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Tanimi

Hepatit C Virus ilk olarak non A non B hepatitli
hastalarin kanlarindan 1989 yilinda tanimlanmustir.
Hepatitis C viriis (HCV) Flaviviridea ailesinden
Hepaciviris cinsine ait pozitif iplikcikli bir RNA
virasudur.

HCV genomunun klonlanmasindan sonra, antijenik
bolgeler ve B-cell epitoplar1 belirlenmistir Bu
epitoplar1 iceren rekombinant ve sentetik proteinler

antijen olarak kullanilarak anti-HCV IgG testleri
gelistirilmistir.



HCV Tani

Virolojik testler

Serolojik testler
Molekiler testler
Diger yardimci bulgular
Klinik bulgular
Biyokimyasal testler
Histolojik bulgular
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HCV Enfeksiyonunun Dogal-Seyri _,_//

HCV ile karsilasma

Ortalama kulugka siiresi 6-8 haftadir
A4

Akut enfeksiyon

Hastalarin %15-50’si enfeksiyondan

v kurtulmaktadir

Hastalarin %50-85’inde
kronik enfeksiyon
goriilmektedir

Y

Enfeksiyondan 20-30 y1l sonra, hastalarin
%2-20’sinde siroz gelisir

A \ 4

Karaciger yetmezligi veya Hepatoselliiler Korsinom
karaciger dekompanzasyonu (Hastalarin %1-4’t / y1l)

(Hastalarin %2-5’si / y1l)
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Karaciger nakli Oliim

Wong T, Lee SS. Hepatitis C: a review for primary care physicians, CMA]J 2006; 174: 649-659



Chronic Hepatitis Cls a
Progressive Disease

Chronic hepatitis C frequently has few or no symptoms
and can progress without signs for decades!"

Most pts with chronic hepatitis C are asymptomatic until
serious liver complications arisel?!
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Akut HCV Infeksiyonunun Klinik Tanisi
HCV %060-75 asemptomatik

Semptomatik hastalarda; yorgunluk, istah
kaybi, karin agrisi, sarilik, hafif
hepatosplenomegali, makulopapiiler
dokunti, eklem agrisi gibi spesifik olmayan
bulgu ve belirtilere rastlanabilir.

Wong T, Lee SS. Hepatitis C: a review for primary care physicians, CMA]J 2006; 174: 649-659



Hepatit C klinik nonspesifik semptomlar

Klinik Semptomlar

Sarihk

Diger Klinik Bulgular

Anoreksi

Asemptomatik

Kilo Kaybi

Abdominal Sikayetler

Konsantrasyon bozuklugu

Yorgunluk,halsizlik

ALT artisi
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Semptomatik hastalarin ¢ok azinda hasta sarilik tablosu ile gelir. ALT artisindan
sonra en sik goriilen sikayetler halsizlik, yorgunluk gibi nonspesifik semptomlardir.



HCV testi Kimlere Yapilmali?

Aciklanamayan anormal ALT diizeyi olan kisilerde
Daha once uyusturucu kullanmas kisiler

1990 oncesi kan ve kan tirtinleri almius,

organ transplantasyonu yaptirmis kisiler
Hemodiyaliz hastalari

Karaciger hastaligi olanlar

HCV-pozitif kanla igne batmasi ya da mukozal temas
HCV-pozitif anneden dogan bebeklerde

HIV hastalarinda

Hemofili hastalarinda

Strader DB et al. Diagnosis, Management, and Treatment of Hepatitis C Hepatology 2004: 39;1147-71



HCV Infeksiyonunun Lab. Tanisi

e Biyokimyasal gostergeler
® Karaciger enzimlerinde artis (ALT,AST)

e Serolojik gostergeler
Anti-HCV

e Molekiiler tan1 yontemleri
HCV-RNA RT-PCR

e Karaciger biyopsisi

Strader DB et al. Diagnosis, Management, and Treatment of Hepatitis C Hepatology 2004: 39;1147-71
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~Klinik taninin Fibroz ve
dogrulanmast nekroenflamasyonun
siddetinin
degerlendirilmesi?
HCV

Enfeksiyonunda Karaciger Biyopsisinin RolQ

Olas1 konkomitan
hastaliklarin arastirilmasi
(6rn. alkolik KC hastaligi,

NASH)»2

Tedavinin
degerlendirilmesi:
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Kronik hepatit C klinik bulgular

Hafif bir halsizlik ve yorgunluk disinda klinik
bulgu yoktur.

Dekompanse siroz gelisirse;
Ozofagus varisi,

Asit,

Koagtilasyon bozukluklar1
Ansefalopati
Hepatoselliiler karsinoma
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Diger baslangic laboratuvar testleri

ALT,AST

Bilirubin,protrombin zamani ve albumin
Tam kan sayimi

Bobrek fonksiyon testleri,

glukoz, lipid paneli,tiroid fonksiyon testleri
Idrar tetkiki

25-hidroksi vitamin D

Gebelik testi



Serolojik testler

Anti-HCV antikorunun tespiti
Anti-HCV IgG

Anti-HCV IgM

RIBA testi

HCV genotipinin serolojik tespiti

Total HCV Kor antijen testi ( HCV-RNA ile parelellik
gosterir, tedavi yanitini izlemede kullanimi uygun
degil, ancak viremi varligi i¢in alternatif olabilir)



EIA testlerinin duyarliliklari;

E

0
B

[A-1 % 70-80
[A2 % 92-95

[A-3 % 97

3.nesil testlerin duyarhilig1 %98.9, 6zgullugua %100

b

ulunmustur.

