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ÖZET

Kronik Hepatit C (KHC) tedavisinde bugün için kullanılan pegile-interferon ve ribavirin kombinasyonu ile 
önemli tedavi başarılarına ulaşılmıştır. Ancak her iki ilaç için de önemli yan etkiler bildirilmiştir. En çok bil-
dirilen yan etkiler grip benzeri yan etkiler iken, anemi, lökopeni, trombositopeni gibi hematolojik yan etkiler 
de sık sık izlenmektedir. Bunların yanı sıra tiroid fonksiyon bozuklukları, impotans gibi yan etkiler daha az 
sıklıkla da olsa bildirilen yan etkilerdir. Cilt bulguları ise oldukça nadir izlenmektedir. Bu yazıda KHC tedavisi 
sırasında ortaya çıkan biri vitiligo, diğeri hiperpigmentasyonla seyreden iki olgu bildirilmiştir.
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SUMMARY
Skin Disease after Chronic Hepatitis C: Two Cases Report

Combination of pegylated-interferon and ribavirin has been successful in chronic hepatitis C (CHC) treat-
ment. However, adverse effects are reported in both drugs. Flu like adverse effects are the most reported 
ones; besides, hematologic adverse effects like anemia, leukopenia, and thrombocytopenia are frequently 
observed. Despite less frequent, thyroid function disorder and impotence are also reported adverse effects. 
Moreover, skin diseases are rarely noted adverse effects of CHC treatment. Herein, we present two cases 
of whom one with vitiligo and the other with hyperpigmentation, those developed during CHC treatment.
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GİRİŞ

Kronik Hepatit C (KHC) enfeksiyonu tedavisiz do-
ğal seyrine bırakıldığında, bir süre sonra hastaların 
belirli bir bölümünde siroz, karaciğer yetmezliği 
ve hepatosellüler karsinom gibi ciddi sonuçları 
olan bir hastalıktır (1). KHC enfeksiyonunda bu-
gün için kabul görmüş tedavi pegile-interferon, 

ribavirin kombinasyon tedavisidir. Bu kombinas-
yon ile önemli klinik başarılar elde edilmeye baş-
lanmıştır (2). Ancak bu ilaçların birçok yan etkileri 
bildirilmektedir. Bu yan etkiler arasında grip ben-
zeri belirtiler gibi hafif seyirli yan etkiler olabildiği 
gibi, anemi, trombositopeni ve lökopeni gibi doz 
ayarlamasına veya tedavinin kesilmesine neden 
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olabilecek daha ciddi yan etkiler de olabilmek-
tedir. Cilt bulguları KHC tedavisi esnasında daha 
nadir olarak rapor edilmiştir ve daha çok lokal 
injeksiyon bölgesinde izlenen lezyonlardır (3). Bu 
yazıda bu nadir yan etki olarak rapor edilen vitili-
go ve hiperpigmentasyon lezyonları olan iki örnek 
vaka bildirimi yapılmıştır.  

OLGU 1

Altmışbeş yaşında erkek hasta, emekli, boş vakit-
lerinde bahçe ile uğraşıyor. Hastaya KHC enfek-
siyonu nedeniyle Ekim 2008’de pegile-interferon 
alfa 2b 100 mikrogram/gün ve ribavirin 1000 mg/
gün kombinasyon tedavisi başlandı. Tedavinin 6. 
ayından sonra hastada özellikle alın bölgesinde 
olmak üzere hipopigmente maküler lezyonlar or-
taya çıktı (Resim1). Hastanın dermatolojik mua-
yenesinde, alnında belirgin olmak üzere, verteks 
ön kısmı, alt göz kapakları ve maksiller bölgeler-
de, çok sayıda, çapları değişken, hipopigmente 
maküller saptandı. Deri lezyonlarından alınan 
punch biyopsi materyalinin histopatolojik incele-
mesinde; periadneksiyel inflamasyon ve melanin 
inkontinansı izlendi. Hastaya mevcut bulgularla 
vitiligo tanısı konuldu. KHC tedavisine devam edi-
len hastada, tedavi sonunda kalıcı viral yanıt elde 
edildi. Vitiligo tedavisi ise dermatoloji kliniğince 
düzenlendi ve tedaviden kısmen fayda gördü.  

OLGU 2

Kırkbeş yaşında erkek hasta, özel bir işyerinde 
çalışıyor. Hastaya KHC enfeksiyonu nedeniyle 
Ağustos 2009’da pegile-interferon alfa 2b 120 mik-
rogram/gün ve ribavirin 1000 mg/gün kombinas-
yonu başlandı. Hastada tedavinin ikinci ayından 
itibaren yüzde diffüz hiperpigmentasyon gelişti 

ve dördüncü ayda belirgin hale geldi (Resim 2). 
Tedaviye başladıktan sonra hastada güneşe maru-
ziyette bir artış olmadığı öğrenildi. Hasta hiperpig-
mentasyon yapan nedenler yönünden endokrin 
bölümünde araştırıldı ve herhangi bir hormonal 
bozukluk saptanmadı. Hasta dermatoloji heki-
mine danışıldı. Dermatoloji kliniğiyle birlikte de-
ğerlendirilen hastanın lezyonunun ilaç yan etkisi 
olduğu belirlendi. KHC tedavisine devam edilen 
hastada, tedavi sonunda kalıcı viral yanıt elde 
edildi. Hiperpigmentasyon lezyonu için ise özgül 
tedavi verilmedi. Şu anda lezyonları kısmen azalsa 
da devam etmektedir.

