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HCV Infeksiyonu

e Akut hepatit C

e Kronik hepatit C



HCV Infeksiyonu

Exposure 00
(acute infection) 6 months
60-85% 80
Resolved Persistent 20 years
5-20%
8.4, 5 years
Stable . :
Cirrhosis 2
25%
Slowly ESLD

progressive HCC



Akut Viral Hepatit

=== J0Otal antibody
Nausea/ IgM antibody

anorexia

Fatigue/malaise

Bilirubin
elevations

Aminotransferase
elevations

Viral replication

Incubation | Pre-

; .. . | lcteric Phase Convalescent Phase
Period icteric

Time After Exposure



Akut Viral Hepatit Kuskusu:
Laboratuvar Degerlendirmesi

Testler

Genel Degerlendirme

Alanin aminotransferaz (ALT)
Aspartat transferaz (AST)
Alkalen fosfataz

Ilk Basamak Tani Testleri

Anti-HAV IgM
HBsAg, anti-HBc IgM
Anti-HCV antikorlari
HCV RNA

Ikinci Basamak Tani Testleri

Anti-HAV IgM pozitif ise: Yok
HBsAg pozitif ise: HBeAg, anti-HBeAg, HBV DNA, HDV RNA, anti-HDV antikorlari
HCV RNA pozitif (+ anti-HCV antikorlari) ise: Yok

Hicbir serolojik gosterge pozitif degilse: Genetik hastalik gostergeleri, otoimmiun
gostergeler ...



Akut Hepatit C: Klinik Formlar

Kulugka donemi: 15-180 gun

L Asemptomatik
* Genellikle
« Serum aminotransferaz duzeyleri: Normalin 10-30 kati

O Semptomatik
Q Ikterik: %20-30
4 Preikterik / Anikterik
» Halsizlik, myalji: Ucte biri / yarisi
« Subfebril ates
« Istahsizlik, sag Ust kadran agrisi
« Bulanti ve kusma
« Kasinti

O Fulminan seyir: Son derece nadir



Akut Hepatit C

« HCV RNA
 Virusla karsilastiktan 3-7 gun sonra serumda belirlenebilir
» |k haftalarda hizla yukselir

« Aminotransferazlar
 Virusla karsilastiktan 2-8 hafta sonra hizla yukselir

e Anti-HCV
» Daha gec belirir

« Semptomlar ve aminotransferazlar yukselmeye
basladiginda hala negatif olabilir



Akut Hepatit C

 Hastahgin siddeti: Genotip, viral yik, yas, cinsiyet ve VKI
ile iligkili degil

o HIV-pozitif
» Genellikle asemptomatik

« Serokonversiyon daha ge¢
 Bir yildir viral replikasyona karsin anti-HCV hala negatif: %5

 Yilda bir anti-HCV ve 6 ayda bir ALT olcimu



HCV Infeksiyonu

d Akut hepatit C: |k 6 ay

» Infeksiyonun ne zaman edinildigini kesin olarak
belirlemek guc

« Gergek akut hepatit C ile erken kronik infeksiyon
ayrimini yapmak gug

* Anti-HCV'nin negatif iken pozitif bulunmasi
(serokonversiyon)

« Anti-HCV negatif iken HCV RNA saptanmasi (PCR)

d Kronik hepatit C

* Anti-HCV pozitif olan hastada:
* Viremi duzeyinin dusuk olmasi
 Viral yukte dalgalanmalar olmasi



Akut Hepatit C Sirasinda
HCV Gostergeleri

ANTI-HCV HCV TANI
ANTIKORLARI | RNA

- - Akut hepatit C degil

- + Akut hepatit C*

+ - Muhtemelen akut hepatit C degil**
+ + Akut hepatit C ? / Kronik hepatit C ?

* Immiinosiiprese hastada kronik hepatit C ?, yalanci pozitif HCV RNA ?
**Birkac hafta sonra yineleyin, viral replikasyonun gecici / kismi kontroli ?,
gecirilmis infeksiyon ?, yalanci pozitif anti-HCV ?



HCV Gostergelerinin Kinetigi:
lyilesen Akut Hepatit C

Symptoms +/- /"

HCV RNA

antl HCV
\M

Normal

Titer

0 1 2 3 4 5 6 1 2 3 4

Months Years
Time after exposure



HCV Gostergelerinin Kinetigi:
Kroniklesen Akut Hepatit C

Symptoms +- S <«— anti-HCV

/™

HCV RNA

Titer

<« ALT

/

Months Years
Time after Exposure



Spontan HCV Temizlenmesi:
Temizlenme Hizi

" Akut hepatit C
monoinfeksiyonu: %25

" Genc kadinlar: %50
" HIV koinfeksiyonu: %15



Spontan HCV Temizlenmesi:
lliskisi Gosterilmis Faktérler

Semptomatik hastalik
Kadin cinsiyet
Siyah irk disi etnisite

HCV RNA’nin klinik belirtilerin baslamasindan sonraki 4 hafta icinde
temizlenmesi

Notralizan antikorlarin varhgi
T hucresi yanitlarinin varlig
Dogal katil (NK) hticre etkinliginin olmasi
Belirgin NK hicresi reseptorinin ve HLA ligandlarinin varlig
HBsAg pozitifligi
Cografi bolge (Gliney Avrupa ve Arjantin’e karsilik Avrupa’nin baska
bolgeleri)
HIV koinfeksiyonunda:
= Yiksek ALT ve CD4 hiicre sayisli

Interferon lambda’yi kodlayan 1L28B geni yakinindaki single nikleotid
polimorfizmleri

= CC genotipinde HCV temizlenme hizi, CT ve TT genotiplerinden Uc¢ kat fazla



Hepatit C: Klinik Gidis

Acute hepatitis C
virus infection

75-90% 10-25%

‘Asympmmatic infectiu::-nl ‘ Jaundice and hepatitis \




Hepatit C: Klinik Gidis

Acute hepatitis C
virus infection

Asymptomatic infection
75-90% 10-25%

v !

