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Olgu

*44 yasinda

*Erkek hasta

*Evli, dort cocuk babasi
|zmit’ de yasiyor
*Aktif sikayeti yok



«Ozgecmis :
25 yildir Kronik Hepatit C tanisi olan hasta dis merkez takipli ,tedavi deneyimi yok
25 yil dnce renal transplantasyon
ki haftadir rejeksiyon sonrasi (haftada Uc giin) hemodiyaliz tedavisi aliyor

*Soygecmis : Ozellik yok



Kullandigi ilaclar

*Prednol 4 mg

*Verapamil 120 mg

*Kalsitriol 0.5 mcg

*Eritropoetin 2000 [U/haftada bir
*Allopurinol 150 mcg



Fizik muayene

Vicut 1s1s1:36.8°C, Nabiz: 78/dk, ritmik, Solunum sayisi: 20/dk, Kan basinci: 110/70
mmHg

Genel durumu iyi, bilin¢ acik, oryante koopere
e Batin rahat, defans/rebound yok ,traube kapali,skleralar dogal
* Sol kolda diyaliz fisttlU
» Akciger sesleri bazallerde azalmis
e Sol gbzde 0.5x0.5 cm hemoraji



Laboratuvar




Laboratuvar




Tedavi secenekleri nelerdir?

Nasll bir yol izlemeliyiz?
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Kronik Hepatit C’de Glincel klavuzlar

? Uzlas: Raporu/ Consensus Report

Kronik Hepatit C Vlrusu lnfeks:yonunun Yonetimi: Turk Klinik
Mikrobiyoloji ve | liklari Dernegi Viral Hepatit
Calisma Grubu Uzlagi Raporu-2017 Guncellemesi

Management of Chronic Hepatitis C Virus Infection: A Consensus Report of the

Study Group for Viral Hepatitis of the Turkish Society of Clinical Microbiology and
Infectious Diseases-2017 Update
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Tablo 11. HCV Genotip 1a‘yla infekte Tedavi Maif veya Tedavi (PeglFN+RBV) Deneyimli Sirotik Olmayan veya Kompanse
Sirotik Hastalarda Tedawvi Onerileri

F.‘T"u":"
SOF/LDV B"u"-u-l::IS"uIr SOF/VEL GRZ/EBV SOF+DCW SOF+SMW
Tedavi Maif
Sirotik Olmayan 8-12 hafta +RBWYW 12 hafta 12 hafta 12 hafta® weya 12 hafta 12 hafta
+RBV 16 hafta"
Sirotik 12 hafta +RBY 24 hafta 12 hafta 12 hafta® weya 12 hafta wveya +RBV 24 hafta*
+RBV 16 hafta' +REBV 24 hafta
Tedavi Deneyimli
Sirotik Olmayan 12 hafta veya +RBV 12 hafta 12 hafta 12 hafta® weya 12 hafta veya 12 hafta
+REV 12 hafta® veya +RBV 16 hafta' +RBV 12 hafta®veya
RBV'siz 24 hafta RBV'siz 24 hafta
Sirotik +RBWV12 hafta®* veya +RABW 24 hafta 12 hafta 12 hafta® weya +RBV 12 hafta® veya +RBVY 24 haftat
RBV 'siz 24 hafta +RBV 16 hafta' += RBV 24 hafta

*HCW RMA =800 000 I Vml veya EBV direnciyle ilgili varyantlar yoksa, tHCW BMNA =800 000 |ml weya EBV direnci ile ilgli varyantlar saptamirsa,
*2B0K mutasyonu yoksa, *Tedavi oncesi NS84 inhibitarlerine karss direngle ilgili aminoasid substitisyonlan gosterilirse.

