaciger kanserine déniige-
bildigini gésteren akis. Tedavi ve saglikli bir yasam
tarzi bu gidisi durdurabilir ya da yavaslatabilir.
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larin ¢ogunda karaciger sirozu zemininde geligir.
Ancak az sayida kronik Hepatit C hastasinda 6nce-
den karaciger sirozu olmadan da karaciger hucresi
karsinomu meydana geldigi bildirilmistir. Bu yUzden,
dlzenli ultrason muayenesi ve kan tahlili yaptirmak-
ta yarar vardir.

Hepatit C, bazi vakalarda bir karaciger transplanta-
syonunu gerektirecek kadar siddetli bir gidis
gOsterebilir.

Karacigerdeki iltihabin aktivitesini ve karaciger
yaglanmasi ile bag dokusal degisimin derecesini
guvenli bir sekilde belirlemek ancak ince doku tetki-
kiyle (histolojik yéntemle) mumkindur. Bunun igin
karacigerden doku alinmasi gerekmektedir (karaci-
ger biyopsisi). Karacigerin fibroz derecesini elasto-
grafi gibi dolayli yontemlerle de iyi bir sekilde kestir-
mek mumkindur.
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Kan tahlilleri

Hepatit C virisi kanda ya dogrudan genetik bilgisi
(RNA) aracihgiyla ya da dolayli olarak hastanin
beyaz kan hucreleri tarafindan olusturulan antikorlar
araciligiyla tespit edilir. Pozitif RNA bulgusu aktif bir
hastaligin isaretgisidir. Hepatit C viristne kargi anti-
kor (anti-HVC) bulunmasi durumunda ise iyilesmis
bir Hepatit C enfeksiyonu ile halen var olan bir kro-
nik enfeksiyon arasinda ayirt etmek mumkin degil-
dir. Hepatit C hastaligi iyilesmis hastalarda daha
uzun sure antikor tespit etmek mumkindur, ancak
HCV RNA's! artik bulunmaz.

Hepatit C teshisinin temelini Hepatit C antikorunun
(anti-HCV) belirlenmesi olusturmaktadir. Eger bir
hasta anti-HCV pozitif ise (yani kaninda Hepatit C
virisu antikoru varsa) o zaman 6rnegin PCR (poli-
meraz zincirleme reaksiyonu) gibi bir yontemle viru-
stn dogrudan tespit edilmesi gerekir. Bu, kanda
Hepatit C virlslerinin belirlenmesini saglayan son
derece hassas bir testtir.Bir antiviral tedavinin dusu-
ndlduga buttn vakalarda ayrica kandaki viris mikta-
ri ile (virus yuku) Hepatit C virlstinin genotipinin
(soyyapisinin) belirlenmesinde yarar vardir.
Karaciger degerleri de ("transaminazlar" olarak da
adlandirilan ALT, AST degerleri) belli sinirlar dahilin-
de hepatitin iltihap olusturma aktivitesi hakkinda bir
fikir verebilir. Ancak karaciger degerlerinin normal
olmasi, kronik bir Hepatit C hastaliginin gindem digi
kaldigi anlamina gelmez. Karaciger degerleri bir
tedavi esnasinda tedavinin gidigini izlemek amaciy-
la da olculir.

Kronik hepatit C hastalarinda karaciger kanseri olu-
sma riski yuksek oldugundan dizenli araliklarla (her
alti ila oniki ayda bir) karaciger hicresi karzinomu-

12 « Hepatit C



nun timor belirteci (markeri) olan alfa- fetoprotein
(AFP) belirlenmelidir. Ayrica yine ayni zaman arali-
klarinda karaciger ultrason ile muayene edilmelidir.

