
Kronik Hepatitis C'de Interferon 
Alfa-2B'nin Klinik Etkinliği ve Patolojik 
İyileşmeye Katkısının Değerlendirilmesi 
CLINICAL AND HISTOPA THOLOGICAL RESPONSE TO INTERFERON 
ALFA-2B IN PATIENTS WITH CHRONIC HEPATITIS C 

G a l i p E R S Ö Z * , M e h m e t İ Ş L E R * , A l i R . S A N U L " , Y ü c e l B A T U R * 

* Ege Üniversitesi Gastroenteroloji Bilim Dalı 

Ö Z E T 

Serolojik olarak geçinilmiş B hepatit kanıtı bulun
mayan, anti-HCV pozitif 19 kronik aktif hepatitli vakada, 6 
ay süreyle uygulanan, haftada üç kez, 3 milyon ünite 
rekomblnan interferon 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-
slndeki 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. 

Anahtar Kel imeler : Kronik hepatitis C, İnterferon, 
Viral hepatit tedavisi. 
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Hepat i t is C v i rüs ( H C V ) e n f e k s i y o n u , b i rçok 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 ı n % 5 0 ' d e n 
faz las ında k ron ik leşmekted i r (1). K ron i k leşmen in , s i to -
toks ik ant ikor o l u ş u m u gib i v i rusu t e m i z l e y e n m e k a n i z -
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S U M M A R Y 

Nineteen anti-HCV positive patients with chronic ac
tive hepatitis who were serologically negative for HBV 
infection were given 3 Mil 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 W o r d s : Chronic hepatitis C, Interferon, 
Viral hepatitis treatment. 
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ma la r ın ye te rs i z uya r ı lmas ına mı bağl ı o l duğu , T - h ü c r e 
cevab ındak i ye ters iz l ik ten m i 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 % 2 0 - 4 0 ' ı n d a s i r oz , 
% 1 5 ' i n d e hepatose lü le r k a r s i n o m gel iş t iğ i g e n e l o la rak 
kabu l ed i lmek ted i r (2). Bu ü r kü tücü p r o g n o z u n o r t aya 
k o n m a s ı , k ron ik C hepat i t in tedav is in i çok ö n e m l i bir 
k o n u h a l i n e get i rmiş t i r . K r o n i k 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 tes i , ka rac iğe r i n f l a m a s y o n u v e 
infekt iv i tenin aza l t ı lmas ı , s i r oz v e H C C ' y e gidiş i ön l eye 
rek sürv in in iy i leş t i r i lmes i b a ş l ı c a amaç la rd ı r . İn te r fe 
ron , kronik C hepat i t ' in t e d a v i s i n d e etk in l iğ i gös te r i l en 
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 leş t i rd iğ in i ilk k e z b i ld i rme
ler in in a rd ından bi rçok ça l ı şma yap ı lm ış , kronik C h e -
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T a b l o 1 . İn te r fe ron 'a c e v a p v e r m e d u r u m u n a göre , v a 
ka lar ın demogra f i k ve labora tuvar özel l ik ler i 

Cevap Cevapsız 

V a k a sayısı (%) 14(%74) 5 (%26) 

Erkek/Kadın 4/10 3/2 
Y a s (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±97.4 238.6t 163.5 
Total Bilirubin (mg/dl) 0.79±0.21 1.1+0.48 

Knodell HAİ 9.4±3.2 13.8±4.4 

4 5 
A Y L A R 

Şekil 1. Vakaların interferona cevap verme durumlarına göre 
ortalama S G P T aktivitelerinin değişim eğrileri. 

