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OZET

Hepeatit, cesitli nedenlerle ortaya ¢ikan ve karaciger inflamasyonu ile karakterize halk sagligint 6nemli dl¢tide
tehdit eden bir hastaliktir. Viral, bakteriyel, fungal, paraziter, toksik, otoimmiin ve genetik faktorler hepatit
etiyolojisinde rol oynamaktadir. Viral hepatitler ciddi saglik sorunlarina yol agmakla birlikte en sik gézlenen
viral hepatitler; hepatit A, B, C, D ve E’dir. Hepatitler, akut veya kronik olarak seyretmekle birlikte tedavi
yaklasimlart etiyolojik faktorlere gore degisiklik gostermektedir. Hepatitlerin tanisi serolojik ve biyokimyasal
testlerle konulurken, tedavi siireci antiviral ilaglar, immiinomodiilatdr tedaviler ve destekleyici yaklasimlarla
yonetilmektedir. Asilar, 6zellikle hepatit A ve B'ye kars1 koruma saglar. Hijyen kurallarina dikkat edilmesi ve
yiiksek risk gruplarinin taranmasi, hepatit enfeksiyonlarinin dnlenmesi agisindan kritik 6neme sahiptir.
Anahtar Kelimeler: Antiviral ilaglar, Hepatit, Klinik Eczacilik

General Approaches to Hepatitis Treatment and the Role of the Clinical Pharmacist

ABSTRACT

Hepeatitis is a disease characterized by liver inflammation, which significantly threatens public health due to
various causes. Viral, bacterial, fungal, parasitic, toxic, autoimmune, and genetic factors play a role in the
etiology of hepatitis. Among viral hepatitis, hepatitis A, B, C, D, and E are the most common viral agents, and
they can lead to serious health issues. Hepatitis can present as either acute or chronic, and treatment approaches
vary depending on the etiological factors. The diagnosis of hepatitis is made through serological and biochemical
tests, while the treatment process is managed with antiviral drugs, immunomodulatory therapies, and supportive
approaches. Vaccines provide protection, especially against hepatitis A and B. Adhering to hygiene rules and
screening high-risk groups are of critical importance in the prevention of hepatitis infections.
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1. HEPATIT

1.1. Tanim ve Smiflandirma

Hepeatit, cesitli etkenlerden kaynaklanan ve karacigerin inflamasyonu ile karakterize bir hastaliktir. Genellikle viral
enfeksiyonlar (hepatit A, B, C, D ve E viriisleri) nedeniyle ortaya ¢ikmaktadir. Ancak alkol kullanimi, toksik
maddelere maruziyet, bazi ilaclar, otoimmiin hastaliklar da hepatite neden olabilmektedir. Karaciger, viicudun
detoksifikasyonu, protein sentezi ve sindirim igin gerekli olan safra {iretimi gibi hayati fonksiyonlar1 yerine
getirdiginden hepatit ciddi bir saglik sorunu olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Hepatit enfeksiyonu hastaligin seyrine
bagl olarak akut, kronik ve fulminan olarak iice ayrilmaktadir. Akut hepatit <6 aydan kisa siiren enfeksiyonlar,
kronik hepatit >6 aydan uzun siire enfeksiyonlar ve fulminan hepatit akut hepatitin nadir ve yagsami tehdit eden
formu olarak siniflandirilmaktadir (Dursun & Albayrak, 2016; Harputluoglu & Akarca, 2021d; Wang ve ark.,
2024) (Tablo 1).

Tablo 1: Hepatitin siniflandirmasi

Toksik Hepatitler Enfeksiyoz Hepatitler Diger Hepatitler

Alkolik Hepatit Viral Hepatitler Radyasyon Kaynakli Hepatit
[lag Kaynakli Hepatit Bakteriyel Hepatitler Otoimmiin Hepatit

Kimyasal Hepatit Paraziter Hepatitler Genetik Hepatit

Fungal Hepatitler

2. TOKSIiK HEPATITLER
2.1. Alkolik hepatit

Alkolik hepatit, uzun siire ve asir1 alkol alimina bagli olarak gelisen bir karaciger sendromudur. Alkolik hepatit,
alkole bagl gelisen karaciger hastaliginin ciddi bir formudur. Erkeklerde giinde 60 gram, kadinlarda ise giinde 20
gram iizerindeki alkol tiiketimi, on y1l iginde siroz gelisme riskini 6nemli dl¢iide arttirmaktadir. Patogenezi tam
olarak anlasilmamis olsa da alkoliin metabolizmasi sirasinda ortaya ¢ikan toksik metabolitler ve oksidatif stres,
karaciger hiicrelerinde hasara neden olmaktadir. Siddetli vakalarda; ates, hepatomegali (karaciger biiyiimesi),
16kositoz (beyaz kan hiicrelerinin artis1), belirgin karaciger fonksiyon bozuklugu (6rnegin; sarilik, koagiilopati)
gibi semptomlar gozlenmektedir. Alkolik hepatite siklikla karaciger yaglanmasi ve siroz eslik etmektedir
(Cakaloglu, 2017; Pyrsopoulos, 2025).

2.2. Ila¢ kaynakh hepatit

Nadir geligsen ve ani baglangicl karaciger hasari olusturan bir durumdur. Bu durum regeteli veya regetesiz ilaglar,
vitaminler, diyet ve destek iiriinleri, bitkisel veya alternatif iiriinler kullanimi sonucunda gériilebilmektedir. lac
kaynakli hasar basta fark edilmediginde, ilacin tekrar kullanimiyla daha siddetli reaksiyonlar gelisebilmektedir.
Birgok hastada sadece karaciger testlerinde degisiklikler olusmakta ve ilag kesildiginde durum kendiliginden hizla
diizelmektedir. Ayrica baz1 yaygin tiiketilen ve giivenli oldugu diisiiniilen iirinlerle ilgili de karaciger hasar1
goriilebilmektedir. Ornegin, yesil cayin kullanim ile ilgili 60’1n {izerinde karaciger hasar1 vakas: bildirilmistir
(Lee, 2003; Mazzanti ve ark., 2015; Zeynel & Besisik, 2021).

2.3. Kimyasal hepatit

Kimyasal hepatit, viicuda toksik bir kimyasal maddenin alimi sonrasinda gelismektedir. Karacigere toksik etkisi
olan birgok ¢evresel kimyasal madde bulunmaktadir. Bunlar arasinda pestisitler, agir metaller (kursun, civa gibi),
organik ¢oziiciiler (benzen, toliien gibi) ve bazi endiistriyel kimyasallar sayilabilmektedir. Bu kimyasal maddeler,
karaciger hiicrelerinde birikerek yagli karaciger hastaliklarina, steatohepatite, siroza ve hatta karaciger
yetmezligine yol acabilmektedir. Steatohepatit, karaciger iltihaplanmasi ve yag birikimi sonucu ortaya ¢ikan bir
hastaliktir. Toksikanla iligkili steatohepatit genellikle normal karaciger enzim seviyeleriyle seyredebileceginden
bu hastalik tan1 agisindan zorlayici olabilmektedir. Kimyasal maruziyetin seviyesi, hastaligin siddetini belirlerken
hastanin fiziksel durumu ve cevresel faktorler de hastaligin ilerleyisini etkileyebilmektedir (Tamburro, 1979;
Wahlang ve ark., 2013).

3. ENFEKSiYOZ HEPATITLER
3.1. Viral Hepatitler

Viral hepatit, diinya {izerinde ¢ok sayida kisiyi etkileyen, yiiksek morbidite ve mortalite oranina sahip olan viral
bir etkenden kaynaklanan bulasici bir karaciger inflamasyonudur. Viral kaynakli hepatitler, tiim hepatit olgularinin



yaridan fazlasinin nedenini olusturmaktadir. Viral hepatit nedeni olan viriisler arasinda Epstein-Barr viriisii,
Transfiizyonla Gegen Viriis (Transfusion-Transmitted Viriis, TTV), Sitomegaloviriis, Varisella zoster viriisi,
Herpes simpleks viriisii yer alirken viral hepatite en sik neden olan viriisler; hepatit A, hepatit B, hepatit C, hepatit
D ve hepatit E viriisleridir. Gliniimiizde yapilan arastirmalarda hepatit F ve hepatit G viriislerinin varligindan da
bahsedilmektedir. Fakat yapilan giincel bilimsel arastirmalarda hepatit F'yi tanimlayan kesin bir genetik yap1 veya
biyolojik kanit bulunmamaktadir. Bu nedenle, hepatit F hakkinda daha fazla arastirma yapilmamistir. Hepatit G
virlisii ise hepatit C viriisiiyle benzer genetik yapida olmasina ragmen karacigerde inflamasyona neden olup
olmadigi, akut hepatit, kronik hepatit veya karaciger sirozu yaptigina dair kesin bir kanit bulunmamaktadir
(Kaskatepe, 2022; Shah, 2013).

Hepatit A

Hepatit A viriisii (HAV) enfeksiyonu tiim diinyada yaygin olarak goriilmekte olup son yillarda gelismis tilkelerde
siklig1 azalsa da gelismekte olan tilkelerde hala 6nemli bir halk saglig1 sorunu olarak karsimiza ¢ikmaktadir. HAV
enfeksiyonu kronik seyir gdstermediginden halk arasinda tehlikeli olarak goriillmemektedir. Ancak en yaygin viral
hepatit tiirii olarak ciddi morbidite ve mortaliteye sebep olabilmektedir. HAV, Picarnoviridae ailesinin hepatoviriis
cinsinde yer alan zarfsiz ve tek sarmall1 bir RNA viriistidiir. Diisiik pH’a dayaniklidir fakat yiiksek 1s1, formalin ve
klorda inaktive olmaktadir. -20 °C sicaklikta yillarca, buzdolabinda aylarca, organik maddeler i¢inde giinlerce
yasamini devam ettirebilmektedir. Ayrica tatli su kaynaklarinda, deniz suyunda ve deniz kabuklarinda da aylarca
canli kalabilmektedir (Gok, 2016; Simsek, 2017; Yoldas ve ark., 2012).

Hepatit A Enfeksiyonunun Epidemiyolojisi

HAV enfeksiyonunun prevalansi bolgenin ekonomik durumuyla paralellik gostermektedir. Hepatit A; gelismekte
olan iilkelerde (Senegal, Belgika, Tayvan, Israil, Yugoslavya) endemiktir. Bu iilkelerdeki cocuklar 5 yasina kadar
enfekte olmakta ve asemptomatik olarak enfeksiyonu gegirmektedirler. Gelismis Avrupa iilkeleri, Japonya ve
ABD’de diisiik endemisite gostermektedir. Ulkemizde ise bati illerinde gelismis iilkelere benzer sekilde 20-24
yaslarina seropozitiflik gézlenmezken giineydogu ve dogu illerinde gelismekte olan iilkelere benzer sekilde 6 yas
ve dncesinde seropozitiflik gdzlenmektedir (Franco ve ark., 2012; Gok, 2016; Yoldas ve ark., 2012).

Hepatit A Enfeksiyonunun Klinik Seyri

Akut hepatit A ii¢ klinik formda goriilmektedir:
1-Asemptomatik form: Rastlantisal olarak anti-HAV IgM pozitifligi saptanan formudur.
2-Subklinik form: Karaciger transaminazlarinin yiiksekliginin eslik ettigi tablodur.

3-Semptomatik form: ikterik veya nonikterik seyreden formudur. Semptomatik formun goriilme olasiligi yasla
artmaktadir.

HAV enfeksiyonu inkiibasyon siiresi 15 ile 50 giin arasinda olmaktadir. Semptomlari aniden ortaya ¢ikar ve ikterik
evreden 4-6 giin 6nce yogunlagmaktadir. Sarilik, <10 yas ¢ocuklarda yetiskinlere kiyasla daha az gézlenmektedir.
Hepatit A viriisii, 10 ile 12 giin icerisinde kan ve gaitada tespit edilebilmektedir. HAV enfeksiyonunun en sik
goriilen komplikasyonlar1 arasinda fulminan hepatit, kolestatik hepatit ve rekiirren hepatit bulunmaktadir. HAV
enfeksiyonunda kroniklesme gozlenmemektedir. Hepatit A enfeksiyonunun ikterik semptomatik formunda;
halsizlik, yorgunluk, bulanti, kusma, eklem agrilar1 ve karnin sag {ist kadran bdlgesinde agr1 gibi belirtiler ortaya
¢ikabilmektedir. Bu formda idrar renginin koyulagmasi, digki renginin agilmasi ve goz sklerasinda sararma
gozlenmektedir. Bu form ortalama 2 ile 4 hafta siirmekte olup tam iyilesmenin gerceklesmesi 6 ay slirmektedir
(Batirel, 2023; Shin & Jeong, 2018; Yoldas ve ark., 2012).

Hepatit A Enfeksiyonunun Tanisi

HAV enfeksiyonunun tanis1 genellikle klinik semptomlar, bilinen bir enfeksiyon kaynagmin tanimlanmasi ve
spesifik serolojik testlerle yapilmaktadir. HAV enfeksiyonunun en iyi géstergesi enzim bagli immiinosorbent testi
(Enzyme-linked immunosorbent assay, ELISA) ya da radyoimmiinosorban testi (Radioimmunoassay, RIA) ile anti-
HAV IgM varliginin gosterilmesidir. Anti-HAV IgM, gegirilmekte olan ya da yakin zamanda gegirilmis HAV
enfeksiyonunun varligin1 gosterir ve 12 aya kadar pozitif kalabilmektedir. Anti-HAV IgG varlig: ise hastaligin
gecirilmis oldugunu gosterir ve enfeksiyondan sonra yillarca pozitif kalabilmektedir. Ek olarak HAV RNA'si,
transkriptaz polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) ile teshis edilebilmektedir. Akut HAV enfeksiyonlarinda 16kosit
sayisi normal veya diisiik olabilirken ALT, AST, ALP, GGT ve serum bilirubin degerlerinde karaciger hasarina
bagl yiikselme goriilmektedir. Transaminaz seviyelerindeki artig hepatit A enfeksiyonunun klinik belirtilerinin



ortaya ¢ikistyla birlikte 3 ile 10 giin igerisinde pik seviyeye ulasmaktadir. ALT seviyesi genellikle 400-2000 U/L
diizeylerinde olmaktadir. Semptomlarin baslangicindan 1-2 hafta 6ncesinde viriis diskida saptanabilmektedir.
Fakat HAV Kkiiltiiriiniin zor ve zaman alic1 olmasi nedeniyle tanisal degeri sinirli olmaktadir (Batirel, 2023; Mistik,
2018; Shah, 2013).

