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1965 yilinda HBV, 1979 yihida HAV saptanmis ol-
masina ragmen HCV'nun (Hepatitis C Virusu) kimlik ya-
pist 1990 yilina kadar bilinememis, ancak 1990'da ¢o6-
zlUlmustar (1). Diger kronik KC haastaliyi yapan neden-
lerin bulunamadigi kriptojenik KC hastaliklarinda, bugin
icin en sik sebebin HCV oldugu anlasiimisgtir. HCV'na
bagli Kronik KC hastaliklarindan sebep, iyilesmemis
akut HCV hepatitidir (2, 3). HCV, postransfiizyon veya
sporadik yolla bulasarak kronik KC hastaligina yol acar.
Sporadik NANBH sonucu kroniklesmenin postransfiiz-
yon (PT) NANBH'na nazaran az oranda oldugu goste-
rilmistir. Bunda transfiizyon ile bulasan HCV'u disinda-
ki diger viruslar sorumludur (2, 3).

Almanya'da takip edilen 86 PT-NANBH'de %2 va-
kada remisyon saglanmis, %43'nde Kr. Persisan Hepa-
tit gelisirken, %53 vakada kronik aktif hepatit ve siroz
gelismistir (3). HBV'na bagh vakalarda Kronik Aktif He-
patitden Kronik Pe'sistan Hepatite dénisim olmakta
iken, HCV'da bu donusim gOsterilememistir.

Her yil Avrupa llkelerinde 175.000, Japonya'da
350.000 yeni NANBH vakasina rastlanmaktadir. Hasta-
lik genelde genglerde ve 40 yasin altinda gorilmekte-
dir. Bunlarin en az %50'nin Kronik KC Hastaligina se-
beb olacagi g6z o6nine alinirsa HCV'nin klinik dnemi
daha iyi anlasilacaktir. Buglin i¢in dinyada
100.000 000'den fazla NANB tasiyicisinin oldugu var-
sayllmaktadir (2).

HCV'nun nasil Kr. KC Hastaligina yol actigi tam
olarak bilinmiyor. Akut HCV Hepatitinde KC enzim akti-
vitesinin en yiksek oldugu degerde, KC dokusu igine
HCV'u, PCR [Polymerase Chain Reaction) ve RIA ile
goOsterilmistir. Ancak; 1gG anti C100-3 (anti-HCV)
olusmaya basladiktan sonra HAV kaybolmaktadir. Bun-
dan sonra kroniklesmede gelisen olaylar heniliz tam bi-
linmemektedir (3, 4).
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HCV'nun en 6nemli 6zelliklerinden biri, yuksek
oranda kroniklesmeye yol agmasidir. Akut HBV hepatit-
lerinde, %85-90 oraninda iyilesme olmakta, ancak %10
vakada kroniklesme (%50 Kronik Hepatit, %25 siroz,
%25 portir) goérilmektedir. Buna mukabil, HCV'na bagh
olarak akut HCV hepatitinde, %25-50 oraninda
iyilesme olurken, %50-75 vakada da kroniklesme go-
rilmektedir. Yani HCV'u yuksek oranda Kronik KC
hastaligina yol agcmaktadir (4,15).

Bir hastada HCV'a bagl Kronik KC hastaligr igin
su kriterler gerekir;

1. Kronik KC hastaligi yapan diger nedenlerin
ekarte eddilmesi.

2. Anti-HCV (+)'liginin en az 6 ay, ortalama 1 yil-
dan beri devam etmesi, anti-HCV (+)'lilginin RIBA 2 tes-
ti ile dogrulanmis olmasi.

3. Kronik KC hastaligi disinilen hastada, aralikli
olarak KC enzimlerinin inis-gikis (zik-zak) yapmasi s6z
konusu ise, o kiside H~V (+) Kr. KC hastaligi disinu-
IGr (2, 3).

HCV (+) Kronik KC hastaliginda klinik tablo hafiftir.
Bilirubin seviyesi, HBV'na bagl Kr. KC hastaliklarina
nazaran daha dislik seviyededir. ALT (alanin amino-
transferaz) pik seviyesi, HBV'na bagl vakalarda daha
fazla HCV'na bagl vakalarda daha dusiktir. Histolojik
yapl, akut hepatit déneminde HAV ve HBV hepatiti gi-
bidir. Tek 06zellik mikrovezikiler steatoz, eosinofilik
degisim ve sinusoidal hiicre aktivasyonudur (3). Kronik
dénemde ise, HBV'deki gibidir. HBV'na bagh vakalarda,
siroz gelisme riski ileri yaslarda fazladir. HCV'na bagli
olgularda, 50 yasin yukarisinda siroz gelisimi riski
(%39) iken, 50 yasin altindakilerde (%19'dur) (2, 3).