Karaciger biyopsisi
(karaciger ponksiyonu)

Bag dokusu liflerinin oranini, iltihaplanma aktivitesini
ve karacigerdeki yaglanmanin derecesini tahmin
edebilmek icin bir karaciger ponksiyonu yapiimasi
yararli olabilir. Karaciger ponksiyonunda lokal
anestezi altinda kugUk bir doku parcasi alinir ve
mikroskop altinda ince doku yontemiyle (histolojik
yontem) incelenir. Tam histolojik raporlarda
iltihaplanma aktivitesinin skorlandiriimasi (dere-
celendirme) ile fibroz asamasinin skorlandiriimasi
(evreleme) ayri ayri rapor edilir.

~Saglikh“ Hepatit C virisu tasiyicilarina (kaninda
virus tespit edilen ancak karaciger degerleri ve kara-
ciger doku 6rnekleri normal olan kisiler) ender rast-
lanmaktadir. Hastalarin gogunda, karaciger degerleri
normal olsa bile karaciger dokusunda kronik hepatiti
isaret eden bulgular saptamak mimkuindur.
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Hepatit C hastaliginin
tedavisi

Hastahgin gidisini durdurmak veya yavaslatmak igin,
interferon alfa ile, imkan dahilinde ribavirin ile
kombine edilerek, sorumluluk bilinci igerisinde yapi-
labilen bir tedavi olanagi mevcuttur.

Ribavirin, Hepatit C virGslerini henliz tam olarak
acikliga kavusmamig bir mekanizma araciligiyla
engelleyen bir maddedir. Ozellikle interferon alfa ile
birlikte etkili olur. Tablet ya da kapsul seklinde alin-
maktadir.

interferon viicudun kendi proteinidir. Ozellikle viicut
kendini viral enfeksiyon etkenlerine karsi savunmak
zorunda kaldigi zaman beyaz kan hucreleri (akyu-
varlar) tarafindan Uretilmektedir. VirUs hepatiti teda-
visinde kullanilan interferon alfa biyoteknolojik yon-
temle Uretilmistir. interferon alfa'nin, seker hastalari-
na uygulanan insulin tedavisinde de oldugu gibi,
derialti yag tabakasina enjekte edilmesi gerekmek-
tedir.

interferon alfa tedavisinin yanit oranini ve tolere edi-
lirligini arttirmak igin interferonlar polietilen glikole
(PEG) kenetlenir (peglenmis interferon alfa, pegin-
terferon alfa). Bu sekilde degisime tabi tutulan inter-
feronlar vicutta daha uzun sire etkili olmakta ve
haftada sadece bir kez enjekte edilmektedir.
Polietilen glikol interferon alfayi "koruyucu bir kihf"
gibi sarar ve ilacin parcalanmasini geciktirerek
erkenden yok olmasini 6nler. Ancak interferonun
antiviral etkisi i¢cin 6nemli olan noktalar bu islem
sonucunda bloke olmaz. Boylece daha dizenli bir
etki dizeyi elde edilerek virlstin cogalmasi daha
uzun bir sure i¢in sabit bir sekilde baskilanmis olur.

14 + Hepatit C



interferon alfanin etki siiresini uzatmak igin uygulan-
an diger bir yontem de insan serum albiminine
kenetlenmesidir. Alblmin yari émri uzun olan ve
vicutta pek ¢ok goérevler tstlenen dogal bir madde-
dir. interferon alfa, albiimine kenetlenmis durumda
iken (alb-interferon) antiviral interferon etkinligini
korumakta, ancak albUminin yaridmrinidn uzun
olmasi sayesinde her iki ila dort haftada bir enjekte
edilmesi yeterli olmaktadir. Klinik galismalar, kronik
Hepatit C hastalarinda uzun etki sireli interferon ila-
¢larinin olusturdugu kalici virolojik yanit oranlarinin
kisa sureli standart interferonlara kiyasla belirgin bir
sekilde daha iyi oldugunu goéstermistir. Uzun sireli
interferonlarin ribavirin ile kombine edilmesi iyilesme
oranlarini daha da arttirmaktadir. Bu kombinasyon-
lar standart interferon ribavirin kombinasyonlarina
kiyasla tolere edilirlik agisindan da Ustindr.