pat i t inde, in ter feronun etk in l iğ i ve etk in l iğ in sü rdü rü lme
s i ne i l işkin değ iş ik sonuç la r yay ın lanmış t ı r . B u r a d a , k a 
rac iğer s i r ozu 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 f a 2b tedav is iy le e l d e 
et t iğ imiz bu lgu la r 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 k a d ı n , 3 0 - 6 8 yaş lar ı 

a ras ında (ort. 51 .9±11 .0 yı l ) , sero lo j lk o la rak geçi r i lmiş 
B hepat i t kanı t ı b u l u n m a y a n , a n t i - H C V pozitif 20 v a k a 
a l ınmışt ı r . Vaka la r ın t ü m ü histopatolo j ik o la rak , K n o d e l l 
histoloj ik akt ivi te i ndeks i s k o r u >6 o l an kronik aktif h e -
patit'l i hasta lardı r . E n a z bir y ı l dan ber i S G P T aktivi te-
ler i , t ü m ü n d e n o r m a l üst s ın ı r ın en az b i rbuçuk kat ı 
yüksek l i k t e s e y r e d e n b u h a s t a l a r ı n , s e r u m d e m i r v e 
ferritin düzey le r 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 a m a s ı d ü ş ü n ü l m e m i ş t i r . K a n lökos i t say ı s ı 3 0 0 0 , 
t rombos i t say ıs ı 7 0 0 0 0 ' i n a l t ında o l a n , karac iğer s i r o z u , 
hepa tose lü le r k a r s i n o m v e y a b a ş k a bir ma l i gn hasta l ığ ı 
b u l u n a n , s ü r e v e mik ta r g ö z e t m e k s i z i n a lko l v e i laç 
k u l l a n m a h i kayes i o l a n , ş iddet l i d e p r e s y o n ve açık kar-
d iyovaskü le r sorun lar ı b u l u n a n v a k a l a r l a , alfa-1 antitrip-
s in eks ik l iğ i , A N A v e an t i -H IV pozit i f l iğ i o l an v e d a h a 
ö n c e inter feron, s te ro id ve i m m u n o s u p r e s i f tedav i gö 
renler ça l ı şmaya a l ınmamış t ı r . 

T E D A V İ VE İ Z L E M : 6 ay sü rey le , 3 mi lyon ün i te 
(MÜ) d o z u n d a r e k o m b i n a n inter feron a l fa -2b ( intron A , 
S c h e r i n g - P l o u g h ) ha f t ada üç k e z s u b k u t a n o larak uy
gu lanmış t ı r . T e d a v i , h a s t a kl inikte ya ta rken baş lanmış 

v e s o r u n o l m a d ı k ç a h a s t a l a 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 i s i sü res 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 lendi r i lmiş t 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 s o r 
g u s u i le s is temat ik f izik m u a y e n e , k a n lökosi t , t r o m b o 
sit say ım ı , hematokr i t düzey i , s e r u m S G P T , S G O T , to
tal ve d i rekt b i l i rüb in ve a l k a l e n f o s f a t a z d ü z e y 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 f a -2b ' ye c e v a p , tedav in in s o n u n d a 
S G P T akt iv i tes in in no rma l sını r lar iç ine d ö n m e s i o l a r a k 
tan ımlanmış t ı r . Cevaps ız l ı k d u r u m u i se , t edav 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 v e r e n v a k a l a r d a , inter
fe ron tedav is in i İz leyen 6 ay iç inde S G P T akt iv i te ler in in 
patoloj ik s ın ı r lara d ö n m e s i re laps o la rak t a n ı m l a n m ı ş , 
böy le vaka la r , "geç ic i c e v a p ve ren le r " , i z l e m 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 ko ruyan la r , " sü rek l i 
c e v a p ve ren le r " o la rak sını f landır ı lmışt ı r . 

