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Hepatit C virtisii (HCV) kronik hepatitin 6nemli
bir nedenidir. Kronik hepatit C (KHC) olgularinin
yaklasik %30’unda alanin aminotransferaz (ALT)
diizeyinin normal oldugu bildirilmektedir (1).
KHC seyri sirasinda ALT diizeyinin tek 6lciimle
degerlendirilmesi ile bazi hastalar yanlislikla nor-
mal ALT smifina konulabilir. Bu nedenle, alt1 ay
veya daha uzun siirede en az iki 6l¢iimde ALT nin
normal olmasi, “persistan normal ALT (PNALT)”
olarak tammlanmaktadir (2). ilk alt1 aylik dénem-
de ALT normal saptanan olgularin %20’sinde
ALT’nin daha sonra yiiksek saptanabilecegi ve bu
olgularin yanhslikla gercek normal ALT sinifinda
degerlendirilecegi belirtilerek, PNALI 'nin bir yil
icinde {i¢ ay ara ile ALT’nin normal olarak saptan-
masl1 olarak tanimlanmasi gerektigi de ifade edil-
mektedir (3). Bununla birlikte, ALT'nin normal
degeri konusunda da bir uzlas1 bulunmamaktadir.
Bircok calismada sinir deger olarak calisilan la-
boratuvar teknigine gore belirlenen degerler ali-
nirken, Prati ve arkadaslar1 Amerikan toplumun-
da saglikh kisilerde yaptiklar1 retrospektif kohort
calisma sonucunda normal ALT’nin iist sinirini er-
keklerde 30 U/L, kadinlarda 19 U/L olarak belirle-
mislerdir (4,5).

KARACIGER HISTOLOJISi ve PROGNOZ

PNALT olgularinda siklikla karaciger hasar1 olma-
yabilir veya hafiftir. Histolojik bulgular yiiksek
ALT diizeyi olan olgulara gore daha az siddetlidir
(2). Bununla birlikte karaciger biyopsisinde %20-
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30 olguda ciddi fibrozis saptanabilecegi, %1.5-14
olguda siroz olabilecegi bildirilmistir (1,3,6). Oka-
noue ve arkadaslar1 ALT diizeyi < 30 U/L olan ve
trombosit sayis1 = 150.000 mm? olan olgularda ka-
raciger histolojisinde F2-F3 sikligin1 %16.2 olarak
saptarken, trombosit sayisi < 150.000/mm? olan
olgularda bu oran %49 olarak belirlenmistir (7).
Bu calismalar da gostermektedir ki, tek basina
ALT diizeyinin normal olmasi karaciger hasarinin
olmadiginin gostergesi degildir (8).

PNALT saptanan KHC olgularinda karaciger has-
taliginda ilerleme yavastir (3,9). KHC olgularinda
karaciger hasarinin derecesine gore hepatoselii-
ler kanser (HSK) gelisme insidans: yillik olarak
Evre FO-F1'de %0.5, F2’de %2, F3'te %5.3 ve F4'te
%7.9 olarak saptanmistir (10). Okanoue ve arka-
daslari, PNALT olgularinda 10 yillik izlem siiresin-
de fibrozis evresinde ilerleme hizini1 0.05/y1l ola-
rak belirlemistir ve bu donemde olgularda HSK
gozlenmemistir (7). Nadir de olsa PNALT olgula-
rinda HSK gelisebilecegi bildirilmistir (11). Ozel-
likle ileri yas, alkol kullanimi, hemakromatozis,
steatoz ve immiinyetmezlik gibi ek risk faktori
olan olgular ve erkeklerde hastalikta ilerleme ris-
ki daha yiiksektir (3). Spontan iyilesme nadiren
bildirilmistir (12).
REHBERLER

1. “American Association for the Study of Liver
Diseases (AASLD)” rehberinde tedavi kararinin;
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ALT diizeyinden bagimsiz olarak karaciger bi-
yopsisinde histolojik hasarin siddeti, yan etki, te-
daviye yanit olasiligl ve ek hastaliklarin olup ol-
madigina gore verilmesi gerektigi ifade edilmek-
tedir (2).