[

Asymptomatic infection Jaundice and hepatitis
: 48-80%

80-90% l 10-20% 20-52%
Y Y.Y
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Acute hepatitis C
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Hepatit C: Klinik Gidis

Acute hepatitis C
virus infection

Asymptomatic infection

75—-90% 10-25%
Asymptomatic infection Jaundice and hepatitis
: 48-80%
80-90% E 10-20% 20-52%
Y Y
Chronic infection f==-=- mmmmmmm-e- »|Spontaneous
1% year clearance

v v

Moderate hepatitis || Mild hepatitis

Liver cirrhosis

0.4-35%
over 20 years

HCC, 1-7%lyear




HCV infeksiyonunda Karaciger Hastaliginin
llerlemesiyle Iliskili Risk Faktorleri

Kesin Risk Faktorleri

* Yas (yasla seyir hizlanir)

* nfeksiyonun siresi

* Obezite

* Diabetes mellitus

* Fazla alkol tiiketimi (>50 gr/glin)

e Steatoz

* |lk biyopside bulunan fibroz evresi
e HIV infeksiyonu: CD4 <200

* Erkek cinsiyet

* Eslik eden karaciger hastaligi (HBV koinfeksiyonu)



HCV infeksiyonunda Karaciger Hastaliginin
llerlemesiyle Iliskili Risk Faktorleri

Olasi Risk Faktorleri

e Tutln kullanimi

e Kahve tiketiminin olmamasi
* Orta derecede alkol alimi

Acik Olmayan Risk Faktorleri

* Hemokromatoz acisindan heterozigot olma

* Viral yuk (karaciger transplantasyonu yapilanlarda kanitlanmis
iliski)

* HCV’nin edinilme bicimi

* HCV genotipi



Kronik Hepatit C:
Klinik Belirtiler

Semptomatik
37%

Siroz
0}
7/o-|
r‘
56%

Asemptomatik

Hastalarin yuzdesi

Yorgunluk



Kronik Hepatit C:
Ekstrahepatik Tablolar
* Endokrin
* Romatizmal
* Hematolojik
* Dermatolojik
* Diger



Kronik Hepatit C:
Ekstrahepatik Tablolar

Endokrin Hastaliklar

e Otoimmun tiroid hastaliklari
e Hashimoto tiroiditi

* Instlin direnci / diabetes mellitus*
* Bliylime hormonu (GH) yetersizligi

*Glcli epidemiyolojik birliktelik ve/veya bilinen patogenetik mekanizmalar s6z konusu



Kronik Hepatit C:
Ekstrahepatik Tablolar

Romatizmal Hastaliklar

e Mikst kriyoglobulinemi*

e Kriyoglobulinemik vaskulit*

e Periferik noropati*

* Membranoproliferatif glomerilonefrit*
* Membranoz glomerilonefrit®

* Romatoid artraljiler / oligo (poli) artrit
 Romatoid faktor pozitifligi*

* Sicca sendromu

*Glcli epidemiyolojik birliktelik ve/veya bilinen patogenetik mekanizmalar s6z konusu



Kronik Hepatit C:
Ekstrahepatik Tablolar

Hematolojik Hastaliklar

* Lenfoproliferatif hastaliklar
/ Hodgkin disi lenfomalar*

* Immun trombositopenik purpura (ITP)
 Monoklonal gammopatiler*®
e Otoimmun hemolitik anemi

*Glcli epidemiyolojik birliktelik ve/veya bilinen patogenetik mekanizmalar s6z konusu



Kronik Hepatit C:
Ekstrahepatik Tablolar

Dermatolojik Hastaliklar
* Palpabl purpura
e Porphyria cutanea tarda (PCT)

* Lichen planus

* Pruritus



Kronik Hepatit C:
Ekstrahepatik Tablolar

Diger Hastaliklar

Kronik yorgunluk*

Subklinik kognitif bozukluk
Psikomotor yavaslama
Depresyon belirtileri*
Myopati

Kardiyomyopati / myokardit
Idyopatik pulmoner fibroz

Organ / Syst

Endocrine
disorders

Rheumatic
disorders

Hemotologic
disorders

Dermatologi
disorders

Miscellaneot

* Associatiot
mechanisms

*Glcli epidemiyolojik birliktelik ve/veya bilinen patogenetik mekanizmalar s6z konusu



Kronik Hepatit C:
Ekstrahepatik Tablolar

Autoimmune haemolytic anaemia

GH- D Non-cryogloblinaemic
Insuffiency neuropathies

Myocorditis  \diopatic pumimonary fibrosis  ~oure "

Autoimmune

Puchner KP, et al. 2012