Hepatit A Enfeksiyonunda Tedavi ve Korunma

Hepatit A enfeksiyonunun 6zgiil bir tedavisi bulunmamaktadir. Ancak hastanin sikayetlerinin diizeltilmesi ve
fulminan hepatit gelisiminin 6nlenmesi i¢in yakin izlem gerekmektedir. Hastalarin biiyiik ¢gogunlugunun hastaneye
yatirilmas1 gerekmezken fulminan hepatit, koagiilopati, ensefalopati, bilirubin ve transaminaz yiiksekligi
semptomlar1 olan hastalar hastaneye yatirilarak tedavi edilmektedir. Hepatit A enfeksiyonu semptomlarinin ortaya
¢iktig1 donemde giinliik aktiviteler kisitlanmadan yatak istirahati onerilmektedir. HAV enfeksiyonunda protrombin
zamani (PTZ), kolestatik ve fulminan seyirde uzayabilmektedir. Kolestatik seyirde PTZ uzamasinin tedavisinde 3
giin iist iiste 10 mg K vitamini IM olarak uygulanmaktadir. Istah azalmasi, bulanti ve kusma sikayeti olan
hastalarda NaCl, KCl ve glukoz iceren soliisyonlar takviye edici olarak kullanilabilmektedir. Hastalarin zorunlu
olmadikga ila¢ kullanimindan kaginmasi 6nerilmektedir. HAV enfeksiyonuna karsi korunma veya tedavi amaciyla
kullanilan hepatit A asis1 ve immiinoglobulin tedavileri bulunmaktadir. Hepatit A asisi, 6l bir viriis agisidir. As1
genellikle iki doz halinde ve dozlar arasinda 6 ay siire olacak sekilde uygulanmaktadir. Tek doz as1 uygulamasi
kisa vadede koruma saglamakta, tam korunma i¢in 2 doz uygulanmasi dnerilmektedir. Hepatit A asis1 6miir boyu
HAV enfeksiyonuna karst bagisiklik saglamaktadir. Ulkemizde hepatit A asisi, 2011 yilindan sonra dogan
cocuklarin 18. ve 24. aylarinda olmak {izere 2 doz halinde yapilmaktadir. Immiinoglobulin tedavisi ise asidan farkli
olarak gegici koruma saglamaktadir. Daha 6nce asilanmamus kisilerin HAV temasindan sonra korunmasinda,
bagisiklik sistemi zayif olan kisilerde, HAV ile temasi olan fakat asi uygulanma zamani ge¢mis hastalara
immiinoglobulin uygulanabilmektedir. immiinoglobulin tedavisi, HAV temasindan sonra hemen uygulanabilmekte
ve gegici koruma saglamaktadir (Gilroy, 2020; “Hepatit A Asis1”, 2024; Turgut, 2013).

Hepatit A Enfekiyonunun Bulas Yollar1 ve Risk Altindaki Gruplar

Hepatit A enfeksiyonunun bulasi esas olarak fekal-oral yolla; kisiden kisiye temas veya kontamine yiyecek, su ve
icecek tiiketilmesi ile gerceklesmektedir. Nadiren parenteral yolla da (kulucka donemindeki enfekte kisilerden kan
bagis1) bulasabilmektedir. Hepatit A enfeksiyonuna yakalanma riski altindaki kisiler arasinda; kronik HBV/HCV
enfeksiyonu olanlar, viriis dig1 nedenlere bagli kronik karaciger hastaligi olan kisiler, sik¢a kan ve kan {iriinii almas1
gereken hastalar, seronegatif saglik calisanlar1 ve dgrencileri, kres ve bakimevi ¢aligsanlari, escinsel/bisekstiel
erkekler, madde bagimlilig1 olan kisiler, hepatit A endemisitesinin yiiksek oldugu {ilkelere seyahat edecek
seronegatif kisiler, kanalizasyon is¢ileri yer almaktadir (Irmak ve ark., 2018; Turgut, 2013).

Hepatit B

Hepatit B viriisii (HBV), insanlarda hepatit B hastaligina neden olan Hepadnaviridae ailesinin Ortohepadnaviriis
cinsine ait zarfli bir ¢ift sarmallt DNA viriistidiir. HBV; eter, diisitk pH, dondurma ve orta diizeyde 1sitma iglemine
dayanikli bir virlisti. Bu durum HBV dezenfeksiyonunu zorlastirmakta ve kisiden kisiye bulast
kolaylagtirmaktadir. HBV, karacigerde tropizm gosteren viral bir enfeksiyon kaynagidir. Kan dolasiminda tam ve
eksik viriis partikiilleri seklinde bulunabilmektedir. Insanlarda hem akut hem de kronik hepatit B enfeksiyonuna
neden olabilmektedir (Ak¢am, 2003; Harputluoglu & Akarca, 2021b).

Hepatit B Enfeksiyonunun Epidemiyolojisi

Hepatit B enfeksiyonunun diinyadaki dagilimi cografi bolgelere gore farklilik gosterirken bulag yollart da
enfeksiyonun bdlgesel prevalansina gore degiskenlik gostermektedir. HBV ylizey antijeni (HBsAg) pozitifligine
gore HBV prevalansi >%8 olan iilkeler yiiksek, %2-8 arasi orta, <%2 olan iilkeler diisiilk endemisite sinifinda
bulunmaktadir. Ulkemiz ise orta endemisite bélgesinde yer almaktadir. Ulkemizin bat1 bdlgesinde HBV prevalansi
%6, dogu ve gilineydogu bolgelerinde ise bu oran %12,5-14 arasindadir (Akarca ve ark., 2023a; Dursun &
Albayrak, 2016).

Hepatit B Enfeksiyonunun Tanisi

HBsAg testi

Kanda mevcut olmasi durumunda kiginin HBV ile enfekte oldugunu ve enfeksiyonu baskalarina bulastirabilecegini
gdsteren testtir.



Hepatit B yiizey antikoru (anti-HBs) testi

HBsAg'ye yanit olarak olusturulan antikorlarin tespit edilmesi i¢in yapilan bir testtir. Asilama yapilmissa veya
hepatit B enfeksiyonu gecirilmisse bu antikor viicutta iiretilmektedir. Antikorlar, HBV enfeksiyonuna kars1 uzun
stireli koruma saglamaktadir.

Hepatit B ¢ekirdek antikoru (HBcAb veya anti-HBc) testi

Bu antikor HBV’ye kars1 herhangi bir koruma veya bagisiklik sagladiginin gostergesi degildir fakat bu testin
pozitif olmas1 kisinin gegmiste HBV ile enfekte oldugunu gostermektedir. Bu test genellikle kan bankalar1
tarafindan kan bagis1 taramasi i¢in kullanilir; ancak, kesin tan1 konulmasi igin ilk 2 test (HBsAg ve anti-HBs)
sonucuna da ihtiya¢ duyulmaktadir.

Hepatit B e-Antijeni (HBeAg) testi

Enfekte karaciger hiicrelerinden kana salinan HBV ’nin iirettigi bir viral proteindir. Bu test aktif viral replikasyonun
sonucunda kanda ne kadar viriis bulundugunu tespit etmek icin kullanilmaktadir.

HBV-DNA testi

Bu test, viriisiin ne kadar aktif replikasyon sergiledigini gdsteren kandaki HBV-DNA miktarini l¢mektedir. Bazi
iilkelerde uygulanmayan pahali bir testtir. HBeAg durumu, karaciger enzimleri ve goriintiileme yontemleri gibi
diger testler ile birlikte dikkate alinmaktadir.

Karaciger transaminazlar
Bu testler Hepatit B viriisiiniin yol ag¢tig1 potansiyel karaciger hasarini géstermektedir.
Alfa-Feto Protein (AFP) testi

Kronik Hepatit B ile yasayan hastalarda karaciger kanseri gelisimi taramasi i¢in kullanilmaktadir. Hastanin AFP
degeri yiiksek ise goriintiileme ve biyopsi istenmelidir.

Goriintiileme testleri

Karaciger hasarmi (6r. inflamasyon, fibroz, siroz) degerlendirmek veya takip etmek, karaciger kanseri taramasi
yapmak i¢in ultrason, fibroscan veya baska goriintiileme testleri istenmelidir (Akarca ve ark., 2023a; Dursun &
Albayrak, 2016; Harputluoglu & Akarca, 2021a).

Hepatit B Enfeksiyonunun Bulas Yollar1 ve Risk Altindaki Gruplar

Hepatit B viriisii kan yoluyla veya viicut sivilariyla bulagabilmektedir. Ortak igne kullanimi, kan nakli, dis
tedavileri veya cerrahi islemler sirasinda kontamine malzemeler kullanimi sonucunda bulag olabilmektedir. Hepatit
B; ayrica cinsel temas yoluyla bulasabilmektedir. Hastaligin ¢ok sik gozlendigi bolgelerde anneden bebege dogum
sirasinda bulas ¢ok yaygin olarak gozlenmektedir. Tiras makineleri, dis firgalari, tirnak makasi gibi kisisel
esyalarin ortak kullanimiyla da bulas olabilmektedir. Hepatit B enfeksiyonuna yakalanma riski altindaki gruplar
arasinda; saglik calisanlari, hepatit B tastyicilarinin aile bireyleri ve yakin temaslilari, birden fazla cinsel partneri
olanlar ve korunmasiz cinsel iliskiye girenler, uyusturucu bagimlilari, HIV pozitif bireyler, yeni doganlar,
hemodiyaliz hastalar1, yurtdisina seyahat eden kisiler yer almaktadir (Karadakovan, 2002; Unal & Sarug, 2017).

Hepatit B Enfeksiyonunun Klinik Seyri

Hepatit B enfeksiyonu akut, fulminant veya kronikleserek siroza ve hepatoselliiler karsinomaya gidebilen formda
hepatit tablolarina neden olabildigi gibi persistan viremiye ragmen aminotransferazlarin ve karaciger histolojisinin
normal oldugu goriiniirde masum bir tablo olarak da seyredebilmektedir. HBV enfeksiyonunun dogal seyri; farkli
serolojik belirtegcler, HBV DNA diizeyi, hastanin immiinolojik ve nekroenflamatuvar belirteci olan ALT ve AST
seviyelerindeki degisikliklere gore 4 evreye ayrilmaktadir.

Evre 1- Immiin tolerans donemi

Saglikl1 erigkinlerin inkiibasyon donemine karsilik gelen donemdir. Bu donemde klinik belirtiler yoktur. Hizl1 bir
viral replikasyon gozlenir fakat immiin tolerans nedeniyle karaciger hasar1 ortaya ¢gitkmaz. HBV DNA diizeyi ¢ok
yiiksek, HBsAg (+), HBeAg (+), anti-HBe (-), AST ve ALT normal diizeyde gozlenir.

Evre 2- Immiinolojik yanit donemi

Inflamatuvar yanit ve hiicre harabiyeti bu dénemde goriiliir. Erigkinlerde akut hepatit B tablosu bu déneme érnek
verilebilir. Enfekte hiicre 6liimiiyle birlikte HBV DNA diizeyi diiser. Bu donemde klinik olarak sarilik tablosu



goriilebilir. Kronik olgularda bu donem 10 y1l veya daha uzun siirmekte olup siroz ve hepatoselliiler karsinomayla
sonuglanabilmektedir. Bu donemde HBV DNA diizeyi diisiik, HBeAg (+), ALT ve AST diizeyleri belirgin derecede
yliksek bulunur.

Evre 3- Viral replikasyonun baskilandigi dénem

Bu dénemde HBeAg kaybolur ve anti-HBe pozitiflesir. HBsAg hala pozitiftir. Aminotransferaz seviyeleri normal
diizeye iner.

Evre 4- Immiin donem

Viriisiin klirensinin ve immiinitenin tam olusmasi ile karakterize donemdir. HBsAg negatiflesir, HBV DNA diizeyi
serumda saptanamaz hale gelir.

Klinik bulgular ve hastaligin seyri; enfeksiyonun gegirildigi yasa, HBV replikasyon diizeyine ve hastanin immiin
durumuna bagli olarak farklilik gésterebilir ve her evre her hastada goriilmeyebilir (Akarca ve ark., 2023a; Simsek,
2018).

Akut Hepatit B Enfeksiyonu

Akut hepatit B enfeksiyonu, hastanin HBV ile temasindan 6 hafta ile 6 ay arasinda degisen inkiibasyon
doneminden sonra gelismektedir. Inkiibasyon siiresi temas edilen viriis miktarina, bulas yoluna ve konak
faktorlerine bagli olmaktadir. Asemptomatik enfeksiyondan fulminant hepatite kadar degisebilen bir klinik
tabloyla seyredebilmektedir. Akut HBV enfeksiyonu sirasinda hastalarda nonikterik ve ikterik hepatit
gelisebilmektedir. Her ikisinde de halsizlik, bulanti, ates, istahsizlik, kas agrisi, kusma ve yorgunluk gibi
semptomlar gdzlenebilmektedir. Ikterik hepatitli hastalarda sarilik genellikle semptomlarin baslamasindan 10 giin
sonra, idrar renginde koyulagmayi takip eden digki renginde agilma, goz sklerasinda ve ciltte sararma ile
karakterizedir. Serum ALT diizeyinin 1000-2000 U/L olmas1 karakterizedir. ALT, AST diizeyinden daha ¢ok
yiikselir. Tkterik hastalarda serum bilirubin diizeyleri de yiikselmektedir. Klinik olarak iyilesme 1 ile 4 hafta,
biyokimyasal iyilesme ikterin baglamasindan sonra 1 ile 3 ay, virolojik iyilesme 2-3 ay igerisinde goriilmektedir
(Celik, 2024; Kaya, 2018).

