Hastalar icin
Bilgi Kaynagi

#PFICawareness #itchingforacure

Progresif Kalitsal
intrahepatik Kolestaz Destek
ve Kaynak Ag1 AS.




Teshis

Peki sonra ne olacak?

Sanatgilarin glizel sanat eserleri yaratmaya baslarken fircalarini ve
tuvallerini hazirlamasi gibi, bu dokiiman da PFIC teshisinin sizin icin
ne anlama geldigini 6grenmenizin ilk adimi olarak olusturuldu.

Bu dokiimani PFIC teghisini ve terminolojisini anlamada bir yol

haritasi olarak gérebilirsiniz. Bu, sizinle gliclii bir destek agi
arasinda bir baslangi¢ noktasidir.

PFIC Ne Anlama Geliyor?

Progresif: zamanla kotulesiyor

Kalitsal: genlerdeki degisiklikle ilgili
intrahepatik: karaciger icindeki hastalik
Kolestaz: zayif safra akisi

Saglik bakim saglayiciniz ve uzmaninizla takipte
kalmaniz ve iletisim halinde olmaniz dnemlidir.
Bir Karaciger Uzmaninin yakin gézetimi, PFIC
hastasi igin en iyi yasam kalitesine ulasmanin
onemli bir parcasidir.

Ne Beklenmeli

Teghis Amach Testler

- Kan Testleri: Karaciger enzimleri, GGT ve safra
asidi testleri, PFIC'nin tanimlanmasinda faydali
olabilir

- Genetik Testler: Bir kan numunesi tizerinde
yapilabilir ve DNA kodlarinin elde edilmesini
kapsar

- Karaciger Biyopsisi: Kii¢tik bir karaciger dokusu
pargasi alinir ve bir mikroskop altinda incelenir

Olasi Belirtiler

Kolestaz Semptomlan

- Kaginti

- Sarilik (ciltte veya gézlerde sarilasma)

- Sismis karin

- Sari veya kahverengi idrar

- Akolik diski (soluk renkte, gri veya beyaz diski)
- Kanama veya ¢abuk morarma

- Zayif bliyime

- Vitamin eksiklikleri

Vitamin Eksikligine Bagh Semptomlar:
- AVitamini: gérme ile ilgili sorunlara yol acabilir
- D Vitamini: zayif kemik olusumuna ve
kemik kirilmasi riskinde artisa yol acabilir
- E Vitamini: Denge, gli¢ ve koordinasyon
sorunlarina yol acabilir

- Kvitamini: kanama sorunlarina yol acabilir,
ozellikle beyinde kanama olursa bu durum
cok tehlikeli olabilir

ileri Evre Karaciger Hastaliginin Ozellikleri

PFIC, ilerleyerek karaciger yetmezligine

doénisebilir. Tedavi edilmezse veya gereken tibbi

bakim uygulanmazsa, karaciger yetmezligi daha

kisa slire icinde ortaya cikabilir.

Kolestaz belirtileri ile ileri evre karaciger hastaligi

belirtileri arasindaki farki anlamak énemlidir.

- Dustk trombosit sayisina bagh morarmalar

- Assit (karinda sivi/iltihap olusmasi)

- Ozofagus varisleri (kanama yapabilen genislemis
damarlar)

- BUyumus dalak

- Portal hipertansiyon (karacigere giden
damarlarda yiksek tansiyon)

Kolestatik Karaciger Hastaligi Durumunda

Olasi Kan Testi Bulgulan

- Karaciger enzim seviyesinin yikselmesi
(AST, ALT, Alk Phos)

- Safra asidi seviyesinin ylkselmesi

- Bilirubin ylksekligi

- A, D ve E vitamin seviyelerinde azalma

- Artan PT/INR (dustk K vitamini seviyesi
nedeniyle)

Tedavi

- Kan testlerinin, karaciger ultrasonunun yakindan
izlenmesi ve sik sik hepatolog muayenesi

- ilag kullanimi ilk savunma hattidir,
ancak yetersiz kalirsa ameliyat gerekebilir

- Cerrahi secenekler, safra asitlerinin karacigere
girmesini énlemeye yoneliktir. Bunlardan
bazilari sunlardir:
»Kismi Dis Safra Diversiyonu
»Kismi i¢ Safra Diversiyonu
»ileal Eksklizyon (Dislama)

- Tibbi ve cerrahi secenekler sonug vermezse
Karaciger Nakli gerekli olabilir
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2 PFIC'yi Anlamak

PFIC icin gecerli olan genel semptomlar ve hususlar bu tablodaki tim alt tipler icin gecerlidir. Bu tablo,
her teshisteki bazi potansiyel farkliliklari vurgulamayr amaglamaktadir. Litfen unutmayin, PFIC seyri degisken

ve kisiye 6zgli olabilir, bazi hastalar hastaligi belirtildigi gibi yasamayabilir.

