Akut Viral Hepatit C'de interferon Alfa 2b
Tedavisi: Iki Y1l Takip Edilen Yedi Olgu
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OZET

Bu ¢alisma, interferon alfa (IFN-a) 2b tedavisinin akut viral hepatit C olgularindaki etkisini degerlendirmek ama-
cryla yapildi. 1999-2001 yillar arasinda klinigimizde akut viral hepatit C saptanan yedi hasta tedavi sonrast iki yil
takip edilerek degerlendirildi. Olgularin besi erkek, ikisi kadin olup, yas ortalamast 37.8 + 9.7 yil idi, altisinda pa-
renteral, birinde nonparenteral risk mevcut olup, bir hastada risk faktérii belirlenemedi. Olgularin hastaneye yatig
ortalama AST degeri 712 [U/mL, ALT degeri 794.4 IU/mL, total bilirubin degeri 6.3 mg/dL olarak saptand:. Hasta-
lara akut dénemde ilk li¢ ay icinde ilk bes giin 5 MU/giin, daha sonra haftada ii¢ giin 3 MU IFN-a 2b tedavisi alti
ay siireyle uygulandi. Iki yil izlenen olgularin altisinda kalict yanit gelisti, birinde sekizinci ayda niiks nedeniyle
IFN + ribavirin tedavisi uygulandi ve kalict yanit elde edildi. Akut viral hepatit C'de I[FN monoterapi tedavi basari-
st %85.7 bulundu.

Anahtar Kelimeler: Akut viral hepatit C, IFN-a 2b tedavisi.

SUMMARY
Interferon Alpha 2b Therapy in Acute Viral Hepatitis C: Two Years Followed Up of Seven Cases

This study was an aim to demonstrate the efficacy of interferon alpha (IFN-a) 2b treatment in cases of acute viral
hepatitis C. Between 1999-2001, seven cases who were diagnosed with acute viral hepatitis C in our department
were followed up for a period of two years. There were five males and two females in the group. The average was
37.8 + 9.7 years. Six cases had parenteral and the other one had non-parenteral risk, while the risk could not be
identified in one case. Mean AST level was 712 IU/mL and ALT level was 794.4 IU/mL, and total bilirubin level was
6.3 mg/dL. During the acute phase of their disease, in the first three months the patients received 5 MU/day IFN-a
2b for the first five days, continued 3 MU/day for three days a week for six months. The patients were followed up
for two years. Six cases had sustainable response, one case had a recurrence on the 8 month and received IFN +
ribavirin treatment which resulted sustainable response. The success rate of interferon monotherapy (virological
and biochemical response) was found to be 85.7% for acute viral hepatitis C.
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GiRiS fektedir. Diinyada HCV’ye bagh kronik hepatit

Hepatit C viriisii (HCV)'niin neden oldugu C tipi prevalansi ortalama %3 civarinda olup, tilkemiz-
viral hepatit diinyanin baslica saglik problemle- de bu oran yaklagik %1’dir (1). HCV'nin 6nemli

rinden biridir. Yaklasik 200 milyon kisi HCV ile in- ozelliklerinden biri oldukca yiksek oranlarda
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kroniklesmesi (yaklasik %80) digeri ise akut infek-
siyonun asemptomatik seyretmesidir. Kronik do-
nemde interferon (IFN) kullanimi yaygin olmakla
birlikte kalic1 yanit orani diisiiktiir. IFN + ribavirin
kombinasyon tedavisi ile kalic1 yanit oranlarinda
monoterapiye gore iki-li¢ kat artis saglanmistir
(2). Akut viral hepatit C tedavisinde, bu konu ile
ilgili genis prospektif arastirmaya gore IFN-a mo-
noterapisi son derece etkilidir ve yiiksek kalici
yanit saglamaktadir (3). Bu calismada, 1999-2001
yillar1 arasindaki iki yillik donemde klinigimizde
akut viral hepatit C saptanarak tedavi ve takip
edilen yedi hasta risk faktorleri, IFN-a 2b tedavi
uygulamasi, yan etki ve kalici1 cevap oranlari aci-
sindan degerlendirildi.