Kronik Hepatit B Enfeksiyonu

HBsAg testinin pozitifliginin 6 aydan fazla devam etmesi durumunda enfeksiyonun kroniklestigi kabul
edilmektedir. Serum AST ve ALT seviyelerinde ilimli bir artis goriilmektedir. AFP konsantrasyonu hastaligin
seyriyle koreledir. Trombosit sayisinda diislis, hipoalbuminemi, ALT/AST>1, PTZ uzamasi tespit edilirse
hastaligin siroza ilerleyisinden siiphelenilmelidir. Kronik hepatitte 2 farkli tablo goriilmektedir. Bunlardan ilki aktif
karaciger hastaligi ve yiliksek transaminaz seviyelerinin gorildiigli yiiksek replikasyon varligi ile seyreden
tablodur. HBV DNA ve HBeAg pozitiftir. Kronik HBV enfeksiyonun erken evresini temsil etmektedir. ikincisi ise
viral replikasyonun diisiik veya olmadigi tablodur. ALT ve AST serum diizeyleri normaldir. HBV DNA’ya
rastlanmaz. HBeAg negatiflesir ve anti-Hbe antikorlari olusur. Karaciger biyopsisinde karaciger inflamasyonu ve
hasar1 saptanamayan bu duruma inaktif tasiyicilik da denilmektedir (Kaya, 2018; Lok & McMahon, 2007).

Hepatit B Enfeksiyonunun Tedavisi

Akut hepatit B enfeksiyonunda semptomlara yonelik destek tedavisi yapilmalidir. Hastalara istirahat dnerilmekte
ve diyet kisitlamasina gerek duyulmamaktadir. Klinik ve biyokimyasal iyilesme saglanincaya kadar alkol ve
hepatotoksik ila¢ kullanilmamalidir. Immiin yetmezligi olmayan, akut hepatit B enfeksiyonlu hastalarda antiviral
kullanim1 hasta 6zelinde degerlendirilmelidir. HBV nin akut enfeksiyonunda ve hepatit B tastyicist annelerden
dogan yenidoganlarda hepatit B enfeksiyonunun onlenmesinde hepatit B immiinoglobulini kullanilmaktadir.
Viriislin hizla yayilmasimi veya enfeksiyonuna bagli ciddi komplikasyonlar1 dnlemeye yonelik kullanilmaktadir.
Ciddi akut hepatit B tablosu ve laboratuvar bulgulari olan (INR>1.5 ve/veya PTZ normalin iist sinirindan 4 sn daha
uzun olanlar ve sarilik donemi >4 hafta) hastalarda oral antiviral tedavi baglanmalidir. Antiviral tedaviye 4 hafta
arayla 2 kere HBsAg negatifligi elde edilene kadar devam edilmesi 6nerilmektedir (Akarca ve ark., 2023a; Unal
& Sarug, 2017).

AKkut Hepatit B Tedavisinde Kullamlan Antiviral flaclar

Tenofovir



Tenofovir, HBV'ye karsi etkili bir ters transkriptaz inhibitoriidiir. Akut hepatit B tedavisinde genellikle ilk tercih
edilen ilaclardan biridir. Hepatit B tedavisinde genellikle uzun siireli tedavi gerektiren hastalarda kullanilir. Diisiik
yan etki profiline sahip olmasi, kullaniminda avantaj sunar.

Entekavir

Entekavir, HBV-DNA’sinin ¢ogalmasini engelleyen ters transkriptaz enzim inhibitorii bir antiviral ilactir. Yiiksek
HBV-DNA seviyeleri ve ciddi karaciger enzim yiikselmeleri durumunda kullanilmaktadir.

Lamivudin

Lamivudin, HBV tedavisinde etkili eski bir antiviral ilagtir. Ancak, direng¢ gelisme riski nedeniyle giiniimiizde
diger antivirallere gore ikinci planda tercih edilir. Lamivudin, 6zellikle akut seyrin ilerleyisini durdurmaya yonelik
kullanilabilir, ancak uzun vadede direng gelisme olasilig1 bulunmaktadir.

Adefovir

Hepatit B tedavisinde kullanilan bir diger antiviral ilagtir. Ancak, bu ilag da direng gelistirme potansiyeline sahip
oldugu i¢in daha az siklikla tercih edilmektedir (Simsek, 2018; Unal & Sarug, 2017).

Kronik Hepatit B Tedavisinde Kullamlan ilaclar

Interferonlar

Interferon viicudun bagisiklik sisteminin patojenlerle savasmak icin {irettigi bir glikoproteindir. Viral
enfeksiyonlart baskiladigi ve ortadan kaldirdigi icin ila¢ haline getirilerek gliniimiizde viral enfeksiyonlarin
tedavisinde basariyla kullanilmaktadir. Hepatit B tedavisinde haftada bir kez uygulanan peg-interferon alfa-2a ve
peg-interferon alfa-2b kullanilmaktadir. Interferonlar hastalarin %20-30’unda viriisii kalic1 olarak baskilayabilirler.
Interferonlar aminotransferaz diizeyleri yiiksek olan hastalarda, HBV-DNA diizeyi <100.000.000 IU/mL olan
hastalarda ve karaciger biyopsisinde orta ve agir inflamasyon belirtisi olan hastalarda daha ¢ok etkili olmaktadirlar.
Interferon tedavisi kullamlan hastalarda gézlenen baslica yan etkiler arasinda ates, kas agrilari, bas agrisi, kasinti,
sa¢ dokiilmesi, agizda kuruma ve yaralar, istahsizlik, kilo kaybi, kansizlik, depresyon (tedavinin ii¢lincii ayinda
agir depresyon goriilebilir), tiroid bozukluklar1 (hastalarin %15-20’sinde goriiliir), otoimmiin hastaliklar (romatoid
artrit, lupus gibi hastaliklar1 alevlendirir) yer almaktadir (Akarca ve ark., 2023; Akhan ve ark., 2014; Idilman,
2016).

Niikleozid analoglari

Bu ilaglar, dogrudan dogruya viriisiin ¢ogalmasini durdurmaktadir. Bir yillik tedavide hastalarin ¢ogunda, %70-
90’a varan oranlarda, viriisiin HBV-DNA diizeyi 6l¢giilemeyecek diizeylere diismektedirler. Tedavinin ilk yillarinda
ilaglar kesildiginde viriis tekrar cogalmaya baglamaktadir. Bu nedenle bu ilaglarla tedaviye baslandiginda tedavinin
hemen hemen hig kesilmeyecegini g6z 6niine bulundurmak gerekmektedir. Ancak ilaglar 4-5 yil kullandiktan sonra
tedavi sonlandirilinca, hastalarin yarisinda hastalik baski altinda kalmaya devam etmektedir. Bu sebeple son
yillarda eger hastanin hastaligi ileri seviyede degilse 4-5 yillik tedaviden sonra tedavinin sonlandirilmasinin
denenebilecegi soylenmektedir. Yine de hastaligin niiks etme ihtimalinin %50 oldugu akildan ¢ikarilmamalidir.
Lamivudin, adefovir ve telbivudin isimli ilaglar, diren¢ sorunundan dolay:1 artik kronik hepatit tedavisinde
kullanilmamaktadir. Bugiin i¢in kronik hepatit B tedavisinde interferonlarin disinda ii¢ ila¢ kullanilmaktadir.
Bunlar entekavir, tenofovir alafenamide ve tenofovir disoproksildir. Klinik c¢aligmalarda entekavir kullanan
hastalarda 6 yilin sonunda diren¢ gelisme ihtimali %]1’in altinda olarak bildirilmistir. Tenofovir kullanilan
hastalarda, 5 yilin sonunda direng gézlenmemistir. Bu nedenle son yillarda tedavi rehberleri, tedaviye interferonla
baslanmayacaksa bu iki ilagtan biriyle baglanmasini tavsiye etmektedir (Akarca ve ark., 2023a; Akhan ve ark.,
2014; Yenice ve ark., 2006).

Hepatit B Enfeksiyonundan Nasil Korunabiliriz?

Hepatit B agisi, hepatit B viriis enfeksiyonunun bulagmasini 6nlemek igin etkili bir korunma aracidir. Asi,
genellikle bir bebegin dogumundan hemen sonra, yetigkinlerin belirli risk gruplarina ve 6zel durumlara gore
uygulanmaktadir. Hepatit B asis1, 3 doz uygulama ile yapilmaktadir. ilk doz dogumda (dogumdan sonraki ilk 24
saat i¢inde), ikinci doz 1. ayda (ilk dozdan 1 ay sonra), ii¢lincli doz ise 6. ayda (ilk dozdan 6 ay sonra)
uygulanmaktadir. Bu asilama programi hepatit B enfeksiyonuna karsi 30 yila kadar koruma saglamaktadir. Bazi
6zel durumlar i¢in ise hizlandirilmis asilama programu kullanilabilmektedir. Bu asilama programinda daha kisa
stirede bagisiklik kazandirma hedeflenmektedir. Hizli asilama yapilmasi gereken durumlarda ve 6zel hasta
gruplarinda 0., 1., 2. ve 12. aylarda veya 0., 1., 2. ve 6. aylarda as1 uygulamasi yapilmaktadir (Karadakovan, 2002;
Tiilek, 2012).



Hepatit C

Hepatit C viriisi (HCV), Flaviviridae ailesinin zarfli, tek zincirli bir RNA viriisiidiir. Karacigerde tropizm
gostererek karaciger enfeksiyonuna neden olmaktadir. HCV’nin 6 ayr1 genotipi bulunmaktadir. Bu genotiplerin
diinya iizerindeki dagilimlar1 farklihk gostermektedir. Ulkemizde en stk Genotip 1 (1b alt tiirii) gériilmektedir.
Hepatit C enfeksiyonu bulag yollar1 arasinda enfekte kan veya kan {irlinleri transfiizyonu, hepatit C pozitif
dondrden organ nakli, damar i¢i uyusturucu kullanicilari, hemodiyaliz hastalari, hepatit C enfeksiyonu olan hastada
kullanilmis ignenin batmasi, yeterli sterilize edilmemis aletlerle dévme, piercing ve silinnet gibi islemlerin
yapilmasi ve cinsel temas yer almaktadir. Hepatit C enfeksiyonu olan gebeden bebege nadiren de olsa bulas
olabilmektedir (Akarca ve ark., 2023b; Ucbilek & Kaymakoglu, 2021).

Hepatit C Enfeksiyonunun Epidemiyolojisi

Hepatit C’nin diinyada siklig1, yaklasik olarak %2-3 olarak kabul edilmektedir. Buna gore diinyada 180 milyondan
fazla kisi HCV ile enfektedir. Dogu ve Orta Asya ile Kuzey Afrika en yiiksek oranda (%3’ten fazla) goriildiigi
bolgelerdir. Tiirkiye’de ise prevalansi %0,5 ila %1 arasindadir. Ulkemizde hepatit C enfeksiyonuna en sik
hemodiyaliz hastalarinda ve damar i¢i uyusturucu madde kullanan kisilerde rastlanilmaktadir (Alpay, 2017).

Hepatit C Enfeksiyonunun Klinik Seyri

Hastalik bulastiktan sonraki erken dénem, akut hepatit C olarak adlandirilmaktadir. Bu ddnemde hastalarin sadece
bir kisminda belirtiler olurken ¢ogunlugunda herhangi bir sikayet goriilmemektedir. Bu dénemdeki hastalarin
sikayetleri arasinda ates, halsizlik, yorgunluk, istahsizlik, eklem veya kas agrilari, sarilik yer alabilmektedir. Bu
semptomlar genellikle bulastan sonraki 2 hafta ile 6 ay igerisinde (akut enfeksiyon doneminde) gézlenmektedir.
Kronik hepatit C enfeksiyonunda ise hastalarda herhangi bir belirti olmayabilir. Uzun yillar sonunda hastalik siroza
doniisiirse karin sigligi, viicutta kolay morarma ve kanamalar, sarilik, uyku hali ve kanli kusma gibi semptomlar
gozlenebilmektedir (Akarca ve ark., 2023b; Boyacioglu, 2014).

Hepatit C Enfeksiyonunun Tanisi

Hastaligin tanist hemen hemen tiim saglik kuruluslarinda bakilabilen Hepatit C Viriisii Antikor Testi (Anti-HCV)
ile konulmaktadir. Ozellikle risk gruplarinda ve karaciger testlerinin anormal oldugu durumlarda mutlaka bu testi
yapmak gerekmektedir. Anti-HCV pozitifligi kisiye herhangi bir zamanda hepatit C viriisiiniin bulagtigin
gostermekte olup kiside halen aktif hepatit C enfeksiyonu oldugunu gostermemektedir. Aktif hepatit C enfeksiyonu
teshisi icin HCV-RNA testi yapilmaktadir. Bu test sonucunun da pozitif saptanmasi halinde hepatit C viriisiiniin
alt tipini belirlemek icin HCV-Genotip tayini yapilmaktadir. Ayrica HCV-RNA pozitif kisilerde bazen karaciger
hasar diizeyini anlayabilmek i¢in karaciger biyopsisi de yapilabilmektedir (Asan, 2022; idilman ve ark., 2018).

Hepatit C Enfeksiyonunun Tedavisi

Akut hepatit C tedavisi

Temel amag hepatit C enfeksiyonun kroniklesmesini engellemek ve karaciger hasarinin ilerleyisini durdurmaktir.
Akut hepatit C enfeksiyonu olan hasta, bulagtiricilik riski yiiksek bir hasta veya saglik ¢aligani ise hemen tedavi
edilmelidir. 8 haftadan kisa tedavilerin etkisine dair yeterli delil olmadigi igin kronik hepatitte oldugu gibi en az 8
haftalik tedavi tavsiye edilmektedir. Bu tedavide kullanilan ilaclar ve Onerilen tedavi siireleri;
Sofosbuvir/Ledipasvir 8 hafta, Sofosbuvir/Velpatasvir 8 hafta ve Glekaprevir/Pibrentasvir 8 hafta seklindedir
(Akarca ve ark., 2023b; Aktas, 2018).

Kronik hepatit C tedavisi
Sofosbuvir/Ledipasvir

400 mg Sofosbuvir ve 90 mg Ledipasvir igeren kombine tabletler kullanilmaktadir. Giinde tek doz yemekle birlikte
veya a¢ olarak alinabilmektedir. Kompanse veya dekompanse sirozlu hastalarda doz ayar1 gerekmeden
kullanilabilmektedir. Bobrek yetmezliginde kan diizeyi ylikselebilmesine ragmen bunun klinik olarak anlam
tagimadig1 ve bobrek yetmezliginde doz degistirmeden kullanilabilecegi kabul edilmektedir. Yan etki olarak en sik
bas agris1 ve halsizlik bildirilmistir fakat kullanimina engel olacak siddette yan etkisi bulunmamaktadir.