Ortalama enfeksiyondan 4-6 hafta sonra %99

O

raninda gtivenilir sonuc elde edilir.
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Dordlncu jenerasyon veya antijen-

antikor kombo testler

Genellikle sandwich ELIZA kullanilir.
HCV antikorlarini ve HCV kor proteinini tesbit eder

Kor bolgesinden iki farkli epitop, NS3, NS4A, NS4B, NS5A
gibi ticincu kusak testlerde kullanilan proteinler daha da
cesitlendirilerek genotip 1a,1b, 2 ve 3 viruslarin NS3 ve NS4
proteinleri de eklenerek hazirlanmistir. Dordiinct
jenerasyon testler duyarhiligi artirmis ve infeksiyondan
sonra antikor saptama siiresini kisaltmuistir.

INNOTEST Ab IV’iin duyarlilig1 %100, 6zgtilligi %99.8 dir.
13 giinden sonra antikorlar tespit edilebilir.
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HIZLI TANI TESTLERI

Standart laboratuar temelli testlerle kiyaslanabilecek
performansa sahip birka¢ hizli tani testi gelistirilmistir.

Bu testler venoz kan, parmak ucundan alinan kan,
serum, plazma ve tiikriikten calisilabilir

Sonuclar genellikle 30 dakikada alinabilmektedir



ABD’de OraQuick HCV Rapid Test (OraSure
Technologies, Inc, Bethlehem, PA) isimli hizli tan1
testi FDA tarafindan onaylanmustir.

Bu test cesitli viicut sivilarinda calisilabilse de FDA
onay1 venoz kan ve parmak ucundan alinan kan
icindir.

Bu test strip test seklindedir ve ilave donanim
gerekmez Testin duyarlilig1 %99.7-%99.9 ve ozgtlligu
%099.9 bulunmustur.

Duyarlilig: tikiirtikte biraz daha disik %98.1
bulunmustur : Lee SR. Et al. J Clin Virol 2010
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Diger hizli tani testleri;

*Multiplo Rapid HIV/HCV Antibody Test (MedMira,
Inc, Halifax, Nova Scotia)

* Chembio Dual Path Platform (DPP) HCV Test
(Chembio Diagnostic Systems, Inc, Medford, NY)'dir

Lee SR, et al. ] Virol Methods 2011 Smith BD, et al. ] Infect Dis 2011
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Anti-HCV Yalanci negatifligi ve pozitifligi

Immiinosiiprese hastalarda (HIV pozitif kisiler ve
transplant alicilar1) ve hemodiyaliz alanlarda yalanci
negatif sonuclara neden olabilir.

Hastaligin diistik prevalansli gortildiga bolgelerde
(<%10) yalanci pozitiflik %35 tespit edildiginden bir
dogrulama testine ihtiyac vardir.

HCV pozitif anneden dogan ¢ocuklarda 1yila kadar
anti-HCV pozitifligi gorilebilir.
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Anti-HCV IgM antikorlari

Pozitif HCV IgM testi akut infeksiyonda %50-93 oraninda
pozitifken, kronik infeksiyonda %s50-70 pozitif bulunur.

Bu nedenle anti-HCV IgM testi akut infeksiyonu kronik
infeksiyondan ayirmada giivenilir bir test degildir.

Akut enfeksiyonda daha yiiksek titrelerde saptanmaktadir.

Akut enfeksiyonda seri 6l¢tim yapildiginda dalgali, kronik
enfeksiyonda persistan seyir gosterir

IgG Avidity Index (IgG-Al) and anti-HCV IgM birlikte
kullanildiginda %90 oraninda akut HCV infeksiyonu
saptanabilir.

Sagnelli E, et al. Journal of Biological Regulators and Homeostatic Agents. 2003
Sagnelli et al. Journal of hepatology.2005 ***Coppola N, et al. ] Clin Virol. 2009



Hepatit C tanisi genellikle pozitit HCV antikoru ve
sonrasinda yapilan pozitif molekiler test ile konur.

Antikor testinin buytik olasilikla negatif olmasi
beklenen durumlarda (immunkompremize hastalar ve
akut hepatit C gibi) HCV RNA testi'de baslangicta
istenmelidir.




