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Kronik hepatit’in klinigini anlatirken yaptigimiz gibi, patolojik
kriterlere dayali simflandirilmay1® daraltarak yine esas alacagz.

Kronik Persistent Hepatit (K'PH): Benign, progresyon gistermeyen ve
prognozu iyi bir hastaliktir. Konu ile ilgili galismalarin biiyiik kisminda,
hastahigin uzun siireli takipleri sirasinda progresyon gostermedigi, KAH
veya siroza donmedigi bildirilmistir. & ! Karsit gériiste olanlarin’ 18
olgularimim KAH’in remisyon déneminde iken KPH tamsi aldiklar: ve
takipleri sirasinda aktivite gosterdikleri sdylenebilir. KPH’de tibbi tedavi
gerekli degildir.'> Ancak hastalar 6-12 ayda bir klinik ve laboratuvar
takibe almmahdir.

Kronik Aktif Hepatit (KAH): Progresyon gosteren ve prognozu kotii
bir sendromdur. Uzun yillar bu sendromun standard élgiilere sokulmamug
olmasi ve simdiki standard’larin da 1968’den,® bu yana genel anlamda
gegerli olmasi nedeni ile, prognoz agisindan bazi degisik goriisler vardir.
Ancak, ozellikle HB Ag (+4) KAH’de prognoz biraz daha iyidir.? Her
iki guruptaki hastalarin en sik rastlanilan 6liim nedenleri; portal siroz
komplikasyonlar: ve sekonder infeksiyonlardir. HB Ag (=) KAH’lilerde
ortalama yagsama siiresi 3-4 yildir.!' Hastalarin 9, 20 kadarinda spontan
remisyonlar bildirilmistir.'* Yayinlanmig bir hasta dizisindeki KAHli-
lerin 2 [3’tiniin, ilk 5 yil iginde 6ldiikleri bildirilmigtir.!' Kortikosteroid-
lerle yapilan tibbi tedavi, KAH’in prognozunu olumlu yénde etkilemek-
tedir. s 14

KAH’in tibbi tedavisinde penicillamine cyclophosphamide, chloro-
quin ve digerleri denenmis ve bagarili bulunmamigtir.? '3 Kortikosteroid-
lerle yalmz basima veya azothioprine ile kombine edilerek yapilan tibbi
tedavinin, simdilik en seckini oldugu konusunda karsilastirmal ve cift
kor yontemle yapilan aragtirmalar vardir.’%!%15 Adi gegen tibbi
tedavi sirasinda hastalarin biiyiik kisminda klinik semptom ve bulgular

* A. U. Tip Fakiiltesi Gastroenteroloji Kiirsiisii Dogenti.
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belirgin olarak geriletilmekte; biyokimyasal, immiinokimyasal ve his-
tolojik remisyon saglanabilmektedir.!» %1215 Oteyandan, hastalarin
yasama Omiirlerinin de uzatilabildigi bildirilmigtir.!5

Kortikosteroid’lerin fagositoz ve lenfositoliz’i aktive ettikleri, anti-
inflamatuvar etkili olup, diger taraftan protein sentezini inhibe ettikleri
bilinmektedir. Bu farmakolojik etkilerin, KAH’in tibbi tedavisinde kul-
lamilan dozlarla goriilebilmesi gok siiphelidir.'* Oteyandan, azathiopri-
ne’in farmakolojik bilinen etkilerini gosterebilmesi igin, karaciger iginde
bir seri karistk metabolik islemlerden gegmesi gerekmektedir. Bu iglem-
lerin KAH’de iyi caliymayacag diisiiniilse bile, klinik iyi sonuglar alindig
da bir gercektir.!®13

Tibbi tedavi semasinin se¢ciminde tam bir fikir birligi yoktur. Ancak
genel kaniya uygun olarak baslangicta yiiksek doz prendnisone sirasinda
remisyon saglandiktan sonra, yalmz bagina prednisone ile veya daha
kiiciik dozlarla prednisone - azathioprine ile uzun siireli idame tedavisi
yapihir, 10141719 Araya ozel faktorlerin girdigi durumlarda, idame
tedavisi sirasinda yukarida adi gegen ilaglardan yalmzca biri segilebilir.
Ornegin, hipersplenizm olgularinda yalmz bagina prednisone ile idame
tedavisi yapilir. Diabetes, peptik iilser, katarkt gibi steroid tedavisinin
kontrindike olabilecegi durumlarda yalmz bagina azathioprine kullanilir.

