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Ö Z E T 

Serolojik olarak geçirilimiş B hepatit kanıtı bulun
mayan, antl-HCVpozitif 19 kronik aktif hepatitli vakada, 6 
ay süreyle uygulanan, haftada üç kez, 3 milyon ünite 
rekombinan ınterferon alfa-2b tedavisinin sonuçları değer
lendirilmiştir. Altı aylık tedavinin sonunda, vakaların 
%74'ünde SGPT aktivitesi normale dönmüş, bunların 
%79'unda nüks gelişmiştir. Bu vakaların %93'ünde, bu 
düzeye ilk üç ayda ulaşılmıştır. Cevap verenlerde Knodell 
HAİ skoru ortalama 9.36:3.03 iken, interferondan sonra 
7.93±2.95'e düşmüştür (p<0.05). Cevapsız vakalarda te
davi öncesi 13.80+4.44 olan ortalama HAİ skoru, tedavi 
sonrası bu düzeyi korumuştur (12.80:4.32; p>0.05). 
SGPT ve Knodell HAİ skorunda tedavi ile meydana ge
len değişim oranları arasında anlamlı bir korelasyon tespit 
edilmiştir, (r-0.557, p<0.05) Sonuç olarak, SGPTaktivite-
sindeki normalleşmenin tedavinin erken döneminde ger
çekleşmesi ile tedavi öncesi Knodell HAİ skorunun daha 
düşük bulunması cevap şansının yüksekliğini göstermek
tedir ve biyokimyasal düzelmeye histolojik iyileşme de 
eşlik etmekte ise de Interferon tedavi şemaları kalıcı bir 
çözümden uzaktır. 
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Hepat i t is C virüs ( H C V ) e n f e k s i y o n u , birçok h a s t a 
d a a s e m p t o m a t i k s e y r e t m e k t e v e vaka la r ın % 5 0 ' d e n 
faz las ında kron ik leşmekted i r (1). K ron ik leşmen in , s i to-
toksik ant ikor o l u ş u m u gibi v i rusu tem iz leyen m e k a n i z -
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S U M M A R Y 

Nineteen antl-HCV positive patients with chronic ac
tive hepatitis who were serologically negative for HBV 
infection were given 3 MU of Interferon alfa-2b three 
times a week for 6 months. At the end of the treatment 
SGPT was normalized in 74% of the patients. 79% relap
sed after discontinuation of the therapy. Response was 
achieved within 3 months in 93% of the responders. In 
this group, Knodell HAI score reduced from the pretreat-
ment value of 9.36+0.03 to 7.93+2.95 (p<0.05). There 
was no change in the mean HAI score in nonresponders 
(13.80+4.44 vs 12.80+4.32, p>0.05). Changes in the 
SGPT levels significantly correlated with the changes in 
the Knodell HAI score (r=0.557, p<0.05). In a summary, 
in the patients with chronic hepatitis C, on early reduction 
in the SGPT levels and lower Knodell HAI score may 
predict the better response to interferon alfa 2b. Bioche
mical response may indicate histological improvement. 

Key Words: Chronic hepatitis C, Interferon, 
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malar ın ye te rs iz uyar ı lmas ına mı bağl ı o l duğu , T -hüc re 
cevab ındak i yeters iz l ik ten mi kaynak land ığ ı b i l i nmemek
tedir. B i rkaç d e k a d s o n r a has ta la r ın %20-40 ' ı nda s i roz , 
%15 ' i nde hepatose lü le r k a r s i n o m gel işt iğ i gene l o la rak 
kabu l ed i lmekted i r (2). Bu ü rkü tücü p r o g n o z u n o r taya 
k o n m a s ı , kronik C hepat i t in tedav is in i çok öneml i bir 
k o n u ha l i ne get i rmiş t i r . K ron ik C hepat i t l i h a s t a l a r d a 
s e r u m t r a n s a m i n a z akt iv i tesi , karac iğer i n f l amasyonu ve 
infekt ivi tenin aza l t ı lması , s i roz ve H C C ' y e gidişi ön l eye 
rek sürv in in iy i leş t i r i lmesi baş l ı ca amaç la rd ı r . Interfe
ron, kronik C hepati t ' in t edav i s i nde etkinl iğ i göster i len 
ilk i laçtır. H o o f n a g l e ve ark. n ın (3) a l fa in ter feron 'un 
karac iğer enz imle r in in normal leşt i rd iğ in i ilk k e z b i ld i rme
lerinin a rd ından b i rçok ça l ı şma yap ı lmış , kronik C h e -
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Tablo 1 . in ter feron 'a c e v a p v e r m e d u r u m u n a gö re , v a 
ka lar ın demogra f i k ve labora tuvar özel l ik ler i 