Grazoprevir/Elbasvir



Bu kombine tabletler a¢ veya tok karnina alinabilmektedir. Dekompanse sirozlu hastalarda kullanilmaz. Bobrek
yetmezligi olanlarda doz ayarlamasi gerekmemektedir. En sik yan etkileri arasinda halsizlik ve bas agrist
bulunmaktadir. Cok nadiren (<%1) ciddi ALT yiiksekligi yapabilmektedir.

Sofosbuvir/Velpatasvir/Voksilaprevir

Kombine halde 400 mg Sofosbuvir, 100 mg Velpatasvir ve 100 mg Voksilaprevir iceren tabletler giinde tek doz
yemekle birlikte alinmaktadir. Child-Pugh A sirozlarda doz ayarlamasi yapilmadan kullanilabilmektedir. Ancak
Child-Pugh B ve C dekompanse sirozlu hastalarda serum diizeylerinde ¢ok ciddi artiglar oldugu i¢in kullanilmaz.
Bobrek yetmezliginde doz ayarlamas: yapilmasi gerekmemektedir. Bas agrisi, halsizlik, ishal ve bulanti en sik
bildirilen yan etkileri arasindadir.

Glekaprevir/Pibrentasvir

100 mg Glekaprevir ve 40 mg Pibrentasvir igeren tabletler giinde 3 tablet olarak bir defada yemekle beraber
alinmaktadir. Child-Pugh A sirozlarda doz ayarlamas1 yapilmadan kullanilabilmektedir. Ancak Child-Pugh B ve C
dekompanse sirozlu hastalarda serum diizeylerinde ¢ok ciddi artislar oldugu i¢in kullanilmaz. Son dénem bdbrek
yetmezligi de dahil bobrek yetmezliginde doz ayar1 gerekmeksizin kullanilabilmektedir. Bas agris1 ve halsizlik
yapabilir (Akarca ve ark., 2023b; Aktas, 2018).

Hepatit C Enfeksiyonundan Korunma Yollar1

Hepeatit C enfeksiyonundan korunmak i¢in uygulanan bir ag1 bulunmamaktadir. HCV nin ¢ok sayida farkli genotipi
ve alt tipi bulunmaktadir. Bu ¢esitlilik HCV enfeksiyonuna kars: etkili bir ag1 gelistirilmesini zorlagtirmaktadir.
Hepatit C’den korunmak igin virlisiin baglica bulas yollarini engellemeye yonelik ¢esitli dnlemler almak
gerekmektedir. Kanla dogrudan temasi engellemeye yonelik hijyen kurallarina dikkat etmek, korunmali cinsel
iligkide bulunmak ve kisisel esyalart paylasmamak gibi 6nlemler alinabilir. Ayrica riskli gruplarda diizenli testler
ve erken teshisle bu enfeksiyonun dniine gegilebilir (Batirel, 2016; Mistanoglu Ozatag, 2022).

Hepatit D

Delta Hepatiti olarak da adlandirilan hepatit D, Hepatit Delta viriisii (HDV) tarafindan olusturulan bir karaciger
enfeksiyonudur. HDV gergek anlamda bir viriis degildir. Hastalik olusturabilmesi icin HBV’nin zarfina ihtiyag
duymaktadir. HDV, HBV’nin zarfin1 bir manto gibi sararak karaciger hiicrelerinin igine girebilmektedir. Bu
nedenle HDV, HBV olmayan kisilerde karaciger enfeksiyonu yapamaz. HDV, hepatit B’nin prognozunu
kotiilestirmektedir. Hepatit B’de inaktif tastyicilik oldugu halde, hepatit D’de inaktif tastyicilik ¢ok nadirdir ve
hastalarin biiyiik ¢cogunlugu agir bir hepatit veya sirozla seyretmektedir (Aktas, 2018; Harputluoglu & Akarca,
2021c).

Hepatit D Enfeksiyonunun Epidemiyolojisi

Hepatit D, sadece Hepatit B hastalarinda hastalik yapabildigi i¢in seyrek goriilen bir hastaliktir. Diinyada delta
hepatiti ancak belli bolgelerde yogunlagmustir. Ornegin hepatit B’nin yaygim goriildiigii Cin’de delta hepatiti gok
nadirdir. Romanya, Brezilya, Pakistan, Iran gibi iilkelerde daha sik goriilmektedir (Giilten, 2018). Ulkemizde ise
Dogu ve Giineydogu Anadolu bolgelerinde daha sik goriilmektedir (Cengiz & Dolapgi, 1997).

Hepatit D Enfeksiyonunun Tanis1

Hepatit B enfeksiyonu tanist konulan yani HBsAg pozitif olan her hastada delta hepatiti arastirilmalidir. Bunun
icin anti-HDV testi yapilmaktadir. Anti-HDV (+) bulunan hastalarda HDV-RNA testi de yapilmalidir. HDV-RNA
(+) bulunan hastalar aktif hepatit D enfeksiyonu tanist almaktadir (Aktas, 2018; Celen, 2016).

Hepatit D Enfeksiyonunun Bulasma Yollar1

HDV, ayn1 hepatit B ve C gibi kan ve viicut sivilar ile bulagmaktadir. Korunmasiz ve siipheli cinsel temas, dovme
ve piercing iglemleri, steril olmayan aletlerle yapilan dis tedavileri ve cerrahi miidahaleler en sik karsilagilan bulag
yollarini olusturmaktadir (Ayaz ve ark., 2015; World Health Organization, 2023).

Hepatit D Enfeksiyonunun Seyri

Hepatit D’nin klinik seyri, genellikle hepatit B enfeksiyonu ile paralel ger¢eklesmektedir. Fakat HDV ’nin varligi,
enfeksiyonun seyrini ve siddetini etkileyebilmektedir. Hepatit D enfeksiyonu, koenfeksiyon veya siiperenfeksiyon
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seklinde goriilmektedir. Koenfeksiyon, hem HBV hem de HDV viriislerinin ayn1 anda viicuda girmesiyle
olusmaktadir. HBV ve HDV’nin ayn1 anda viicuda girmesiyle genellikle akut bir enfeksiyon gelismektedir. Akut
HDV enfeksiyonunda hepatit B semptomlar1 gibi karin agrisi, bulanti, kusma, yorgunluk ve sarilik gibi
semptomlarla birlikte daha siddetli karaciger hasar1 gézlenebilmektedir. Koenfeksiyonlu hastalar HBV ve HDV
enfeksiyonunun semptomlarini eszamanda yasar ancak bu durum genellikle daha iyi prognoz goéstermektedir.
Stiperenfeksiyon ise HBV tasiyicisi olan bir kiside hepatit D hastaliginin gézlenmesi durumudur. Siiperenfeksiyon
genellikle hepatit B enfeksiyonunun kronik seyri {izerinde olumsuz etki yapmakta ve karaciger hasarinin hizla
ilerlemesine yol agabilmekte ve kronik hepatit B hastalarinda karaciger sirozu, karaciger yetmezligi ve
hepatoselliiler karsinom riskini 6nemli &lgiide arttirmaktadir. Hepatit D enfeksiyonu genellikle hepatit B
enfeksiyonunun kroniklesmesiyle birlesir fakat hepatit D enfeksiyonun kroniklesmesi ¢ok nadir gozlenmektedir
(Ayaz ve ark., 2015; Celen, 2016; Harputluoglu & Akarca, 2021c¢).

Hepatit D Enfeksiyonunun Tedavisi

Akut Hepatit D tedavisinde etkili bir ila¢ bulunmamaktadir. Ancak HBV ’nin replikatif (HBV DNA >2000 IU/ml)
oldugu ciddi seyirli akut hepatit D’de, akut hepatit B tedavisinde oldugu gibi oral antiviral ajanlarla (lamivudin,
telbivudin, entekavir veya tenofovir) tedavi dnerilebilmektedir. Fulminan seyir gelisen vakalarda karaciger nakli
tek tedavi segenegi olmaktadir. Kronik hepatit D tedavisinde de yeterince etkili bir tedavisi secenegi
bulunmamaktadir. Standart veya PEG-IFN-alfa gorece olarak en etkili tedavi ajanlari olarak kabul gérmektedir.
Interferon tedavileri disinda birgok ilag tedavisi denenmistir. Bunlarin basinda tek basina veya IFN-alfa ile beraber
kullanilan oral antiviral ilaglar (ribavirin, famsiklovir, lamivudin, adefovir, entekavir ve arastirma siirecindeki
tenofovir) gelmektedir. HBV tedavisinde kullanilan her ilag HDV tedavisinde de denenmis olup HDV’nin
HBV’deki gibi “reverse transkripsiyon” agamasi igermeyen farkli replikasyon mekanizmasinin olmasi, HBV-DNA
polimeraz gibi bir hedef enzimin olmamasi ve HDV ’nin ¢ogalmasi i¢in tam HBV viriisiine degil sadece HBsAg’ye
ihtiyag duymasi gibi etkenlerin hepatit B tedavisinde kullanilan oral antiviral ilaglarin HDV’ye kars1 etkisiz
olmasinin nedenleri arasinda gosterilmektedir (Celen, 2016; Ormen, 2015; Pan ve ark., 2023).

Hepatit D Enfeksiyonundan Korunma Yollar1

Hepatit D’den korunmanin en temel yolu hepatit B’den korunmaktir. Diger HBV bulagini engellemeye yonelik
tedbirler, HDV i¢in de gecerlidir. Hepatit D enfeksiyonundan korunmak icin uygulanan ayri bir ast
bulunmamaktadir. HDV, yalnizca HBV tasiyan bireylerde enfeksiyon yapabilen bir viriis oldugundan Hepatit D
enfeksiyonuna kargi korunmanin en etkili yolu Hepatit B agis1 yaptirmaktir. Hepatit B agis1 HBV enfeksiyonunu
engelleyerek dolayli olarak HDV enfeksiyonunu da engellemektedir (Duymaz & Egin, 2021; Tuna, 2014).

Hepatit E

Hepatit E viriisit (HEV) Hepeviridae ailesinin Hepevirus cinsinde yer almaktadir. Zarfsiz, tek sarmalli bir RNA
virtisiidiir. HEV ilk kez 1978 yilinda Hindistan’in Kagmir bolgesindeki su kaynakli salginda fark edilmis, ilerleyen
yillarda alinan gaita 6rneklerinde bu yeni viriis elektron mikroskobu ile tanimlanmistir. Diinyada akut hepatite en
¢ok neden olan etkenin HEV oldugu bildirilmistir. Yakin zamanda ise Hepatit E enfeksiyonunun immiinsuprese
hastalarda kroniklesebildigi de gozlenmistir. HEV; insanlar yaninda evcil ve vahsi domuzlarda, geyiklerde ve
kemiricilerde de enfeksiyona yol agmaktadir (Bestepe Dursun, 2019; Tiirker, 2017a).

Hepatit E Enfeksiyonunun Epidemiyolojisi

Yapilan genomik dizi analizlerine gére HEV’in insanlarda enfeksiyona neden olan 4 genotipi bulunmaktadir. Her
bir HEV genotipi farkli cografyalarda dagilim gostermektedir. Genotip 1 ve 2’ye gelismekte olan iilkelerde daha
sik rastlanmaktadir. Genotip 3 ve 4’e ise endiistrilesmis iilkelerde daha sik rastlanmakta ve yiyecek kaynakli
zoonotik enfeksiyon seklinde gdzlenmektedir. Ulkemizde en yaygin HEV genotipi, genotip 3 olup bazi vakalarda
genotip 1’e de rastlanmaktadir (Balaban ve ark., 2022; Bestepe Dursun, 2019; Tiirker, 2017a, 2017b).

Hepatit E Enfeksiyonunun Tanisi

Tan1 metotlar1 direkt ve indirekt olarak 2’ye ayrilmaktadir: Direkt yontemde; immiin-elektron mikroskopi veya
RT-PCR ile disk1 ve kan drneklerinde viriis, viral proteinler veya niikleik asit aranmaktadir. Indirekt yontemde ise
anti-HEV IgM ve IgG antikorlar1 aranir. Anti-HEV IgM pozitifligi akut enfeksiyon varligini diisiindiirmektedir.
IgG varlig1 ise hepatit E viriisiine daha dnce maruziyetin oldugunu ve enfeksiyona bagisiklik kazanildigim
gostermektedir (Bestepe Dursun, 2019; Tiirker, 2017a).
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Hepatit E Enfeksiyonunun Bulas Yollari

Hepatit E, genel olarak kontamine su ve yiyeceklerin alinmasina bagli olarak fekal-oral yolla bulagmaktadir.
Gelismekte olan iilkelerde bu yol salginlara yol agmaktadir. Cig veya pismemis kabuklu deniz {iriinleri, geyik,
domuz, yaban domuzu gibi gida kaynakli zoonotik HEV bulaslar1 bildirilmistir. Hepatit A gibi enterik viriislerin
aksine HEV’in insandan insana bulasi nadir olmaktadir. Kan transfiizyon ve vertikal bulag gibi diger bulas yollar1
giderek artan oranlarda gozlenmektedir. Geligmis iilkelerde kan nakli ile bulag ana bulag yolu olarak bildirilmistir.
HEV’in seksiiel yolla gecisi konusunda veriler yetersizdir (Balaban ve ark., 2022; Bestepe Dursun, 2019; Tiirker,
2017a).

Hepatit E Enfeksiyonunun Klinik Seyri

Hepatit E enfeksiyonun klinik seyri, genellikle enfekte olan kisinin bagisiklik durumu, yas ve diger saglik
faktorlerine bagli olarak degismektedir. Hepatit E enfeksiyonu semptomatik veya asemptomatik
seyredebilmektedir. Hastaligin inkiibasyon déonemi HEV’in viicuda girmesinden 2 ile 9 hafta sonra baglamaktadir.
Bu donemde virlis karacigere yerlesmekte ve hastalik belirtileri ortaya c¢ikmadan once cogalmaktadir.
Asemptomatik formu c¢ocukluk yas grubunda, semptomatik formu 15 ile 40 yas grubunda gozlenmektedir.
Hastaligin belirgin semptomlarinin ortaya ¢ikmadan dnceki evresinde (prodrom donem) halsizlik, bulant1 ve ates
gozlenebilmektedir. Semptomatik seyirde ise karaciger hasarma da bagli olarak karin agrisi, istahsizlik, sarilik,
koyu renkli idrar, digki renginin acilmasi, eklem agrilar1 ve hepatomegali gibi belirtiler gézlenebilmektedir. HEV
enfeksiyonu genelde akut bir enfeksiyon olsa da hematolojik maligniteli hastalarda, CD4+ T hiicre sayis1 250 mm?
altinda HIV enfeksiyonu olan hastalarda ve anti-TNF tedavisi alan romatoloji hastalarinda kroniklesebilmektedir
(Bestepe Dursun, 2019; Tiilek, 2018; Tiirker, 2017a).