Anti-HCV antikoru negatif olan hastalarda
muhtamelen hepatit C yoktur ve arastirma
sonlandirilir

Bazi durumlarda hasta HCV ile infekte iken anti-HCV
saptanamaz

Bu durumlarda HCV RNA testi yapilmalidir

Bunlar immunkompremize hastalar ve akut hepatit C
gibi durumlardir.
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Anti-HCV pozitif, HCV RNA pozitif

HCV infeksiyonunun varligini gosterir
Genellikle de kronik infeksiyonun varligini gosterir

Ancak bazi akut hepatit C infeksiyonunda anti-HCV
pozitif, HCV-RNA pozitif olabilir

Bu durumda akut ve kronik hepatit c ayirici tanisi
zordur ve yakin temas oykiisi, hepatit belirtileri,
evvelki HCV durumunun bilinmesi, aminotransferaz

test sonuclar1 zamanla HCV RNA nin degisimi dikkate
alinmalidur.
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Pozitif Anti-HCV ve negatif HCV-
RNA testi

Tespit edilebilir HCV RNA yoklugu esas olarak kronik
hepatit C infeksiyonunun olmadigini gosterir.

Duyarli RNA testleri (eg, <50IU/mL) ile yalanci negatif
sonuc olasilig1 azdir.

Bu durumda tek basina pozitif anti-HCV daha once
gecirilmis hepatit C infeksiyonunu gosterir,

infeksiyon ya spontan iyilesmis, ya da basarili bir tedavi
sonrasi viriis kaybolmustur.



Eger gecirilmis infeksiyon ve yalanci pozitiflik ayirimi
yapmak istiyor isek, farkli bir antikor testi ile test
tekrarlanmalidir.

Ikinci test negatif cikarsa ilk yapilan testin yalanci
pozitif oldugu diustintlir.
Farkli antikor testleri ile stirekli pozitif sonuc elde

ediliyorsa daha once gecirilmis infeksiyonu
distindurir .

Ancak kesin tani1 koydurucu degildir.



Kronik karaciger hastaliginin biyokimyasal ve klinik
belirtileri olan hastalarda pozitif anti-HCV testinin
varlig1 %9o dan fazla kronik infeksiyonu gosterir,
ozellikle HCV infeksiyonu icin risk faktorleri
varsa(transfiizyon oykiisii, damar i¢i uyusturucu
kullanimi, nazal kokain kullanimi, veya diger
parenteral girisimler gibi)

HCV RNA negatif olan boyle hastalarda HCV RNA
testi birkac ay icinde tekrarlanmalidir

Eger stirekli HCV RNA negatif cikarsa diger kronik
karaciger hastalig1 nedenleri arastirilmalidir.
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Anti-HCV pozitif HCV RNA negatif
olan diger durumlar

Kan transfiizyonuyla pasif olarak anti-HCV antikorlarinin
alinmasi. Bu durumda anti-HCV antikorlar1 birka¢ hafta sonra
kaybolur. Kan bankalarinda rutin olarak antiHCV bakilmaya
baslandiktan sonra boyle bir durumla karsilagsma ihtimali son
derece nadirdir

Bebeklerde maternal anti-HCV antikorlarinin tesbiti

Hastada mevcut HCV RNA dizeyi testin tesbit ettigi sinirlarin
altindadir veya HCV RNA y1 tesbit etmede baska bir teknik sorun
vardir. Giniimiizde kullanilan sensitiv HCV RNA testleri ile bu
duruma pek rastlanmaz

atit C virtistint attig1 diistintilen damar ici uyusturucu
kul ananlarda orijinal virtisle ayni genetik kimlige sahip rekiirren
viremi ataklarina rastlanmistir. Bu olaya hangi siklikla rastlandig:
bilinmemektedir



Okult HCV

Okult HCV infeksiyonu kronik hepatit C'den daha az
agresif seyreder. Ancak karaciger sirozu ve hatta
hepatoselliiler karsinomaya sebep olabilir

Iki sekilde karsimiza cikar;

1.Anti-HCV negatif, HCV RNA negatif, anormal
karaciger fonksiyon testleri. Karacigerde ve PKMNH de
HCV RNA pozitif olabilir.

2.Karaciger enzimleri normal, HCV RNA negatif, Anti-
HCV pozitif(PKMNH de HCV RNA pozitif olabilir).

Carreno V,et al. World ] Gastroenterol 2012 A pozitif olabilir).
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Akut Hepatit C mi? Kronik—
Hepatit C mi?

Akut hepatit C dusunulen durumlarda hem anti-HCV,

hemde HCV RNA testi yapiimalidir e

Anti-HCV negatif, HCV RNA pozitif ise kuvvetle akut

hepatit C dusunulur

Birkac hafta sonra anti-HCV tekrar bakilarak

serokonversiyon gosterilmelidir.

Baslangicta anti-HCV ve HCV RNA pozitif olan
hastalarda akut enfeksiyon, kronik enfeksiyon
ayirimini yapmak zordur.
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Akut Hepatit C mi? Kronik
Hepatit C mi?

Akut infeksiyonda hem anti-HCV negatifligi, hemde

HCV RNA negatifliginin birlikte bulunmasi muhtemel
degildir.

Anti-HCV pozitif, HCV RNA negatif olmasi nadir de

olsa gorulur. Burada HCV RNA'nin dalgalanmasi

nedeniyle test birka¢ hafta sonra yeniden
tekrarlanmalidir

Bunun disinda Anti-HCV pozitif, HCV RNA negatif
hastalarda gecirilmis enfeksiyon dusunulmelidir.
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