Cevap Cevapsız 

Vaka sayısı (%) 14 (%74) 5 (%26) 
Erkek/Kadın 4/10 3/2 
Yaş (Yıl) 53.6±9.7 47.2±15.1 
Transfüzyon Öyküsü 3(%21) 1 (%20) 
Tedav iden Önceki S G P T (Ü/L) 118.5±96.0 194.8±105.9 

S G O T (Ü/L) 118.4±97.4 238.6±163.5 
Total Bilirubin (mg/dl) 0.79±0.21 1.1 ±0.48 

Knodell HAI 9.4±3.2 13.8±4.4 

pat i t inde, Interferonun etkinliği ve etk in l iğ in sü rdü rü lme
s ine i l işkin değiş ik sonuç la r yayın lanmış t ı r . B u r a d a , ka 
raciğer s i rozu o l m a y a n , a n t i - H C V pozitif kronik aktif h e -
patitli 20 has tamızda inter feron a l fa 2b tedav is iy le e lde 
et t iğ imiz bu lgu lar ın değer lend i rmes in i s u n u y o r u z . 

GEREÇ VE YÖNTEM 
V A K A L A R : Ç a l ı ş m a y a 13 'ü kad ın , 3 0 - 6 8 yaş la r ı 

a ras ında (ort. 51.9+11.0 yı l ) , seroloj ik o larak geçi r i lmiş 
B hepat i t kanıt ı b u l u n m a y a n , a n t i - H C V pozitif 20 v a k a 
al ınmışt ı r . Vaka la r ın t ü m ü histopatoloj ik o la rak , K n o d e l l 
histoloj ik aktivite indeks i s ko ru >6 o lan kronik aktif h e -
patit'li hastalardır . En az bir y ı ldan beri S G P T aktivi te-
ler i , t ü m ü n d e no rma l üst s ın ı r ın en az b i rbuçuk kat ı 
yüksek l i k te s e y r e d e n b u has ta la r ı n , s e r u m dem i r v e 
ferritin düzey ler i no rma ld i . T e d a v i y e a l ı nma için yaş s ı 
n ı r l amas ı d ü ş ü n ü l m e m i ş t i r . K a n lökos i t say ıs ı 3 0 0 0 , 
t rombosi t sayıs ı 70000 ' i n a l t ında o l a n , karac iğer s i r ozu , 
hepatose lü le r k a r s i n o m v e y a b a ş k a bir ma l ign hasta l ığ ı 
b u l u n a n , sü re v e mik tar g ö z e t m e k s i z i n a l ko l v e i laç 
ku l l anma h i kayes i o l an , ş iddet l i d e p r e s y o n ve açık kar-
d iyovaskü ler sorun lar ı bu lunan vaka la r l a , alfa-1 antitr ip-
s in eksik l iğ i , A N A v e ant i -HIV pozit i f l iği o lan v e d a h a 
önce interferon, Steroid ve immunosup res i f tedav i gö 
renler ça l ı şmaya a l ınmamış t ı r . 

T E D A V İ VE İZLE M: 6 ay sürey le , 3 mi lyon üni te 
(MÜ) d o z u n d a r e k o m b i n a n interferon a l fa -2b ( İntron A , 
S c h e r i n g - P l o u g h ) ha f tada üç k e z subku tan o larak uy
gulanmışt ı r . T e d a v i , h a s t a kl inikte ya ta rken baş lanmış 

ve so run o l m a d ı k ç a has ta la r pol ik l in ik b a z ı n d a i z l e n 
mişt ir . Has ta la r , interferon tedav is i süres ince , ilk iki ay 
he r haf ta , a l t ıncı a y a k a d a r a y d a bir k e z v e d a h a s o n 
ra 7., 9. , 12 . a y l a r d a değer lendir i lmişt i r . Ru t in d e ğ e r 
lend i rme, i laç ku l lan ımı ve b e k l e n e n y a n etk i ler in so r 
g u s u i le s is temat ik f izik m u a y e n e , kan lökosi t , t r ombo 
sit say ım ı , hematokr i t düzey i , s e r u m S G P T , S G O T , to
ta l ve d i rekt b i l i rüb in ve a l k a l e n f os fa taz düz ey l e r i n i 
içermişt i r . 