Tavsiye edilen interferon dozajlari bu sayfadaki
tabloda gdsterilmistir. Ribavirinin dozu da doktoru-
nuz tarafindan kan tablonuz (6zellikle kirmizi kan
maddesi [hemoglobin]), vicut agirhginiz ve HCV
genotipi dikkate alinarak kisisel olarak belirlenmeli-

Standart interferon dozajlan

Interferon alfa-2a Haftada U¢ kez 3—6 milyon
Unite

Interferon alfa-2b Haftada U¢ kez 3—5 milyon
Unite

Peginterferon alfa-2a  Haftada bir kez 180 ug

Peginterferon alfa-2b Haftada bir kez, kg vicut
agirhgi basina 1,0-1,5 ug

Alb-Interferon alfa-2b 2 haftada bir kez 900 ug
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dir. Tipik olarak, gunlik doz 800 ila 1.200 mg ara-
sinda olup sabah ve aksam olmak Uzere ikiye bolin-
erek verilmektedir. Hastanin durumunun c¢ok agir
oldugu vakalarda daha yuksek bir doz uygulanmasi
dusunulebilir. Ribavirinin dozu ise, vicut agirhgina
bagli olarak HCV genotip 1 ve 4'te kg vicut agirligi
basina yaklasik 15 mg, genotip 2 ve 3'te ise yine kg
viucut agirhgi bagina yaklasik 13 mg olmahdir.
Tedavinin temel hedefi, s6z konusu hastalarda
hastaligin ilerlemesinin 6nlenmesidir (karacigerde
bag dokusu ¢ogalmasinin [siroz] ve bundan kayna-
klanan komplikasyonlarin engellenmesi). Bu amaca
ulasmanin en iyi yolu, Hepatit C virisinin vicuttan
tamamen bertaraf edilmesi, yani HCV-RNA'nin kali-
cl bir sekilde, en hassas yontemlerle dahi tespit edi-
lemez hale gelmesidir. Uzun etki sdreli interferon ve
ribavirin ile yapilan tedavilerde yanit orani (tedavi
sirasinda kaninda virUs tespit edilemeyen hasta say-
Is1) 6nce yuzde 60 ila 90 arasindadir. Ancak ne yazik
ki, 6nce tedaviye yanit veren bazi hastalarin kanin-
da daha heniliz tedavi asamasinda (nadiren) iken ya
da ilaglarin birakilmasindan sonra virls tekrar bas
gOstermektedir. Bu nedenle, uzun etki sureli interfe-
ron ve ribavirin ile yapilan kombine tedavilerde kali-
cl bagari orani yizde 50 ila 60 dolayindadir.
ilaclarin dizenli olarak alinmasi 6zel bir énem tasir.
Bir interferon alfa/ribavirin tedavisinde siddetli yan
etkilerin (6rn. depresyon) bas gdstermesi durumun-
da, gerekirse bunlar da ilagla tedavi edilmelidir,
ancak -eger mimkinse- antiviral ilaclara da devam
edilmelidir. Tedavi sona erdikten sonra interferon
alfa/ribavirin tedavisinin yan etkileri de hizla geriledi-
ginden yandas tedavi de tekrar durdurulabilir.
Tedaviye ne kadar erken baslanirsa basari orani da
o Olgude yuksek olmaktadir. Akut bir Hepatit C
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hastaliginin kroniklesmesi (mizminlesmesi) 24 haf-
talik bir peginterferon alfa monoterapisiyle (tek ilagli
tedavi) 6nlenebilmektedir. Bunun igin, akut Hepatit C
hastaliginin tedavisine enfeksiyon tarihinden en geg¢
Ug ila dort ay sonra baslanmasi gerekmektedir.
Kronik Hepatit C hastaliginin tedavisinde ise geng
ve henlz kisa bir hastalik sureci gecirmis olan
hastalarin iyilesme sansi artik siroz evresine ulas-
mis ve yasl ileri olan hastalara gore daha yuksektir.
Bunun yani sira, HCV genotip 2 veya 3 ile enfekte
olmus hastalarin kombinasyon tedavisine kalici bir
virolojik yanit verme (iyilesme) olasiligi HCV genotip
1 ve 4 ile enfekte olmug hastalara kiyasla daha yuk-
sektir. Kronik Hepatit C tedavisinde tedavi suresi de
basari agisindan blyuk énem tagimaktadir.