MATERYAL ve METOD

1999-2001 yillar1 arasinda Kklinigimize basvuran
yedi akut viral hepatit C’li hasta tedavi protokolii-
ne uygun bulundu. Olgu seciminde hastalar son
dort ay icerisinde bilinen veya stipheli bulas 6y-
kiisli olan, serum alanin aminotransferaz diizeyi
normalin Gst limitinden 8-10 kat fazla olan, anti-
HCV ile HCV-RNA polimeraz zincir reaksiyonu
(PCR) pozitif veya izole HCV-RNA PCR pozitifligi
yaninda diger hepatit markerlar1 ve anti-HIV ne-
gatif olan hastalar degerlendirmeye alindi. Hasta-
larin serum albumin, kreatinin, kan sekeri, TSH
diizeyleri normal bulundu. Yaslar < 18 veya > 65
olanlar, pozitif otoimmiin markerlar1 olan, toksik
hepatit anamnez ve bulgulari, ciddi psikiyatrik
bozuklugu olup, karaciger ultrasonografisinde
kronik parankim hastaligl olanlar veya ek hastali-
g1 bulunanlar (kronik akciger hastaligi, bobrek
yetmezligi, kardiyovaskiiler sistem hastaligi, ma-
lignite, malabsorbsiyon gibi) tedaviye alinmadi.
Tedavi 6ncesinde hastalara tedavinin amaci, bek-
lenen yarar ve sakincalar1 anlatilarak yazili onay-
lar1 alindi. Akut semptomlar1 ortaya ciktiktan
sonra ilk iic ay icinde tedaviye baslandi. ilk bes
giin 5 MU/glin, sonra haftada ti¢ giin 3 MU IFN-a
2b tedavisi alt1 ay siireyle uygulandi. Tedavi bas-
ladiktan sonra 15. giin, 1, 2, 6 ve 12. aylarda kan
sayiml, karaciger enzimleri, 1., 3. ve 6. aylarda an-
ti-HCV ve HCV-RNA test edilerek tedaviye cevap
ve yan etkiler yoniinden takipleri yapildi. Hastalar
tedavi sonrasi alt1 aylik araliklarla iki y1l izlendi.

BULGULAR

Calisma kapsamindaki yedi olgunun besi erkek,
ikisi kadin olup, yas ortalamasi 37.8 + 9.7 yil idi.

Anamnezlerinde risk faktorii olarak besinde pa-
renteral (ikisinde operasyon + transfiizyon, birin-
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de transfiizyon, birinde dis c¢ekimi, birinde en-
doskopik girisim), birinde nonparenteral seksiiel
risk mevcut olup, bir olguda risk faktorii belirle-
nemedi. Hastalarin altisinda halsizlik, bulanti,
kusma ve ikter gibi akut viral hepatit semptomla-
r1 vardi. Serum ortalama ALT ve AST diizeyleri si-
rasi ile 794.4 IU/mL, 712 IU/mL, ortalama total bi-
lirubin 6.3 mg/dL idi. Tanisal incelemelerde has-
talardan besinde anti-HCV pozitif, ikisinde anti-
HCV negatif, timiinde PCR ile HCV-RNA pozitif bu-
lundu (Tablo 1). Diger akut viral hepatit markerlari
negatifti. Semptomlar ciktiktan sonra tedaviye ali-
nan hastalar protokole gore takibe alindi. Tedavi-
nin ikinci ayinda hastalarin hepsinde serum transa-
minazlar1 normale dondi, {iciincii ayda hastalarin
dordiinde HCV-RNA negatif bulundu, IFN tedavisini
hematolojik yan etkiler nedeni ile tolere edemeyen
bir hastanin besinci ayda tedavisi kesildi. Diger
hastalarda tedavi kesilmesini veya doz azaltimini
gerektirecek yan etki gozlenmedi, altinci ay sonun-
da ise tedavisi erken kesilen hasta dahil tiim hasta-
larda transaminazlar normal, HCV-RNA negatif idi.
Kalic1 yanit a¢isindan iki y1l izlenen hastalarin sade-
ce birinde HCV-RNA dalgalanma gosterip, transa-
minazlar sekizinci ayda tekrar yiikseldi. Niiks kabul
edilen bu vakanin genotip 1b oldugu belirlendi. Alt1
ay IFN + ribavirin tedavisi verildi ve kalic1 yanit sag-
land1. Yedi hastanin altisinda tedavi sonrasi birinci
yilda transaminazlar normal, HCV-RNA negatif bu-
lundu (Tablo 1). ikinci y1l sonunda yapilan kontrol-
de niiks gozlenmedi. Akut viral hepatit C’'de IFN
monoterapi tedavi basarisi ve kalici1 yanit orani
%85.7 bulundu. Hastalarin birinde anti-HCV’nin de
negatiflestigi gdzlendi.