Tablo 12. HCW Genotip 1b’yle infekte Tedawvi MNaif veya Tedawvi (PeglFMN+REBV) Deneyimli Sirotik Olmayan veya Kompanse
Sirotik Hastalarda Tedawvi Onerileri

F'T"L.nIr RTWY/
SOF/LDWV DBVq-DS‘U’ SOF/VEL GRZ/EEBWV SOF+DCW SOF+SNVWV

Tedawvi Maif

Sirotik Olmayan B8-12 hafta 8-12 hafta 12 hafta 12 hafta 12 hafta 12 hafta

Sirotik 12 hafta 12 hafta 12 hafta 12 hafta 12 hafta wveya +=RBWY 24 hafta

+=RBW 24 hafta

Tedawvi Deneyimli

Sirotik Olmaryan 12 hafta 12 hafta 12 hafta 12 hafta 12 hafta 12 hafta

Sirotik +=RBWY 12 hafta wveya 12 hafta 12 hafta 12 hafta 12 hafta wveya +=RBW 24 hafta

REWV siz 24 hafta =RBW 24 hafta




2.3: We recommend that patients with eGFR < 30 ml/min/1.73 m* be treated with DAA-
based regimens, preferentially ribavirin-free (1B), as follows:

2.3.1: We recommend for HCV genotype 1 subtype A the use of

grazoprevir/elbasvir (14) and for HCV genotype 1 subtype B,
grazoprevir/elbasvir (14) or the “PROD” regimen (the combination of

ritonavir-boosted paritaprevir, ombitasvir and dasaBuvir) (lﬁ) for 12 weeks.

2.3.2: We suggest for HCV genotype 4 the use of grazoprevir/elbasvir or the “2D”
regimen (the combination of ritonavir-boosted paritaprevir, ombitasvir
regimen) for 12 weeks. (2D)

2.3.3: Treat patients with HCV genotypes 2, 3, 5, and 6 on a case-by-case basis. (Not
Graded)




2.4:

7 5. )-

We recommend that all kidney transplant recipients infected with HCV be
evaluated for treatment. (/5)

2.4.1: We recommend treatment with a DAA-based regimen. (/A4)

2.4.2: We recommend the choice of regimen be based on HCV genotype (and
subtype), viral load, drug-drug interactions, eGFR category, stage of hepatic
fibrosis, liver transplant candidacy, and comorbidities. (/1)

2.4.3: We recommend that treatment with interferon be avoided. (/A4)

We recommend pre-treatment assessment for drug-drug interactions between the
DAA-based regimen and other concomitant medications including
immunosuppressive drugs in Kidney transplant recipients. (/A4)

2.5.1: We recommend that calcineurin inhibitor levels be monitored during and
after DAA treatment. (/5)



Kronik bobrek hastalarinda Hepatit C tedavisi

*Her hasta tedavi acisindan degerlendirilmelidir.

*Yakin gelecekte nakil olasiligi gorinmuyorsa tedavi mutlaka verilmelidir.
* Mortaliteyi azaltmak
* Bulasi engellemek

*Nakil olacaklarda tedavi, nakil sonrasina ertelenebilir.



Klinik takip

*09.07.2018" de ombitasvir+paritaprevir+ritonavir ve dasabuvir tedavisi baslandi.



Klinik takip

Hasta tedavinin 5. haftasinda poliklinik kontrolinde goralda.




Klinik takip

*Hastanin klinigimize yatisi yapildi ve serolojik testleri tekrarlandi.

AntiHBs Pozitif
AntiHBc IgM Negatif
AntiHBc IgG Pozitif
Anti HBe Pozitif

*HBV PCR istend..

.



Klinik takip
oviem  Negaf

CMV IgG Pozitif

Anti HIV Negatif
Monospot Negatif
EBV IgM Negatif
Rose Bengal testi Negatif

Tam idrar tetkiki: ++ protein, + bilurubin
PA Akc grafisi: dogal



Nasll bir yol izlemeliyiz?




Klinik takip

*Hastaya entekavir 0.5 mg / haftada bir glin (renal doz)tedavisi baslandi.
*HBV PCR +, viris yukd: 22.700.000 IU/ml olarak sonuclandi.

*Hastanin takiplerinde karaciger testleri progresif olarak artis gosterdi.