Gulncel kronik Hepatit C tedavisi kilavuzu (2009)
HCV genotipleri 2 veya 3 ile enfekte olmus hastalar
icin 24 haftalik bir standart tedavi 6ngérmektedir. Bu
sure, kosullarin gok uygun olmasi durumunda (hast-
anin kilosunun normal olmasi, karaciger sirozu
olmamasi, tedavinin baslangicinda virus yukunun
disuik olmasi ve tedaviye hizli yanit vererek tedavi-
nin 4. haftasinda HCV-RNA'nin belirlenebilir dizeyin
altina dismesi gibi durumlar) 16 haftaya indirilebilir.
Tedavinin 4 haftasinda kanlarinda hala daha HCV-
RNA tespit edilen Hepatit C genotip 2 veya 3 hasta-
lari icin 24 haftanin Gzerinde bir tedavi siresi (36—48
hafta) muhtemelen daha yararli olacaktir.

HCV genotipleri 1 veya 4 ile enfekte olmus hastalar
icin standart tedavi siresi 48 haftadir, ancak tedavi
Oncesinde duslk bir virds yuka gosteren ve 4 hafta-
lik bir tedaviden sonra kanlarinda HCV-RNA tespit
edilemeyen (sirozsuz) hastalarin tedavisi, bu hasta-
larin kalici virolojik yanit olugturma sansini azaltma-
dan, 24 haftaya indirilebilir. Uzun etki sureli interfe-
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ron ve ribavirin ile yapilan bir antiviral tedaviye yavas
yanit veren HCV genotip 1 veya 4 hastalarinin (teda-
vinin 12. haftasinda HCV-RNA pozitif, 24. tedavi haf-
tasinda negatif) 72 haftaya ¢ikartilmis bir tedaviden
yararlandiklari dustnulmektedir.

Tedavi edilen hastanin kanindaki baslangi¢ virls
yuka ile virts yikinin baslangig asamasindaki dus-
Usline bakilarak tedavinin hentiz dérdincu ve oni-
kinci haftalarinda virisu kalici bir sekilde bertaraf
etme sansinin ne kadar yuksek oldugu hakkinda bir
séylemde bulunmak mimkin olmaktadir. ilk viriis
yukl ne kadar hizli ve ne kadar belirgin bir sekilde
duserse iyilesme sansi da o kadar yuUksektir.
Tedavinin ilk 12 haftasinda ilk virls yUkine oranla en
az yuzde 99 dizeyinde bir digsls gostermeyen
hastalarin virtisU kalici olarak bertaraf etme sanslari
yok denecek kadar azdir.

Cesitli arastirmalar, basarili bir interferon ve ribavirin
kombinasyonu tedavisiyle karacigerdeki bag dokusu
liflerinin oraninin azaldigini ve karaciger kanseri olu-
smasi sikliginin geriledigini gostermistir. Ancak
Hepatit C virlst tamamen bertaraf edilse dahi kara-
ciger kanseri riski yillar boyu ylksek olmaya devam
etmektedir. Bu ylzden basariyla sonuglanan tedavi-
lerden sonra dahi karacigerin ultrasonla dizenli ola-
rak kontrol edilmesinde yarar vardir.

