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Özet 
 

İSTANBUL MEDENİYET ÜNİVERSİTESİ GÖZTEPE EĞİTİM VE 
ARAŞTIRMA HASTANESİ’NDE 2016-2018 YILLARI ARASINDA DİREKT 
ETKİLİ ANTİVİRAL TEDAVİ ALAN KRONİK HEPATİT C HASTALARININ 

KLİNİK, LABORATUVAR VE DEMOGRAFİK ÖZELLİKLERİNİN 
RETROSPEKTİF İNCELENMESİ 

 

AMAÇ. Dünyada milyonlarca insan Hepatit C virüsü (HCV) ile enfektedir. 
HCV kronik karaciğer hastalığının en önemli sebeplerindendir. Kronik 
hepatit C (KHC) tedavisinde direkt etkili antiviral (DEA) tedavilerin 
kullanılması ile yüksek oranda kalıcı viral yanıt (KVY) elde edilmiştir. Bu 
çalışmada İstanbul Medeniyet Üniversitesi Göztepe Eğitim ve Araştırma 
Hastanesi’nde DEA tedavi alan hastaların klinik, laboratuvar ve demografik 
özelliklerini tanımlamak ve KVY oranını belirlemek amaçlanmıştır. 

YÖNTEM. Çalışma retrospektif olarak tasarlandı. Çalışmaya İstanbul 
Medeniyet Üniversitesi Göztepe Eğitim ve Araştırma Hastanesi’nde 1 Ocak 
2016 ve 30 Nisan 2018 tarihleri arasında DEA tedavi alan KHC tanılı 
hastalar alındı. Veriler hastane kayıt sisteminden alındı.  Hastaların yaş, 
cinsiyet, genotip, tedavi deneyimi, siroz durumu ve ek hastalıkları ile tedavi 
öncesi ve sonrası laboratuvar parametreleri değerlendirildi. Çalışma 
sonucunu belirlemede kalıcı viral yanıt, yanıtsızlık, nüks ve re-enfeksiyon 
tanımları kullanıldı. Hastaların demografik özelliklerine göre KVY oranı 
belirlendi.  

BULGULAR. Çalışmaya DEA alan toplam 172 hasta (115 kadın, 57 erkek) 
dahil edildi. Bu hastalardan 15 tanesi (8 kadın, 7 erkek) takibe  
gelmedikleri için KVY belirlenemedi ve çalışmaya dahil edilmedi. Analizler 
157 hasta üzerinden yapıldı. Hastaların ortalama yaşı 60 ± 11 idi. 
Hastalardan 13  tanesi  genotip 1a (%8.3),  131 hasta genotip 1b (%83.4), 3 
hasta genotip 2 (%1.9), 3 hasta genotip 3 (%1.9) ve 4 hasta genotip 4 
(%2,5)’tü. KVY oranı % 98.7 (155/157) görüldü. Nüks olan 2 hasta vardı. 
Hastalar ilaçları iyi tolere etti ve yan etkiler hafif (baş ağrısı, kaşıntı) olup 
çok nadir görüldü. 

SONUÇ. DEA tedavisi alan KHC tanılı hastalarda yüksek kalıcı viral yanıt 
görüldü.  

Anahtar Kelimeler: Kronik hepatit C, direkt etkili antiviral tedavi, kalıcı 
viral yanıt 
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Abstract 
 

CLINICAL, LABORATORY AND DEMOGRAPHIC  FEATURES OF THE 
CHRONIC HCV INFECTED PATIENTS TREATED WİTH DIRECT ACTING 

ANTIVIRALS IN ISTANBUL MEDENİYET UNIVERSITY GÖZTEPE 
TRAINING AND RESEARCH HOSPITAL BETWEEN 2016-2018 

 

OBJECTIVE.   In the world, millions of people are infected with hepatitis C 
virus (HCV). HCV is one of the significant reasons of chronic liver disease. 
Treatment of chronic hepatitis C with direct acting anti virals (DAA) achieve 
high sustained virologic response (SVR). In this study we aimed to 
determine the rates of SVR and clinical, laboratory and demographic 
features of the cronic hepatitis C infected patients.  

METHODS. This study was conducted as a retrospective study. Patients  
treated with DAAs in Istanbul Medeniyet University Göztepe Training and 
Research Hospital between the years 2016-2018 with chronic hepatitis C 
were included in this study.  Data was collected from hospital database 
system. Age, sex, genotype, treatment experience, case of cirrhosis, 
additional diseases and pre and post laboratory parameters of patients were 
evaluated. In order to determine result of study sustained virologic 
response, non-response, relapse and re-infection definitions were used. The 
rate of SVR12 was calculated. 

RESULTS. A total of 172 patients (115 females, 57 males) were included in 
this study. Fifteen of 172 patients (8 females, 7 males) were excluded 
because of their unknown SVR12.  Analysis were performed according to 
157 patients. Mean age of them were 60 ± 11.4 Thirteen of the patients were 
genotype 1a (8.3%), 131 of the patients were genotype 1b (83.4%), 3 of the 
patients were genotype 2 (1.9%), 3 of the patients were genotype 3 (1.9%) 
and 4 of the patients were genotype 4 (2.5%). SVR were achieved in 98.7% 
(155/157) of patients. There were 2 patients relapsed. Patients tolerated 
DAAs and rare and mild adverse effects were reported.  

CONCLUSION. High sustained virologic response rate was achieved with 
DAA treatment in patients with CHC. 

Keywords: chronic hepatitis C, direct acting antiviral treatment, sustained 
virologic response 
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BÖLÜM 1 
 
 

GİRİŞ ve AMAÇ 
 

 

Hepatit C tüm dünyayı etkileyen önemli bir sağlık sorunudur. 2013 yılında 

hepatit C enfeksiyonuna bağlı 700 bin ölüm olduğu düşünülmektedir (1), 

her ne kadar viral hepatitler için koruyucu tedbirler alınarak yeni vakalar 

önlenilmeye çalışılıyor olsa da mevcut durumda 71 milyon kişi HCV ile 

enfektedir (2). 

Son 20 yılın en önemli gelişmelerinden biri direkt etkili antiviral 

tedavilerdir, bu tedaviler ile hepatit C’nin eradike edilebildiği, kür 

sağlanarak kalıcı viral yanıta ulaşılabildiği ve böylelikle hepatit C’ye bağlı 

yalnızca karaciğer ilişkili değil aynı zamanda extrahepatik morbidite ve 

mortalitenin de önlendiği ve bu tedavilere cevabın da oldukça yüksek 

olduğu saptanmıştır (3). 

Dünya Sağlık Örgütünün yapmış olduğu çalışmada tedavisiz kalınması 

durumunda 2015 ile 2030 yılları arasında KHC’ye bağlı ölümlerin 7.1 

milyonu bulabileceği düşünülmektedir (4).   

Tedavide KVY elde edilmesinin amaçlanmasının en önemli nedeni ileri 

karaciğer hastalığı olmayanlarda (5) veya fibrozis skoru 4 ün üzerinde olan 

hastalarda bile KVY elde edilmesi durumunda tüm nedenlere bağlı ölüm 

riskinde %50’den fazla azalma olabileceğinin saptanmasıdır (6). 

DEA tedavilere başlanmasının ardından HCV’ye bağlı dekompanse siroz 

nedeni ile karaciğer transplantasyonu bekleyen hastaların %30’unda 

transplantasyon endikasyonu kalkmıştır (7). 

HCV için bağışıklık sağlayacak bir aşı yoktur ve hastalığı eradike etmekteki 

tek yöntem DEA tedavidir. DEA tedaviler ile 2030’a kadar hastalığın  

elimine edilmesi planlanmaktadır (8). 
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Ülkemizde 18 Haziran 2016 yılında yayınlanan Sağlık Uygulama Tebliği 

(SUT) ile DEA tedavi SGK’nın geri ödeme kapsamına alınarak tedavinin 

yaygınlaşması sağlanmıştır. 

Oral yoldan kullanılan DEA tedavi başladıktan sonra, KHC’de KVY elde 

edilme başarısı %95’in üzerine çıkmıştır (9). Bu çalışmada hastanemizde 

DEA tedavi alan hastaların klinik, laboratuvar ve demografik özellikleri 

gerçek yaşam verisi olarak retrospektif şekilde derlenip sunulması 

amaçlanmıştır. 
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BÖLÜM 2 
 
 

GENEL BİLGİLER 
 

2.1 HEPATİT C VİRÜSÜ 

Hepatit A ve Hepatit B virüslerini saptamaya yönelik tanı testlerinin 

bulunması ile 1970’li yıllarda kan transfüzyonları sonrası meydana gelen 

hepatit vakalarında çoğunlukla Hepatit A ve B dışında bir virüsün rol 

oynadığı görülmüştür. 1989 yılında ise non-A, non-B hepatit virüsü olarak 

düşünülen bu virüsün hepatit C virüsü olduğu keşfedilmiştir (10). Hepatit 

C virüsü Flaviviridae ailesinden, Hepacivirus genusu üyesidir (11). 

2.1.1 Virüsün Yapısı ve Genomu 

Hepatit C virüsü 50-80 nm çapındadır (12); E1,E2 olarak adlandırılan 

glikoprotein yapıda iki çeşit zarf proteini ve kor proteini içeren tek iplikçikli 

genoma sahip bir RNA virüsüdür (13). 

HCV genomunun 5’ ve  3’ uçlarında “untranslated region” (UTR) denilen 

ifade edilmeyen   bölgeler ile bu iki uç arasında bir adet “open reading 

frame” (ORF) (açık okuma çerçevesi) denilen bölge bulunur (14).  5’ ve 3’ 

uçlarındaki ifade edilmeyen bölgelerde genom bilgisinin protein molekülü 

şeklindeki ifadesi ve  HCV RNA replikasyonu için önemli RNA elementleri 

bulunmaktadır (15). ”Internal Ribozomal Entry Site” (IRES) HCV 

genomunun 5’UTR ucunda yer alır ve genomun ORF bölgesinden tek bir 

poliprotein sentezinin başlangıcı için anahtar rol oynar (14) (Şekil 2.1). 