Hepatit E Enfeksiyonunun Tedavisi

Immiin yanit1 yeterli bireylerde akut hepatit E genellikle tedavi gerektirmemekte ve kendiliginden diizelmektedir.
Ciddi akut hepatit E olgularinda 21 giin ribavirin kullaniminin karaciger fonksiyonlarinda hizli diizelme sagladig:
gosterilmigtir. Ancak gebe kadinlarda ribavirin kullanimi kontrendikedir. Fulminan hepatite giden gebelerde
karaciger nakli su anda en iyi tedavi secene@i olarak 6ne ¢ikmaktadir. Immiinsiipresif bireylerde enfeksiyon
siklikla kroniklesme egiliminde oldugu icin tedavi gerekmektedir. Immiinsiipresif hastalarda ribavirin tedavisi éne
cikmaktadir. Hepatit E enfeksiyonunu tedavi etmek i¢in interferon kullanimi {izerinde yapilan ¢aligmalar sinirlidir
(Bestepe Dursun, 2019; Tiilek, 2018; Tiirker, 2017a).

Hepatit E Enfeksiyonundan Korunma Yollari

Hepatit E’ye kars1 as1 gelistirilmis olsa da bu as1 yalnizca bazi lilkelerde, 6zellikle Cin’de onay almis ve kullanima
sunulmustur. Hepatit E asis1 Tiirkiye’de bulunmamaktadir. Hijyen kurallarina dikkat etmek, temiz su kullanmak,
hepatit E ‘nin yaygin oldugu bélgelere seyahat halinde su ve gida hijyenine dikkat etmek hepatit E
enfeksiyonundan korunmanin en etkili yollar1 arasinda bulunmaktadir (Bestepe Dursun, 2019; Tiirker, 2017a).

3.2. BAKTERIYEL HEPATITLER

Bakteriyel hepatit, sistemik veya lokal bakteriyel enfeksiyonlarin karacigere yayilmasi sonucu gelisen bir
hastaliktir. Bakteriler kan dolagimi, safra yollar1 veya dogrudan temas yoluyla karacigere ulasarak inflamasyona
ve hepatit tablosuna neden olmaktadir. Bakteriyel hepatite neden olan etkenler farkli mekanizmalarla karacigeri
etkileyebilmektedir. Salmonella typhi, Brucella tiirleri, Leptospira tiirleri, Francisella tularensis ve Mycobacterium
tuberculosis hepatite en sik neden olan bakteriler arasinda yer almaktadir. Safra yollar1 enfeksiyonlar1 sonucunda
da bakteriyel hepatit gelisebilmektedir. Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterococcus, Bacteroides ve
Clostridium sp. gibi anaerobik bakteriler bu enfeksiyonlara sebep olabilmektedir. Cerrahi miidahaleler, travmalar
ve invaziv iglemler sonrasinda da bakteriyel hepatit gozlenebilmektedir. Bu duruma neden olan baglica bakteriler
arasinda Staphylococcus aureus ve Pseudomonas aeruginosa’dir. Kronik bakteriyel hepatitler ise uzun siireli
enfeksiyonlarla iligkili olarak ortaya ¢ikmaktadir. Mycobacterium tuberculosis, Brucella tiirleri ve Coxiella
burnetii bu tiir kronik enfeksiyonlara yol agcabilmektedir. Akut bakteriyel hepatitler kisa siirede baslayan ve hizla
seyreden hepatit tiiriidiir. Leptospira sp., Sa/monella typhi, Streptococcus pyogenes akut bakteriyel hepatite neden
olan enfeksiyon etkenleri arasinda yer almaktadir (Shbaklo ve ark., 2022; Wyke, 1989).

Bakteriyel Hepatite Neden Olan Bakteri Tiirleri

Bakteriyel hepatite neden olan bakteriler, tiirlerine gore siniflandirilabilir:
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Tablo 2. Bakteriyel hepatite neden olan bakteriler

. . Gram Pozitif . Anaerobik Zoonotik
Gram Negatif Bakteriler Bakteriler Spiroketler Bakteriler Patojenler
Escherichia coli Streptococcus sp, Leptospira Bacteroides sp, Franczsglla
sp tularensis
Klebsiella pneumoniae Staphylococcus Trep ONEma  Fusobacterium sp Burkholderzq
aureus pallidum pseudomallei
Salmonella typhi Clostridium sp. Coxiella burnetii
Brucella sp.

Salmonella sp. Kaynakh Hepatitler

Salmonella sp., gram negatif ve hiicre ici fakiiltatif patojenlerdir. Ozellikle gelismekte olan iilkelerde yaygin olarak
goriilen bu bakteri, ciddi sistemik enfeksiyonlara yol acabilmektedir. Tifo atesi, Sa/monella enfeksiyonlarinin en
bilinen formlarindan biridir ve karacigeri de icine alan sistemik enfeksiyonlara sebep olabilmektedir. Tedavi
edilmedigi takdirde, tifo atesi bir ay i¢inde deliryuma, bagirsak kanamasina, bagirsak perforasyonuna ve hatta
olime kadar ilerleyebilmektedir. Sa/monella enfeksiyonu genellikle kontamine yiyecek ve su tiiketimi yoluyla
bulagmaktadir. Hastaligin belirgin semptomlar1 arasinda yiiksek ates ve karin agrisi bulunmaktadir. Enfekte
bireylerde, serum transaminaz seviyeleri yiikselirken, bilirubin diizeylerinde genellikle minimal bir artig
gozlemlenmektedir. Enfeksiyon ilerlediginde, kolesistit ve karaciger apsesi gibi komplikasyonlar ortaya
¢ikabilmektedir. Tan1 koymada kan kiiltiirleri, enzim immiinolojik testleri ve kemik iligi kiiltiirleri 6nemli bir rol
oynamaktadir. Tedavi siirecinde ilk tercih edilen antibiyotik tedavisi seftriakson olup, giinde 2 gram intravendz
yolla uygulanir ve tedavi siiresi genellikle 7-14 giin arasinda degismektedir. Alternatif tedavi secenekleri arasinda
ise azitromisin (giinde 1 gram, 5-7 giin) veya florokinolonlar yer almaktadir. Ancak florokinolonlarin kullaniminin
direng gelisimine neden olabilecegi gbz oniinde bulundurulmali ve kontrollii kullanimi saglanmalidir (Albayrak
ve ark., 2011; Klochko, 2023; Vatansev ve ark., 2003).

Leptospira sp. Kaynakh Hepatitler

Leptospira sp., az sayida patojenik ve saprofitik tiirii igeren bir spiroket bakteri cinsidir. Leptospiroz, Leptospira
cinsinin patojenik spiroketlerinin neden oldugu hem insanlarda hem de hayvanlarda goriilebilen bulasict bir
hastaliktir. Diinyada en sik goriilen zoonozlardan biri olarak kabul edilen leptospiroz, kotii sanitasyon kosullari,
enfekte idrar, kirli toprak ve kontamine su ile bulagmaktadir. Kan yoluyla karacigere ulasarak inflamasyona ve
safra kanallarinda konjesyona neden olmaktadir. Leptospiroz hastalarinda yaygin olarak goriilen semptomlar
arasinda ates (38-40°C), bas agris1, gdz cevresinde agr1 (retroorbital agr1), 1s18a duyarlilik (fotofobi), baldir ve bel
bolgesinde kas agrilari, kuru 6kstiriik, mide bulantisi, kusma, ishal ve sarilik bulunmaktadir. Leptospiroz tanisinda
cesitli laboratuvar testleri kullanilmaktadir. Leptospira immiinoglobulin M, ELISA veya [gM/IgG enzim baglantilt
immiinosorbent testi en sik kullanilan serolojik yontemler arasinda bulunmaktadir. Bunun yani sira kan, idrar,
beyin-omurilik sivisi veya doku drneklerinden DNA PCR testi ve kiiltiir ile teshis konulabilmektedir. Leptospiroz
tedavisinde hafif vakalarda genellikle antibiyotik tedavisine gerek duyulmamaktadir. Ancak antibiyotik tedavisi
hastaligin siiresini kisaltabilmekte ve leptospiralarin idrarla atilimini azaltarak bulasi dnleyebilmektedir. Hafif
vakalarda oral antibiyotik tedavisinde doksisiklin, ampisilin, amoksisilin, azitromisin veya klaritromisin
kullanilabilmektedir. Daha ciddi vakalarda, hastane yatis1 gerektiren durumlarda intravendz antibiyotikler tercih
edilmektedir. Tedavi igin en sik kullanilan intravendz antibiyotikler penisilin G, iigiincli kusak sefalosporinler
(sefotaksim, seftriakson), intraven6z ampisilin veya amoksisilin ve penisilin alerjisi olan gebelerde eritromisindir
(Alikhani ve ark., 2018; Gompf, 2024; Shah, 2013).

Brucella sp. Kaynakl Hepatitler

Bruselloz, Brucella bakteri tiirlerinin neden oldugu zoonotik bir enfeksiyondur. Bu bakteriler, enfekte gida {iriinleri
yoluyla veya enfekte bir hayvanla dogrudan temas sonucunda insanlara bulagmaktadir. Brucella enfeksiyonu
karacigerde inflamasyona yol agarak hepatit gelisimine neden olabilmektedir. Karaciger biyopsi incelemelerinde,
bruselloz hastalarinda karakteristik olarak kazeifikasyonsuz hepatik graniilomlar tespit edilmektedir. Bazi
vakalarda apseler olusabilir ve bu apselerin cerrahi drenaji1 gerekli olabilmektedir. Hastaligin tedavisinde en yaygin
kullanilan antibiyotik kombinasyonu streptomisin ve doksisiklin icermektedir. Diislik niiks oranlariyla klinik
aktivite gosteren diger tedavi secenekleri arasinda doksisiklin, gentamisin, streptomisin, rifampin ve trimetoprim-
stilfametoksazol bulunmaktadir. Bunun yan sira, kloramfenikol ve imipenem-silastatin gibi antibiyotiklerin de
potansiyel kullanimi1 s6z konusu olmaktadir (Ceviker ve ark., 2019; Aykin ve ark., 2009; Freire ve ark., 2024).
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Escherichia coli Kaynakh Hepatitler

E. coli, gastrointestinal sistem florasinda bulunan ve fakiiltatif anaerobik gram-negatif bir bakteri tiiriidiir. Her ne
kadar normal florada bulunsa da bireylerde ¢esitli enfeksiyonlara neden olabilmektedir. E. coli'nin karacigerde
neden oldugu enfeksiyonlar genellikle safra yollariyla iligkili olmaktadir. E. coli, safra yollar1 enfeksiyonu
(kolanjit) ya da karaciger apsesi yoluyla hepatite yol agabilmektedir. Safra yollarindaki enfeksiyonlar, karacigerin
enfeksiyon kaynagini olusturmaktadir. Ozellikle safra taslari veya safra yollarindaki tikamkhk, E. coli'nin
¢ogalmasi i¢in uygun bir ortam saglamakta ve bu da enfeksiyon riskini arttirmaktadir. £. coli enfeksiyonlarina
bagl karaciger enfeksiyonlarinda gesitli klinik belirtiler gézlemlenmektedir. En yaygin belirtileri arasinda sag iist
kadran agrisi, ates, titreme ve sarilik yer almaktadir. Ayrica karaciger fonksiyon testlerinin de yiiksekligi ve
16kositoz eslik etmektedir. £. coli kaynakli karaciger enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilan baslica yontemler
antibiyotik tedavisi ve cerrahi girisimdir. Antibiyotik tedavisinde, genis spektrumlu beta-laktamlar (piperasilin-
tazobaktam), kinolonlar (siprofloksasin) ve {igiincii kusak sefalosporinler (seftriakson) gibi ilaglar yaygin olarak
kullanilmaktadir. Ayrica, karaciger apsesi varliginda cerrahi drenaj gerekebilmektedir (Drysdale, 2024; Shah,
2013).

Mycobacterium tuberculosis Kaynakh Hepatitler

M. tuberculosis, diinya capinda bulasici hastaliklarla iliskili 6liimlere neden olan mikroorganizmalarin basinda
gelmektedir. Genellikle lenfatik sistem veya kan yoluyla viicuda ulagmakta ve karacigerde graniilomat6z hepatite
neden olmaktadir. Aktif akciger tiiberkiilozu ile iliskilendirilen hepatitte klasik klinik belirtiler arasinda oksiiriik,
kilo kaybi, anoreksiya, ates, gece terlemeleri, halsizlik ve yorgunluk yer almaktadir. Aktif veya latent enfeksiyon
icin saflagtirilmig protein tiirevi ile Mantoux tiiberkiilin deri testi (birincil yontem) ve latent enfeksiyon igin M.
tuberculosis'e 6zgl antijenlerle yapilan interferon-gama salinim testi (IGRA) bazli kan testi tiiberkiiloz tanisinda
kullanilan tarama yontemleri arasinda bulunmaktadir. Tiiberkiiloz hastalarinda M. tuberculosis’in dogrudan
karacigeri enfekte etmesi durumunda, tedavi dikkatli bir sekilde planlanmalidir. Karaciger fonksiyonlarinin
diizenli olarak izlenmesi gerekmektedir. Bu tiir hastalarda standart tiiberkiiloz tedavi rejiminde bulunan izoniazid,
rifampin ve pirazinamid gibi hepatotoksik ilaglar kullanilirken, karaciger fonksiyon testleri diizenli olarak takip
edilmelidir. Karaciger enzim seviyelerinde belirgin bir artis saptandiginda, bu ilaglara gecici olarak ara verilmeli
ve hepatotoksik etkisi daha diisik olan etambutol ve fluorokinolon grubu ilaglar alternatif olarak
degerlendirilmelidir. Hepatotoksisiteye bagli olarak tedavi kesildiginde, hastanin durumuna gore ilaclar bireysel
olarak yeniden eklenmeli ve tolerasyon izlenmelidir. Tedavi siiresi, karaciger tutulumu olan hastalarda uzatilabilir
ve en az 9-12 ay boyunca siirdiiriilmesi gerekebilir. Ayrica, hastalarin hepatoprotektif ajanlarla desteklenmesi ve
karaciger fonksiyonlarinin diizenli takibi dnerilmektedir. Multidisipliner bir yaklagim ile hastanin tiiberkiiloz ve
hepatit tedavisi es zamanli olarak yonetilmelidir (Sahra, 2024b, 2024a; Shah, 2013).