HCV'na bagh Kronik KC hastalarinda klinik tablo
daha hafif ve sessiz iken, HBV'na bagh vakalarda klinik
tablo daha gurdltaladiar (2). Ayrica, HCV'na bagh KC
sirozu vakalarda siroza bagli komplikasyonlarin, daha
gec¢ ortaya gikmasi da 6énemli bir 6zelliktir (2). HCV'na
bagh vakalarda klinik ilerleme daha yavas olup, siroz
gelisse bile iyi tolere edilir. Ancak, alkolizm ve immin
yetmezlik, dekompansasyona neden olur.
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Sekil 1. Kronik PT. NANB Hepatit geligimi

Tablo 1. Cesitli Avrupa Ulkelerindeki Kr. KC hasta-
liklarinda Anti-HCV sikhgi

0o 3 6 9 12 15 18 21 2 27 130

%'de
Almanya Sporadik NANB 72
PT-NANB 79
italya SP NANB 7
PT-NANB 84
KRIPTOJENIK 74
Yunanistan SPORADIK 55
PT
ispanya PT 85
Hollandda PT 60
Danimarka PT 80

Tablo 2. Ulkemizde cesitli merkezlerde Kr, Kc hasta-
liklarindaki Anti-HCV sikligi

HBsAg (4 Kr.
KC Hastalan

Kriptojenik Kiriptojenik
Kr. Hepatit Siroz

Sentiirk

(istanbul) %66.7 %32 %88
Onaran

(Y.LH) %30.8 %304

Golakoglu

(Adana) %724 %10.8
Uzunalimoglu

(Ankara) %76

Badur

(Capa) %52

Cesitli Avrupa Ulkelerinde ve Japonya'da Kr. KC
hastaliklarinda HCV'u en 6nemli roli oynarken, diger
llkelerde HBV daha 6nde rol almaktadir. Avrupa Ulke-
lerindeki anti-HCV sikhgr Tablo 1'de gosterildi. Buna
goére, PT-NANB'ye bagl Kr. KC hastaliklarinda Anti-
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HCV sikhg %79-85 arasinda lken, sporadik vakalarda
%50-71 arasinda degismektedir. Japonya'da anti-HCV
sikligi, HBsAg () Kronik Hepatitlerde %80, siroz vaka-
larinda ise %76 oranindadir (2, 3). HBsAg (+) olan Kr.
Hepatitlerde anti-HCV siklhigi %6, sirozda ise %17 do-
layindadir. Japonya'da, son yillarda HBsAg (-) oldugu
Kronik KC hastaliklari ve Hepatoselliler Karsinoma
(HSK) vakalarin sayisinda buylUk artis olmaktadir.
ABD'de PT-Kr. KC hastaliklarinda anti-HCV %72, ilag
kullananlarda %86, sporadik vakalarda %33 oraninda
(+) bulunmustur (2, 3). Glney Afrika'da ise PT ve spo-
radik NANB'ye bagh Kr. KC hastaliklarinda anti-HCV
sikligr %51'dir (16).

Ulkemizde de gesitli merkezlerde Kr. KC hasta-
liklarinda (17, 19) anti-HCV sikhdi arastirilmis olup, so-
nuglar Tablo 2'de gOsterilmistir. Bélgemizde bizim yap-
tigimiz ¢alismada ise (20), HBsAg () Kr. KC hasta-
liklarinda anti-HCV sikligi %17 olarak bulunmustur. Sen-
tirk ve ark.'larinin %30'luk anti-HCV sonuglari (19), bi-
zim galismamizi destekler olup, bélgemizdeki KR. KC
hastaliklarinda HBV'u, HCV'ndan daha aktif rol oyna-
maktadir.

HCV'unun (+) oldugu Kronik KC hastaliklarinin az
bir kisminda HBV'u da bulunabilir. Bu 2 virusdan han-
gisinin kroniklesmede daha aktif rol oynadigi bilinme-
mektedir.

Otoimmun Kronik Hepatitlerde de anti-HCV sikligi
arastirma konusu olmustur (21, 22). Lupold hepatitte
ortalama %44 oranindda, Primer Bilier Siroz'da %38
oraninda anti-HCV (+)'ligine rastlanmistir. Bu iliski,
HCV'nun otoimmuniteyi baglatan bir etken olup olmadi-
gini giindeme getirir. HCV (+) otoimmin Kr. KC hasta-
hdinin tesbiti, bu hastalarda steroid tedavisinin uygula-
nip uygulanmayacagi sorusuna yol acmistir. En saghkh
olani, bu hastalarda anti-HCV (+)'liginin RIBA 2 testi ile
dogrulanip, (-) c¢iktigi takdirde bunlara steroid verilmesi-
dir. CUnkl, otoimmin hastalarda olusan Ig'ler sonucu,
yalanci anti-HCV (+)'ligi olusmaktadir. Bu nedenle, bu-
nun RIBAZ2 testi ile dogrulanmasi gerekir.