Sentezlenen poliprotein: virüsün ve enfekte edilen hücrenin proteazları 

tarafından; kor, E1, E2 yapısal proteinleri ile p7, NS2, NS3, NS4A, NS4B, 

NS5A, NS5B yapısal olmayan proteinleri olmak üzere on farklı daha küçük 

proteine dönüştürülür (16). 

Kor, viral kapsid proteini; E1, E2 ise zarf glikoproteinleridir (17). 
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Şekil 2.1: Hepatit C virüs genomunun yapısı (14) 

2.1.2 Genotipleri 

HCV’nin genetik değişkenliğinin yüksek olması önemli bir özelliğidir bu 

özellik RNA bağımlı RNA polimerazın 3’ 5’ ekzonükleaz (proof-reading) 

aktivitesinin olmamasından kaynaklanır (18). 

RNA bağımlı RNA polimerazın proof-reading aktivitesi olmaması sonucu 

ortaya çıkan yüksek hata oranları nedeni ile genotipler ve “quasisipecies” 

denilen türümsüler meydana gelir. Türümsüler mutasyonlar sonucu oluşan 

HCV varyantlarıdır. Genotipler arasında nükleotid sekans benzerlikleri 

%60-70 arasında iken türümsüler arasında benzerlik %90-95’lere 

çıkmaktadır (19). 

HCV’nin yedi genotip ve yüzden fazla subtipi tanımlanmıştır (20), fakat 

epidemiyolojik çalışmalarda ve tedavi rehberlerinde altı temel grup 

üzerinden değerlendirmeler yapılmaya devam etmektedir (2,8,21). 

Dünyada sırasıyla en sık genotip 1, genotip 3 ve genotip 4 görülmektedir. 

Yüksek ve yüksek-orta gelirli ülkelerde en sık genotip 1, düşük-orta gelirli 

ülkelerde en sık genotip 3, düşük gelirli ülkelerde ise en sık genotip 4 
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görülmektedir (2). Ülkemizde en sık genotip 1b görülmektedir (2, 22) daha 

sonra sırasıyla 1a, 3, 2 ve 4 genotipleri görülmektedir (2). 

Genotip 1b’de diğer genotiplere oranla daha yüksek hepatosellüler karsinom 

(HSK) gelişme riski vardır (23). 

 
Şekil 2.2: Dünya genotip dağılımı (11) 

 
Şekil 2.3: Türkiye genotip dağılımı (2) 
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2.2 EPİDEMİYOLOJİ 

Dünyada kronik karaciğer hastalıklarının en önemli nedenlerinden biri 

HCV’dir. Günümüzde Dünya üzerinde 71 milyon kişinin KHC olduğu ve 

global prevelansın %1 olduğu düşünülmektedir (2). Daha önceki yapılan 

çalışmalarda anti HCV pozitifliği 114 milyon ve 80 milyon kişinin ise kanda 

HCV RNA pozitifliği olduğu tahmin edilmekteydi (24). Güncel çalışmalarda 

daha düşük sayıların olmasının sebebi daha hassas serolojik ölçümlerin 

yapılarak yanlış pozitifliklerin azalması olduğu düşünülmektedir.  

Viremik prevelansın en yüksek olduğu ülkeler Mısır, Moğolistan ve 

Gabon’dur, %6’nın üzerindedir. En düşük olan ülkeler ise Hollanda, Fiji ve 

Samoa’dır. Ülkemizde viremik hasta sayısının 492 bin olduğu tahmin 

edilmektedir (2); anti HCV pozitifliği prevelansı ise %0.95 olarak 

saptanmıştır. KHC hastalarının %92.1’inde genotip 1b görülmüştür (22).  

HCV’ye bağlı hepatosellüler karsinom, karaciğer sirozu ve hepatit nedeni ile 

yılda 700 bin insan yaşamını yitirmektedir (25). 

2.3 BULAŞ YOLLARI 

HCV bulaşının en sık nedenleri damar içi ilaç kullanımı, kan 

transfüzyonları ve uygunsuz medikal girişimlerdir,  damar içi ilaç kullanımı 

gelişmiş ülkelerde en sık sebep olurken kan transfüzyonları gelişmekte olan 

ülkelerde en sık bulaş nedenidir (26). 

2.3.1 Parenteral Bulaş 

Kan ve kan ürünleri  

HCV taramasının yapılmadığı yıllarda 20 ünite ve daha fazla kan 

transfüzyonu yapılmış hastalarda %47 anti HCV pozitifliği 

saptanabilmekteydi (27). 

1990’lı yıllar itibariyle kan ürünlerinde HCV taramasının başlaması 

(ülkemizde HCV taraması 1996 yılında başlamıştır) ile gelişmiş ülkelerde 

kan transfüzyonu viral bulaş riski açısından yüksek güvenilirlik değerlerine 

ulaştı. Günümüzde gelişmiş ülkelerde bir ünite kan transfüzyonu ile HCV 

bulaş riski milyonda bir değerlerine kadar gerilemiş bulunmaktadır (28). 
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Damar içi ilaç kullanımı 

Dünya  üzerinde 10 milyon damar içi ilaç kullanan kişinin anti HCV pozitif 

olduğu düşünülmektedir. Amerika, Rusya ve Çin damar içi ilaç kullanımına 

bağlı anti HCV pozitifliği saptanan hasta sayısının en yüksek olduğu 

ülkelerdir. Damar içi ilaç kullanımına bağlı %60-80 oranında anti HCV 

pozitifliği saptanmaktadır (29). 

Hemodiyaliz 

Hemodiyaliz hastaları HCV gibi kan yoluyla bulaşan hastalıklara karşı daha 

açıktır bunun nedeni hemodiyalizin vasküler bir giriş yolu gerektirmesi ve 

kronik üremiye bağlı bağışıklık sisteminin zayıf düşmesidir. Bununla 

birlikte hemodiyaliz ünitelerinde pek çok hastanın  aynı anda tedavi alması 

ve belirli aralıklarla bu tedaviye devam edilmesi de bulaş için riskli   bir 

ortamın oluşmasına neden olmaktadır (30). 

Gelişmiş ülkelerde hemodiyaliz hastalarında HCV prevelansı %2,6 ile %22,9 

arasında değişmektedir. Hemodiyalize uzun süredir devam eden hastalarda, 

erkeklerde, diyabet hastalarında daha önceden böbrek nakli olanlarda ve 

alkol kullananlarda riskin daha fazla arttığı gözlenmiştir (31). 

Transplantasyon 

HCV pozitif vericiden organ nakli olması durumunda alıcıda HCV 

enfeksiyonu gelişebilmektedir (32). 

Sağlık çalışanı 

Sağlık hizmeti veren kişilere HCV bulaşı genellikle HCV pozitif kişinin kanı 

ile temas etmiş iğnenin sağlık çalışanına batması ile oluşmaktadır. Böyle bir 

durumda HCV serokonversiyonu %1,8’dir (33). 

2.3.2 Nonparenteral Bulaş 

Vertikal bulaş 

Anti HCV ve HCV RNA pozitif HIV negatif anneden bebeğe perinatal bulaş 

%5.8 iken HIV pozitif anneden bulaşın %10.8 olduğu gösterilmiştir. 

Annenin HIV ile koenfeksiyonu en önemli perinatal bulaş risk faktörüdür 

(34). Diğer önemli risk faktörleri viral yükün fazla olması ve invaziv 
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girişimlerdir (35). Vertikal HCV bulaşında kız çocuklarının erkek 

çocuklarına göre iki kat daha fazla risk altında olduğu görülmüştür (36).   

Cinsel yolla bulaş 

Tek bir partnerle düzenli heteroseksüel ilişki ile HCV bulaş riskinde artışın 

olmadığı düşünülmektedir. Fakat partner sayısının fazla olması, HIV ile 

koenfekte olunması ve özellikle HIV ile enfekte homoseksüel erkeklerde 

bulaş riski artmaktadır (37). 

Diğer  

Traş makinesi, diş fırçası, tırnak makası gibi kişisel eşyaların kullanılması 

ile de HCV bulaşı olabileceği, özellikle HCV enfeksiyon kaynağının 

belirlenemediği kişilerde bu nedenlerin göz önünde bulundurulması 

önerilmektedir (38). 

Dövme yaptırma veya piercing ile de HCV bulaş riskinde artış olduğu 

görülmüştür (39). 

2.4 AKUT VE KRONİK HEPATİT C ENFEKSİYONU 

       HCV ile enfekte hastaların %15-25’inde spontan HCV RNA klirensi 

görülürken erişkinlerde %75-85 kronikleşme görülmektedir, KHC 

hastalarının %10-20’sinde 20 yıl içinde siroz gelişir ve siroz gelişen 

hastaların her yıl %1-%4’ü hepatosellüler karsinoma ilerlemektedir (40). 