Tibbi tedaviye baslama dozu konusunda da tam bir fikir birligi
yoktur. Ancak 30-60 mg /giinde prednisone ile baglanabilir; 1-6 hafta
icinde remisyon saglanabiliniyorsa, 15-20 mg/giinde ile idame tedavisine
gecilir. Idame tedavisine en az 6-12 ay devam etmelidir.!®*-17 Azat-
hiporine (50-100 mg /giinde) ile kombine bir idame tedavisi yapilacaksa,
prednisone’nun dozu daha diisiik (15 mg/giinde) tutulur. Uzun siireli
idame tedavisi sirasinda, prednisone’nun bir giin durdurulup bir giin
“cift doz” verilmesi ile, yan etkilerinden daha iyi korunabilecegi konusun-
da inandiricr nitelikte caliymalar yapilmistir.!? Ancak, tibbi tedavinin
baglangi¢ ve idame dozlarim iyice saptayabilmek i¢in bu konuya yonelik
ileri arastirmalara gercksinme vardir.

Yukarida bildirilen tedavi semast ile uzun siireli prednison tedavisi
yapilan hastalarim 9%, 5 kadarinda diabetes, osteoporosis, peptik iilser ve
katarakt gibi komplikasyonlara rastlanabilir.'®> Azathioprine l6kopeni,
trombositopeni yapabilir ve ayrica hepatotoksik etkisi vardir. 50-100
mg’lik giinliik dozlarla tedaviye alinan KAH’lilerin 9, 10’unda, yukarida
gecen komplikasyonlara rastlanmugtir.'® Ancak bunlarm ilaca baglh mi,
yoksa hastalifin seyri sirasinda mu olustuguna karar verebilmek olanak
cisidar.

Tibbi tedaviye baglama konusunda genel olarak benimsenen kriter-
leri s6yle 6zetleyebiliriz,!.%10:19
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1. Klinik agidan, hastab@in semptomlarinin siddeti nedeni ile
aktif olarak yagamini siirdiiremeyenlerde,

2. Biyokimyasal agidan, klinik ozelliklerini ne olursa olsun, serum
GOT degerleri normalin 5 kat1 veya daha fazla ve serum gamma globulin-’
leri normal ortalama degerlerin iki katinin iizerinde bulunup, bu bulgular:
on haftadan daha uzun siireli olanlarda,

3. Histolojik agidan, klinik ve biyokimyasal nitelikleri ne olursa
olsun subakuthepatit’i bulunanlarda tibbi tedaviye baslanmahdir.

Tibbi tedavinin amaci, remisyonun saglanmaya ¢aligilmasidir. Bu
nedenle remisyon kriterlerinin de iyice saptanmasi gereklidir. Bu konuda
goriigleri de soyle ozetleyebilirz, '+ 15

1. Semptomlarin kaybolmasi ve hastamin normal aktif yasamina
donmesi,

2. Aktivite ile iligkili biyokimyasal ve immiinokimyasal patolojik
bulgularin kaybolmasi veya biiyiik 6l¢iide gerilemesi.

3. Aktiviteye ait histolojik bulgularin gerilemesi veya kaybolmasidir.

Yukarida siralanan kriterlere yakin standard’larla 43 KAH’lide
yapilan bir aragtirmadaki 15 tibbi tedavinin altinci ayi sonunda, has-

talarin yaklagik olarak 2/3’tinde klinik iyilesme; bir yilin sonunda 3 /4
iinde biyokimyasal remisyon saglanmstir. (Sekil 1). Ikinci vilin sonunda,

]DU_ - . mp's
_____________..xKlmlk yilik
________ o
8ok Biyokimya bulgularinda
tyilesme
,,-v"‘a
S 60 .~ Histolojik iyilesme
E ot
€
o 40
S % ;
'.r" __.-9’/
20t /
e Aylar
0 " i 1 1 [l
12 18 24

Tedavi suresi

Kronik aktif karaciger hastaliginin remisyonunda (43 olguda), klinik, biyokimyasal
ve histolojik iyilesmenin insidansi ve siralanisi
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hastalarin %, 90’inda aktiviteye ait klinik ve biyokimyasal goriintiiler
kayboldugu gibi, yapilan seri karaciger biyopsilerinin %, 70’inde inaktif
hepatit’e ait (hatta bazilarinda tamamen normal) bulgular saptanmustir.
tedavi ile tam remisyon 6-12 ayin sonunda saglandig1 gibi, baz1 hastalar-
da tedaviye ii¢ yil hatta daha uzun devam etmek gerckebilir.'* 17 Seri
olarak yapilan karaciger biyopsileri ile karacigerdeki hiicre nekrozu ve
iltihabi infiltrasyonun gerileyip, bazilarinda kayboldugu izlenebilir.!?