T ü m has ta l a rda , inter feron t e d a v i s i n d e n ö n c e k i bir 
haf ta ve tedav i son land ık tan s o n r a iki haf ta i ç inde k a 
rac iğer b iyops i le r i yapı lmış t 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 t e k p a t o l o g 
(G .Y . ) t a ra f ından , (i) histoloj ik t an ı , (ii) K n o d e l l ve ark . 
n ın (4) tan ım lad ığ ı histoloj ik akt ivi te i ndeks i (HAİ ) aç ı la 
r ından ince lenmişt 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+s tandard s a p m a şek l inde i fade edi lmişt i r . P a r a m e t -
rik 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 ve r 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 
ddeğ iş imler in in an laml ı l ığ ın ı test e tmek iç in p a i r e d 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 aras ı i l işki var l ığ ı , S p e a r m a n rank k o r e 
l asyon ana l i z i i le 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 : Bi r 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 i le t edav i kes i l 
m e k z o r u n d a ka l ınmışt ı r . İn te r fe rona 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 d e ğ e r 
l end i rmeye al ınmışt ı r . T ü m v a k a l a r d a ( inter feron u y g u 
lamasın ı i z l eyen ilk saa t l e rde o r taya ç ıkan a t e ş 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 t a 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 i ğ e r 
y a n etki ler şun la r 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 t e d a v i n i n 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 ( % 9 3 ) , 
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 ik inc i , b i r inde üçüncü a y d a ) , iki v a k a -
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Initrftron sonrası SOPT aktMitstnde azalma ÇQ 

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

n ın S G P T düzey i ilk ü ç a y 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 i ş , 6 . ay tekrar n o r m a l e d ö n 
müştür . İ lk 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 v a k a n ı n 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 rum la r ı 
n a gö re 1 2 ayl ık o r t a l a m a S G P T akt ivi teler i Şek i l 1'de 
ver i lmiş , vaka la r 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 
v e r e n 14 vakan ın 11 ' i nde (%79) re laps gel işmişt i r . B u 
na gö re "sürek l 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 , Şek i l 2 ' de s u 
nu lmuş tu r . 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 s m e n d a h a "genç " o lduk lar ı d ikkat i çekmiş t i r 
( p - 0 . 0 5 . M a n n VVhitney U test). R e l a p s ge l işen ve g e 
l i şmeyen h a s t a g rup la r ın ın tedav i önces i s e r u m t rans-

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

nîn s e y r i n d e h a n g 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 l duğu net o la rak b i l i nmemek ted i r . Araşt ı r ıc ı la r ın 
ç o ğ u , H C V si topat ik bir v i rüs o l d u ğ u iç in , in ter teron 'un 
ant iv i ral e tk is in in i y i leşmey i s a ğ l a y a n en güç lü n e d e n 
o lduğu kanıs ındadı r . Y a n ı s ı ra , ka rac iğer b i y o p s i s i n d e 
portal a l a n l a r d a sık l ık la len fo id fo l l ikül ler in s a p t a n m a s ı , 
d o k u h a r a b i y e t i n d e 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 leceğ in i te lk in e tmek ted i r (5,6). 

Kron ik C hepat i t inde en yayg ın ku l lan ı lmış o l a n i n 
t e r f e 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 y a y ı n l a r d a 
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 ı ş k a y n a k l a r a b a ğ l ı o l d u ğ u m u z v e m a l i y e t i 
önem l i bir y ü k o l a n 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 ığ ı be l i r lenen aktif 
s i r oz (7-9), A N A pozit i f l iğ i (8) ve s e r u m demir , ferrit in 
düzey le r in in y ü k s e k o l m a s ı (8) du rum la r ın ın p ro toko lü 
m ü z d e ç a l ı ş m a d a n ç ıka r 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 v e a rk . 
(10), kronik C hepati t ' 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 norma l leş t iğ in i 
b i ld i rmiş lerdi r . 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 feron a l fa 2b i le t edav i 
ed i l en h a s t a l a r d a % 2 3 - 4 8 c e v a p a l ınmış t 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 i ç i n 
değ iş ik tedav i şema la r ı da kul lanı lmışt ı r . P e r e z ve ark. 
(14), ilk iki a y ı n d a ha f tada 3 k e z 5 M Ü , - d a h a s o n r a - 3 
M Ü d o z u n d a 7 a y d a h a IFN u y g u l a n a n 4 8 h a s t a d a , 
% 4 3 . 7 c e v a p a lmış lardı r . G e n e l o la rak , a l fa in ter fero-
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T a b l o 2 . İn te r fe rona sürek l i v e geç ic i c e v a p v e r e n v a 

ka lar ın demogra f i k , 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 S G P T (Ü/L) 103.0±66.7 174.7±177.9 