Yandas hastaliklarin veya baska nedenlerin olanak
vermedigi durumlar diginda, kronik Hepatit C hasta-
si olan ve karacigerlerinde ylksek iltihaplanma akti-
vitesi gorulen tim hastalara antiviral tedavi tavsiye
edilmektedir. Tedavide kullanilacak ilaglarla, dozlarla
ve tedavi sureleriyle ilgili kararlar tedavinizi uygulay-
an doktorunuz tarafindan gézden gegirilerek karara
baglanmaldir.
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interferon alfa ve ribavirin tedavil-
erinde bas gostermesi beklenen
yan etkiler hangileridir?

interferon alfanin yan etkileri tedavinin baslangicinda
daha sik olup tedavinin ilerlemesiyle birlikte belirgin
bir sekilde azalmaktadir. En sik gorllen yan etkiler,
ates, bas, eklem ve kas agrisi gibi grip benzeri
semptomlar, halsizlik, istahsizlik ve kilo kaybidir. Ara
sira tiroid bezi fonksiyonunda da bozukluklar gorulur.
Bazi hastalar tedavi sirasinda asiri cilt kurulugundan
veya gegici sa¢ dokulmesinden yakinirlar.
Depresyona kadar varan duygudurum degisikliklerine
de rastlanmaktadir. Ayrica, 6zellikle beyaz kan
hacrelerini etkileyen, kan tablosu degisimleri de
Onem tasir.

Gerek interferon alfa, gerek ribavirin alerjik olgulari
tetikleyebilir. Ribavirinin bilinen en yaygin yan etkisi
gegici kansizliktir (anemi). Bu ylzden kan tablosunun
duzenli olarak kontrol edilmesi kesinlikle sarttir.
Hasta tedavi sirasinda tedaviyi uygulayan doktorla
dizenli bir sekilde gérismeli ve butlin yan etkileri

© Sigrid Rossmann/Pixe
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tam olarak bildirmelidir. Kombine interferon-alfa/
ribavirin tedavisinin pek ¢ok yan etkisi doz ayarlamasi
veya (gegici olarak) baska ilaglarin yazilmasiyla
olumlu yonde etkilenebilmektedir. Bir tedavi
toleranssizlik ya da yan etkiler nedeniyle tamamen
durdurulmadan dnce her zaman butun olanaklara
bas vurulmus olmalidir.

Ribavirinin dogmamis ¢ocukta sakatlik riskini arttir-
ma olasiligint yok saymak mumkun dedgildir. Bu
nedenle ribavirin tedavisi géren hastalarin tedavi
sirasinda ve tedavinin bitiminden sonra alti aya
kadar varan bir sureyle glvenli bir dogum kontrolu
yontemi uygulamalari gerekmektedir. Tedaviye
baslamadan 6nce gebe olan kadinlara tedavi
uygulanmasi mumkun degildir.
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Bir interferon alfa ve ribavirin
tedavisi sirasinda nelere dikkat
etmek gerekir?

interferon alfa ve ribavirinle yapilan tedavilerde kara-
ciger degerlerinin (ALT, AST), kan tablosunun ve
tiroid bezi degerlerinin dizenli olarak kontrol edilmesi
gerekmektedir. Ayrica, dort ve oniki (ve gerekirse 24)
haftalik bir tedavi siresinin ardindan kandaki viris
yukunin (HCV-RNA) dlctlmesi gerekir. Eger tedavi-
nin 4. haftasinda hassas bir test yontemiyle kanda
arttk HCV-RNA tespit edilemiyorsa hizli yanit
belirlemesinden (RVR = ,rapid virologic response®)
bahsedilir. Tedavinin 12. haftasinda ise tam erken
yanit belirlemesi (cEVR = ,complete early virologic
response®) ve kismi erken yanit belirlemesi (pEVR =
.partial early virologic response®) arasinda ayirt
edilir. Tam erken yanitta (cEVR) 12. haftada kanda
artik HCV-RNA tespit etmek mimkin degildir, kismi
yanitta (pEVR) ise 12. haftadaki virlis yuku, tedavinin
baslangicindaki virls yukune gore 100 kat azalmistir,
ancak kanda hala daha HCV-RNA tespit edilebil-
mektedir. 4. ve 12. tedavi haftasindaki HCV-RNA
sonuglarina bakilarak tedavinin basarili olup olmay-
acag! ve ne kadar sirdurtlmesi gerektigi konusunda
bir degerlendirme yapmak mamkuandir.

Hepatit C « 21



Alternatif tedavi olanaklari
var mi?