Tam remisyon saglandiktan 6-10 hafta sonraya kadar da devam
edilen idame tedavisi birakilabilir. Idame tedavisine uzun aylar, hatta
yillar devam edilmesi goriisiinde olanlar vardir.'* Ciinkii, KAH’lilerde
tibbi tedavi birakildiktan 6-12 ay sonra, hastalarin yarisinda niiks
goriilmektedir. Tekrarlanacak tibbi tedavi ile, yeniden remisyon saglana-
bilir.'"* Bu konuda kesin bir sey sovleyebilmek icin, ileri calismalara
gereksinme vardir.

Bir sorun da, KAH’de ileri siiriilebilecek etyolojilere gore secilecek
tibbi tedavi yoludur. Ancak yukaridaki kriterler ¢er¢evesinde uygulanan
tibbi tedavi ile, HB Ag (-) ve ({) KAH’liler arasinda bir farkhilik
bulunmamistir.'6

Ik ti¢ ayda tibbi tedaviye cevap vermeyen olgular, genellikle kétii
risklidirler ve kisa siire iginde oliirler. KAH’lilerde, tibbi tedaviye cevap-
sizhk orani %, 20 civarinda bulunmustur.’ Bu gurup igindeki hastalarin
hemen hepsinin karaciger biyopsilerinde, subakut hepatit veya portal
siroz beraberligi s6z konusudur.® 1413

Ozet olarak, kronik hepatit’in tedavisinde, bol kalorili ve dengeli
bir diyet yaminda, yorgunluk hissettirmeyecck diizeyde fizik aktivite
kisitlanmasi genel tedbirler arasinda sayilir. Oteyandan, asit olusumu,
ansefalopati ve gastrointestinal kanama gibi komplikasyonlar, standard
yontemlerle gegistirilmeye cahgihr. Alkol, oral kontraseptifler, tranki-
lizanlar ve diger major hepatotoksiklerin alinimi yasaklanmalidir. Kadin
hastalarda, tartigmali yonleri ile birlikte, gebelige izin verilmemelidir.
Diger 6nemli bir sorun, da, KAH ile birlikte 9, 20-60 oraninda buluna-
bilen HB Ag tasiyicilarmin durumudur. Hepatit B virusu kan, feces,
idrar, salya ve ter yolu ile bulagabilecegi igin, epidemiyolojik acidan
onemli bir sorun ortaya ¢ikarmaktadir.* Halk saghg agisindan, bu
tagtyicilarin genel hijyen prensiplerine daha dikkatle uymalar: israrla
ogiitlenmelidir. Bu durumda olanlarin hastane hizmetlerinde (6zellikle
hemodializ tiniteleri ve cerrahi hizmetlerde) ve halkla yakin beraberligi
olan isyerlerinde (yiyecek sanayii ve genel ev gibi) calismalarina izin
verilmemelidir. Simdiye dek bildirdiklerimizi kisaca 6zetleyecek olursak,
kronik hepatitin tibbi tedavisi acisindan:
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1. KPH, benign seyirli bir hastaliktir ve genel tedbirler diginda
ilacla tedavi gerektirmez. Ancak, KHP’liler 6-12 ayda bir klinik ve
laboratuvar takibe alinmahdirlar.

2. KAH’lilerin klinik, biyokimya ve histolojiye ait patolojik bulgu-
lar1; kortikosteroid veya kortikosteroid ile kombine azothioprine tedavisi
sonrasinda ¢ok zaman geriler. Uzun siireli idame tedavisi faydali olabilir.

3. Ilagla tedavi birakiinca, KAH’lilerin yarisinda hastalik niiks
eder. Tekrarlanacak tibbi tedaviye yeniden yeterli cevap alnabilir.

4, Tibbi tedaviye cevapsizhk oram, KAH’lilerde 9, 20 kadardir
ve bu hastalarin prognozlar: ¢ok daha kotiidiir.
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