Shigella sp. Kaynakl Hepatitler

Shigella sp., gram-negatif, fakiiltatif hiicre i¢i patojenlerdir. Shigella enfeksiyonlart aniden siddetli karin krampi,
yiiksek ates, kusma, istahsizlik, dizanteri ve akut ishale yol agabilmektedir. Shigella enfeksiyonunun bulasi
kontamine yiyecek ve sularin tiiketilmesiyle ger¢eklesmektedir. Enfeksiyon, gelismekte olan iilkelerde daha
yaygin gorilmektedir. Shigella sp. kaynakli enfeksiyonlar kolestatik hepatite neden olabilmektedir. Shigella'nin
diskidan veya rektal siiriintli 6rneginden izolasyonu tanida kullanilabilmesine ragmen ozgilliigii diistiktiir.
Hastalarin yaklasik %70'inde diskida kan veya lokositler (kolitin dogrulanmasi) tespit edilebilmektedir. Shigella
enfeksiyonundan siiphelenilen tiim vakalarda diski kiiltiirii 6rnegi alinmalidir. Tedavide hastanin sivi ve elektrolit
durumu hizla degerlendirmeli ve gerektiginde antipiretiklerle birlikte parenteral veya oral hidrasyon baslanmalidir.
Cinko takviyesinin (14 giin boyunca 20 mg elementer ¢inko) ishalin siiresini azalttigi, iyilesme sirasinda kilo
alimini iyilestirdigi ve yetersiz beslenen ¢ocuklarda sonraki 6 ayda Shigella'ya karsi daha iyi immiin yanit ile
birlikte ishal goriilme sikligini azalttigi bilinmektedir (Stern & Gitnick, 1976; Sureshbabu, 2024b, 2024a).

Pseudomonas sp. Kaynakh Hepatitler

Pseudomonas aeruginosa, aerobik, gram negatif bir bakteri olup, 6zellikle hastane enfeksiyonlarindaki énemli
patojenler arasinda yer almaktadir. Bagisiklig1 baskilanmis bireylerde ve yogun bakim hastalarinda ciddi ve yasami
tehdit eden enfeksiyonlara neden olabilmektedir. Pseudomonas sp. genellikle solunum yolu, idrar yolu, yara yeri
enfeksiyonlar1 ve sepsis gibi ¢esitli enfeksiyonlara neden olmaktadir. Bununla birlikte, P. aeruginosa'nin karacigeri
enfekte ederek hepatite neden olabildigi bilinmektedir. Ozellikle sepsis veya intraabdominal enfeksiyonlar
sonucunda bakterinin karacigere ulagsmasi ve burada mikroabseler ile karakterize bir hepatit tablosu olugturmasi
miimkiindiir.
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Pseudomonas kaynakli hepatit tedavisinde, antipsddomonal etkinlige sahip beta-laktam antibiyotikler (piperasilin-
tazobaktam, seftazidim, sefepim), florokinolonlar (siprofloksasin, levofloksasin), aminoglikozidler (amikasin,
gentamisin) ve monobaktamlar (aztreonam) tek basina veya kombine tedavi seklinde uygulanabilmektedir.
Karaciger yetmezligi riski yiiksek olan hastalarda ilaglarin hepatotoksisite profili géz 6niinde bulundurulmali ve
karaciger fonksiyon testleri diizenli olarak takip edilmelidir. Monobaktam grubu antibiyotikler, beta-laktamlarin
kullanilamadig: hastalar i¢in saklanmalidir. Direncli vakalarda kolistin gibi alternatif ajanlar degerlendirilebilir.
Tedavi siiresi, enfeksiyonun yayginligina ve hastanin klinik yanitina bagli olarak degismekle birlikte genellikle 2-
4 hafta arasinda slirmektedir (Chen, 2022a, 2022b; Miranda ve ark., 2002).

Coxiella burnetii Kaynakh Hepatitler

C. burnetii pndmoni, endokardit ve hepatit ile karakterize tekrarlayan ateslere yol agmaktadir. Karakteristik olarak,
serum ALP, serum bilirubin ve transaminazlardaki hafif artisa neden olmaktadir. Karaciger biyopsisinde fibrin
halka graniilomlar1 gozlenmektedir. Tedavisinde doksisiklin oral olarak 100 mg dozda giinde 2 kez, 14 ile 21 giin
stireyle kullanilmaktadir. Kronik vakalarda ise doksisiklin ve hidroksiklorokin kombinasyonu tercih edilmektedir
(Ali ve ark., 2021; Cutler, 2024; Shah, 2013).

Francisella tularensis Kaynakh Hepatitler

F. tularensis, tularemi ad1 verilen zoonotik bir enfeksiyona neden olan gram-negatif, fakiiltatif intraselliiler bir
bakteri tiirtidiir. Tularemi genellikle dogrudan hayvan temasindan, enfekte hayvan dokularindan, kene 1sirigindan
veya kontamine su ve yiyecek tiiketiminden bulagmaktadir. F. tularensis kan dolasimina girdikten sonra karacigere
ulagmakta ve burada lokalize inflamasyona neden olmaktadir. Karacigerde graniilom olusumuna ve nadiren
nekrotik lezyonlara yol acabilmektedir. Hepatosplenomegali ve karaciger fonksiyon testlerinde bozulma sik
goriilen bulgulari arasinda yer almaktadir. Tularemi enfeksiyonunun semptomlar: arasinda ani baglayan yiiksek
ates, titreme, halsizlik, bas agrisi, miyalji ve lenfadenopati yer almaktadir. Hastalik laboratuvar bulgulari, serolojik
testler, kiiltir, PCR ve karaciger biyopsisi ile tespit edilmektedir. Streptomisin, gentamisin, siprofloksasin,
doksisiklin ve kloramfenikol tedavide kullanilan baglica antibiyotiklerdir. Streptomisin veya gentamisin
bakterisidal etkinligi nedeniyle tularemi tedavisinde en ¢ok tercih edilen ajandir. Streptomisin veya gentamisin
icin Ongdriilen tedavi siiresi ortalama 10 giin olmaktadir. Kloramfenikol ve doksisiklin bakteriostatiktir ve bu
ajanlarla daha yiiksek oranlarda primer tedavi basarisizlig1 ve relaps bildirilmektedir. Bu nedenle 6ngériilen tedavi
stiresinin en az 14 giin olmasi dnerilmektedir. Siprofloksasin bakterisidaldir ve hiicre igindeki bakterilere karsi
etkinligi yiiksek olmaktadir. Siprofloksasin i¢in dngdriilen tedavi siiresi 10 giindiir. Beta laktam antibiyotikler ve
azitromisin tularemi tedavisinde etkili degildir. Kloramfenikol menenjitli olgularda aminoglikozidlerle kombine
olarak uygulanmalidir (Cleveland, 2023; Kili¢ & Yesilyurt, 2011).

Clostridium sp. Kaynakh Hepatitler

Clostridium sp., anaerobik ve spor olusturan, gram-pozitif bakterilerdir. Karaciger nekrozuna yol acgan ciddi
enfeksiyonlara neden olabilmektedirler. Karaciger tutulumuyla karakterize olan Clostridium enfeksiyonlar,
genellikle travma veya cerrahi miidahalelerden sonra ya da bagisiklik sistemi zayiflamig bireylerde ortaya
cikmaktadirlar. Clostridium sp., karacigerde gazl gangren ve nekroza yol acabilmektedir. Ozellikle Clostridium
perfringens bu tiir enfeksiyonlarda 6ne ¢ikmaktadir. Klinik bulgular arasinda karaciger apsesi ve nekrozu, siddetli
karm agrisi, karin bolgesinde hassasiyet, ates, tasikardi ve hipotansiyon gibi semptomlar goriilebilmektedir. Cilt
alti amfizemi nadiren goriilebilmektedir. Ileri vakalarda karaciger fonksiyonlarinin bozulmasi ile karaciger
yetmezligi semptomlar1 gozlenebilmektedir. Tedavide penisilin ve klindamisin ilk segenek ilaglar olarak
kullanilmaktadir. Nekrotik dokunun cerrahi olarak ¢ikarilmas: ve karaciger apsesinde drenaj, cerrahi tedavi
girisimleri olarak uygulanmaktadir. Hipotansiyonu diizeltmek i¢in sivi ve vazopressor tedavisi gerekebilmektedir.
Gazli gangren durumlarinda, Clostridium bakterilerinin anaerobik metabolizmasini durdurmak igin Hiperbarik
Oksijen Tedavisi (HBO) uygulanabilir (Buboltz & Murphy-Lavoie, 2023; Cetin, 2014; Shah, 2013).

Treponema pallidum Kaynakh Hepatitler

T pallidum’un etken oldugu sifiliz, karaciger ve safra yollar1 dahil tiim organlar1 tutabilen, klinik olarak primer,
sekonder, latent ve tersiyer evreler ile karakterize olan ve cinsel yolla bulasan bir hastaliktir. Primer sifilizde,
enfeksiyonun bulastig1 bolgede, genellikle genital, anal veya oral mukozada agrisiz, sert kenarli iilsere lezyon
(sankr) olusur ve bolgesel agrisiz lenfadenopati gelisebilir. Tedavi edilmezse 3-6 hafta iginde kendiliginden
iyilesir. Ikinci evre sifilizde hafif ates, kirginlik hissi, farenjit, istahsizlik, kilo kaybi, artralji ve yaygin agrisiz
lenfadenopati gibi spesifik olmayan semptomlar bulunur. Tiim viicutta, 6zellikle avug i¢i ve ayak tabanlarinda
bulunan makiilopapiiler veya piistiiler lezyonlar ayiric1 tanida olduk¢a 6nemlidir. Biyokimyasal testlerde serum
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ALP yiiksekligi ve genellikle normal seviyelerde olan transaminazlar ile bilirubin diizeyleri gozlenebilir.
Hastalarin ¢cogu asemptomatik olsa da agrili hepatomegali goriilebilir. Latent sifiliz, sekonder evrenin ardindan
belirti vermeyen ancak serolojik testlerin pozitif oldugu bir donemdir. Geg latent sifilizde hastalik yillarca sessiz
kalabilir ve bulasicilig1 azalir. Tersiyer sifiliz, tedavi edilmemis hastalarda yillar i¢inde gelisir ve kardiyovaskiiler
sifiliz, norosifiliz ve gomatoz sifiliz gibi ciddi komplikasyonlara yol acabilir. Sifiliz tedavisinde ilk tercih edilen
ila¢ grubu penisilinlerdir. Doksisiklin, erken ve geg latent sifiliz tedavisinde en iyi alternatiftir. HIV enfeksiyonu
ile iliskili sifiliz vakalarinda hastaligin seyri daha agresif olabilir ve niiks riski artabilir; ancak tedavide ilk tercih
yine penisilindir. Bagisiklik durumu gbz oniinde bulundurularak bazi hastalarda daha uzun siireli veya ek doz
tedavi gerekebilir. (Hakyemez, Yildirmak, & Simsek, 2012; Shah, 2013).

Staphylococcus aureus Kaynakh Hepatitler

S. aureus genellikle kan yoluyla karacigere ulasir ve karaciger apsesi, piyojenik enfeksiyonlar veya hepatit gibi
ciddi komplikasyonlara yol agabilir. Bu enfeksiyon genellikle baska bir odaktan, 6rnegin deri, kemik veya endokart
gibi yerlerden kan yoluyla yayilir. S. aureus kaynakli karaciger enfeksiyonlari, 6zellikle bagisiklik sistemi zayif
olan hastalar, diyabet hastalari, intravendz ila¢ kullanicilar1 ve hastaneye yatmis bireylerde daha sik goriiliir.
Enfeksiyonun tedavisinde, ilk olarak genellikle ampisilin/sulbaktam, nafsilin, oksasilin veya sefalosporinler gibi
genis spektrumlu antibiyotikler kullanilir. Ancak metisiline duyarli S. aureus (MRSA) enfeksiyonlar1 soz
konusuysa, tedavi i¢in daha gii¢lii antibiyotikler gereklidir. MRSA enfeksiyonlarinda, vankomisin genellikle tercih
edilen tedavi secenegidir, ¢iinkii bu antibiyotik glikopeptid sinifindandir ve 6zellikle direngli suslarda etkili
olabilir. Ancak, bobrek fonksiyonlari izlenmelidir ¢iinkii vankomisin bdbrek toksisitesine yol
acabilir. Linezolid ise MRSA enfeksiyonlarinda alternatif bir tedavi segenegi sunar ve Ozellikle vankomisinle
tedaviye yanit vermeyen hastalarda tercih edilebilir. Linezolid, hem intraven6z hem de oral formda bulunur. Diger
bir segenek ise daptomisin olup, bu antibiyotik membran potansiyelini bozarak bakteriyel hiicre 6liimiine neden
olur. Tigesiklin de karmasik enfeksiyonlarda ve antibiyotiklere direngli suslarda alternatif bir tedavi olarak
kullanilabilir. Tedavi siirecinde, karaciger absesi gibi durumlarda antibiyotik tedavisinin yan1 sira drenaj (apsenin
bosaltilmas1) veya cerrahi miidahale gerekebilir. Bu tiir durumlar, enfeksiyonun daha hizli iyilesmesine yardimct
olabilir. Tedavi sirasinda hastanin klinik durumu izlenmeli, karaciger fonksiyon testleri diizenli olarak takip
edilmeli ve immiin sistemi zayif hastalarda gerekirse immiinoglobulin tedavisi veya sistemik tedavi
destekleri uygulanmalidir (Shah, 2013; Tong ve ark., 2015).

3.3. PARAZITER HEPATITLER

Paraziter hepatit, karacigerin parazitler tarafindan enfekte edilmesi sonucu ortaya ¢ikan bir hastaliktir. Bu hastalik,
genellikle kontamine su, yiyecek veya dogrudan temas yoluyla viicuda giren parazitlerin neden oldugu
enfeksiyonlarla iliskilendirilmektedir.