2.4.1 Akut Hepatit 

Akut enfeksiyonun en net olarak tanımlandığı transfüzyon ilişkili 

bulaşlardan sonra %70-80 asemptomatik seyrettiği görülmüştür, %20-30 

vakada ise akut enfeksiyon; halsizlik, iştahsızlık, kilo kaybı ve sarılık gibi 

semptomlarla geçirilmektedir (41). Semptomlar bulaştan 2-26 hafta sonra 

görülür ve akut hastalık 2-12 hafta kadar sürmektedir (42).  ALT değerleri 

normalin üst sınırının 10 katına kadar artış gösterebilmekte fakat fulminan 

karaciğer yetmezliği nadiren görülmektedir (43). Anti HCV antikorlarının 

oluşması için 2-8 haftalık bir süre gerekir. Anti HCV ve HCV RNA’nın 

birlikte pozitifliği akut hepatit anlamına gelmez aynı serolojik tablo kronik 

hepatit zemininde akut alevlenme ve kronik hepatit olduğu bilinen bir 
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hastada başka sebeplerle akut hepatit geçiriliyor olması manasına da 

gelebilir (44).  Hastanın 6 ay öncesine ait laboratuvar değerleri biliniyorsa ve 

negatifse akut enfeksiyon olduğu düşünülmelidir fakat böyle bir veri 

olmaması durumunda HCV RNA’nın daha düşük düzeylerde olması ve daha 

yüksek dalgalanma göstermesi akut enfeksiyon lehine yorumlanmaktadır 

(45). Anti HCV negatifken HCV RNA pozitifliği ise akut enfeksiyonda henüz 

anti HCV antikorları oluşmadan önceki dönemi göstermektedir (40). 

2.4.2 Kronik Hepatit  

Akut enfeksiyon sonrasında 6 aydan uzun süre HCV RNA pozitifliği olan 

hastalarda HCV enfeksiyonu kronikleşmiş demektir. HCV’nin 

kronikleşmesinde pek çok faktör rol oynamaktadır. Erken yaşta 

enfeksiyonun alımı, kadın cinsiyet, akut hepatit sırasında sarılık olması 

veya diğer semptomların olması, Kafkas ırkı veya beyaz Hispanikler (Afriko-

Amerikanlara göre) kronikleşmenin daha az görüldüğü gruplardır (40). 

İmmünsüprese ve özellikle CD4 sayısı 200’ün altında olan HIV pozitif 

hastalarda ise kronikleşme riski daha yüksektir (46). 

KHC enfeksiyonunun karaciğer fibrozisine ilerlemesi değişkenlik 

göstermektedir. Siroz gelişimi için en önemli risk faktörü kronik alkol 

alımıdır. Diğer risk faktörleri ise enfeksiyon alındığında 40 yaşın üzerinde 

olmak, erkek cinsiyet, fibrozis derecesinin yüksek olması, HIV ve HBV ile 

koenfeksiyon olmasıdır. Bunların dışında eşlik eden hemokromatozis ve 

nonalkolik steatohepatit gibi karaciğer hastalıklarının, insülin direncinin 

olması ve hastanın immünsüprese olması, siroza ilerleyişi hızlandıran 

faktörlerdir.  KHC  hastalarında siroza ilerleyiş genellikler semptomsuzdur 

hatta bazı hastalarda KHC tanısı buna bağlı kronik hepatit ve karaciğer 

sirozu geliştiğinde siroza bağlı komplikasyonlar sonrasında konulur (40). 

Kronik hepatit C virüsün spontan klirensi ise oldukça nadirdir. Spontan 

klirensin kadınlarda, gençlerde, daha düşük HCV RNA titreleri olan 

hastalarda sıklığı artmıştır. Damar içi ilaç kullanımı durumunda ise 

spontan klirens çok daha nadir olmaktadır (47). 
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2.4.3 KHC’nin Ekstrahepatik Manifestasyonları 

Kronik hepatit C enfeksiyonu sadece karaciğerle sınırlı hasara sebep 

olmamaktadır. Bununla birlikte diyabet ve insülin rezistansı gelişimi, 

ateroskleroz, yorgunluk ve bilişsel fonksiyonlarda bozulma, mix 

kriyoglobulinemi, kutanöz veya viseral vaskülit, glomerülonefrit, otoimmün 

tiroid hastalıkları, B hücreli Non-Hodgkin Lenfoma gibi multisistemik 

hastalıklarla da ilişkili bulunmuştur (48,49,50,51).  

KHC’de extrahepatik tutulum yaşam kalitesini azaltmakta ve hastaların 

karaciğer dışı mortalitesinde artışa neden olmaktadır. KVY elde edilmesiyle 

karaciğer dışı hastalıklarda da iyileşme gözlendiği ve mortalitede azalma 

olduğu gözlenmiştir (52). Bu nedenle karaciğer hastalığı olmasa bile extra 

hepatik bulgu varlığında KHC tedavisinin endike olduğu düşünülmektedir 

(53). 

2.5 KRONİK HEPATİT C TEDAVİSİ 

2.5.1 Tanımlar  

 Kalıcı viral  yanıt: Tedavi tamamlandıktan 12 hafta (KVY12) ve 24 hafta 

(KVY24) sonra kanda HCV RNA’nın saptanamamasıdır. 

 Yanıtsız: Tedavi süresince saptanabilir HCV RNA pozitifliği olmasıdır. 

 Nüks: Tedavi sonunda saptanabilir HCV RNA olmamasına rağmen tedavi 

sonrası 24 hafta içinde HCV RNA’nın pozitifleşmesidir.                                                                                                          

 Re-enfeksiyon: Başarılı bir tedavinin ardından kalıcı viral yanıt elde 

edilmiş hastaların yeniden HCV ile enfekte olmalarıdır. 

 Gecikmiş viral yanıt: Tedavinin 12. haftasında 100 kattan fazla HCV 

RNA seviyelerinde düşüş olması fakat HCV RNA’nın saptanamayacak 

düzeye 24. hafta sonunda gelinmesidir. 

 Erken viral yanıt: Tedavinin 12. haftasında  HCV RNA’nın saptanamaz 

olmasıdır. 

 Hızlı viral yanıt: Tedavinin 4. haftasında HCV RNA’nın saptanamaz 

olmasıdır. 
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 Tedavi sonu yanıt: Tedavi bitiminde HCV RNA’nın saptanmamasıdır (8). 

2.5.2 Tedavi Endikasyonları 

1. KHC tanısı alan tüm hastalar ve daha önceden tedavi almış fakat KVY 

olmayan tüm hastalar kontrendikasyon olmadığı sürece DEA tedavi 

almalıdır. 

2. Karaciğer nakli endikasyonu olan hastalar önce nakle gönderilmeli daha 

sonra tedavi edilmelidir fakat nakil listesinde 6 aydan uzun süre 

bekleme olacaksa nakil öncesi tedavi verilmesi düşünülebilir. 

2.5.3 Tedavi Kontrendikasyonları 

1. Sitokrom p450/P-glikoprotein indükleyici ilaçlar ile herhangi bir 

DEA’nın  kullanılması kontrendikedir. DEA ilaç konsantrasyonlarını 

önemli ölçüde azaltır. 

2. ND3/4A proteaz inhibitörü içeren tedavi rejimleri dekompanse siroz  

(CTP B ve C) veya daha önce dekompansasyon öyküsü olan hastalarda 

kontrendikedir. 

3. Glomerüler Filtrasyon Hızı (GFH) 30 ml/dk/1.73 m2’den düşük olan 

hastalarda sofosbuvir kullanımından kaçınılmalı, yalnızca alternatif bir 

rejim yoksa kullanılmalıdır (21). 

2.5.4 Direkt Etkili Antiviral (DEA) Tedavi 

Sofosbuvir: NS5B proteini, RNA bağımlı RNA polimeraz inhibitörüdür (54). 

Günde bir tablet 400 mg olarak aç veya tok alınabilir. Klirensi %80 böbrek 

yolu ile olur. GFH 30 ml/dk/1.73 m2’nin altında olan hastalara önerilmez 

fakat hemodiyalize giren hastalarda iyi tolere edildiği gösterilmiştir (55). 

Ribavirin ile birlikte kullanıldığında ortaya çıkan major yan etki yorgunluk 

ve  başağrısıdır. Sofosbuvir içeren rejimlerin hayatı tehdit edici aritmilere 

yol açma riski açısından amiodaron ile birlikte kullanımı kontrendikedir 

(21). 

Sofosbuvir/ledipasvir: Sabit doz birleşimidir; 400 mg sofosbuvir, 90 mg 

ledipasvir içerir. Aç veya tok alınabilir. Ledipasvir, NS5A proteini 

inhibitörüdür. 
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Safra yolu ile atılır. En sık yan etkisi yorgunluk ve baş ağrısıdır (21). Mide 

asiditesinin azaltan durumlarda ledipasvirin emiliminin azalması nedeni ile 

yüksek doz proton pompa inhibitörü (PPI) alan hastalarda KVY oranlarında 

azalma olduğu gösterilmiştir (56). 

Sofosbuvir ve velpatasvir: Sabit doz birleşimidir; 400 mg sofosbuvir ve 100 

mg velpatasvir içerir. Velpatasvir; NS5A protein inhibitörüdür (57), safra 

yolu ile elimine olur. Yaygın yan etkileri başağrısı yorgunluk ve bulantıdır.  

Ledipasvir gibi velpatasvirin emilimi de yüksek gastrik ph ile azalır (21). 

Ülkemizde yoktur. 

Sofosbuvir, velpatasvir ve voksilaprevir: Sabit doz birleşimidir. 400 mg 

sofosbuvir, 100 mg velpatasvir, 100 mg voksilaprevirden oluşur. İlacın 

içeriğindeki voksilaprevir nedeni ile yemeklerle birlikte alınması önerilir 

(21). Voksilaprevir HCV genomunun yapısal olmayan, NS3/4A proteaz 

inhibitörüdür (57).  

Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir+Dasabuvir: Paritaprevir HCV NS3/4A 

proteaz inhibitorüdür. Sitokrom p450 enzimi CYP3A4 tarafından metabolize 

edilir. Ritonavir ise CYP3A4 inhibitörüdür. Paritaprevirin etkisini artırmak 

için düşük doz ritonavir birlikte verilir.  Ombitasvir, HCV  NS5A  inhibitörü, 

Dasabuvir nonnükleozid yapıda NS5B, RNA bağımlı RNA polimeraz  

inhibitörüdür (58).  

Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir: Sabit doz birleşimi; sırasıyla 50 mg, 

75 mg, 12.5 mg’dır ve iki tablet bir defada yemeklerle birlikte alınır. 

Dasabuvir 250 mg tabletler halinde günde iki defa 

Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir ile birlikte alınır.  Ritonavir ciddi bir CYP 

3A4 inhibitörü olduğu için CYP3A4 ile metabolize olan başka ilaç 

kullanımında bu ilaçların plazma düzeyinde artış ve buna bağlı çok ciddi 

yan etkiler görülebilir bu nedenle birlikte kullanımları kontrendikedir.  

Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir+dasabuvir ile kombinasyonu sadece 

sirotik olmayan ve CTP A sirotik hastalarda kullanılmalıdır. Dekompanse 

karaciğer sirozunda kullanılmamalıdır. En sık yan etkileri yorgunluk ve 

bulantıdır (21). 
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Grazoprevir ve elbasvir: Grazoprevir, NS3/4A proteaz inhibitörü; Elbasvir: 

NS5A protein inhibitörüdür.  Sabit doz kombinasyonu ile pangenotipik 

tedavi yapılabilir (59). Ülkemizde yoktur.  

Glekaprevir ve pibrentasvir: Glekaprevir ve pibrentasvir sırasıyla NS3/4A 

proteaz inhibitörü, NS5A inhibitorü olan pangenotipik etkili antiviral 

tedavidir. Safra yolu ile atılır, GFH<30 ml/dk/1.73 m2 olan hastalarda da 

yüksek KVY oranları görülmektedir (60). 

Sabit doz kombinasyonudur: 100 mg glekaprevir ve 40 mg pibrentasvirden 

oluşur.  Yemeklerle birlikte bir defada 3 tablet alınır. Dekompanse siroz 

hastalarında kontrendikedir.  Baş ağrısı ve yorgunluk en sık yan etkisidir 

(21). 

28 Aralık 2018 tarihinde yayınlanan SUT ile genotip 2,3,5,6 tedavisinde 

SGK geri ödeme kapsamına alınmıştır. 

Ribavirin: DNA ve RNA virüslerine karşı etkili geniş spektrumlu guanozin 

analoğu antiviral ajandır. Birden fazla etki mekanizması vardır; viral inosin 

monofosfatı inhibe eder, guanosin monofosfat oluşamaz; T hücre için enerji 

üretimi ve sinyal yolağı engellenmiş olur. Viral polimerazı inhibe ederek 

nükleik asit sentezini engeller, RNA virüs genomunda ölümcül 

mutasyonlara sebep olur (61,62).   
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2.5.5 Güncel Tedavi Yaklaşımı 

Tablo 2.1: Sirotik olmayan, tedavi naif veya deneyimli hastarda genotiplere göre 
KHC tedavisi (21) 

Genotip Tedavi Deneyimi SOF/VEL GLE/PIB SOF/VEL/VOX SOF/LDV GZR/EBR
OBV/PTV/r

+DSV

Tedavi - Naif 12 hafta 8 hafta Hayır 8-12 hafta
12 hafta (HCV RNA

≤800.000 IU/ml)
Hayır

Tedavi - Deneyimli 12 hafta 8 hafta Hayır Hayır
12 hafta (HCV RNA

≤ 800.000 IU/ml) Hayır

Tedavi - Naif 12 hafta 8 hafta Hayır 8-12 hafta 8 hafta (FO-F2)
12 hafta (F3)

8 hafta (FO-
F2)

12 hafta (F3)
Tedavi - Deneyimli 12 hafta 8 hafta Hayır 12 hafta 12 hafta 12 hafta
Tedavi - Naif 12 hafta 8 hafta Hayır Hayır Hayır Hayır
Tedavi - Deneyimli 12 hafta 8 hafta Hayır Hayır Hayır Hayır
Tedavi - Naif 12 hafta 8 hafta Hayır Hayır Hayır Hayır
Tedavi - Deneyimli 12 hafta 8 hafta Hayır Hayır Hayır Hayır

Tedavi - Naif 12 hafta 8 hafta Hayır 12 hafta
12 hafta (HCV RNA

≤800.000 IU/ml)
Hayır

Tedavi - Deneyimli 12 hafta 8 hafta Hayır Hayır Hayır Hayır
Tedavi - Naif 12 hafta 8 hafta Hayır 12 hafta Hayır Hayır
Tedavi - Deneyimli 12 hafta 8 hafta Hayır Hayır Hayır Hayır
Tedavi - Naif 12 hafta 8 hafta Hayır 12 hafta Hayır Hayır
Tedavi - Deneyimli 12 hafta 8 hafta Hayır Hayır Hayır Hayır

Genotip 1a

Genotip 1b

Genotip 2

Genotip 3

Genotip 4

Genotip 5

Genotip 6
 

 

Tablo 2.2: Kompanse CTP A, tedavi naif veya deneyimli siroz hastalarında 
genotiplere göre KHC tedavisi (21)  

Genotip Tedavi Deneyimi SOF/VEL GLE/PIB SOF/VEL/VOX SOF/LDV GZR/EBR
OBV/PTV/r

+DSV

Tedavi - Naif 12 hafta 12 hafta Hayır 12 hafta
12 hafta (HCV RNA

≤ 800.000 IU/ml)
Hayır

Tedavi - Deneyimli 12 hafta 12 hafta Hayır Hayır
12 hafta (HCV RNA

≤ 800.000 IU/ml) Hayır

Tedavi - Naif 12 hafta 12 hafta Hayır 12 hafta 12 hafta 12 hafta
Tedavi - Deneyimli 12 hafta 12 hafta Hayır 12 hafta 12 hafta 12 hafta
Tedavi - Naif 12 hafta 12 hafta Hayır Hayır Hayır Hayır
Tedavi - Deneyimli 12 hafta 12 hafta Hayır Hayır Hayır Hayır
Tedavi - Naif No 12 hafta 12 hafta Hayır Hayır Hayır
Tedavi - Deneyimli No 16 hafta 12 hafta Hayır Hayır Hayır

Tedavi - Naif 12 hafta 12 hafta Hayır 12 hafta
12 hafta (HCV RNA

≤800.000 IU/ml)
Hayır

Tedavi - Deneyimli 12 hafta 12 hafta Hayır Hayır Hayır Hayır
Tedavi - Naif 12 hafta 12 hafta Hayır 12 hafta Hayır Hayır
Tedavi - Deneyimli 12 hafta 12 hafta Hayır Hayır Hayır Hayır
Tedavi - Naif 12 hafta 12 hafta Hayır 12 hafta Hayır Hayır
Tedavi - Deneyimli 12 hafta 12 hafta Hayır Hayır Hayır Hayır

Genotip 3

Genotip 4

Genotip 5

Genotip 6

Genotip 1a

Genotip 1b

Genotip 2
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Karaciğer nakli endikasyonu olup HSK olmayan dekompanse (CTP B ve 
C) siroz hastalarında tedavi: 

MELD skoru <18-20 olan dekompanse (CTP-Pugh B veya C) hastalarda 

nakilden   önce tedavi başlamalıdır. 

1. Tüm genotipler sofosbuvir/velpatasvir+ribavirin (12 hafta) 

2. Genotip 1, 4, 5, 6 hastalar sofosbuvir/ledipasvir+ribavirin (12 hafta)  

MELD skoru ≥18-20 olan hastalar için once karaciğer nakli tavisye 

edilmektedir (21). 

Karaciğer nakli endikasyonu olmayan  dekompanse (CTP B ve C) siroz 
hastalarında tedavi:   

1. Tüm genotipler sofosbuvir/velpatasvir + ribavirin (12 hafta) 

2. Genotip 1,4,5,6 hastalar sofosbuvir/ledipasvir+ribavirin (12 hafta) ile 

tedavi edilir (21). 

Böbrek yetmezliği olan hastalarda tedavi: 

GFH <30 ml/dk/1.73 m2 veya hemodiyalize giren hastalar: 

1. Tüm genotipler glekaprevir/pibrentasvir (8 ya da 12 hafta) 

2. Genotip 1a ve tedavi naif genotip 4 hasta grazoprevir/elbasvir (12 hafta) 

3. Genotip 1b grazoprevir/elbasvir (12 hafta) veya Ombitasvir/ 

Paritaprevir/Ritonavir+Dasabuvir (12 hafta) ile tedavi edilir (21). 

Solid Organ Nakilli hastalarda tedavi: 

1. Tüm genotipler sofosbuvir/velpatasvir (12 hafta) 

2. Genotip 1, 4, 5, 6 hastalar sofosbuvir/ledipasvir (12 hafta) ile tedavi 

edilmelidir eğer dekompanse (CTP B ve C) siroz ise tedaviye ribavirin 

eklenmelidir. Bu ilaçlar immünsüpresan ilaç dozunu etkilemez güvenle 

kullanılabilir (21). 

2.5.6 Tedavi Sonrası Takip 

Kalıcı viral yanıt elde edilmiş karaciğerde hafif-orta fibrozisi olan veya 

olmayan hastalar takipten çıkarılabilir fakat ileri fibrozisi veya sirozu olan 

hastalar 6 aylık aralıklarla HSK açısından USG ile takip edilmelidir (21).  
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BÖLÜM 3 
 
 

GEREÇ ve YÖNTEM 
 

3.1. ÇALIŞMANIN TASARIMI 

Bu çalışma; 1 Ocak 2016 - 30 Nisan 2018 tarihleri arasında İstanbul 

Medeniyet Üniversitesi Göztepe ve Eğitim Araştıma Hastanesi’nde DEA 

tedavi almış hastaların retrospektif olarak hastane sisteminde kayıtlı klinik, 

demografik verileri ve laboratuvar parametreleri incelenerek yapılmıştır.  