İ N T E R F E R O N T E D A V İ S İ N İ N D E Ğ E R L E N D İ R İ L 
M E S İ : İn ter feron a l fa -2b ' ye c e v a p , tedav in in s o n u n d a 
S G P T akt iv i tesinin no rma l sınır lar iç ine d ö n m e s i o la rak 
tan ımlanmış t ı r . Cevaps ız l ı k d u r u m u ise , tedav i s o n u n 
d a k i S G P T a k t i v i t e s i n i n n o r m a l i n ü s t ü n d e k a l m a s ı 
şek l inde kabu l edi lmişt i r . C e v a p ve ren v a k a l a r d a , inter
fe ron tedav is in i i z l eyen 6 ay iç inde S G P T akt iv i te ler in in 
patoloj ik s ını r lara d ö n m e s i re laps o larak t a n ı m l a n m ı ş , 
böy le vaka la r , "geç ic i c e v a p veren le r " , i z l em d ö n e m i 
s o n u n d a no rma l S G P T akt iv i tesin i koruyan lar , "sürek l i 
c e v a p veren le r " o la rak sını f landır ı lmışt ı r . 

T ü m has ta l a rda , interferon t edav i s i nden öncek i bir 
haf ta ve tedav i son land ık tan s o n r a iki hafta i ç inde k a 
rac iğer b iyops i ler i yapı lmışt ı r . Kes i t le r , h e m a t o k s i l e n - e o -
z i n v e M a s s o n ' s t r i k rom i le b o y a n a r a k tek p a t o l o g 
(G .Y . ) ta ra f ından , (i) histoloj ik tan ı , (ii) Knode l l ve ark. 
n ın (4) tan ımlad ığ ı histoloj ik akt ivi te indeks i (HAİ) aç ı la 
r ından incelenmişt i r . 

İ S T A T İ S T İ K D E Ğ E R L E N D İ R M E : V e r i l e r o r t a l a -
ma+standard s a p m a şek l inde i fade edi lmişt i r . P a r a m e t -
r ik v e r i l e r i n k a r ş ı l a ş t ı r ı l m a s ı n d a S t u d e n t t v e / v e y a 
M a n n - W h i t n e y U test i kul lanı lmışt ı r . B i y o k i m y a s a l ver i 
l e r i n v e K n o d e l l H A İ ' l e r i n i n t e d a v i ö n c e s i - s o n r a s ı 
değ iş imler in in an laml ı l ığ ın ı test e tmek için pa i red t ve 
W i l c o x o n s i g n e d - r a n k t e s t ' l e r i n d e n y a r a r l a n ı l m ı ş t ı r . 
O r a n s a l ver i ler a ras ı i l işki var l ığ ı , S p e a r m a n rank ko re 
l asyon ana l i z i ile araşt ı r ı lmışt ı r 

SONUÇLAR 
T E D A V İ N İ N S Ü R D Ü R Ü L M E B A Ş A R I S I V E İ N 

T E R F E R O N Y A N E T K İ L E R İ : Bir h a s t a d a , ü ç ü n c ü ay 
da ge l i şen c idd i t rombos i topen i neden i ile tedav i kes i l 
m e k z o r u n d a kal ınmışt ı r . İn ter ferona c e v a p d u r u m u n u n 
be l i r l enmes inde b u h a s t a d ış lanarak , 1 9 v a k a değe r 
l end i rmeye al ınmışt ı r . T ü m v a k a l a r d a ( interferon u y g u 
lamasın ı i z l eyen ilk saa t l e rde o r taya ç ıkan a teş m e y d a 
na gelmişt i r . A teş yak ınma la r ı h e p s i n d e iki ha f ta s o n r a 
k a y b o l m u ş t u r . T e d a v i y i k e s m e y i g e r e k t i r m e y e n d iğe r 
y a n etki ler şunlar o lmuş tu r : Üç (%15.8) h a s t a d a t rom
b o s i t o p e n i , ü ç (%15.8) h a s t a d a s a ç d ö k ü l m e s i , dö r t 
(%21.1) h a s t a d a sinir l i l ik, üç (%15.8) h a s t a d a ü r ine r 
en feks i yon , 15 (%79) h a s t a d a miyal j i , bir (%5.3) h a s t a 
da hipert i roidi . 