pfic.org'da ilave kaynaklar bulabilirsiniz

= Diger Potansiyel Belirtiler GGT Kolestaz Potansiyel Klinik Sonuclar, Tedavi ve
%_ Tedavinin Komplikasyonlarn
S
5 ATP8B1 e Ekstrahepatik Semptomlar Normal GGT ¢ Orta dlzeyde ilerleme hizi
:_: e ishal Kolestaz o Tipik olarak dmrin ikinci ya da Gglincl on
o e Pankreatit (pankreas iltihabi) yilinda siroza ve son evre karaciger
olabilir hastaligina yol agabilir
o Oksiiriik. hinlt olabilir ¢ Transplant (organ nakli) sonrasi hepatik
- ' N steatoz (yaglanma) ve ishal
* Isitme kaybi olabilir e Karaciger nakli sonrasi ekstrahepatik
semptomlar kétllesebilir ve yenileri gelisebilir
¢ BRIC prezentasyonlari (tezahir, gézlem)
kayitlara gegmistir*
PFIC 2 BSEP ABCB11 Yogun ¢ Hepatoselliler karsinom Normal GGT * Orta ila yliksek ilerleme hizi
ve kolanjiokarsinom Kolestaz e Cerrahi biliyer (safra yolu) diversiyonun
(karaciger kanseri) gelisme basarisi spesifik genetik kusurlara bagh
potansiyeli olarak degisebilir
« Safra taslan ¢ PFIC 2 hastalarinda karaciger nakli, bazilarinda
antikor kaynakli BSEP eksikligine yol agabilir
e Yeniden transplantasyon (organ nakli)
potansiyeli
¢ BRIC prezentasyonlari (tezahir, gozlem)
kayitlara gegmistir*
PFIC3 MDR3 ABCB4 Hafif ila orta * Kemik yogunlugunda azalma Yiksek GGT * Asiri degisken ilerleme hizi
¢ Hepatosellller karsinom Kolestaz ® Tibbi bakim: MDR3 ekspresyonunu
ve kolanjiokarsinom (karaciger koruyanlar ursodiol'e iyi yanit vermektedir
kanseri) gelisme potansiyeli e Biliyer diversiyon, diger hastalik gesitlerinde
 Safra taslan oldugu kadar etkili olmayabilir
o Karaciger nakli tedavi edicidir
® BRIC prezentasyonlari (tezahlr, gozlem)
kayitlara gegmistir®

*(BRIC) lyi Huylu Tekrarlayan intrahepatik Kolestaz, bilinen veya bil
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Bana PFIC teshisi kondu ama hangi tip oldugunu neden séyleyemiyorlar? Asagida listelenen genlerin

hicbirinde mutasyon bulunmadiginda, PFIC'ye sebep olan genetik faktdrlerin belirlenmesi icin genetik

calismalar devam etmektedir. Bu genlerin tanimlanmasi ¢cok karmasiktir ve en gelismis genetik arastirmalari

gerektirir. Doktorlar ve bilim adamlari bu hastalarin sorularina cevap bulmaya calisiyorlar.

Bazi yeni genler tanimlandi.

Bu yeni genlerin bazilan, yani LSR ve PLECTIN tablonun bu versiyonunda gériinmayor.

Diger Potansiyel Belirtiler GGT Kolestaz Potansiyel Klinik Sonuclar, Tedavi ve
Tedavinin Komplikasyonlan
Asagidaki alt tipler, (daha fazla taninmalarina ragmen) yayinlanan literatirde son derece nadirdir. Bu bilgiler, her gruptan sadece birka¢ hastaya dayanarak olusturulmustur ve bu unutulmamalidir.
TJP2 P2 Belirsiz/degisken e isitme kaybi Normal GGT ¢ Orta ila yiiksek hizda ilerleme
® Nérolojik Semptomlar Kolestaz ¢ Bazi hepatoselliiler karsinom bildirimleri
e Solunum Semptomlari
FXR NR1H4 Belirsiz/degisken e K vitaminine bagli olmayan Normal GGT e Cok hizliilerleme
koagulopati Kolestaz ¢ Transplant (organ nakli) sonrasi hepatik
® BSEP eksikligine benzerlik steatoz
gosterebilir e Cok seyrek (Aralik 2020 itibariyle yalnizca
sekiz vaka bildirilmistir).
MYO5B MYOS5B Hafif ila orta e Konjenital (dogustan) Normal GGT ® Yavas ilerleme
ishal olma potansiyeli Kolestaz * MicroVillus inkliizyon Hastaligi (MVID)
gorllebilir
® MVID beraberinde 6mir boyu TPN
(Tamamen Damardan Beslenme)
¢ Ayni anda bagirsak ve karaciger nakli,
nakil sonrasi kolestazi 6nleyebilir
USP53 USP53 Hafif ila orta e isitme kaybi Normal GGT ® Yavas ilerleme
e Bir hastada Kolestaz ¢ Hastaligin basladigi yas degiskendir
kalp yetmezligi bildirildi ® Tim hastalar icin stirekli takip gereklidir
o ilk olarak Eyliil 2020'de, yedi hastada saptand
ve yayinlandi
MRP9 ABCC12 Yogun e intrahepatik safra kanali Normal GGT ® Yavas ilerleme
yetmezligi Kolestaz ¢ PFIC'nin ABCC12'de (bir) heterozigot
mutasyon ile olusup olusmadigi belirsizdir
e Mart 2021 itibariyle yalnizca bir vaka
yayinlanmistir