Hastaların araştırmaya dahil edilme kriterleri; 

1. 18 yaş veya üzerinde olmak 

2. En az 6 ay veya daha uzun süredir HCV RNA pozitifliğinin olması 

3. Tedavi naif veya deneyimli olmak 

4. Belirtilen tarihlerde DEA tedavi almış olmak 

5. Belirtilen tarihlerde tedavi sonlanmış ve kalıcı viral yanıtın 

değerlendirilebilmesi için en az 12 haftanın geçmiş olmasıdır. 

Tedaviler çalışmanın yapıldığı tarih aralığında yayınlanan 2016 ve 2017 

SUT’ta belirtildiği şekilde uygulanmıştır. Hastaların ilaç etkileşimi gibi özel 

durumları için endikasyon dışı ilaç raporu başvurusu yapıldığı 

görülmüştür. 

Genotip 1a tedavisi; 

1. (Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir) + Dasabuvir + Ribavirin 12 hafta 

(Tedavi naif veya deneyimli sirotik olmayan hastalar) 

2. (Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir) + Dasabuvir + Ribavirin 24 hafta 

(Tedavi naif veya deneyimli sirotik CTP A hastalar) 
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3.  (Sofosbuvir/Ledipasvir) + Ribavirin 12 hafta (Tedavi naif; sirotik CTP A,  

B, C hastalar ve tedavi deneyimli; sirotik olmayan ve sirotik CTP A, B, C 

hastalar) 

4. Sofosbuvir/Ledipasvir 24 hafta (Tedavi naif; sirotik CTP A,  B, C hastalar 

ve tedavi deneyimli; sirotik olmayan ve sirotik CTP A, B, C hastalar) 

Genotip 1b tedavisi; 

1. (Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir) + Dasabuvir 12 hafta (naif veya 

deneyimli sirotik olmayan ve sirotik CTP A hastalar) 

2. (Sofosbuvir/Ledipasvir) + Ribavirin 12 hafta (Tedavi naif; sirotik CTP A,  

B, C hastalar ve tedavi deneyimli; sirotik olmayan ve sirotik CTP A, B, C 

hastalar) 

3. Sofosbuvir/Ledipasvir 24 hafta (Tedavi naif; sirotik CTP A,  B, C hastalar 

ve tedavi deneyimli; sirotik olmayan ve sirotik CTP A, B, C hastalar) 

Genotip 2 tedavisi; 

Sofosbuvir + Ribavirin 12 hafta (Tedavi naif veya deneyimli sirotik olmayan 

ve sirotik CTP A hastalar) 

Genotip 3 tedavisi; 

1. Sofosbuvir + Ribavirin 24 hafta (Tedavi naif veya deneyimli sirotik 

olmayan ve sirotik CTP A hastalar) 

2. (Sofosbuvir/Ledipasvir) + Ribavirin 24 hafta (Tedavi naif veya deneyimli 

sirotik CTP A hastalar) 

Genotip 4 tedavisi; 

1. (Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir) + Ribavirin 24 hafta (Tedavi naif 

veya deneyimli sirotik olmayan ve sirotik CTP A hastalar) 

2. (Sofosbuvir/Ledipasvir) + Ribavirin 12 hafta (Tedavi naif sirotik CTP B, C   

ve deneyimli; sirotik olmayan ve sirotik CTP A, B, C hastalar) 

3. Sofosbuvir/Ledipasvir 24 hafta (Tedavi naif sirotik CTP B, C ve 

deneyimli; sirotik olmayan ve sirotik CTP A, B, C hastalar) 
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3.2 ÇALIŞMA PLANI VE DEĞERLENDİRME 

Hastaların cinsiyet, yaş, HCV RNA seviyesi ve  genotipi, siroz bilgisi, tanı 

sırasında eşlik eden hastalıkları (böbrek yetmezliği, kalp hastalığı, 

hipertansiyon, tiroid fonksiyon bozukluğu, diyabetes mellitus ve varsa 

bunların dışındaki hastalıkları) kaydedildi. Daha önceden tedavi alıp 

almadıkları, deneyimli hastaların almış oldukları tedaviler, çalışma 

sırasında almış oldukları DEA tedavi ve bu tedavinin süresi belirtildi. 

Solid organ nakli, GFH <30 ml/dk/1.73 m2 olan, talasemi ve hemofili 

hastaları özel durumları göz önünde bulundurularak incelendi.  

Çalışma sonunda hastalık durumu bilgisi KVY, yanıtsızlık, nüks ve re-

enfeksiyon tanımlarından biri ile verildi. 

Primer sonlanım noktası KVY12 olarak belirlendi. Bununla birlikte hızlı 

yanıt ve tedavi sonu yanıtı da belirlendi.  

Hastaların tedavi başlangıç noktasında, tedavinin 4. haftasında, tedavinin 

sonunda, tedavi bitiminden 12 hafta ve 24 hafta sonrasında; HCV RNA, 

AST, ALT, albumin, total bilirubin, INR, AFP, GGT, ALP, üre, kreatin, 

trombosit sayısı, PZ değerlerine bakıldı. Bu zaman dilimindeki değişimler 

karşılaştırılarak tedavi ile düzelmenin değerlendirilmesi amaçlandı. 

3.2 İSTATİSTİK YÖNTEMLER 

Bu çalışmada istatiksel analizler SPSS 11 paket programı ile yapıldı. 

Normal dağılım gösteren verilerde parametrik testler; normal dağılım 

göstermeyen verilerde nonparametrik testler uygulandı. İki gruptaki 

kategorik değişkenlerin karşılaştırılması için ki-kare testi, devamlı sayısal 

değişkenlerin karşılaştırılması için ise normal dağılım gösterdiğinde student 

t testi, normal dağılım göstermediğinde MannWhitney U testi kullanıldı. 
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BÖLÜM 4 
 
 

BULGULAR 
 

 

İstanbul Medeniyet Üniversitesi Göztepe Eğitim ve Araştırma Hastanesinde 

1 Ocak 2016 ve 30 Nisan 2018 tarihleri arasında DEA tedavi alan 216 hasta 

vardı. 44 hastanın tedavi süreci devam etmekte olduğu için çalışmaya dahil 

edilmedi. 15 hastanın ise KVY12 takiplerine gelmedikleri görüldü. Bu 

hastalar içinden 13’ünün tedavilerini tamamladıkları, tedavi sonu 

kontrollerine geldikleri, yapılan tahlillerde 4. hafta ve tedavi sonu 

yanıtlarının olduğu görüldü. 2 hastanın ise ilaç raporunun çıkarılıp, ilk 

reçetelerinin düzenlenmesinin ardından hastaneye tekrar başvurularının 

olmadığı görüldü. Bu hastalar analizlere dahil edilmedi ve değerlendirme 

KVY12 sonucu bilinen 157 hasta üzerinden yapıldı.  

Hastaların %31.8’i erkek, %68.2’si kadındı. Yaş ortalaması 60 ± 11,4 (en 

küçük:31, en büyük:87) yaş bulundu. 

Tablo 4.1: Çalışmaya alınan hastaların demografik özellikleri 

Toplam Hasta Sayısı n=157 

Cinsiyet, (E/K) n(%) 50(%31,8)/107(%68,2) 

Yaş, Ortalama, yıl 60 ± 11,4 (En küçük 31-En büyük  87) 
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Şekil 4.1: Çalışmaya alınan hastaların genotipe göre dağılımı 

Hastaların genotip dağılımına bakıldığında en sık genotip 1b (%83.4) 

görüldü. Genotip 1b,1a ve subtipi belirlenemeyen genotip 1 hastalar birlikte 

değerlendirildiğinde toplam genotip 1 olan 147 (%93.6) hasta vardı. Genotip 

2;3 hasta, genotip 3;3 hasta ve genotip 4;4 hasta vardı. Çalışmaya alınan 

hastaların genotip dağılımı şekil 4.1’de gösterildi. 

Tablo 4.2: Çalışmaya alınan hastaların siroz ve tedavi deneyimi durumu 

Siroz Durumu Tedavi Deneyimli 
hasta sayısı (n) 

Tedavi Naif hasta 
sayısı (n) 

Toplam hasta 
sayısı (n) 

Sirotik Hasta 17(%51,5) 16(%48,5) 33 
Sirotik Olmayan 

Hasta 73(%58,9) 51(%41,1) 124 

Toplam 90 67 157 

Sirotik olmayan 124 hasta vardı bu hastaların %58,9’u (73/124) tedavi 

deneyimli, %41,1’i (51/124) naif hastaydı. Sirotik hastaların % 51,5’i 

(17/33) naif, %48,5’i (16/33) tedavi deneyimliydi. Siroz hastaları içinde 

kompanse siroz 31 (%93,9) hasta, dekompanse siroz  2 (%6) hasta vardı. 

dekompanse siroz hastalarının hepsi tedavi naif hastalardı. 
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Dekompanse siroz olan 35 ve 87 yaşlarındaki hastaların ikisi de genotip 1b 

ve tedavi naifti, 24 hafta sofosbuvir/ledipasvir tedavisi sonrasında KVY elde 

edildi. 35 yaşındaki erkek hasta aynı zamanda talasemi hastasıydı, 87 

yaşındaki kadın hastanın ise KOAH’ı vardı. 

Kronik hastalıkları olan hastalar tablo 4.2’de gösterilmiştir. Tedavi öncesi 

karaciğer nakli olan 3 (%1.74), böbrek nakli olan 6 (%3.8), hemofili hastası 

2 (%1.16), talasemi 2 (%1.16), GFH <30ml/dk/1.73 m2 olan 10 (%5.81) 

hasta vardı. 