TARTIŞMA

KHC tedavisi sırasında birçok yan etki izlenmekte-
dir. Cilt bulguları nispeten daha az izlenmektedir. 
Cilt bulgularının çoğunluğu lokal enjeksiyon böl-
gesinde izlenen lezyonlardır ve bu lezyonların yak-
laşık %60’ını oluşturmaktadır. Vitiligo ve hiperpig-
mentasyon daha nadir bildirilen yan etkilerdir (4). 

Vitiligo, değişik büyüklükte ve sayıda, iyi sınırlı, süt 
beyazı renkte yamalar şeklinde görülen, melano-
sit yıkımı ile karakterize kazanılmış bir deri hasta-
lığıdır (5-8). Çok çeşitli araştırmalara rağmen, viti-
ligonun sebebi hâlâ kesin olarak bilinmemektedir. 
Genellikle kabul edilen görüş, vitiligonun, me-
lanositlere karşı gelişen otoantikorlar nedeniyle 
meydana geldiğidir (9). Melanosit yıkımı hücresel 

Resim 1. Alın bölgesinde vitiligosu olan hasta

Resim 2.Yüzünde hiperpigmentasyonu olan hasta. 
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veya humoral immuniteye bağlı gelişebilir (10). 
Melanositler major histokompatibilite komplek-
si klas 1 ve 2 moleküllerini, intrasellüler adezyon 
molekülü-1 ve vasküler adezyon molekülü-1 gibi 
adezyon moleküllerini ayrıca da Interlökin-1 (IL-
1), IL-6, IL-8 gibi sitokinleri ve transforming growth 
faktör-beta salgılamaktadır. Ayrıca melanositlerin 
fagositoz yeteneklerinin yanı sıra T hücrelerine 
antijen ve antijenik peptidlerin sunulmasında da 
görev alıyor olabilecekleri düşünülmektedir (11). 
Bu yeni bulgular melanositleri de immun sistem 
içine çekmekte ve vitiligonun immun sistemle 
bağlantısına daha çok ağırlık verilmesi gerektiği-
nin işaretlerini taşımaktadır (12).

İnterferonlar antiviral, antitümör ve immunomo-
dulatuar etkileri ile oldukça geniş biyolojik akti-
viteye sahip endojen sitokinlerdir. İmmun sistem 
hücrelerinin büyüme ve farklılaşmasını etkiler. 
İnterferonun bildirilen çeşitli yan etkilerinden biri 
dermatolojik yan etkilerdir. Bu ajanın kullanımına 
bağlı psöriazis, liken planus, pemfigus vulgaris, eri-
tema multiforme, vitiligo gibi etiyopatogenezinde 
otoimmunitenin rol oynadığı çeşitli dermatolojik 
hastalıkların geliştiğine dair olgu sunumları mev-
cuttur (13). KHC tedavisinde izlenen vitiligo olgu-
ları daha çok interferon tedavisine bağlanmıştır 
(3, 10, 14-16). Vitiligo gelişiminde interferonun etki 
mekanizması tam olarak bilinmemektedir. Normal 
melanositleri yıkıma uğratan antimelanosit otoan-
tikorları indükleyebileceği veya sitotoksik T hücre-
lerini aktive edebileceği düşünülmektedir (17). 

KHC tedavisi sırasında ciltte izlenebilen hiperpig-
mentasyon daha nadir izlenmektedir. Daha çok 
oral mukoza ve dilde izlendiğine dair vaka bildi-
rimleri mevcuttur (18, 19). Hiperpigmentasyonun 
esas nedeni net olarak bilinmemektedir, fotosensi-
tiviteye sekonder melanin birikimine bağlı olduğu 
düşünülmektedir (20). Ancak hastamızda güneşe 
maruziyet öyküsü yoktu. Ayrıca melanin sentezi, 
melanosit stimüle edici hormon (MSH) tarafından 
düzenlenmektedir ve interferonların MSH üretimi-
ni artırdığı gösterilmiştir (18, 19, 21). Bizim hasta-
mızda da hiperpigmentasyonun sebebi interferon 
tedavisine bağlı MSH artışı ve buna sekonder ola-
rak melanin pigment artışı neden olmuş olabilir.  

Sonuç olarak pegile-interferonlar ve ribavirin ile 
tedavi gören hastalarda çeşitli yan etkilerin yanı 
sıra hiperpigmentasyon ve vitiligo gibi cilt bulgu-
larına da rastlanabileceği konusu akılda tutulmalı 
ve hastalar bu konuda tedavi öncesi bilgilendiril-
melidir.  
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