S G O T (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 son ra HAİ Skoru 8.46±3.11 6.00±1.00 

* p - 0.05 

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 üstün lük ler i o lmad ığ ı sap tanmış t ı r (10,15,16) . 
Ö rneğ in bir F rans ız ça l ı şmas ında , S G P T n o r m a l l e ş m e 
s i , 6 v e y a 12 ay , ha f tada 3 MÜ inter feron 2b i le tedav i 
ed i l en h a s t a l a r d a b e n z e r (%41 ve %47) bu lunmuş tu r 
(7). B i r b a ş k a ç a l ı ş m a d a i se , ha f tada 3 k e z , 6 MÜ in 
ter feron 2b i le 12 ay tedav i ed i l en has ta la r ın % 7 0 ' i n d e 
t am S G P T c e v a b ı ; ha f tada 3 k e z , 3 MÜ ile 2 ay+hafta-
da 3 k e z , 1.5 MÜ ile 10 ay tedav i u y g u l a n a n l a r d a % 4 8 
c e v a p a l ınmışt ı r (17). C a m p s ve ark (118) , 12 ay lenfo-
b las to id a l fa interferon tedav i s i i le (2 ay he rgün 3 M Ü , 
3 ay ha f t ada 3 k e z M Ü , 7 ay ha f tada 3 k e z 1.5 MÜ) 
% 6 2 c e v a p e lde etmiş lerd i 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 : Kron ik C h e -
pat i t inde, a l f a in ter feron 'a cevab ı ö n c e d e n tahmin e d e 
c e k 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 1 0 0 - 3 f i tresi v e s e r u m 
S G P T akt iv i tes in in d ü ş ü k o lmas ı i le h a s t a yaş ın ın g e n ç 
o lmas ın ın iyi c e v a p a l ı n m a oran ın ı art t ı rdığı (8 ,14 ,19 ; 
b u n a ka rş ın , aktif s i r oz b u l u n m a s ı i le A N A pozi t i f l iğ i , 
s e r u m g a m m a - g l u t a m l l t r a n s p e p t i d a z akt iv i tes in in , s e 
r u m demi r , ferrit in düzey le r i n in , s e r u m IgM düzey in in 
y ü k s e k o lmas ın ın , cevab ı kötü leşt i rd iğ i (7-9,20,21) bi ldi
rilmiştir. 

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 f a rk l ı l aşma göz lenmemiş t i r . A n c a k , 
c e v a p v e r e n vaka la r ım ızda t e d a v i d e n öncek i S G P T d ü 
z e y i - istat ist ik ö n e m d e o l m a m a k l a bir l ikte- d iğer le r inden 
d a h a d ü ş ü k bu lunmuş tu r . P e r e z ve ark. n ın (14) göz le 
m i d e b u yönded i r . Ö t e y a n d a n , t am c e v a p v e r e n v a 
ka la r ımızda dikkat i ç e k e n 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 d ü z e y i n i n n o r m a l l e ş m i ş o lmas ıd ı r . 
C i m i n o ve a rk (11) d a , ha f t ada 3 k e z , 3 MÜ inter feron 
d o z u i le tedav i ed i l en kronik hepat i t C ' l i v a k a l a r d a ilk 4 
ay i ç inde cevap- y o k s a , d o z 6 M Ü ' y e ç ık ı lsa bi le c e v a p 
ge l i şmed iğ in i rapo r e tmiş lerd i r , bu göz lemler , interfero
n a c e v a p v e r i l e c e k s e e r k e n d ö n e m d e ver i ld iğ in i o r t aya 
koymaktadı r . 