Su anda, interferon alfa ile tek basina ya da ribavirin
ile kombineli olarak yapilan tedavi Hepatit C virlsu-
nd vdcuttan kalici bir sekilde uzaklastirmanin tek
yoludur. Bunun yani sira sik sik alternatif madde ola-
rak adlandirilan maddelerle elde edilen basarilardan
s6z edilmektedir. Ancak bu tdr ilaglarin etkinliginin
incelendigi kontrolli arastirmalar yoktur. Bu ylizden,
bunlarla ilgili battn bilgiler denetlenmemis deneyim
raporlarina dayanmaktadir.

Karaciger hastalikla-
rinin tedavisinde
kullanilan maddeler
devedikeni ekstresi
(silimarin), enginar
preparatlari ve 6zel-
likle Guneydogu
Asya'da kullanilan
glisirizin gibi maddel-
erdir. Bazi silimarin
ilaglari (silibinin) her
gun yluksek dozda
intraventz verilerek
viris yUkini azalta-
bilmektedir. Ancak
bu dozlarda madde- Silybum marianum

nin guvenli olup

olmadigi ve sadece virls yukidnu distrmekle kal-
mayip peginterferon/ribavirin tedavisinin iyilestirme
oranini da arttinip arttirmadigi heniz agikliga kavu-
smamistir. Tablet seklindeki silimarinin ise mutat
dozlarda viristin ¢ogalmasi tzerinde bir etkisi yok-

|
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tur.Batln bitkisel ve diger alternatif ilaclarin tehlikeli
yan etkileri olabilir. Bunlar karacigere zarar verebilir
veya baska ilaglarla etkilesim olusturabilirler.
Hastalar, tolere edilirlik ve olasi riskler konusunda
kendilerine fikir verebilmeleri igin tedavilerini yurdten
aile doktorlarina veya uzman doktorlara ek olarak
aldiklari ilaglari her zaman bildirmelidirler.

Gelecekteki tedavi
olanaklari

Su anda klinik dizeyde test edilen cgesitli tedavi
yaklasimlari mevcuttur. Bunlar arasinda virsin
¢ogalmasindan sorumlu olan HCV'ye 6zgu enzimleri
baskilayan maddeler bulunmaktadir (proteaz, helikaz,
NS5A ve polimeraz engelleyici maddeler). Klinik
gelisim agisindan en ileri dizeyde olanlar iki HCV
proteaz engelleyicidir (boceprevir ve telaprevir).
Bunlarin her biri peginterferon alfa ve ribavirin ile
kombine edilerek genotip 1 enfeksiyonlu hastalarda
kalic virolojik yanit oranini yaklasik yizde 20 ora-
ninda arttirmis ve yuzde 70 ila 75'e cikarmigstir.
Avrupa'da bu maddelerin kullaniimasina 2011/2012
yillarinda izin verilmesi beklenmektedir. Diger gelis-
meler arasinda immun modulatérler olarak adlandi-
rilan maddeler, hicrenin virisin ¢odalmasinda rol
alan kendi yapilarini baskilayan maddeler ve vicu-
dun immun sistemini destekleyerek Hepatit C virl-
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sunln bertaraf edilmesini ya da hastaligin gidisinin
yavaslatiimasini saglayacagi duasinudlen terapotik
asllar vardir.

Hepatit C virlstnin uzun vadede interferon verilme-
den de basariyla tedavi edilebilecedi yolunda umut-
lar mevcuttur. Bunun icin en az iki ila U¢ engelleyici
maddenin kombine edilmesi gerekli olacaktir. Yeni
maddelerde 6nemli olan husus, tek baslarina ya da
kombineli olarak kullanildiklarinda Hepatit C virlisi-
nin direngli tlrleri olarak adlandirilan sekillerinin
olusmasina izin vermemeleridir.Genel olarak, klinik
arastirmalar kapsaminda etkinlik, tolere edilirlik ve
glvenirlik konusunda etrafli bilgi elde edilmeden
yeni maddelerin ruhsatlandiriimayacagini belirtmek
gerekir. Gelecegin ilaglarini simdiden almaya ilgi
duyan hastalarin blyUk karaciger merkezlerine bag-
vurmalari ve yururlikteki tedavi protokolleri hakkin-
da bilgi edinmeleri tavsiye edilir.
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Hepatit C hastaligina karsi
asi olmak mumkun mu?