ALT (SGPT)

eKanama testleri normal sinirlarda.
*Batin US istendi. = o




Klinik takip

*Takiplerinde gormede bulaniklik gelismesi Gzerine Goz Hastaliklari tarafindan
degerlendirilen hastanin sag géztinde retina dekolmani gelistigi tespit edildi.

*Opere edildi.



Klinik takip

*Takiplerinde melenasi gelisen hastanin hemoglobin degeri 4 gr/d| ‘ye kadar distd.
*Oral stop takip edildi.

*PP| infGzyonu ve TPN tedavisi baslandi.

*Transamine 3x1 amp IV verildi.

*Toplam 6 Unite ES, 2 Unite TDP verildi.

*Yapilan endoskopi sonucunda : Bulbusta 5 cm ulser, aktif kanama odagi bulunmad..



Klinik takip

Hastanin karaciger enzimleri entekavir tedavisinin 2. haftasi bitiminde gerilemeye
baslad.

ALT (SGPT)

26/08/18 10:09 28/08M8 10:23 31/08/18 10:07 02/09/18 09:55 04/09(13 09:20 08/09M8 20:35 07/09M13 10:08 11/0%/18 10:04 01/10M3 09:18



Klinik takip

*Batin US :
o Tum batin alanlarinda yaygin serbest sivi,
o Karaciger grade 2 hepatosteatoz,

o Portal ven acik,
o Dalak 114 mm.

 Hastanin ilerleyen gunlerde karin agrisi gelisti ve atesi Usime titreme ile
39°C’ye kadar yukseldi.

 FM: batinda yaygin hassasiyet, defans ve rebound mevcut
 Genel cerrahi hekimi tarafindan degerlendirildi.
* Batin BT istendi.



Laboratuvar

Hgb 10.5 g/d|
TROMBOSIT 369.000/mm?
ALT 382 U/I

AST 425 U/l

GGT 45 U/

Total bil. 17 mg/dl
Direk bil. 8.5 mg/dI
CRP 129 mg/I
Sedimentasyon hizi 12/h

INR 1.6/ dk






Klinik takip

Batin BT:

» Safra kesesi hidropik
e Kese lUmeninde multiple milimetrik kalkdller ve camur
e Duvar butdnlugli korunmus.

*Hastaya akut kolesistit/ sepsis 6n tanilari ile siprofloksasin 2x200 mg IV, metronidazol
2x500 mg IV tedavileri baslandi.

e Hastanin ates yaniti olmadigindan tedavisine 48 saat sonra teikoplanin 1x400 mg /72
saatte bir IV (ilk 3 doz 12 saatte bir 400 mg yikleme) eklendi.

*Antibiyoterapinin 72. saatinde ates yaniti alindi ve enfeksiyon parametreler;
gerilemeye basladi.



Klinik takip

*Entekavir tedavisinin 3. haftasi biten hastanin HBV PCR+, virs yukd : 1.200.000 1u/ml
*Genel durumu duizeldi.

Siprofloksasin, metronidazol ve teikoplanin tedavileri 14 giine tamamlanarak kesildi.
*KCFT ,bilurubin, WBC,CRP degerleri normal sinirlara geldi.

*Ombitasvir+paritaprevir+ritonavir ve dasabuvir tedavisi devam eden hastanin
tedavisinin 12 haftaya tamamlanmasi planlandi.

*Yaklasik bir aylik takip ve tedavi sonrasinda hasta taburcu edildi.




Taburculuk sonrasl izlem

*Taburculuktan 2 hafta sonra;
* HbsAg negatiflestigi
* Fakat hastanin sag g6z cevresinde son birkac giinde gelisen vezikuler, agrili, multiple
lezyonlar oldugu gorulda. -
* Oftalmik zona tanisiile asiklovir 2x200 mg tb verildi. /(\
iy

a——



Taburculuk sonrasl izlem

Ombitasvir+paritaprevir+ritonavir ve dasabuvir tedavisi devam eden hastanin
tedavisinin 12 haftaya tamamlanarak kesildi.