İ 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 
t edav i ö n c e s i HA İ sko r l a r ı n ın d iğe r v a k a l a r d a n d a h a 
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d ü ş ü k o lduğu dikkat i çekmiş, fakat muhtemelen v a k a 
say ıs ı az l ığ ından , farklılık önem l i bu lunmamış t ı r (Tab lo 
1). L ino (19) d a tedavi öncesi karaciğer histolojisinin 
sonuçta etkil i olduğunu, fakat istatist ik ö n e m d e olmadığı 
bi ldirmişt i r . 

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 
nuçlara gö re , interferona c e v a p a l ınsa bi le b u n u n sür
dürülmesi ç o ğ u k e z m ü m k ü n olmamaktadır. Ö r n e ğ i n , 
c e v a p ve ren vakalarımızın % 7 9 ' u altı a y s o n a relaps 
y a p m ı ş , s a d e c e 3 (%16) v a k a d a sürek l i c e v a p g ö z l e n 
mişt i r . P e r e z v e ark. (14), 7 - 2 0 a y tak ip ettikleri b i r 
h a s t a grubunda % 8 5 n ü k s bildirmişlerdir. D a h a u z u n 
s ü r e t e d a v i uygulanan v a k a l a r d a c e v a p o r a n ı p e k 
değişmese d e , n ü k s ü n d a h a az olduğunu düşündüren 
bulgular bi ldir i lmişt ir . B i r çalışmada tedavi al t ı ay l ık i z -
l e m d ö n e m i n d e , onik i ay tedav i gören le r 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 cevaplarını sürdürebil
mişlerdir (16). B i r d iğer çalışmada i se , interferon tedavi
s i n d e n bir yı l s o n r a , 12 a y tedavi a l an l a rda % 3 3 , 6 a y 
a l an l a rda % 6 0 nüks sap tanmış t ı r (7). Y e n i bir çalışma
d a C a m p s v e ark (18), 12 a y lenfoblastoid a l fa interfe
ron i le tedavi ett ikleri k ron ik hepatitis C'li vakaların or 
t a l a m a 4 0 . 7 ayl ık (30 -53 ay) i z l e m sonunda vakaların 
% 4 0 . 5 ' i n d e no rma l S G P T aktivitesinin sürdüğünü bi ldir
mişlerdir. Ser fa t l ve ark. (22) i se , 6 ayl ık tedaviye % 5 6 
v a k a n ı n c e v a p verdiğini ve bir yı l l ık İzlem sonunda b u n 
ların yarısında cevabın sürdüğünü tespi t etmişlerdir. 

Bu çalışmalarda, nüks gelişen vakaları diğerlerin
d e n ay ı ran bazı özellikler belirmiştir. B u n l a r d a n bir i , in 
terferona e r k e n g e l e n cevabın sürek l i o l m a y a d a h i eğ i 
l imli olmasıdır. Nüks gelişmeyen üç vakamızın ü ç ü n d e 
d e e n g e ç ilk iki a y d a normal S G P T düzeyleri e l d e 
edilmiştir. O y s a , S G P T d ü z e y i ilk beş ay y ü k s e k s e y e -
d e n bir v a k a d a , 6 . ay t a m c e v a b a ulaşılmışsa da bu 
başar ı a n c a k bir ay sürdürülebilmiştir. T e d a v i dönemi 
iç in e lde ed i l en başarının tedavi s o n u n a k a d a r d e v a m 
ettirilebilmesi d e önemlidir. Al t ı ay sonunda c e v a p ve r 
m i ş , faka t tedavi dönemi i ç i nde S G P T ' d e yükselme 
atakları gösteren iki vakamız o l m u ş ve bunlar da n ü k s 
yapmış la rd ı r . D a h a önceki yayınlarda d a , r e l a p s o l a n 
l a rda baş lang ıç d o z u ile y e n i d e n tedavinin, birçok h a s 
t a d a , hastalığın an i remisyonuna n e d e n o l d u ğ u , a n c a k 
tedavinin kesilmesini yen i nüks le r in iz lediğ i bildirilmiştir 
(11-13). 