HCV'ndan Korunma

Mutlaka, kan transflizyonlarinda dondrlerde anti-
HCYV taramasi yapilmalidir. Yapilacak anti-HCV tarama-
sI, %70-80 oraninda PT-NANB hepatiti insidansini azal-
tir (2, 3). Ayrica, lizumsuz kan transflizyonlarindan sa-
kinilmalidir. Pihtilagma faktorleri ile de HCV'u bulastigin-
dan, verilecek pihtilagsma faktorlerinin ultraviyole isinla-
rina veya yuksek kuru isiya maruz birakilmasi (72 saat
streyle 80°C'de) PT-NANB hepatit riskini azaltir (23).
Kardiovaskiler cerrahi uygulanacak hastalara veya kan
transflizyonu gerektiren ve majér operasyona alinacak
hastalara, HCV immiin Serum Globulin yapilmasi,
kisiyi HCV'u enfeksiyonundan koruyacaktir (2,3). Tuk-
rik, cinsel iligki, hastanin esyalari ile de bulasma oldu-
gundan bu konulara dikkat edilmesi gerekir. HCV'na
karsi asi ile ilgili caligmalar devam etmekte olup, gele-
cekte mimkin olacaktir.
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TEDAVI

HCV (+) Kr. KC hastaliklarinda 1986 yilinda Hoof-
nagle ve ark. (24) tarafindan interferon tedavisi kullani-
ma sokulmustur, interferon 2 alfa, haftada 3 kez 3
milyon U halinde kullaniimaktadir. Tedavi ile, transami-
naz aktivitesi %50 vakada normale doéner. KC biopsi-
sinde (intralobller ve periportal nekroz azalir, KC'deki
fibrozis azalir. Portal Inflamasyon pek degismez histolo-
jik diizelme olabilir. flag 6 ay - 1 yil sireyle kullanihr,
ancak tedavi sonunda %50 oraninda niks nedeniyle
bazi arastricilar, haftada 3 kez 5 U'den daha fazla
dozla tedaviyi tavsiye etmekte (2 ay sureyle) ve 1 yillik
takip etmeyi 6nermektedir. Japonya'da ise, interferon
2 beta kullaniimaktadir. Genellikle, ne kadar sireyle ve
ne kadar dozda Interferonun kullaniimasi gerektigi tam
bilinmemektedir. ilacin yan etkileri; halsizlik, ates, nadi-
ren psikolojik degisiklik, hemolitik anemi, thyroidit gibi
otoimmun olaylardir. Son zamanlarda dedavide, Ribavi-
rin kullanilmaya baslanmistir. Hatta, interferon + Riba-
virin kombinasyonu da Onerilmektedir (2, 3).

Hepatoselliler Karsinoma (HSK)
Olgularinda HCV'nun Rolii

HCV'u, Kr. KC hastaliklarina yol actigi gibi, HSK'a
da yol agmaktadir. HBV'na bagl vakalarda HSK ge-
lismesi, HBV'nun hiicre genomuna integre olmasi ile
olusur. Ancak, HCV'na bagl vakalarda HCV'nun hiicre
genomuna Integre oldugu gésterilememistir. HCV, Kr.
KC hastaligi zemininde unifokal malign transformasyon
sansini artirir. Yapilan ¢alismalarda, HCV'nun daha
fazla hepatokarsinogenezis etkisine sahip oldugu bulun-
mustur. Or: HSK'nun sik gériildiigi llkelerden biri olan
Japonya'da, HBsAg portori sayisi 2.4 milyon kisi olup,
bunlarda HSK gelisme insidansi yillik %0.25 iken, anti-
HCV (+) 1.4 milyon kiside ayni insidansi %1 olarak bu-
lunmustur. Yani, HSK gelisme riski, HCV'nda HBV'na
nazaran 4 kat daha fazladir. Cesitli diinya Ulkelerinde
HSK olgularinda antl-HCV sikligi Tablo 3'de gdsterildi.
Avrupa ve Japonya'da oran, %65-76 iken, G. Afrika ve
ABD'de bu oran daha distktir (2, 3). Yurdumuzda bu
konu ile ilgili galismalar siirmektedir.

Sonug olarak: HCV'nun dogal hikayesi timuyle
ortaya konulamamistir. Infekte kisilerin yaklasik
%50'nde hastalik ilerleyerek kronik hepatite dontsdar.

Tablo 3. Cesitli dinya ulklerindeki HSK olgularinda
Anti-HCV sikhgi

%'dde
ispanya 75
italya 65-74
Bati Avrupa 65-75
Japonya 65-76
G. Afrika 36
ABD 34-54
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Kronik hepatitli hastalarin en az %?20'inde siroza do-
niisiim s6z konusudur. Bu hastalarda, HSK riski artmig
gibi goriulmektedir.
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