B İ Y O K İ M Y A S A L C E V A P : Al t ı ay l ık tedav in in s o 
n u n d a , 14(%74) h a s t a d a S G P T akt iv i tesi n o r m a l e d ö n 
m ü ş t ü r . C e v a p v e r e n v a k a l a r d a n o n ü ç ü n d e (%93) , 
S G P T no rma l l eşmes i ilk ü ç a y d a o lmuş tu r ( Y e d i s i n d e 
bir inci , beş inde İk inci , b i r inde ü ç ü n c ü ayda ) , iki v a k a -
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tnitTftrvn ınnrası SQtT aktMteıIndt azalma (9$ 

Şekil 4. interteron tedavisi ile meydana gelen histolojik aktivite 
indeksi (HAİ) ve S G P T aktlvitelerinin değişim oranları arasındaki 
ilişki. 

nın S G P T düzey i ilk üç ay no rma l s e y r e t m e s i n e karş ın , 
4 . ve 5 . a y l a r d a yükse lm iş , 6 . ay tekrar no rma le d ö n 
müştür . İlk beş a y S G P T değer i y ü k s e k s e y r e d e n d iğer 
bir vakan ın i se , e n z i m akt iv i tes i 6 . ay no rma l bu lun 
muştur . Hasta lar ın in ter ferona c e v a p v e r m e du rumla r ı 
na gö re 12 ayl ık o r ta lama S G P T aktivi teleri Şeki l 1'de 
ver i lmiş , vaka lar ın demogra f i k ve labora tuvar özel l ik ler i 
T a b l o 1'de sunu lmuş tu r . 

T e d a v i son ras ı al t ı ay l ık i z l e m sü res ince , c e v a p 
ve ren 14 vakan ın 11 ' inde (%79) re laps gel işmişt i r . B u 
na göre "sürekl i c e v a p " , s a d e c e 3 (%16) v a k a d a göz
lenmişt i r . R e l a p s ge l iş imin in ayl ık t rendi . Şeki l 2 ' de s u 
nu lmuştur . R e l a p s ge l i şen vaka la r ın özel l ik ler i i n ce len 
d iğ inde, k ı smen d a h a "genç" o lduk lar ı dikkat i çekmiş t i r 
( p - 0 . 0 5 . M a n n VVhitney U test) . R e l a p s ge l i şen ve g e 
l i şmeyen h a s t a grup lar ın ın tedav i önces i s e r u m t rans-
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a m l n a z v e b i l i rüb in değer le r i istat ist ik o l a rak b e n z e r 
saptanmışt ı r . R e l a p s ge l i şen vaka la r ın b a z a l ve tedav i 
son ras ı , HA İ skor lar ı ge l i şmeyen le r ink inden d a h a yük 
s e k g ö z l e n m i ş , faka t b u yüksek l i k an lam l ı b u l u n m a 
mıştır . (p>0.05) (Tab lo 2) . C e v a p v e r e n v a k a l a r d a , te
dav i d ö n e m i n d e 4 . , 5 . a y l a r d a S G P T akt iv i tesi y ü k s e 
len iki v a k a d a n bir inde 7., d iğer inde 12 . a y l a r d a r e l a p s 
göz lenmişt i r . İlk beş a y S G P T düzey i yüksek o l an v e 
6 . ay no rma l l eşen v a k a i se 7 . ay re laps yapmış t ı r . R e 
l a p s g ö z l e n m e y e n (sürek l i c e v a p ve ren ) ü ç v a k a n ı n 
ret rospekt i f değe r l end i r mes i nde , i k i s inde ilk a y d a , b i 
r inde ik inci a y d a S G P T düzey ler in in n o r m a l e ind iğ i v e 
a r a yükse lme le r gös te rmed ik le r i bel i r lenmişt i r . 

H İ S T O L O J İ K İ Y İ L E Ş M E r l n t e r f e r o n ' a b i y o k i m 
y a s a l o l a r a k c e v a p ve ren le r i n t e d a v i ö n c e s i K n o d e l l 
histoloj ik aktivi te indeks le r i o r t a l ama 9 .36±3 .03 İken, 6 
ayl ık t edav iden s o n r a 7 .93±2.95 'e düşmüş tü r (p<0.05, 
W i l c o x o n s igned- rank test) . C e v a p v e r m e y e n beş v a 
k a d a i se , tedav i önces i 13 .80±4 .44 o l an o r ta lama H A İ , 
t e d a v i s o n r a s ı b u d ü z e y i k o r u m u ş t u r ( 1 2 . 8 0 ± 4 . 3 2 ; 
p>0.05) (Şeki l 3). 