Paraziter Hepatitin Nedenleri

Paraziter hepatite yol acan baslica paraziter etkenler sunlardir:

Tablo 3: Paraziter hepatite neden olan bakteriler

Protozoonlar Helmintler

Entamoeba histolytica Echinococcus granulosus
Leishmania donovani Schistosoma sp.
Toxoplasma gondii Fasciola hepatica

Clonorchis sinensis

Entamoeba histolytica Kaynakh Hepatitler

E. histolytica, bagirsaktan portal ven yoluyla karacigere ulagsmaktadir. Burada hepatosit nekrozu ve apselere neden
olmaktadir. Amipli karaciger apsesi genellikle karacigerin sag lobuna yerlesir ve en sik goriilen paraziter karaciger
hastaligina neden olmaktadir. Klinik bulgular arasinda sag tist kadran agrisi, ates, titreme, hepatomegali, karaciger
hassasiyeti ve ileri vakalarda sarilik yer almaktadir. Serolojik testler (amip antijenleri), karaciger ultrasonu veya
BT, diskida amip antijenleri ile tanis1 konulmaktadir. Tedavisinde metronidazol ve paromomisin kullanilmaktadir.
Apseler biiyiikse perkiitan drenaj veya cerrahi drenaj gerekebilmektedir (Dhawan, 2024; Shah, 2013; Shahid ve
ark., 2025).
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Echinococcus granulosis ve Echinococcus multilocularis Kaynakh Hepatitler

E. granulosus genellikle karacigerin sag lobunda yerleserek hidatik kistler olugturmaktadir. E. multilocularis ise
daha agresiftir ve alveolar ekinokokkozis olarak bilinen invaziv bir enfeksiyona neden olmaktadir. Klinik bulgular
cogunlukla asemptomatiktir ancak biiyiik kistlerde karin agrisi, hepatomegali ve sarilik goriilebilmektedir. Kist
rliptiiri durumunda anafilaksi ve ciddi karin agris1 meydana gelebilmektedir. Ultrason, BT veya MRI, ekinokok
serolojisi (ELISA veya indirekt hemagliitinasyon testi) ile tan1 konulabilmektedir. Medikal tedavide (kiictik kistler
icin) albendazol kullanilmaktadir. Alternatif olarak mebendazol kullanilabilmektedir. Biiyiikk kistler veya
komplikasyonlar igin cerrahi operasyon gerekebilmektedir (Shah, 2013; Shahid ve ark., 2025; Tsukanov ve ark.,
2024).

Schistosoma sp. Kaynakh Hepatitler

Schistosoma sp. (6zellikle S. mansoni, S. japonicum, S. haematobium), portal venlere yerleserek karaciger
cevresinde fibrozis ve portal hipertansiyona yol agmaktadir. Graniilom olusumu hepatit tablosuna neden
olabilmektedir. Hepatomegali, karin agrisi, portal hipertansiyon belirtileri ve ileri evrede O6zofagus varis
kanamalar1 goriilebilmektedir. Diskida veya idrarda Schistosoma yumurtalarinin gézlenmesi ve serolojik testler
(Schistosoma antijenleri) ile tan1 konulabilmektedir. Tedavide prazikuantel kullanilmaktadir. Portal hipertansiyon
varsa sempatik tedavi (beta blokorler gibi) uygulanabilmektedir (Shah, 2013; Shahid ve ark., 2025; Tsukanov ve
ark., 2024).

Fasciola hepatica Kaynakh Hepatitler

FE. hepatica, kontamine su bitkilerinin (6rnegin su teresi) yenmesiyle bulasmaktadir. Parazit, safra yollart ve
karacigere yerleserek hepatit, kolanjit ve safra yolu obstriiksiyonu yapabilmektedir. Ates, sag iist kadran agrisi,
hepatomegali, kolestatik sarilik ve eozinofili goriilmektedir. Serolojik testler (Fasciola antijenleri) ile tani
konulmaktadir. Safra yollarinda parazitin varlig1 ultrason ile tespit edilebilmektedir. Tedavisinde triklabendazol
10-12 mg/kg, tek doz seklinde kullanilmaktadir (Shah, 2013; Shahid ve ark., 2025; Tsukanov ve ark., 2024).

Plasmodium sp. Kaynakh Hepatitler

Plasmodium sp., sitma enfeksiyonu sirasinda karaciger hiicrelerine yerleserek bu siirecte hepatosit nekrozu ve
kolestatik hepatit olusturabilmektedir. Ozellikle P. falciparum tiirii agir karaciger hasarina neden olabilmektedir.
Yiiksek ates, terleme, titreme, sarilik gibi belirtiler gozlenebilmektedir. Kan dolasiminda Plasmodium
parazitlerinin gdsterilmesi, hizli tan1 testi (Rapid Diagnostic Test, RDT) ve Plasmodium antijen tespiti ile tani
konulmaktadir. Tedavide artemisinin tabanli kombinasyon tedavisi, 6rnegin artemeter-lumefantrin kombinasyonu
veya klorokin duyarli bolgelerde artesunat kombinasyonu kullanilabilmektedir. Artemisinin tabanli tedavi, sitma
parazitlerinin hizla dldiiriilmesini saglar ve genellikle hafif ile orta siddetteki sitma vakalarinda tercih edilir.
Ancak klorokin duyarli bdlgelerde, klorokin hala etkili bir tedavi secenegidir. Klorokin, Plasmodium
parazitlerinin hiicrelere girip ¢ogalmasini engeller, ancak bazi bolgelerde parazitlerin klorokine karsi direng
gelistirmesi nedeniyle bu tedavi sadece direng olmayan bdlgelerde onerilir. Siddetli sitma vakalarinda, tedavi
genellikle intravendz (IV) olarak yapilir ve bu durumda kinidin veya artesunat tercih edilmektedir. Kinidin,
parazitlerin hayatta kalmasint engeller, ancak yan etkileri nedeniyle daha dikkatli kullanilmalidir. Artemisinin
tabanli tedavi, parazitlerin hayatta kalmasimi zorlastirir ve tedavi siiresini kisaltir, bu da tedaviye bagh
komplikasyon riskini azaltir (Bennett, 2024; Shah, 2013; Shahid ve ark., 2025).

Toxocara canis Kaynakh Hepatitler

Toxocara larvalar1 karacigere ulagarak graniilom olusumuna ve inflamasyona neden olmaktadir. Hepatomegali,
sag ust kadran agrisi, hafif sarilik ve eozinofili goriilen klinik semptomlari arasinda yer almaktadir. Serolojik testler
(ELISA) ve karacigerde nodiiler lezyonlar ile enfeksiyon tanist konulmaktadir. Tedavide albendazol
kullanilmaktadir. Eozinofilik reaksiyon i¢in kortikosteroid tedavisi gerekebilmektedir (Huh, 2023; Shah, 2013).

Toxoplasma gondii Kaynakh Hepatitler

Ozellikle immiinosiipresif hastalarda toksoplazma reaktivasyonu, hepatosplenomegali ve hepatite neden
olabilmektedir. Ates, sarilik, hepatomegali, transaminaz artis1 klinik bulgular arasinda yer almaktadir.
Toksoplazma antijen/antikor testleri (IgG, IgM) ve biyopsi ile dokuda parazitin gosterilmesi tan1 konulmasina
yardimc1 olmaktadir. Pirimetamin-Siilfadiazin kombinasyonu ile 6 haftalik tedavi yapilmaktadir. Folik asit kemik
iligi baskilanmasini dnlemek igin tercih edilebilmektedir (Shah, 2013).

16



3.4. FUNGAL HEPATITLER

Bakteriyel ve viral etkenler daha sik enfeksiyon ajani olarak karsimiza ¢iksa da son yillarda fungal etkenlere bagl
gelisen karaciger enfeksiyonlar1 da artig gostermektedir. Karaciger enfeksiyonuna neden olan mantar tiirleri
arasinda Candida, Histoplasma, Coccidioides, Cryptococcus, Aspergillus yer almaktadir. Fungal etkenlerden
Candida albicans en sik izole edilen enfeksiyon ajani olsa da Candida globosa da karaciger enfeksiyonuna neden
olabilmektedir (Shah, 2013; Uygun & Polat, 2009).

Candida albicans Kaynakh Hepatitler

Bagisiklik sistemi ileri derecede baskilanmis kisilerde C. albicans enfeksiyonu gelisebilmektedir. C. albicans
karacigerde apse olusumuna neden olmaktadir. Enfeksiyonun ilerlemesiyle birlikte ¢oklu organ yetmezligi
goriilebilmektedir. Piyojenik karaciger apsesi nadir goriilen ve yiiksek mortalite oranina sahip olan bir apse tiiriidiir.
Genellikle karaciger sag lobuna yerlesir ve tek bir apse seklinde kendini gostermektedir. Belirtileri arasinda kusma,
ates, titreme, karnin sag iist bolgesinde agri1, agiklanamayan ve hizli kilo kaybi, koyu renkli idrar, beyazimsi veya
gri digki, ishal, sarilik, istahsizlik ve okstiriik yer almaktadir. Piyojenik karaciger apsesi tanisinda, tiim beyaz kan
hiicrelerinin ve notrofil alt grubunun sayimmin yapilmasi, karaciger enzimlerinin degerlendirilmesi ve CRP
seviyesine bakilmasi gerekmektedir. Bu kan testlerinin yan1 sira, USG tan1 agamasinda ve takipte yaygin olarak
kullanilan bir yontemdir. USG ile apselerin sayis1 ve yeri hakkinda %90-95 dogruluk oraninda klinik bilgiye
ulagilabilmektedir. Ayrica, goriilen kiitlenin karacigerden kaynaklanan lezyon mu yoksa i¢i iltihapla dolu apse alani
m1 oldugu da USG ile anlasilabilmektedir. Kontrastli BT ve MR goriintiileme de karaciger apsesi tanisinda
kullanilan diger yontemleri arasindadir. Tedavide genellikle girisimsel radyoloji uzmani tarafindan USG
kilavuzlugunda ciltten bir kateter ile girilerek apseye drenaj uygulanmasinin ardindan veya es zamanl olarak
antibiyotik baglanmaktadir. Nadiren kateter ile drenajin yetersiz kaldigi durumlarda apseyi biitliniiyle ¢ikarmak
icin genel cerrahi uzmani tarafindan cerrahi drenaj gerekebilmektedir. Bu ameliyatla apsenin tamamen bosaltilarak
temizlenmesi sonrasinda da antibiyotik tedavisi devam etmektedir. Tedavide flukonazol, lipozomal amfoterisin B,
kaspofungin, mikafungin ve anidulafungin kullanilmaktadir (Shah, 2013; Siinnet¢ioglu ve ark., 2019).

Histoplasma capsulatum Kaynakl Hepatitler

Histoplazmoz enfeksiyonuna neden olan dimorfik bir mantar tiirevidir. Histoplazmoz, sistemik bir mantar
enfeksiyonudur. Bagisiklik sistemi baskilanmis hastalarda, 6zellikle de hiicre aracili bagisikligi bozuk olan
kisilerde gozlenmektedir. Baglangicta enfeksiyon akciger alveollerinde olugmakta, daha sonra retikiiloendotelyal
sistem tarafindan doniistiiriilerek cesitli organlara yayilmakta ve ilerleyici yaygin histoplazmoz enfeksiyonuna
neden olmaktadir. H. capsulatum solunum yoluyla bulagmaktadir. Bu nedenle histoplazmoz oncelikle akcigerde
ikincil olarak karacigerde tutulum gostermektedir. Hepatik histoplazmoz enfeksiyonunda ates, yorgunluk, mide
bulantisi, kusma, kilo kaybi ve karaciger enzimlerinin yiikselmesi gibi spesifik olmayan semptomlar
gozlemlenmektedir. Enfeksiyonun tanisinda genellikle serum ve idrar antijen testleriyle birlikte karaciger biyopsisi
yapilmaktadir. Karaciger biyopsisinde goriilen en yaygin hepatik bulgu portal lenfohistiyositik inflamasyondur.
Bu enfeksiyon tanisi i¢in laboratuvar degerleri olduk¢a degisken olmaktadir. Transaminaz diizeyleri genellikle
normalin iizerinde goriilmektedir. Histoplazmoz tedavisinde en sik kullanilan ajanlar amfoterisin B ve
itrakonazoldiir. Hafif ve orta siddetteki histoplazmoz enfeksiyonlar itrakonazol ile tedavi edilebilmektedir. Orta
ile siddetli enfeksiyon tedavisinde 1-2 hafta boyunca lipozomal amfoterisin B, ardindan 3 giin boyunca oral
itrakonazol ve sonrasinda toplam tedavi siiresi en az 12 ay olacak sekilde giinde iki kez flukonazol kullanimi1
onerilmektedir (Sayeed ve ark., 2022; Shah, 2013).

3.5. DIGER HEPATITLER
Radyasyon Kaynakh Hepatit

Karaciger kanseri ve diger iist karin malign tlimorlerinin tedavisinde kullanilan radyasyonun karacigere zarar
vermesiyle ortaya c¢ikan bir karaciger hastaligidir. Genellikle 30 Gy’ nin {izerinde radyasyon dozu alan hastalarda
veya karacigerin tamamina radyasyon uygulanan durumlarda daha yaygin gézlemlenmektedir. Radyoterapinin
tamamlanmasindan 4-8 hafta sonra gelismekle birlikte, bazi1 vakalarda bu siire 2 hafta erken ya da 7 ay daha ge¢
baslayabilmektedir. Radyasyon kaynakli hepatit, klasik ve non-klasik olmak tizere iki ana tipte goriilmektedir.
Klasik radyasyon kaynakli hepatit, genellikle saglikli karaciger fonksiyonu olan hastalarda yorgunluk, karin agrisi,
hepatomegali ve assit gibi semptomlarla kendini gostermektedir. Non-klasik olan tiirii ise altta yatan karaciger
hastalig1 olan hastalarda goriilmekte ve sarilik ile transaminaz seviyelerinin belirgin seviyede yiikselmesi ile
seyretmektedir. Radyasyonun, hiicre hasarina yol agan serbest radikal iiretimi ve DNA hasar1 nedeniyle hiicresel
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yaslanmay tetikledigi ve bu sekilde karaciger fonksiyonlarini bozdugu diisiniilmektedir. Bu durum, kronik
inflamasyona ve karaciger yetmezligine yol agabilmektedir (Benson ve ark., 2016; Koay ve ark., 2018).