2. “American Gastroenterological Association
(AGA)” rehberinde ise normal ALT’li olgularin te-
davi adayr oldugu, motivasyon, HCV genotipi,
histolojik aktivite ve fibrozis gibi hastaya ait fak-
torlere gore tedavi kararinin verilmesi énerilmek-
tedir (13).

3. “Asian Pacific Association for the Study of the
Liver (APASL)” rehberinde; normal ALT diizeyine
sahip olgularda tedavi yanitinin yiiksek ALT olgu-
larindaki yanita benzer oldugu ve tedavi acisin-
dan degerlendirilmeleri gerektigi belirtilmekte-
dir (8).

4. “American National Hepatitis C Program Offi-
ce”, ALT diizeyinden bagimsiz olarak, 6zellikle ge-
notip 1 ile infekte olgularda tedavi 6ncesinde ka-
raciger biyopsisi yapilmasini ve karaciger biyop-
sisinde portal fibrozisten daha ileri hasar saptan-
masl halinde tedaviye baslanmasinin degerlendi-
rilmesi gerektigini vurgulamaktadir (14).

5. Viral Hepatitle Savasim Dernegi rehberinde
transaminaz diizeyleri dikkate alinmaksizin bas-
langicta karaciger biyopsisi yapilmasinin tedavi-
ye karar vermek icin yol gosterici oldugu, PNALT
olgularinda tedavi kararinda; yas, genotip, fibro-
zis diizeyi, hastanin motivasyonu, semptomlar,
eslik eden hastaliklar gibi faktorlerin goz oniine
alinmasi gerektigi vurgulanmaktadir.
(http://www.vhsd.org/Konsensus3.doc)

TEDAVI

ALT normal ve yiiksek olgularda pegile-interferon
(PEG-IFN) ve ribavirin tedavisine yanit benzerdir.
PEG-IFN-a02a ve ribavirinin 210 PNALT olgusunda
24 ve 48 hafta kullanimi sonrasi kalici virolojik ya-
nit (KVY) sirasiyla %30 ve %52 olarak saptanmis-
tir. Genotip 1 olgularinda ise KVY sirasiile %13 ve
%40 iken, genotip 2 ve 3 olgularinda %72 ve %78
saptanmustir (9,12). Genotip 1 olgularinda tedavi
planlanmasi icin karaciger biyopsisi yapilmasi
onerilmektedir (3). Otuz bes yas altinda, kadin,
alkol kullanmayan, karaciger biyopsisinde fibro-
zis olmayan veya hafif fibrozis saptanan olgular-
da, fibroziste ilerlemenin yavas olmasi nedeni ile
tedavi verilmeden dort-alt1 ay ara ile ALT 6l¢iimii
yapilarak izlenebilir (3,15). Bu 0Ozelliklere sahip
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olmayan ve karaciger biyopsisinde belirgin fibro-
zis (metavir = F2) saptanan olgular PEG-IFN-a ve
ribavirin kombinasyonu ile tedavi edilebilir (3,7).
Genotip 2 ve 3 olgularinda ise hasta genc (< 45
yas), tedaviye istekli ve tedavi icin kontrendikas-
yon yok ise biyopsi yapilmadan tedavi verilebilir
(16). Tedavi siiresi genotip 1 ve 4 icin 48 hafta, ge-
notip 2 ve 3 icin ise 24 haftadir (17).

MALIYET ANALIizi

Hornberger ve arkadaslari, PNALT olgularinda li-
teratiir verilerine gore yaptiklar1 projeksiyonda
PEG-IFN-02a tedavisinin siroz gelisme riskini te-
davi verilmemesine gore %32’den %19’a azaltabi-
lecegini, tedavinin yasam kalitesini artiracagini
ve maliyet-etkin oldugunu hesaplamislardir (18).

Sonuc olarak, tilkemizde hepatit C’de genotip 1’in
sik olmasi nedeniyle, ALT diizeyi normal olan
KHC olgularinda karaciger hasar1 biyopsi yapila-
rak degerlendirilmelidir. Hastalara ait Ozellikler
de g6z 6nline alinarak, ileri derecede fibrozis sap-
tanan olgularda PEG-IFN ve ribavirin tedavisi ve-
rilmesi yararl olabilir.
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