Tablo 4.3: DEA tedavi alan hastaların ek hastalıkları 

Ek Hastalık n(%) 
Kalp Hastalığı 13(%8,3) 
Hipertansiyon 90(%57,3) 
Tiroid Fonksiyon Bozukluğu 22(%14,0) 
Diyabetes Mellitus 46(%29,3) 
GFH < 30  ml/dk/1.73 m2  11(%7,0) 
Böbrek Nakli 6(%3,8) 
Karaciğer Nakli 3(%1,9) 
Talasemi 2(%1,3) 
Hemofili 2(%1,3) 
Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı 7(%4,5) 
Astım 5(%3,2) 
AF 3(%1,9) 

Hastaların %57.3’ü tedavi deneyimliydi ve %73.3 (66/90) hasta 

Peginterferon+ribavirin tedavisi almıştı. 

Tablo 4.4: Tedavi deneyimli hastaların aldıkları tedaviler 

Tedavi deneyimi n=90 (%) 
Bilinmiyor 17(%18,9) 
Klasik interferon 1(%1.1) 
Klasik interferon+ribavirin 1(%1.1) 
Peginterferon 1(%1.1) 
Peginterferon+ribavirin 66(%73.3) 
Peginterferon+ribavirin+telaprevir 4(%4.4) 
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Tablo 4.5: Çalışmaya alınan hastaların DEA tedavi rejimleri 

DEA tedavi n=157(%) 
Ledipasvir/Sofosbuvir 38(%24,2) 
Ledipasvir/Sofosbuvir+Ribavirin 41(%26,1) 
Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir+Dasabuvir 64(%40,8) 
Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir+Dasabuvir+Ribavirin 6(%3,8) 
Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir+Ribavirin 3(%1,9) 
Sofosbuvir+Ribavirin 5(%3,2) 

Genotip 2 hastaların hepsi ve genotip 3 olan 2 hasta sofosbuvir+ribavirin 

tedavisi aldı. OBV/PTV/r+Ribavirin alan 3 hasta ise genotip 4’tü. 

Subtipi belirlenemeyen genotip 1 hastaların hepsi tedavi deneyimliydi. 

Tedavi deneyimli, sirotik ve HSK olan 1 hastaya SOF/LDV + ribavirin verildi 

fakat hastada KVY elde edilemedi, nüks gerçekleşti. Diğer sirotik olmayan 

hastalar ise SOF/LDV ve SOF/LDV+ribavirin tedavileri aldılar, KVY 

görüldü. 

Genotip 2 olan 3 hastanın 2’si naif, 1’i deneyimliydi. Tüm hastalar 

sofosbuvir +ribavirin tedavisi aldı. DEA tedavi öncesinde peginterferon+ 

ribavirin tedavisi alan, sirotik olmayan hastada nüks görüldü. 

Genotip 3 olan 3 hasta vardı. Kompanse siroz (CTP A) olan 1 hasta tedavi 

naifti ve SOF/LDV+Ribavirin ile 24 hafta tedavi edildi. Sirotik olmayan 

hastalar sofosbuvir+ribavirin ile tedavi edildi. Sirotik olmayan 1 hasta daha 

önceden peginterferon+ribavirin tedavisi deneyimliydi. Genotip 3 tüm 

hastalarda KVY12 görüldü. 

Genotip 4 hastalar sirotik olmayan hastalardı, 3 hasta tedavi naif 1 hasta 

ise tedavi deneyimliydi. Deneyimli olan hasta önceden 

peginterferon+ribavirin+telaprevir almıştı. Bu hasta SOF/LDV ile 24 hafta 

tedavi edildi. Diğer hastalar OBV/PTV/r+Ribavirin aldı. 3 hasta 

hemodiyalize girmekteydi. Tedavi sonunda genotip 4 tüm hastalarda KVY 

görüldü.  Çalışmaya alınan hastaların genotiplere göre, siroz durumu, 

tedavi deneyimi ve aldıkları  DEA tedavi rejimi Tablo 4.5’te özetlenmektedir. 
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Tablo 4.6: Çalışmadaki hastaların genotiplere göre, siroz durumu ve DEA tedavisi 

 

Te
da

vi
 

D
en

ey
im

li 

Te
da

vi
 

N
ai

f 

To
pl

am
 

1 3  3 
Sirotik Hasta 1  1 
    Kompanse CTP A 1  1 
    Ledipasvir/Sofosbuvir+Ribavirin 1  1 

  Sirotik Olmayan 2  2 
      Ledipasvir/Sofosbuvir 1  1 
    Ledipasvir/Sofosbuvir+Ribavirin 1  1 
1a 5 8 13 
Sirotik Hasta 1 2 3 
    Kompanse CTP A 1 2 3 
    Ledipasvir/Sofosbuvir 1 2 3 
Sirotik Olmayan 4 6 10 
    Ledipasvir/Sofosbuvir 1 2 3 
    Ledipasvir/Sofosbuvir+Ribavirin 2 1 3 
    Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir+Dasabuvir+    
Ribavirin 1 3 4 

1b 79 52 131 
Sirotik Hasta 15 12 27 
   Dekompanse CTP B-C  2 2 
   Ledipasvir/Sofosbuvir  2 2 

    Kompanse CTP A 15 10 25 
    Ledipasvir/Sofosbuvir 5 3 8 
    Ledipasvir/Sofosbuvir+Ribavirin 5  5 
    Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir+Dasabuvir 5 7 12 
Sirotik Olmayan 64 40 104 
     Ledipasvir/Sofosbuvir 16 4 20 
     Ledipasvir/Sofosbuvir+Ribavirin 30  30 
     Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir+Dasabuvir 18 34 52 
     Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir+Dasabuvir 
+Ribavirin  2 2 

2 1 2 3 
Sirotik Hasta  1 1 
    Kompanse CTP A  1 1 
    Sofosbuvir+Ribavirin  1 1 
Sirotik Olmayan 1 1 2 
    Sofosbuvir+Ribavirin 1 1 2 
3 1 2 3 
Sirotik Hasta  1 1 
   Kompanse CTP A  1 1 
    Ledipasvir/Sofosbuvir+Ribavirin  1 1 
Sirotik Olmayan 1 1 2 
    Sofosbuvir+Ribavirin 1 1 2 
4 1 3 4 
Sirotik Olmayan 1 3 4 

Ledipasvir/Sofosbuvir 1  1 
    Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir+Ribavirin  3 3 
Toplam 90 67 157 
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4.1 KALICI VİRAL YANIT (KVY) 

Çalışmaya 157 hasta alındı ve 155 hastada KVY elde edildi. 

 
Şekil 4.2: DEA tedavi alan hastaların KVY sonuçları 

2 hastada nüks görüldü. 

Tablo 4.7: İki nüks hastanın tanımlayıcı özellikleri 

Hasta  1 2 
Yaş  69 68 
Cinsiyet  Kadın Kadın 
Genotip 2 1 
Siroz Durumu Sirotik olmayan Kompanse CTP A 
Tedavi Deneyimi Deneyimli Deneyimli 
Önceki Tedavi Peginterferon+ribavirin Bilinmiyor 
Son Tedavi Sofosbuvir+Ribavirin Ledipasvir/Sofosbuvir+Ribavirin 
Ek Hastalık Yok HSK 

 

Nüks görülen hastalardan biri genotip 2 olup, 12 hafta sofosbuvir+ribavirin 

tedavisi aldı. Bu hasta peginterferon+ribavirin deneyimli, nonsirotik kadın 

hastaydı. 

Diğer hasta genotip 1 (subtip ayrımı yapılamamış) olup 12 hafta SOF/LDV 

+ribavirin tedavisi aldı. Tedavi deneyimli (önceki tedavisi bilinmiyor), 
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kompanse siroz CTP A ve HSK tanısı vardı.  Ayrıca diyabet ve hipertansiyon 

kronik hastalıkları da mevcuttu. 

 
Şekil 4.3: Genotipe göre KVY oranı 

Nüks hastaların, toplam hasta sayısı 3 olan genotip 1 ve genotip 2’de 

görülmesi nedeni ile bu genotiplerde KVY oranı %66,7 dir.  

 
Şekil 4.4: Siroz durumuna göre KVY oranı 

Nüks olan 2 hastanın biri sirotik diğeri ise sirotik olmayan hastaydı. 
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Şekil 4.5: Tedavi deneyimine göre KVY oranı 

Nüks olan 2 hasta da tedavi deneyimliydi. 

4.2 ÖZELLİKLİ HASTA GRUPLARI 

Tablo 4.8: Karaciğer nakilli hastaların özellikleri 

Karaciğer Nakilli Hastalar n=3 (%100) 
Genotip 1b 3/3(%100) 
Ledipasvir/Sofosbuvir 2/3(%66,7) 
Ledipasvir/Sofosbuvir+Ribavirin 1/3(%33,3) 
KVY 12 3/3(%100) 

Karaciğer nakli yapılmış 3 hasta, nonsirotik genotip 1b hastalardı. 2 hasta 

tedavi naif, 1 hasta deneyimliydi. 1 hasta SOF/LDV alırken 2 hasta 

SOF/LDV+ ribavirin aldı. Karaciğer nakli olmuş tüm hastalarda KVY elde 

edildi. 
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Tablo 4.9: Böbrek nakilli hastaların özellikleri 

Böbrek Nakilli Hastalar n=6(%100) 
Genotip 1a 3/6 (%5O) 
Genotip 1b 3/6 (%50) 
Ledipasvir/Sofosbuvir 4/6 (%66.6) 
Ledipasvir/Sofosbuvir+Ribavirin 2/6 (%33.3) 
KVY 12 6/6 (%100) 

Böbrek nakilli 6 hasta vardı; 3 hasta genotip 1a, 3 hasta genotip 1b idi.  6 

hasta da sirotik değildi. Kompanse siroz CTP A olan 1 hasta vardı. 3 hasta 

tedavi naif, 3 hasta tedavi deneyimliydi. Deneyimli hastalardan ikisi 

peginterferon+ribavirin almıştı. 5 hasta SOF/LDV tedavisi, 2 hasta da 

SOF/LDV + ribavirin tedavisi aldı. Böbrek nakli olmuş tüm hastalarda KVY 

elde edildi. 