TARTISMA

Akut hepatitler arasinda hepatit C oram %2.8
olup, bu oran iilkemizde yapilan diger calismalar-
da %1.9-7.5 arasinda bildirilmektedir (4-7). Akut
hepatit C’li olgularin IFN tedavisine iyi yanit ver-
digi, bu nedenle akut donemde tedavi edilmesi
gerektigi vurgulanmaktadir (3,8). HCV infeksiyo-
nunda akut hepatitin tanisina yonelik immiinglo-
bulin M (IgM) antikorlarinin saptanamayisi, anti-
HCV IgG pozitifliginin erken dénemde belirlene-
meyisi, HCV-RNA'nin kronik aktif infeksiyonda da
pozitif bulunmasi akut-kronik infeksiyon ayrimin-
da giiclige yol acmaktadir (9). Bu calismada akut
viral hepatit C tanisi; akut hepatit semptomlari-
nin varhgl, karaciger fonksiyon testlerinde 8-10
kat yiikselme, maruziyet 0ykiisii, anti-HCV pozi-
tifligi, PCR ile HCV-RNA pozitifligi saptanmasi ile
konulmustur.
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Tablo 1. Olgularin baslangi¢ laboratuvar degerleri ve tedavi sonuglari.

Total bilirubin

ALT-AST diizeyleri*

Sonug

(mg/dL) Anti-HCV/HCV-RNA

(IU/mL)
760-1040

Anamnez

Yas-cinsiyet

Niiks

Pozitif/pozitif

1.4

Bir ay dnce

20-E

Kombine tedavi ile sifa

bicaklanma, nefrektomi +

transflizyon

Sifa (yan etki nedeniyle

4.1 Negatif/pozitif

305-303

2.5 ay once trafik kazasi,

32-K

besinci ayda IFN kesildi)

Sifa
Sifa

splenektomi + transfiizyon

Ug ay 6nce endoskopik girisim

Yok

Pozitif/pozitif

6.8

747-576
1220-1110

44-K

Pozitif/pozitif

12.0

48-E

Sifa
Sifa
Sifa

Negatif/pozitif

6.8
7.0

850-743
6.3

1680-1135

iki ay &nce anal fissiir operasyonu

iki ay once dis cekimi

43-E

Pozitif/pozitif

31-E

Pozitif/pozitif

1560-1764

Esinde kronik HCV infeksiyonu var

47-E

*ilk iki 6l¢im degerleri.

N
£

Akut C hepatiti siklikla latent-asemptomatik seyri
takiben hastalarin cogunda (> %80) kroniklesir ve
eradikasyonu zordur (10). Erken donemde teda-
vinin kronik infeksiyona ilerlemeyi 6nleyebilecegi
iki kanit ile desteklenmektedir. Birincisi edinsel
immiinyetmezlikli hastalarda antiretroviral teda-
vi viral yiikii azaltarak hastanin immiin sistemi-
nin viral replikasyonu kontrol etmesine izin ve-
rir. ikincisi; lenfositik koriomenenjit viriis infek-
siyonunda (murin model) viral yikin erken
kontrolii konagin immiin sisteminin virlisii te-
mizlemesini saglayarak kronik infeksiyon gelisi-
mini onler (3).

Yapilan 6ncii calismalarda akut hepatit C tedavi-
sinde IFN-o0 monoterapisinin hemen hemen has-
talarin tamaminda iyilesme saglayarak kronikles-
meyi Onledigi gosterilmistir. Jaeckel ve arkadasla-
r1 yaptiklar1 calismada, 44 hastalik seride IFN-a
2b monoterapisini ilk dort hafta 5 MU, sonraki 20
haftada ise 5 MU haftada ti¢ giin uygulayarak %98
oraninda kalic1 yanit saglamislardir (3).

Yaptigimiz calismada olgu sayimiz az ise de
akut hepatit C tedavisinde IFN’'nin yiiksek basa-
r1 orani (%85.7) oldugunu gozlemledik.
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