PFIC Terimlerinin Tanimi

ALT ve AST: Karaciger hasari belirtegleri.

Antikor Kaynakh BSEP Eksikligi (AIBD): Bazi PFIC 2 hastalarinda
transplant sonrasinda BSEP antikorlarinin gelisimine bagl gelisebilen
kolestaz.

Otozom: Cinsiyet kromozomu haricinde herhangi bir kromozom.

iyi Huylu Tekrarlayan intrahepatik Kolestaz (BRIC): PFIC'nin bilinen
veya bilinmeyen bir alt tipinin gegici tezahtirii (prezentasyon).

Safra: Safra; safra asitleri, fosfolipitler, kolesterol ve viicudun atik
Uriinleri dahil olmak tizere bir dizi bilesik iceren sari bir sividir.

Safra Asidi/Safra Tuzu: Safra asitleri, karaciger tarafindan kolesterol-
den yapilan kimyasallardir. Saglikl bir bireyde safra asitleri karaciger-

den bagirsaklara taginir ve burada yaglari, yagda ¢ézinen vitaminleri
ve diger yagda ¢éziinen besinlerin emilimine yardim eder. Daha
sonra tekrar kullanilabilmeleri igin karacigere geri génderilirler.
Kolestaz: Zayif safra akisi ve karacigerde normalde karacigerden
safraya ve ardindan bagirsaklara tasinacak maddelerin birikmesi
anlamina gelir.

Kolestatik Priiri (Kaginti): Karaciger hastaligina bagl kasinti hissidir.
Kromozom: Kromozomlar, esas olarak DNA'dan olusan biyik
molekdllerdir.

Baskin: Baskin bozukluklar, genin hastaliga yol acabilen, kusurlu
kopyasidir. Bu kusurlu kopyanin etkisi, saglikli olan diger kopyaya
baskindir.

Kalitsal (Irsi): ilk olarak ailelerde tanimlanmistir ve genlerdeki
degisikliklerle ilgilidir.

Gamma GT (GGT): PFIC tiplerini ayirt etmekte kullanilabilen bir
karaciger enzimi tipi.

Genler: Genler, bir kromozomun kalitsal 6zellikler icin genetik kodu
iceren kisa parcalaridir. Boy gibi bazi 6zellikler bircok genden, bazilari
ise sadece tek bir genden etkilenir. insanlar, PFIC ile iliskili olanlar da
dahil olmak tizere cogu genin iki kopyasina sahiptir.

Hepatik Steatoz: Karacigerde yaglanma.

Hepatositler: Safra yapimindan sorumlu karaciger hiicreleri.
Hepatolog: Karaciger hastaliginda uzmanlasmis bir doktor.

ikter: Ciltte, agizda, dilde vb. sararma.

intrahepatik: Karaciger icindeki hastaliga dair.

Sanhk: Cildin sararmasi.

Karaciger: Karaciger viicuttaki en buyiik kati organdir. Kandan toksik
maddelerin uzaklastinlmasi, sindirim ve biytime icin gerekli olan
proteinlerin ve biyokimyasallarin (safra) tretilmesi gibi bircok farkli
viicut fonksiyonunda énemli bir rol oynar.

Mikrovillus inkliizyon Hastaligi: ince bagirsakta yapisal degisikliklerin
neden oldugu bir hastalik; her zaman olmasa da genellikle siddetli
ishale neden olur.

Mutasyonlar: Genetik kodda bir degisiklik.

Yavru: Bir kisinin cocugu veya cocuklari.

Progresif (ilerleyici): Zamanla kétilesme egiliminde olan.
Resesif: Hastaligin olusmasi icin bir genin iki anormal kopyasinin
varliginin gerekmesi.

Skleral ikter: Gozlerin sararmasi.
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pfic.org

#PFICawareness
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