Tablo 4.10: GFH <30ml/dk/1.73 m2  olan hastaların özellikleri 

GFH < 30  ml/dk/1.73 m2 Hastalar n=11(%100) 
Genotip 1a 1/11(%10,1) 
Genotip 1b 7/11(%63,6) 
Genotip 4 3/11(%27,3) 
Sirotik Olmayan 11/11 (%100) 
Tedavi Naif 9/11(%81,8) 
Tedavi Deneyimli 2/11(%18,2) 
Ledipasvir/Sofosbuvir 1/11(%10,1) 
Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir+Dasabuvir 7/11(%63,6) 
Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir+Dasabuvir+Ribavirin 1/11(%10,1) 
Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir+Ribavirin 2/11(%18,2) 
KVY12 11/11(%100) 

GFH <30 ml/dk/1.73 m2 olan  11 hasta vardı. Bu hastaların 3’ü genotip 4,1 

hasta genotip 1a diğer 7 hasta ise genotip 1b idi. Sirotik hasta yoktu. 

Genotip 1b hastaların hepsi OBV/PTV/r+DSV 12 hafta aldı. Genotip 1a 

olan hasta OBV/PTV/r+DSV+Ribavirin aldı. Genotip 4 hastalardan 2 tanesi 

OBV/PTV/r+Ribavirin 12 hafta, 1 tanesi  ise SOF/LDV 24 hafta aldı. 

Hastaların hepsinde KVY  elde edildi. Genotip 4  olan toplam 4 hasta vardı 

ve 3’ünün  GFH < 30  ml/dk/1.73 m2 olduğu görüldü. 
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Çalışmada HSK tanısı olan 4 hasta vardı. Bu hastaların özellikleri tabloda 

belirtilmiştir. 

Tablo 4.11: Tedavi öncesi HSK tanısı olan hastaların tanımlayıcı özellikleri 

Hasta  n=4 
Cinsiyet (E/K) 1/3 
Genotip   
1b 3 
1 1 
Kompanse CTP A 4 
Tedavi durumu  
Tedavi deneyimli 3 
Tedavi naif  1 
DEA öncesi aldığı tedavi  
Peginterferon+Ribavirin 2 
DEA tedavi  

SOF/LDV+Ribavirin 2 
OBV/PTV/r+DSV 2 

Hastaların biri naif diğerleri deneyimliydi, 1 hasta genotip 1, 3 hasta 

genotip 1b idi. 3 hastada KVY elde edilirken 1 hastada nüks gelişti. KVY 

oranı %75 görüldü. 
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4.3 LABORATUVAR PARAMETRELERİ 

Tablo 4.12: DEA tedavi alan hastaların tedavi haftasına göre ortalama  
laboratuvar değerleri 

 Tedavi Başlangıcı 4. Hafta Tedavi Sonu Tedavi sonrası 12. 
Hafta 

 Ort. SS Ort. SS Ort. SS Ort. SS 

HCVRNA 
(IU/mL) 6662251,1 6724270,4 6,0 38,4 0,0 0,0 106799,7 1268175,5 

AST (IU/L) 53,8 41,4 23,7 16,1 23,2 11,5 22,7 12,6 

ALT (IU/L) 58,6 46,1 21,4 18,9 20,9 14,7 18,8 13,9 
ALBUMİN 
(g/dL) 4,1 0,5 4,1 0,3 4,0 0,5 4,1 0,5 

TOTAL 
BİLİRUBİN 
(mg/dL) 

0,9 0,6 1,0 0,6 0,9 0,5 0,8 0,5 

INR 1,1 0,1 1,1 0,2 1,1 0,2 1,1 0,1 
PROTROMBİN 
ZAMANI 
(saniye) 

14,0 1,4 14,0 1,7 14,6 2,4 14,5 1,5 

AFP (ng/mL) 8,1 9,9 6,8 9,9 5,0 3,9 4,5 5,3 
ALP(IU/L) 99,0 52,6 95,7 45,3 94,9 35,7 87,2 32,7 

GGT (IU/L) 68,8 75,6 37,4 27,6 28,8 23,8 30,4 26,9 
ÜRE (mg/dL) 36,6 23,7 35,7 20,4 34,5 19,2 36,3 20,4 
KREATİN 
(mg/dL) 1,2 1,5 1,1 1,4 1,1 1,5 1,1 1,4 

PLT (10^3/uL) 197,1 132,9 191,4 76,3 186,5 87,0 190,3 76,7 

Hastaların tedavi başlangıcında ve takibinde AST, ALT ve AFP değerleri 

Şekil 4.6 ve 4.7’de gösterilmiştir. Tedavi ile her üç değerde de düşme olduğu 

gözlenmektedir. Tedavinin birinci ayında HCV RNA’sı negatif olmayan 6 

hasta vardı. Hızlı yanıt oranı %96.2’dir (151/157).  
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Şekil 4.6: DEA tedavi alan hastaların AST ve ALT değerlerinin tedavi haftasına  

göre düzeyi 

 

 
Şekil 4.7: DEA tedavi alan hastaların AFP değerinin tedavi haftasına  

göre düzeyi 
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Şekil 4.8: DEA tedavi alan hastaların HCV RNA (IU/mL) değerinin tedavi haftasına 

göre düzeyi* (*nüks hastalar çıkarılmıştır) 

KVY elde edilen hastaların %96.1’inde (149/155) hızlı viral yanıt elde edildi.  

4.4 YAN ETKİ 

Ribavirine bağlı 3 hastada anemi gelişti. 1 hastada hemoglobin:8.5 g/dL nin 

altına düştüğü için ribavirinin kesildiği, diğer iki hastada ise doz azaltıldığı 

görüldü. Ribavirin tedavisi kesilen hasta genotip 2; ribavirin+sofosbuvir 

alan hastaydı ve KVY12 elde edildi.  OBV/PTV/r+DSV nedeni ile 1 hastada 

kaşıntı, SOF/LDV tedavisine bağlı bir hastada baş ağrısı şikayeti oldu. Bu 

yan etkiler ilaçları bıraktırmayı gerektirmedi hastalar tedavilerini 

tamamladılar. 
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BÖLÜM 5 
 
 

TARTIŞMA ve SONUÇ 
 

5.1 TARTIŞMA 

Çalışmaya alınan hastaların yaş ortalaması 60 (±11.4) olarak bulundu. 

Ülkemizde yapılan bir çalışmada 50 yaş ve üzerinde olmak anti HCV 

seropozitifliği için önemli bir risk faktörü olarak bulunmuştur (22). Bizim 

çalışmamızdaki hastaların %80’inin 50 yaş ve üzerinde olması bu çalışma 

sonucu ile uyumluydu.  

Türkiyede yapılan bir çalışmada genotip 1b sıklığı %92.1 (22), dünyadaki 

anti HCV pozitifliği ve genotip sıklığını belirlemeye yönelik yapılan bir 

çalışmada ise Türkiye için genotip 1b sıklığı %80.4  olarak tahmin edilmiştir 

(2). Bizim çalışmamızdaki  hastaların %83.4’ü 1b genotipindeydi. Ülkemizde 

ve küresel ölçüde yapılan çalışmalar ile genotip dağılımı benzer bulundu 

(63,64,65). Bununla birlikte genotip 5 ve 6 bizim çalışmamızda yok iken 

Mersin’de yapılan bir çalışmada genotip 6 olan 1 hasta vardı (66). 

Çalışmamızda genotip 5 ve 6 nın olmamasının başka bir nedeni de bu 

çalışmanın yapıldığıı tarihlerde genotip 5 ve 6 tedavisi SGK geri ödeme 

kapsamında değildi.  

İtalya’da gerçek yaşam verilerinden oluşan bir çalışmada (hastaların çoğu 

sirotik,1b ve erkekti) sirotik olmayan, kompanse siroz (CTP A) ve 

dekompanse siroz  hastaları  için KVY12 oranları sırasıyla %96, %95 ve 

%94 saptanmış (67). Bizim çalışmamızda ise sırasıyla %99.2, %94, ve %100’ 

dü. 

Dekompanse siroz hastaları için daha düşük KVY oranları öngörülmektedir. 

Dekompanse siroz hastalar ile yapılan bir çalışmada KVY  % 81.6 

saptanmıştır (68). Bizim çalışmamızda Dekompanse  siroz (CTP B-C) olan  
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sadece 2 hasta vardı. Her ne kadar iki hastada da  KVY elde edilmiş olsa da  

Kompanse  siroz (CTP A) ve sirotik olmayan hastalardan daha yüksek 

oranda KVY elde edildiğini söylemek için hasta sayısı oldukça yetersizdir. 

Genotip 1, dekompanse karaciğer siroz hastalarında ribavirinli tedavi 

rejimleri ile kalıcı viral yanıtın daha yüksek oranlarda sağlandığı 

görülmüştür (68). Bizim çalışmamızdaki Dekompanse siroz (CTP B-C) 

hastaları SOF/LDV ile tedavi edildiği için ribavirinin KVY oranına etkisi 

belirlenemedi.  

Genotip 1b hastalar  ile yapılan bir çalışmada tedavi naif veya deneyimli 

sirotik hastaların  OBV/PTV/r+DSV ile tedavi edilmesi ile %100 KVY  

görülmüştür (69). Bizim çalışmamızda aynı populasyonda aynı tedavi ile 

aynı sonuç elde edildi. 