D iğer taraf tan, n ü k s ge l i şen v a k a l a r ı m ı z d a , b a z a l 
v e tedav i s o n r a s ı HA İ skor la r ı d i ğ e r l e r i n k i n d e n d a h a 
yüksektir, fakat bu özellik istat ist ik o la rak an lam l ı b u 
lunmamıştır. C e v a p v e r e n vakalarımızın 7 . , 9 . ve 12 . 
aylardaki S G P T eğr is in in düzenli bir şekilde y ü k s e l m e s i 
(Şeki l 1), i z l e m süres i ar t t ıkça, relapsın da artacağı i z le 
n imin i uyandırmaktadır. 

H İ S T O L O İ K C E V A B I N D E Ğ E R L E N D İ R İ L M E S İ : 
S G P T cevabının, K n o d e l l H A İ skorunda iyileşme i le 
bir l ikte olduğunu saptayan çalışmalar va rd ı r (10 ,14 ) . 
Bu lgu la r ımıza gö re d e , biyokimyasal o la rak c e v a p v e 
ren v a k a grubumuzda, HA İ sko ru an lam l ı o la rak 
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d ü ş m e s i n e ka rş ın , cevaps ı z v a k a l a r d a HAİ sko ru aynı 
ka lmışt ı r (Şeki l 3). in ter feron tedav is i i le S G P T ve HAİ 
skor la r ında m e y d a n a g e l e n ar t ış /azal ış oran lar ı a ras ın 
da sap tad ığ ımız öneml i k o r e l a s y o n var l ığ ı (Şeki l 4) . b iyo
k i m y a s a l ve histoloj ik c e v a b ı n pa ra le l g i t t iğ in i göster 
mekted i r . 

B u r a d a şunu da be l i r tmek gerek i r k i , h iç bir v a k a 
m ı z d a interferon sonras ı karac iğer b i yops i ö rneğ i t a m 
o la rak norma l leşmemiş t i r . Ay r ı ca , altı ay l ık i z l e m e s o 
n u n d a % 8 0 ' e yak ın nüks g ö z ö n ü n e a l 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 n o r 
ma l l eşmey i h e m e n " c e v a p " o la rak i s im lend i rmen in y a 
nıl t ıcı bir değe r l end i rme o lduğu kan ıs ınday ız , interferon 
has ta l ığ ın p r o g r e s y o n u n u yavaş la tmak ta , belk i bir süre 
iç in du rdu rmak ta , hat ta ger i le tmekted i r , fakat en az ın 
d a n b u g ü n k ü tedav i şemala r ı ile kal ıcı bir ç ö z ü m geti
r e m e m i ş gö rünmek ted 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 
S İ : Bi r (%5) v a k a m ı z d a , t rombos i 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 ı nmış t ı r . E n s ık g ö z l e n e n 
ateş ve miyaljî ka rak te r inde ağr ı yak ınma la r ı başka ça
l ı şma la rda d a yayg ın o la rak o r t aya ç ı kan s e m p t o m v e 
bu lgu lard ı r ve tedav in in k e s i l m e s i g e n e l o la rak has ta l a 
rın % 1 0 ' u n d a n a z ı n d a 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 t edav in in ilk üç a y ı n d a 
n o r m a l e d ö n e r s e , In te r fe rona c e v a p v e r m e v e b u n u 
s ü r d ü r m e ih t imal i d a h a yüksek t i r , (ii) 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 l a n l a r , h e m d a h a 
f a z l a c e v a p s ı z k a l m a , h e m d a h a f a z l a r e l aps y a p m a 
eğ i l imindedi r ler , (iii) B i y o k i m y a s a l c e v a p , histoloj ik d ü 
z e l m e y i de be rabe r i nde get i rmekted i r , fakat karac iğer 
b i yops i ö rneğ i tam o la rak no rma l l eşmemek ted i r . 
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