Sadece Hepatit A ve B'ye karsi asi mevcuttur,
Hepatit C hastaliginin asisi yoktur. Muhtemelen,
ongoruldr bir zaman dilimi icerisinde de Hepatit C
hastaligina karsi etkili koruma saglayan bir asi
olmayacaktir.

Eger simdiye kadar Hepatit A veya B hastalidina
tutulmadiysaniz duruma gore bu iki virise karsi agl
olmaniz iyi olur. Bu konuyu mutlaka doktorunuzla
go6rusiniz, c¢unku kronik Hepatit C hastalarinda
Hepatit A veya Hepatit B virlsU ile gergeklesen bir
koenfeksiyon (es zamanli enfeksiyon) ¢ok agir sey-
redebilmektedir.

Beslenmemde nelere
dikkat etmeliyim?

Karaciger fonksiyonu kisitli olmadigi siirece kronik
Hepatit C hastaliginda 6zel bir diyet uygulanmasina
gerek yoktur. Karaciger fonksiyonunun kisith oldugu
durumlarda ise protein (et ve sut urinleri) ve tuz
tiketiminin azaltiimasi gerekli olabilir. Bu hususu
doktorunuz, gerekirse bir beslenme uzmaniyla birlikte,
sizinle gortismelidir. Onemli olan alkol almaktan
kaginmanizdir.
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Hepatit C ve gebelik

Hepatit C virGsinin gebelik sirasinda anneden
cocuga gecme riski duslk olarak kabul edilmektedir.
Bulasma genellikle dogum sirasinda gerceklesebilir.
Ancak yenidoganin Hepatit C ile enfekte olma olasiligi
yuzde 5'in altindadir. Ek olarak AIDS virusu (HIV)
enfeksiyonu olan kadin hastalarda Hepatit C virtsu-
ndn bulagma olasiligl daha yuksektir.

Hepatit C enfeksiyonlarinin emzirme yoluyla gegip
gecmedigi henliz tartismalidir. Ancak gocuk doktor-
larinin gogu HCV enfeksiyonlu annelere, genel
anlamda, ¢ocugunuzu emzirmeyin dememektedirler.
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ELPA hakkinda

ELPA, degisik Ulkelerdeki farkli yaklasimlarla ilgili

deneyimlerini birbirleriyle paylasan Avrupa karaciger

yardimlagsma gruplarinin arzusu Uzerine olusturul-

mustur. Organizasyonu hayata gecirmek igin 2004

yihnin haziran ayinda on Avrupa ve Akdeniz tlkesinden

gelen 13 hasta grubunun katilimiyla bir toplanti

duzenlenmigtir. Ardindan ELPA 14 Nisan 2005 tari-

hinde EASL'nin (European Association for the Study

of the Liver = Avrupa Karaciger Arastirmalar Birligi)

Karaciger Konferansi cergevesinde resmen kurul-

mustur.

ELPA'nin amaci karaciger hastaligi olan insanlarin

cikarlarini kollamaktir,faaliyetleri arasinda 6zellikle:

— Sorunun boyutlari hakkinda bilgilendirmek

— Aydinlatmak ve énlemek

— Karaciger hastaliklarinin kamuoyunun dikkatinde
orn. kalp hastaliklari gibi bagka tip alanlarina
gore ¢ok daha az yer tuttuguna isaret etmek

— Basaril etkinlikler ve insiyatifler hakkinda bilgi ve
fikir aligverisi olusturmak

— Karaciger hastalarinin tedavi ve bakimlarinin
Avrupa genelinde en yuksek standartlarda gerce-
klesmesini saglamak i¢in EASL ve Avrupa Birligi
gibi profesyonel kurumlarla igbirligi yapmak vardir.
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