Bizim çalışmamızda siroz durumu ve tedavi deneyimine göre KVY oranları 

birbirine yakın bulunmuştur fakat hasta sayısının az olduğu genotip 1 ve 

genotip 2’deki birer hastada KVY elde edilememesi bu gruplarda KVY yanıt 

oranını %66.7’ye düşürmüştür. Genotip 2 ve 3 için sofosbuvir+ribavirin 

tedavisinin önerildiği bir çalışmada KVY  oranları sırası ile %93 ve %85 

bulunmuştur (70). Bizim çalışmamızda genotip 3 olan 3 hasta da 

sofosbuvir+ribavirin aldı ve hepsinde KVY elde edildi.  Genotip 2 için KVY  

bizim çalışmamızda literatüre göre relatif olarak düşük saptandığı izlenimi 

verse de hasta sayısı çok az olduğu için doğru bir önermede bulunmak 

zordur. 

Genotip 4 hastalara SOF/LDV tedavi rejimi uygulanan bir çalışmada KVY 

oranı %95 bulunmuştur (71). Başka bir  çalışmada tedavi naif genotip 4 

hastalarda bu oran %95 tedavi deneyimli hastalarda ise %91 bulunmuştur 

(72).  Genotip 4 olan 135 hastanın dahil edildiği bir çalışmada tedavi naïf 

hastalara OBV/PTV/r ve OBV/PTV/r+ribavirin; deneyimli hastalara ise 

OBV/PTV/r +ribavirin verilmiş, KVY  sırasıyla: %90.9, %100, %100 

saptanmış fakat tedavi naïf hastalar arasındaki KVY farkı istatistiksel 

olarak anlamlı bulunmamıştır (73). Bizim çalışmamızdaki genotip 4 

hastalarda %100 KVY elde edildi. Bu literatürdeki oranlar ile benzerdir 

fakat bu genotipteki hasta sayısının az olması sonuçların genellenebilirliği 

açısından engel teşkil etmektedir. 
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Hemodiyaliz ve periton diyalizi hasta grubunda normal populasyona göre 

HCV enfeksiyonu sıklığı artmıştır (74). GFH <30 ml/dk/1.73 m2 olan, 

sirotik olmayan, tedavi naif, genotip 1 hastalar ile yapılan bir çalışmada 

genotip 1a hastalar (OBV/PTV/r)+DSV+Ribavirin, 1b hastalar 

(OBV/PTV/r)+DSV  ile tedavi edilmiş sonrasında %90 (18/20)  KVY elde 

edilmiştir (75). Bizim çalışmamızdaki GFH <30 ml/dk/1.73 m2 olan 11 

hastanın 8’i genotip 1 (1a ve 1b), sirotik olmayan hastalardı, 1a hastalar 

(OBV/PTV/r) +DSV+Ribavirin, 1b hastalar; (OBV/PTV/r)+DSV almıştı. Tüm 

genotip 1 hastalarda KVY elde edildi. Diğer 3 hasta genotip 4’tü ve 1 hasta 

SOF/LDV tedavisi almıştı. Güncel rehberlerde GFH <30 ml/dk/1.73 m2 

olan hastalarda sofosbuvir kullanılması önerilmemektedir (21, 76). Bunun 

nedeni son dönem böbrek yetmezliği ve hemodiyaliz hastalarında normal 

populasyona göre sofosbuvirin inaktif metaboliti olan GS-331007’nin  

plasma düzeyindeki artıştır.  Buna rağmen ml/dk/1.73 m2 olan genotip 1 

hastalarla yapılan bir çalışmada SOF/LDV etkin ve güvenilir bulunmuştur. 

GS-331007’nin  plasma düzeyinde orta ve hafif böbrek hastalığına göre 6 

kat artmış fakat sofosbuvirin plazma konsantrasyonu bu popülasyonla 

benzer bulunmuştur (77). Başka bir çalışmada Kronik böbrek hastalığı evre 

4 ve 5 hastalarda sofosbuvir içerikli tedavi rejimi ile böbrek 

fonksiyonlarında major  bozulma olmadan KVY elde edilebildiği 

gösterilmiştir (78). 

Çok merkezli bir çalışmada sofosbuvir için etkinlik açısından GFH <30 

ml/dk/1.73m²hasta grubu ile GFH >30 ml/dk/1.73m² arasında anlamlı 

fark bulunmamış, fakat GFH <45 ml/dk/1.73m² hasta grubunda daha fazla 

yan etki ve böbrek fonksiyonlarında bozulma görülmüş (79). Birbirinden 

oldukça farklı sonuçları olan bu çalışmalar neticesinde sofosbuvirin GFH 

<30 ml/dk/1.73m² hastalarda kullanımı özellikle güvenilirlik ve yan etki 

profili açısından halen net değildir. Etkinlik çalışmalarında ise benzer 

sonuçlar elde edilmiştir. Bizim çalışmamızda bu hasta grubunda 1 hasta 

SOF/LDV almıştı; genotip 4, sirotik olmayan hemodiyaliz hastasıydı. Yan 

etki görülmedi ve KVY elde edildi. 

Ribavirine bağlı yan etki özellikle hemodiyalize giren ve GFH <30 

ml/dk/1.73 m2 olan hastalarda artış gösterse de (78, 79), GFH <30 

ml/dk/1.73 m2 olup ribavirin alan 2 hastada da yan etki görülmedi. 
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Literatürde  böbrek nakli yapılan hastaların DEA tedavi sonuçları ile ilgili 

pek çok çalışma bulunmaktadır. Böbrek nakli sonrası SOF/LDV 

kullanımının güvenli ve etkin olduğu saptanmıştır (80, 81, 82, 83). Nakil 

sonrası SOF/LDV tedavisinde 12 hafta ile 24 haftayı karşılaştıran bir 

çalışmada iki tedavi arasında güvenlik ve etkinlik açısından farkın olmadığı 

ve her iki tedavide de %100 KVY elde edildiği görülmüştür (81). Bizim 

çalışmamızda böbrek nakli olmuş altı hastanın dördü, SOF/LDV; ikisi 

SOF/LDV+ribavirin ile tedavi edildi ve tüm hastalarda KVY elde edildi. 

Karaciğer nakli yapılmış hastaların ele alındığı bir meta-analizde SOF/LDP 

ile %95.1 KVY elde edilmiş. SOF/LDV’e ribavirin eklenerek tedavi edilen 

grupta ise KVY oranı değişmemiş (%94.9). Sirotik hastalarda ise sirotik 

olmayanlara göre KVY elde etme oranları hafif daha düşük görülmüş (84). 

Bizim çalışmamızda karaciğer nakilli 3 hasta da  genotip 1b ve sirotik 

olmayan hastaydı. Hastaların hepsinde KVY elde edildi. Fakat karaciğer 

nakilli hasta çalışmadaki hastaların %1.9’uydu (3/157), bu oran karaciğer 

nakilli hastalar için değerlendirme yapmak için yetersizdi. 

Çalışmada 2 hastanın nüks olduğu görüldü bunlardan biri genotip 2 tedavi 

deneyimli ve sirotik olmayan hastaydı ve sofosbuvir+ribavirin tedavisi 

verildi. 12 haftalık tedavinin ilk ayında HCV RNA negatifleşti fakat tedavi 

sonrası 12. hafta kan değerlerinde HCV RNA yüksek görüldü; nüks olarak 

değerlendirildi. EASL ve AASLD rehberlerinde genotip 2 nonsirotik 

deneyimli hastalar için sofosbuvir/velpatasvir ile 12 haftalık tedavi yada 

glezapravir/pibrentasvir ile 8 haftalık tedavi önerilmektedir. 

Sofosbuvir+ribavirin tedavisine yanıt suboptimal olarak belirtilmektedir 

(85).  Hastada meydana gelen nüksün suboptimal tedaviden  kaynaklandığı 

düşünüldü. 

Diğer nüks görülen hasta ise tedavi  öncesi HSK tanısı olan tedavi 

deneyimli, kompanse siroz (CTP A), genotip 1 hastaydı. Literatürde  

karaciğer nakli olmamış HSK hastaların KVY oranları %74’lerde kalırken, 

HSK olmayan veya HSK olup karaciğer transplantasyonu sonrası DEA 

tedavi alan hastalarda sırasıyla %91 ve %94 KVY görüldü (86). Bizim 

çalışmamızda da KVY oranı %75 (3/4) görüldü, bu değer literatür ile 

benzerdi. 
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Çalışmamızda 2 hemofili hastası vardı bu hastalar sirotik olmayan genotip 

1b hastalardı. Ribavirinsiz tedaviler ile KVY elde edildi fakat literatürde 

SOF/LDV+ribavirin ile takip edilmiş kanama eğilimi  olan 14 hastanın 

ribavirini tolere ettiği ve KVY elde edildiği görülmüştür (87). 

5.2 TEZİN KISITLILIKLARI 

 Çalışmanın retrospektif planlanması 

 Hasta sayısının nispeten az olması  

 Tek merkez verileri olması 

5.3 SONUÇ 

Hastanemizde DEA tedavi alan hastaların KVY oranları literatür ile benzer 

bulundu, 2 hasta nüks ile sonuçlandı. Çalışmamızın kronik böbrek 

yetmezliği evre  4 ve 5, böbrek nakilli, karaciğer nakilli, HSK, kanama 

eğilimi olan, hemoglobinopatisi olan hastaları da içermesi; rehberlerde ve 

bilimsel çalışmalarda önemli yer tutan özellikli hastaların tedavi sonuçlarını 

incelememiz açısından önemliydi. 

Ülkemizde DEA tedavi yanıtlarının değerlendirileceği daha kapsamlı 

çalışmalara bizim çalışmamızın katkıda bulunacağı düşünülmektedir. 
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