Bü tün v a k a l a r göz ö n ü n e a l ın ı rsa, tedav i ö n c e s i n e 
g ö r e a l t ı n c ı a y d a S G P T a k t i v i t e l e r i , o r t a l a m a 
% 5 2 . 2 ± 2 7 . 4 d ü ş m ü ş , H A İ sko r l a r ı % 1 2 . 3 ± 1 6 . 6 a z a l 
mışt ı r . S G P T v e K n o d e l l HAİ s k o r u değ i ş im oran la r ı 
a r a s ı n d a güç lü o l m a y a n , faka t önem l i bir k o r e l a s y o n 
göz lenmiş t i r ( r - 0 . 557 , p<0.05) (Şeki l 4) . 

TARTIŞMA 
C E V A P D Ü Z E Y İ : Inter feron'un kronik C hepat i t i -

nin s e y r i n d e hang i m e k a n i z m a v e y a m e k a n i z m a l a r l a 
etkin o lduğu net o larak b i l inmemekted i r . Araşt ı r ıc ı lar ın 
ç o ğ u , H C V si topat ik bir v i rüs o lduğu iç in , in ter feron 'un 
ant iv lral etk is in in iy i leşmeyi sağ layan en güç lü n e d e n 
o lduğu kanıs ındadı r . Y a n ı s ı ra, karac iğer b i yops i s i nde 
portal a l a n l a r d a sık l ık la lenfo id fo l l lkül ler in s a p t a n m a s ı , 
d o k u ha rab i ye t i nde i m m ü n o l o i k k o m p o n e n t i n d e ro lü 
o lab i leceğin i telkin e tmekted i r (5,6). 

K ron ik C hepat i t inde en yayg ın ku l lanı lmış o l an in 
te r te ron p r o t o k o l ü b i z i m k u l l a n d ı ğ ı m ı z ş e m a d ı r . B u 
ş e m a ile a ld ığ ımız % 7 4 c e v a p , h e m e n t ü m yay ın la rda 
bi ldir i len değer le r in üs tünded i r . B i z c e b u n u n n e d e n i , t ü 
m ü y l e d ış k a y n a k l a r a bağ l ı o l d u ğ u m u z v e m a l i y e t i 
öneml i bir yük o lan bu tedav i y ö n t e m i n d e öncek i ç a 
l ı şma la rda in ter feron 'a cevab ı azal t t ığı be l i r lenen aktif 
s i roz (7-9), A N A pozit i f l iği (8) ve s e r u m demir , ferrit in 
düzey ler in in y ü k s e k o lmas ı (8) du rumla r ın ın p ro toko lü 
m ü z d e ça l ı şmadan ç ıkar ı lma kriteri o la rak kabu l ed i l ip 
d a h a seçk in bir g rup o luş tu ru lmuş o lmasıd ı r . 

Ku l l and ığ ımız tedav i ş e m a s ı i le, P a n e l l a ve ark . 
(10), kronik C hepatit ' l i has ta la r ın % 4 8 ' i n d e , C i m i n o ve 
ark. (11), % 5 2 ' s i n d e S G P T düzey le r in in normal leş t iğ in i 
b i ld i rmişlerdir . B a ş k a ça l ı şma la rda i se , y ine altı ay , haf
t a d a iki k e z , 2 v e y a 3 MÜ inter teron a l fa 2b i le t edav i 
ed i len h a s t a l a r d a % 2 3 - 4 8 c e v a p a l ınmışt ı r (12,13) . 

D a h a y ü k s e k b a ş a r ı o r a n l a r ı n ı y a k a l a m a k İç in 
değiş ik tedav i şemala r ı da kul lanı lmışt ı r . P e r e z ve ark. 
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T a b l o 2 . İn ter ferona sürekl i v e geç ic i c e v a p ve ren v a 
kaların demograf ik , b i y o k i m y a s a l ve histoloj ik özel l ik ler i . 