*Entekavir tedavisi kesildi.




Kronik viral hepatit

Viruslara bagli olarak ortaya cikan ve karacigerin 6 aydan uzun stren difftiz
inflamatuvar hastaligi
Hepatit B virusu (HBV)

Hepatit C virusu (HCV)
Hepatit D virusu (HDV)



Kronik hepatit C infeksiyonu siklig

eDinya’da 130-150 milyon HCV ile infekte kronik hepatit olgusu
*Karaciger hastaligina bagl 350.000-500.000 olum/yll

u.-u»a- Fallvan
“ RT3
2
-

260009

* 3-4 milyon/yil yeni olgu

Chne
h, ‘q, »
D
»

e Turkiye’de prevalans: %0.5-1




Viral hepatitler ve hastalik yuku

Diinyada infeksiyon hastaliklarina bagl 6lim nedenleri

Hastalik Oluim/yil
HIV/AIDS ~1.470.000
TuberkUloz ~1.120.000
Malarya ~1.170.000
Hepatit B ~ 786.000
Hepatit C ~499.000




Bébrek hastaliginda hepatit C prevalansi artar

Patterns of hepatitis C prevalence and seroconversion in
hemodialysis units from three continents: The DOPPS

RACHEL B. FISSELL, JENNIFER L. BRAGG-GRESHAM, JOHN D. WoobDs, MICHEL JADOUL,
BRENDA GILLESPIE, SARA A. HEDDERWICK, HUGH C. RAYNER, ROGER N. GREENWOOD,
TAKASHI AKIBA, and Eric W, YouNnG Kidney International, Vol. 65 (2004), pp. 2335-2342
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Hemodiyaliz yili



HCV ekstrahepatik bozukluklara neden
olabilir

e insilin direnci ve diyabetes mellitus
e Kriyoglobulinemi
e Glomerulonefritler
e Vaskulitler
e Otoimmun bazi hastaliklar
Tiroidit gibi

® Lenfoproliferatif hastaliklar



Hepatit C bdbregi olumsuz
etkiler mi?



Hepatit C »Kronik bobrek hastaligl

* HCV infeksiyonu immun aracilikli hasar yapabilir
o Membranoproliferatif glomerulonefrit
e TLR3 aracilikh, diger immun mekanizmalar
o Kriyoglobulinemi
o Vaskdalit
o HCV-Ab immun kompleks nefriti
o Amiloidozis
e immun aracilik olmadan hasar yapabilir
o HCV, CD8&1, SR-B1 reseptorleri araciligiyla renal parankim htcrelerine girip
mesangial hicre harabiyeti yapabilir.



Hepatit C hemodiyaliz hastalarinin prognozunu
olumsuz etkiler mi?



Association of Hepatitis C Viral Infection With
Incidence and Progression of Chronic Kidney
Disease in a Large Cohort of US Veterans

- ”; e 8 st ¥ .: ~ - - - {
Miklos Z. Molnar,'* Hazem M. Alhourani,'* Barry M. Wall,” Jun L. Lu,' Elani Streja,
- > "~ 3 ~ g 3
Kamyar Kalantar-Zadeh,” and Csaba P. Kovesdy"

(HeraToLOGY 2015561:1495-1502)

e 100518 HCV+

e 920 531 HCV—kisi karsilastiriliyor:
o 2.2 kat fazla 6lUim riski
o %15 fazla bobrek fonksiyon bozuklugu
o %98 fazla son donem bobrek yetmezligi



Hemodiyaliz hastasinda Hepatit C

*Hepatit C, hemodiyaliz hastalarinda daha selim seyreder.
o Yeterliimmun atak olmamasi
o Diyalizin bazi antiviral sitokin sistemlerini uyarmasi

*Beklenen ALT yuksekligi cogunlukla olmaz
o Vit B6 eksikligi
o Uremik toksinler
o Kanda UV absorbe eden maddeler

*ALT duzeyi ile karaciger hasari korele olmaz
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