HEPATIT C

| GIRIS

1970’1li yillarin baslarinda hepatit A ve hepatit B
virtslerinin kesfinden sonra, akut ve kronik hepa-
tit vakalarinin biiytik bir kisminin bu ajanlardan
herhangi biri ile agiklanamayacag anlagildi. 1989
yilinda, non-A, non-B hepatitis olarak adlandiri-
lan, kronik ve akut enfeksiyona yol agabilen viral
ajan saptandi. Bu virlisiin genomunun klonlan-
mast sonucu Hepatit C virtisit (HCV) olarak ad-
landirildi (1). Tiim diinyada 200 milyondan faz-
la insanin HCV ile enfekte oldugu bilinmektedir
(2,3). HCV iligkili mortalite oranlar1 1995 sonrasi
dramatik artis gosterirken, 2002 sonrast plato ¢iz-
mis ve son yillarda yeni bulunan tedaviler ile azal-
ma egilimine ge¢mistir (4,5).

I ViROLOJi

HCYV, Flaviviridae ailesinde yer alan Hepacivirus
genusu i¢inde siiflandirilan, 50 nm ¢apinda sfe-
rik, lipid zarfli, pozitif iplik¢ikli, tek zincirli bir
RNA viriisiidiir (6,7). Tkozahedral simetrisi olan
niikleokapsid, genomik RNA ve bir¢ok kor prote-
ini kopyasindan olusmaktadir. Niikleokapsid; E1
ve E2 zarf glikoproteinlerinin gomiilii oldugu, ko-
nak hiicre kaynakl ift-katmanl lipid zarf ile gev-
rilidir. Kor proteini, E1 ve E2 zarf glikoproteinleri
virionun ana protein komponentleridir (8,9).
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HCV genomu, yaklasik 9600 niikleotid igeren
pozitif iplikgikli, tek zincirli bir RNA’ dir. Genom,
yiiksek oranda korunmus kisa bir 5’UTR (untrans-
lated region, translasyon olmayan bélge), uzun bir
actk okuma gergevesi (ORF) ve kisa bir 3’UTR
bolgesinden olugur (7). Genomun 5" UTR bélgesi,
341 niikleotid uzunlugundadir. Biitiin HCV susla-
r1 arasinda benzerlik gosterir. Bu nedenle viremi-
nin saptanmasinda hedef bolge haline gelmistir. 5’
UTR bolgesi, viral genomun okaryotik ribozomun
40S alt tnitesine baglanarak translasyonunu sag-
layan bolgedir. 5° UTR boélgesinde bu baglanma-
y1 saglayan kisim “internal ribosomal entry site”
(IRES) olarak adlandirilmakta ve baslangictaki
29 niikleotid harig, 5° UTR'nin tamami bu islevde
yer almaktadir. Buna karsilik ilk 23 niikleotidin,
translasyonu baskilayict rolii oldugu sanilmakta
ve bu bolgenin gelecekte antivirallere uygun bir
hedef olusturabilecegi diisiintilmektedir (10).

3’UTR bolgesi ise, poly-U ya da poly-A ile son-
lanan yaklagik 27 ila 54 niikleotidi igermektedir.
Poly-U bélgesinden sonra, ¢ok iyi korunmus 98
baz uzunlugunda, 3’-X dizisi ad1 verilen bolge yer
alir. Bu bolgenin, viriis replikasyonunda, negatif
RNA zincirinin sentezinin basglamasinda rol oyna-
dig1 diisintilmektedir. Bu bolge “replikaz tanima
bolgesi” olarak tanimlanmaktadir (11).

Tek iplik¢ikli RNA yaklagik 3000 aminoasit
iceren tek bir poliprotein sentezler.
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Yeniden herhangi bir tedavi semasina dahil
edilmeyecek hastalarda ise; 3-6 ayda bir karaciger
hastaliginin ilerleyip ilerlemedigini takip amagl;
biyokimya, hemogram, pihtilagsma zamani igeren
testler yani sira, hepatoseliiler kanser agisindan 6
ayda 1 ultrason ve alfa fetoprotein takibi yapilma-
lidur.

Sirozu olan hastalarda Ust Gastrointestinal sis-
tem (gis) endoskopisi ile varis takibi yapilmalidir.

Tedavi Basarisi Elde Edilen Hastalarin

Takibi:

Kalict viral yanit elde edilen hastalarda, tek-
rar HCV enfeksiyon riski yoksa, HCVRNA takibi
yapilmasina gerek yoktur. Ancak uyusturucu kul-
lanimi, intravenéz madde kullanimi, ¢ok eslilik,
riskli cinsel davranislar1 olanlarda, yeniden bulas
acisindan 6 ayda bir HCVRNA diizeyi takibi one-
rilir.

[leri fibrozisi olan hastalarda, 6 ayda 1 ultrason
takibi ile hepatoseluler kanser a¢isindan takibi bi-
rakmamak gerekmektedir.

Siroz hastalarinda, st gis endoskopileri ile va-
ris takibi yapilmalidir.

Hasta kalic1 viral yanit gelistikten sonra im-
munsupresif tedavi alacaksa tekrar HCV alevlen-
me riskine sahip degildir. Takip gerektirmez (143).

Sonug

1990’11 yillarin basinda tanimlanan Hepatit C
Viriisii, 6nceleri olduk¢a mortal bir virus olarak
karsimiza ¢gtkmasina ragmen giliniimiizde viriisiin
yapisinin ¢oziimlenmesi ve bunlara kars: gelisti-
rilen direk etkili antivirallerin kesfi ile, tedavide
%99’ lara varan bagar1 orani sayesinde tarih sayfa-
larindan silinmeye yiiz tutmustur. Tedavide basar1
orani bu kadar yiiksek olmasina ragmen hala diin-
ya tizerinde hatir1 sayilir oranda tedavi edilmemis
Hepatit C pozitif hastalar bulunmaktadir.
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