Geçici cevap Sürekli cevap 

Vaka sayısı (%) 11 (%79) 3(%21) 
Erkek/Kadın 3/8 1/2 
Yaş (Yıl) 50.9±9.0 63.3±5.0 

(39-68) (58-68) 
Transfüzyon Öyküsü 2(%18) 1 (%33) 
Tedav iden Önce SGPT (Ü/L) 103.0±66.7 174.7+177.9 

SGOT (Ü/L) 110.0±86.9 147.3±149.6 
Total Bilirubin (mg/dl) 0.75±0.20 0,93±0,23 

HAİ Skoru 9.91 ±3.15 7.33±1.53 
Tedav iden sonra HAİ Skoru 8.46+3.11 6.00+1.00 

*p= 0.05 

(14), ilk iki ay ında ha f tada 3 k e z 5 M Ü , - d a h a s o n r a - 3 
MÜ d o z u n d a 7 ay d a h a IFN u y g u l a n a n 48 h a s t a d a , 
% 4 3 . 7 c e v a p almışlardır . G e n e l o larak, a l fa intertero-
n'un 9 ,12,18 ayl ık tedav i şema la r ın ın , 6 ayl ık ş e m a y a 
öneml i bir üstünlükler i o lmad ığ ı saptanmış t ı r (10,15,16) . 
Örneğ in bir Fransız ça l ı şmas ında , S G P T no rma l l eşme
s i , 6 v e y a 12 ay , ha f tada 3 MÜ interferon 2b ile tedav i 
ed i len h a s t a l a r d a b e n z e r (%41 ve %47) bu lunmuş tu r 
(7). Bi r başka ça l ı şmada i se , ha f tada 3 k e z , 6 MÜ in
terferon 2b ile 12 ay tedav i ed i len hasta lar ın %70 ' i nde 
tam S G P T cevab ı ; ha f tada 3 k e z , 3 MÜ İle 2 ay *ha f t a 
da 3 k e z , 1.5 MÜ ile 10 ay tedav i uygu lanan la rda % 4 8 
c e v a p al ınmışt ı r (17). C a m p s ve ark (18), 12 ay lenfo-
b lasto id a l fa interferon tedav is i ile (2 ay he rgün 3 M Ü , 
3 ay ha f tada 3 k e z 3 M Ü , 7 ay ha f tada 3 k e z 1.5 MÜ) 
% 6 2 c e v a p e lde etmiş lerdi r . 

C E V A B I E T K İ L E Y E N F A K T Ö R L E R : Kronik C he-
pat i t inde, a l fa inter feron'a cevab ı ö n c e d e n tahmin e d e 
cek k e s i n bir özel l ik h a l a be l i r lenmiş deği ld i r . T e d a v i 
önces i H C V - R N A düzey i , an t i -c 100 -3 fitresi v e s e r u m 
S G P T akt iv i tesinin düşük o lmas ı ile h a s t a yaş ın ın genç 
o lmas ın ın iyi c e v a p a l ınma oranını art t ırdığı (8,14,19) ; 
b u n a ka rş ın , aktif s i roz b u l u n m a s ı ile A N A pozi t i f l iğ i , 
s e r u m gamma-g lu tam i l t r anspep t i daz akt iv i tes in in, s e 
rum demi r , ferritin düzey le r in in , s e r u m IgM düzey in in 
yüksek o lmas ın ın , cevab ı kötüleşt i rd iğ i (7-9,20,21) bildi
ri lmiştir. 

C e v a p v e r e n v e v e r m e y e n h a s t a l a r ı m ı z yaş la r ı 
a ras ında an laml ı bir fa rk l ı laşma göz lenmemiş t i r . A n c a k , 
c e v a p v e r e n vaka la r ımızda t edav iden öncek i S G P T d ü 
zey i -istatistik ö n e m d e o l m a m a k l a birl ikte- d iğer ler inden 
d a h a d ü ş ü k bu lunmuştur . P e r e z ve ark. nın (14) göz le
m i de bu yönded i r . Ö te y a n d a n , tam c e v a p ve ren v a 
ka la r ımızda dikkat i çeken bir özel l ik, biri har iç t ü m ü n d e 
ilk ü ç a y d a S G P T düzey in in no rma l l eşm iş o lmasıd ı r . 
C i m i n o ve ark (11) d a , ha f tada 3 k e z , 3 MÜ interferon 
d o z u ile tedav i ed i len kronik hepat i t C ' l i vaka la rda ilk 4 
ay iç inde c e v a p y o k s a , d o z 6 M Ü ' y e çıkı lsa bi le c e v a p 
ge l i şmed iğ in i rapor etmiş lerdi r , bu göz lemler , interfero
na c e v a p ve r i l e cekse e rken d ö n e m d e ver i ld iğini o r taya 
koymaktadı r . 
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i n te r fe ron t e d a v i s i n e c e v a p v e r e n v a k a l a r ı m ı z ı n 
tedav i ö n c e s i HAİ skor la r ın ın d iğer v a k a l a r d a n d a h a 
d ü ş ü k o lduğu dikkat i çekm iş , fakat m u h t e m e l e n v a k a 