Otoimmiin Hepatit

Nedeni bilinmeyen, karaciger hiicrelerinde devam eden inflamasyon ve nekroz ile karakterize, kronik bir
hastaliktir. Kisinin bagisiklik sisteminin karaciger ve safra yollarindaki normal hiicreleri yabanci olarak taniyip,
bu hiicrelere saldirarak yok etmesi sonucu meydana gelmektedir. Hastalik siklikla diger otoimmiin hastaliklarla
iliskilidir. Otoimmiin hepatit, Tip 1, Tip 2 ve Tip 3 olmak iizere iice ayrilmaktadir. Tip 1 otoimmiin hepatit daha
yaygindir ve genellikle Anti-Niikleer Antikorlar (ANA) ve Diiz Kas Antikorlar1 (Smooth Muscle Antibodies, SMA)
ile saptanmaktadir. Tip 2 ise 6zellikle ¢ocuklarda ve genglerde goriiliir, Bobrek-Karaciger Mikrozomal Antikor
(Liver-Kidney Microsomal Antibody, anti-LKM-1) ile iliskilendirilmektedir. Tip 3 otoimmiin hepatit, hepatitin en
az tanimlanmis formudur ve Coziliniir Karaciger Antijeni/Karaciger-Pankreas (Anti-Soluble Liver Antigen/Liver-
Pancreas, anti-SLA/LP) antikoru ile karakterizedir. Genellikle gen¢ ve kadin hastalarda gériilmektedir. Otoimmiin
hepatit, yiiksek doz kortikosteroid tedavisinin hizla baslatilmasi ile, akut karaciger yetmezligi veya siroza
ilerlemesi beklenen hastalarin tedavisinde fayda saglamaktadir (Domerecka ve ark., 2021; Efe & Giinsar, 2021;
Heneghan, 2025).

Genetik Hepatit

Genetik faktorlerin yol agtigi, karacigerde inflamasyon ve hasara neden olan bir hastaliktir. Viicuttaki kalitsal
degisiklikler sonucu karaciger hiicrelerinde anormal protein birikimi veya karacigerin normal islevlerini yerine
getirememesi ile karakterizedir. Hepatitin genetik nedenleri arasinda alfa-1-antitripsin (AAT) eksikligi nedeniyle
karacigerde anormal protein birikimi, hemokromatoz ve Wilson hastaligi yer almaktadir (Adam ve ark., 2000;
Heinz ve ark., 1999; Stoller & Aboussouan, 2005).

4. HEPATIT TEDAVISINDE KLINiK ECZACININ ROLU

Hepatit, karacigerde enfeksiy6z ya da non-enfeksiy6z etkenler nedeniyle ortaya ¢ikan bir hastalik tiiriidiir. Viral
hepatitler, 6zellikle hepatit A, B, C, D ve E, diinya genelinde 6nemli morbidite ve mortalite nedenleri arasinda yer
almaktadir. Bu hastaliklarin tedavisi antiviral ajanlar1, immiinolojik ve destek tedavileri iceren kompleks bir siireci
kapsamaktadir. Bu siirecte klinik eczacilar, hasta 6zelinde tedavide kullanilacak ilag tedavisine dogru sekilde karar
verilmesinde, tedavi etkinliginin artiritlmasinda ve ilag¢ giivenliginin saglanmasinda kritik bir rol istlenmektedirler.

Hepatit tedavisinde kullanilan antiviral ilaglar hastanin viral etkeninin tiiriine, hastaligin evresine ve bireysel
ozelliklerine gore dikkatlice se¢ilmelidir. Klinik eczacilar; ila¢ segimi, ila¢ kaynakli sorunlarin izlemi ve yonetimi
ile ilag tedavisi izlemi gibi konularda diger saglik profesyonelleriyle is birligi yaparak hasta tedavisine katki
saglamaktadir. Hepatit tedavisinde ise ilag se¢imi, tedavi siireglerini takip ederek gerekli durumlarda ilag
degisikligi ve doz ayart; ilag etkilesimlerinin belirlenmesi ve yonetimi ile ilag yan etki yonetimi gibi konularda
saglik personellerine danigmanlik hizmeti vermektedir. Hastalarin bobrek ve karaciger fonksiyonlarini géz 6niinde
bulundurarak antiviral ilaglarin dozlarmin ayarlanmas: siirecinde dnerilerde bulunmaktadir. Ozellikle hepatit B
veya C tedavisi goren hastalarin komorbiditeleri tedavi stratejilerini etkileyebilmektedir. Bu nedenle antiviral
ilaclarla tedavi siirecinde klinik eczacinin bireysellestirilmis tedavi planina 6nemli katkilar sunmaktadir. Hepatit
tedavisinde kullanilan bir¢ok ilag, CYP enzim sistemi tarafindan metabolizasyona ugramaktadir. Bu durum
potansiyel ilag etkilesimlerine neden olabilmektedir. Ornegin sofosbuvir ile birlikte antiasit ilaglarin kullanimi,
sofosbuvirin biyoyararlanimi etkileyebilmektedir. Klinik eczacilar, potansiyel ilag-ilag ve ilag-besin etkilesimlerini
degerlendirerek tedavi sirasinda karsilasilabilecek advers olaylart 6nceden 6ngdrebilmekte ve tedavi siirecinde
ilaglarin akilc1 kullanimini saglamaktadirlar. Ayrica hastalara ilaglari hakkinda egitimler vererek tedavi bagarisinin
artirtlmasina katki saglamaktadir.

Hepatitlerin bulas ve yayilmasinin dnlenmesi konularinda da hastalara uygun egitimler klinik eczacilar tarafindan
verilmektedir. Hastalara alkolden kaginmasi ve hepatotoksik ilaclarin, regetesiz iiriinlerin veya gida takviyelerinin
gereksiz kullaniminin 6nlenmesine yonelik danigsmanlik yapmaktadirlar. Ayrica bulag riskini 6nlemek amaciyla
bariyer kontraseptif yontemlerin kullanimi veya yiiksek riskli davraniglardan kaginma gibi hastalik riskini en aza
indirecek stratejilerin danigsmanliklarini tistlenmektedirler (Bahap, 2018; Hooper & Martin, 2009). Klinik eczaci,
her 3-4 ayda bir diizenli olarak kontrole gelen HBV enfeksiyonu olan hastalarla goriiserek hastanin tedaviye
uyuncunu degerlendirerek hastalarin regetelerinde yer alan ilaglar konusunda egitim vermektedir. Tedavi siirecinde
ilag etkilesimleri ve yan etki gibi sorunlarin ¢éziimiinde klinik eczact bu durumu danisman hekimle goriiserek
soruna birlikte uygun ¢6ziim Onerileri sunmaktadir. Ayrica hastalarin hepatite iligkin yanlis bilgilerini ve
inaniglarin1  diizeltebilmek amaciyla hastalar1 HBV bulasina sebep olan durumlar ve hastalik hakkinda
bilinglendirmektedir. HBV tedavisinde kullanilan antiviral ilaglar karmasik bir tedavi sekli olusturmakta ve uzun
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stireli kullanim gerektirmektedir. Bu siirecte cok sayida yan etkiler ve viral direng riski ortaya ¢ikacagi icin hastanin
tedaviye uyuncunu iyilestirmekte klinik eczacilar basta olmak iizere tiim saglik ekibine biiyiik gorev diismektedir
(Bahap, 2018; Karadakovan, 2002). Hepatit C hastas1 bireyler i¢in ise klinik eczacilik hizmetlerinin rolii Amerikan
Klinik Eczacilik Dernegi'nin Gastrointestinal, Karaciger, Niitrisyon ve Enfeksiyéz Hastaliklar Uygulama ve
Arastirma Ag: tarafindan yakin zamanda 6zetlenmistir. Buna gore ilag uzmanlar1 olarak klinik eczacilar, ilag
toksisitelerinin izlem ve yonetimi ile hasta uyuncunun arttirilmasina katki saglamaktadir. HCV tedavisine
baslamadan 6nce, tedavi esnasinda ve sonrasinda ilag etkilesimlerini belirleyerek bunlarin yonetimine katki
saglamaktadir. Ayrica klinik eczacinin gorev ve sorumluluklari arasinda; HCV bulasint azaltmada onleyici
tedbirler alinmasini saglamak, HCV tedavisi sirasinda geligsebilecek yan etkilere yonelik hastalara egitim vermek,
yan etkilerin izlenmesine yardimci olmak ve yan etkileri en aza indirmeye yonelik tedavi stratejileri 6nermek,
uyuncu arttirmak, ilag-ila¢ etkilesimlerini saptamak ve bunlari ortadan kaldirmak igin Onerilerde bulunmak,
maliyet-etkin tedavilerin uygulanmasini saglamaktir (Bahap, 2018; Mohammad ve ark., 2014). Bunlara ek olarak
hepatit A ve B hastaliklarina yonelik asilama programlar1 hakkinda hastalara danismanlik hizmeti verilmektedir.
Hepatitli hastalarda ila¢ kaynakli sorunlarin ¢éziimiinde klinik eczacilar aktif rol oynamaktadir. Yapilan bir
calismada, hepatit B ve C hastalarinin klinik eczaci tarafindan degerlendirilmesi sonucunda saptanan ilacla iligkili
sorunlarin bagarili bir sekilde yonetimi saglanmistir. Ayrica klinik eczacinin katkisi ile 3 ay sonra hastalarla yapilan
ikinci goriigmede hasta uyuncunda anlamli 6l¢iide iyilesme oldugu gosterilmistir Bahap, 2018).

Kronik hepatit tedavisi genellikle uzun siireli olmakta ve hastalarin tedaviye uyumu tedavi basaris agisindan hayati
oneme sahip olmaktadir. Klinik eczacilar, tedavi siiresince hastalarin laboratuvar bulgularini izleyerek
farmakoterapi takibini saglamaktadirlar. Ornegin, hepatit B tedavisi goéren bir hastada ALT/AST diizeyleri, HBV
DNA diizeyi, HBeAg serokonversiyonu gibi parametreler diizenli olarak takip edilmelidir. Klinik eczaci bu verileri
yorumlayarak hastanin tedavi yanitint degerlendirerek gerekiyorsa hekime tedavi degisikligi Onerisinde
bulunabilmektedir. Klinik eczacilar, hepatit tedavisinde goérev alan enfeksiyon hastaliklart uzmani,
gastroenterolog, hemsire ve diger saglik calisanlariyla yakin ig birligi i¢inde ¢aligarak bu multidisipliner yaklagim
sayesinde hastaya 0zgii en uygun tedavi sekli belirlenebilmektedir. Ayrica klinik eczacilar, rehberlere dayali
farmakoterapi kararlarini destekleyerek kanita dayali tip uygulamalarinin yerlesmesini saglamaktadirlar (Akarca
ve ark., 2023a; Bahap, 2018; Irmak ve ark., 2018).

Bir¢ok hastalikta oldugu gibi viral hepatitte de hastalarin ilaglarinin uygunlugunu degerlendirmede, hasta
uyuncunu iyilestirmede ve hastalar1 bilgilendirmede klinik eczacilara 6nemli gorevler diismektedir. HCV tedavisi
alan hastalarin tedavi siire¢lerine dair memnuniyetlerinin degerlendirildigi bir anket ¢calismasinda; hastalar, klinik
eczacilara ve sunulan klinik hizmetlere yonelik son derece yiiksek bir genel memnuniyet diizeyi ifade etmistir.
Hem ilk goériismede hem de sonraki takip ziyaretlerinde klinik eczacilara olan genel memnuniyet, hekimlere
kiyasla sayisal olarak daha yiiksek olmustur. Hastalarin klinik eczacidan aldiklari hizmetlerden; ila¢ uyuncu
degerlendirmesi, HCV enfeksiyonunun seyri, tedavi siireci, ilaglarin saklanmasi ve uygulanmasi konularinda
%100 memnuniyet bildirmislerdir. Klinik eczacinin hepatoloji ekibinde yer almasinin faydasi ve diger hastalik
durumlart i¢in klinik eczacilarin ekipte yer almasinin dnemi hakkinda sorulara yanit veren tiim hastalar, bu sorulari
olumlu olarak degerlendirmistir. Hepatoloji ekibinde bir eczacinin bulunmasi, farmakoterapi uzmaninin dogrudan
hasta bakimina dahil olmasinin yani sira hastalarin uygun ilag egitimi almasini ve HCV tedavisi hakkinda bilgi
sahibi olma imkan: da saglamaktadir (Bahap, 2018; Fotesko & Meskini, 2017; Martin & Faber, 2016).

Sonug olarak klinik eczacilar, hepatit tedavisinde hasta merkezli bakimin temel taglarindan biridir. Gerek tedavi
planlamasinda gerekse tedavi siirecinde ortaya ¢ikabilecek komplikasyonlarin 6nlenmesinde aktif rol {istlenirler.
Etkin bir klinik eczacilik hizmeti, tedaviye uyuncunu arttirarak klinik sonuglarin iyilestirilmesine katki
saglamaktadir. Bu baglamda, hepatit gibi karmagik ve uzun siireli tedavi gerektiren hastaliklarin yonetiminde
klinik eczacinin saglik ekibindeki yeri yok sayilamayacak 6lgiide 6nemli ve gerekli olmalidir.

SONUC

Hepatit, gogunlukla viral etkenlerin neden oldugu, akut veya kronik seyir gosterebilen, karacigeri etkileyen 6nemli
bir enfeksiyon hastaligidir. Hepatitin bulas yollari, semptomlar1 ve tedavisi neden olan etkene gore farklilik
gostermektedir. Hepatite kars1 bagisiklama ve bulagin 6nlenmesi, en 6nemli tedavi girisi olarak tanimlanmaktadir.
Hepatitli hastalarda etiyoloji belirlendikten sonra uygun tedavinin sunulmasi tedavi basarisini arttirmaktadir.
Ayrica hastalara dogru tedavinin uygulanmasi tedavi masraflarinin azaltilmasina da katki saglamaktadir. Hepatit
tedavisi multidisipliner saglik ekibi tarafindan sunulmalidir. Saglik ekibi igerisinde klinik eczacinin yer almasinin,
ilag kaynakli sorunlarin ¢dziimiine ve tedavi basarisinin artirilmasina katki sagladigi yapilan birgok ¢aligmada
gosterilmistir. Bu nedenle tedavinin multidisipliner ekip tarafindan sunulmasi hepatitin 6nlenmesi ve tedavisinde
uzun vadeli bagar1y1 saglamada kilit bir unsur olarak one ¢ikmaktadir.

Tesekkiir
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