sayıs ı az l ığ ından , farkl ı l ık öneml i bu lunmamış t ı r (Tab lo 
1). L ino (19) da tedav i önces i karac iğer h is to lo j is in in 
sonuç ta etkili o l duğunu , fakat istatist ik ö n e m d e o lmad ığ ı 
bi ldirmişt ir . 

N Ü K S Ü E T K İ L E Y E N F A K T Ö R L E R : B u g ü n k ü s o 
nuç la ra göre , in ter ferona c e v a p a l ınsa bi le b u n u n sür
dü rü lmes i ç o ğ u k e z m ü m k ü n o lmamak tad ı r . Ö r n e ğ i n , 
c e v a p v e r e n vaka la r ımız ın % 7 9 ' u altı ay s o n a re l aps 
yapmış , s a d e c e 3 (%16) v a k a d a sürekl i c e v a p g ö z l e n 
mişt i r . P e r e z ve ark. (14), 7 20 ay takip et t ik ler i bir 
h a s t a g r u b u n d a % 8 5 nüks bi ld i rmiş lerdi r . D a h a u z u n 
s ü r e t e d a v i u y g u l a n a n v a k a l a r d a c e v a p o r a n ı p e k 
değ i şmese d e , nüksün d a h a a z o lduğunu d ü ş ü n d ü r e n 
bu lgu lar bi ldir i lmişt ir . Bir ça l ı şmada tedav i altı ay l ık iz -
l e m d ö n e m i n d e , onik i ay tedav i gören ler in % 2 8 ' i , 6 ay 
t e d a v i g ö r e n l e r i n i s e % 1 0 ' u c e v a p l a r ı n ı s ü r d ü r e b i l 
miş lerd i r (16). Bi r d iğer ça l ı şmada ise , interferon t edav i 
s i n d e n bir yıl s o n r a , 12 ay tedav i a l an la rda % 3 3 , 6 ay 
a lan la rda % 6 0 nüks saptanmış t ı r (7). Y e n i bir ç a l ı ş m a 
da C a m p s ve ark (18), 12 ay lenfob lasto id a l fa interfe
ron ile tedav i ettikleri kronik hepatı t is C ' l i vaka la r ın or
t a l a m a 40 .7 ayl ık (30-53 ay) i z l em s o n u n d a vaka la r ın 
%40 .5 ' i nde no rma l S G P T akt iv i tesinin sü rdüğünü bi ldir
mişlerdir . Ser fat i ve ark. (22) i se , 6 aylık t edav iye % 5 6 
vakan ın c e v a p verd iğ in i ve bir yıl lık i z lem s o n u n d a b u n 
ların yar ıs ında cevab ın sü rdüğünü tespit e tmiş lerd i r . 

Bu ça l ı şma la rda , nüks ge l işen vaka lar ı d iğe r le r in 
d e n ayı ran bazı özel l ik ler bel i rmişt i r . B u n l a r d a n bir i , in
te r fe rona e r ken ge len cevab ın sürekl i o l m a y a dah i eğ i 
limli o lmasıdı r . Nüks ge l i şmeyen üç vakamız ın ü ç ü n d e 
d e e n g e ç ilk iki a y d a n o r m a l S G P T düzey le r i e l d e 
edi lmişt i r . O y s a , S G P T düzey i ilk beş a y yüksek s e y e -
d e n bir v a k a d a , 6 . ay t am c e v a b a u laş ı lmışsa da bu 
başar ı a n c a k bir ay sürdürü lebi lmişt i r . T e d a v i d ö n e m i 
için e lde ed i len başar ın ın tedav i s o n u n a kada r d e v a m 
ett i r i lebi lmesi de öneml id i r . Altı ay s o n u n d a c e v a p ve r 
m i ş , fakat t edav i d ö n e m i i ç i nde S G P T ' d e y ü k s e l m e 
atak lar ı gös te ren iki v a k a m ı z o lmuş ve bun la r da nüks 
yapmış lard ı r . D a h a öncek i yay ın la rda d a , re laps o l a n 
la rda baş langıç d o z u ile y e n i d e n tedav in in , b i rçok h a s 
tada , hasta l ığ ın an i r e m i s y o n u n a n e d e n o l d u ğ u , a n c a k 
tedav in in kes i lmes in i yen i nüks ler in iz lediği b i ld i r i lmişt i r 
(11-13). 

Diğer taraf tan, nüks ge l i şen vaka la r ım ızda , b a z a l 
ve tedav i sonras ı HAİ skor la r ı d iğe r le r i nk inden d a h a 
yüksekt i r , fakat bu özel l ik istatistik o larak an lam l ı b u 
lunmamışt ı r . C e v a p v e r e n vaka la r ımız ın 7., 9 . ve 12 . 
ay la rdak i S G P T eğr is in in düzen l i bir şek i lde y ü k s e l m e s i 
(Şeki l 1), i z l em süres i ar t t ıkça, re lapsın da a r tacağı i z le 
nimini uyandı rmaktadı r . 

H I S T O L O İ K C E V A B İ N D E Ğ E R L E N D İ R İ L M E S İ : 
S G P T c e v a b ı n ı n , K n o d e l l HAİ s k o r u n d a i y i l e ş m e ile 
bir l ikte o l d u ğ u n u s a p t a y a n ça l ı şma la r va rd ı r (10 ,14 ) . 
Bu lgu lar ımıza gö re de , b i yok imyasa l o larak c e v a p v e 
ren v a k a g r u b u m u z d a , HAİ sko ru an laml ı o la rak 
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düşmes ine karş ın , cevaps ız vakalarda HAİ sko ru aynı 
kalmışt ı r (Şeki l 3). interferon tedav is i ile S G P T ve HAİ 
skor lar ında meydana g e l e n ar t ış /azal ış oranlar ı a ras ın 
da sap tad ığ ımız öneml i k o r e l a s y o n var l ığı (Şeki l 4). b iyo
k i m y a s a l ve histoloj ik cevab ın para le l gi t t iğ ini göster
mektedir. 

B u r a d a şunu da bel i r tmek gerek i r ki , h iç bir v a k a 
mızda interferon sonras ı karac iğer b iyops i ö rneğ i tam 
o larak normalleşmemlştir. Ay r ıca , altı ayl ık i z l eme s o 
n u n d a % 8 0 ' e yak ın nüks göz ö n ü n e al ındığı z a m a n , te
d a v i d e n h e m e n s o n r a S G P T a k t i v i t e s i n d e k i no r 
ma l leşmey i h e m e n " c e v a p " o la rak i s im lend i rmen in y a 
nıltıcı bir değer lend i rme o lduğu kanıs ınday ız , interferon 
hasta l ığ ın p rog resyonunu yavaş la tmak ta , belk i bir süre 
için durdurmakta, hat ta ger i le tmektedi r , fakat en az ın 
d a n bugünkü tedav i şemala r ı ile kalıcı bir ç ö z ü m geti
r ememiş görünmekted i r . 

Y A N E T K İ L E R V E T E D A V İ N İ N S Ü R D Ü R Ü L M E 
Sİ : Bir (%5) vakamızda , t rombos ı topen i neden i ile te
d a v i k e s i l m e k z o r u n d a ka l ınmış t ı r . E n s ık g ö z l e n e n 
ateş ve miyalj i karak ter inde ağr ı yak ınmalar ı başka ça
l ışmalarda da yayg ın o larak o r taya ç ıkan s e m p t o m ve 
bulgulardı r ve tedav in in k e s i l m e s i gene l o larak has ta la 
rın % 1 0 ' u n d a n az ında ge rekmek ted i r (19). 

S o n u ç o larak, H C V ' y e bağl ı kronik aktif hepat i t v a 
ka la r ında, (i) S G P T akt iv i tes i tedav in in ilk üç ay ında 
n o r m a l e d ö n e r s e , i n te r fe rona c e v a p v e r m e v e b u n u 
sürdürme ih t imal i d a h a yüksek t i r . (İi) T e d a v i ö n c e s i 
K n o d e l l H A İ s k o r u d a h a y ü k s e k o lan la r , h e m d a h a 
f a z l a cevaps ız kalma, h e m d a h a f az l a re laps yapma 
eği l imindedir ler , (iii) Biyokimyasal c e v a p , histolojik dü 
z e l m e y i de be rabe r inde getirmektedir, fakat karac iğer 
b iyops i örneğ i tam o larak norma i leşmemekted ı r . 
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