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Hasta U.A, 27 yasinda, Erkek. ALT:36 U/L, AST:32 U/L
Mahkum hasta , cezaevinde kaliyor KC biyopsi de HAI:6, Fibroz 1
Anti-HCV pozitif HBsAg Negatif

HCV RNA 5,8x10° IU/mL. Anti-HIV Negatif

Genotip 1a

Cezaevine girmeden énce IV madde kullanimi
var.

Artik kullanmadigini soyliyor! !

Babaanne Hepatit C
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Clinical Practice Guidelines

JOURNAL
OF HEPATOLOGY

EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C 2018~

Table 7. Treatment recommendations for HCV-monoinfected or HCV/HIV-coinfected patients with chronic hepatitis C without cirrhosis, including
treatment-naive patients (defined as patients who have never been treated for their HCV infection) and treatment-experienced patients (defined as
patients who were previously treated with pegylated IFN-x and ribavirin; pegylated IFN-2, ribavirin and sofosbuvir; or sofosbuvir and ribavirin).

Patients Prior treatment experience SOF/VEL GLE/PIB SOFNVEL/VOX SOF/LDV GZR/EBR OBVst e
12 wk (HCV RNA
e x| o= cow T roren IO
" . 12 wk (HCV RNA
Treatment-experienced 12 wk 8wk 800,000 1U/ml) -
8 wk (FO-F2) 8 wk (FO-F2)
Treatment-naive 12 wk 8wk
Genotype 1b 12wk (F3) 12 wk (F3)
Treatment-experienced 12 wk 8wk 12wk 12 wk
Ge 2 Treatment-naive 12 wk 8wk
v Treatment-experienced 12 wk 8wk
Ge 3 Treatment-nalve 12 wk 8wk
v Treatment-experiencad 12 wk 12 wk
Treatment-naive 12 wk 8wk
Genotype 4
Treatment-experienced 12 wk 8wk
Ge 5 Treatment-nalve 12 wk 8wk
" Treatment-experienced 12 wk 8wk
Ge 6 Treatment-nalve 12 wk 8wk
v Treatment-experienced 12 wk 8wk

DAA, direct-acting antiviral; DSV, dasabuvir; EBR, elbasvir; GLE, glecaprevir; GZR, grazoprevir; HCV, hepatitis C virus; HIV, human immunodeficiency virus; LDV, ledipasvir;
OBV, ombitasvir; PIB, pibrentasvir; PTV, paritaprevir; r, ritonavir; SOF, sofosbuvir; VEL, velpatasvir; VOX: voxilaprevir.



Tablo 11. HCV Genotip 1a'yla Infekte Tedavi Naif veya Tedavi (PeglIFN+RBV) Deneyimli Sirotik Olmayan veya Kompanse
Sirotik Hastalarda Tedavi Onerileri

PTV-RTV/
SOF/LDV OBV+DSV SOF/VEL GRZ/EBV SOF+DCV SOF+SMV
Tedavi Naif
Sirotik Olmayan 8-12 hafta +RBV 12 hafta 12 hafta 12 hafta* veya 12 hafta 12 hafta
+RBV 16 hafta’
Sirotik 12 hafta +RBV 24 hafta 12 hafta 12 hafta* veya 12 hafta veya +RBV 24 hafta’
+RBV 16 hafta’ +RBV 24 hafta
Tedavi Deneyimli
Sirotik Olmayan 12 hafta veya +RBV 12 hafta 12 hafta 12 hafta* veya 12 hafta veya 12 hafta
+RBV12 hafta® veya +RBV 16 hafta’ +RBV 12 hafta®veya
RBV'siz 24 hafta RBV’siz 24 hafta
Sirotik +RBV12 hafta®* veya +RBV 24 hafta 12 hafta 12 hafta* veya  +RBV 12 hafta’ veya +RBV 24 hafta’
RBV'siz 24 hafta +RBV 16 hafta' + RBV 24 hafta

*HCV RNA <800 000 |U/ml veya EBV direnciyle ilgili varyantlar yoksa, 'HCV RNA >800 000 |U/ml veya EBV direnci ile ilgili varyantlar saptanirsa,
080K mutasyonu yoksa, *Tedavi oncesi NS5A inhibitorlerine karsi direncle ilgili aminoasid substitisyonlan gosterilirse.

KLIMIK VHCG Uzlasi Raporu-2017 Giincellemesi
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 a) Nonsirotik hastalarda;

1-Genotipla: (Ombitasvir+Paritaprevir +
Ritonavir)+Dasabuvir+Ribavirin ile tedavi siiresi toplam 12 haftadir.
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Real-world efficacy, safety and clinical outcomes of ombitasvir/

paritaprevir/ ritonavir = dasabuvir = ribavirin combination therapy in
patients with hepatitis Cvirus genotype 1 or 4 infection: Turkey experience
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Hasta Ozellikleri GT1a GT1b GT4 Toplam
(n:141) (n:666) (n:55) (n:862)
Tedavi Naif, n (%) 94 (66,7) 439 (65,9) 38 (69,1) 571 (66,2)
Non-sirotik 88(93,6) 406 (92,5) 29 (76,3) 523 (91,6)
Kompanse sirotik 6 (6,4) 33 (7,5) 9(23,7) 48 (8,4)
Esilk Eden Hastalik 62 (44) 452 (67,9) 43 (78,2) 557 (64,6)
1 46 (74,2) 310 (68,6) 28 (65,1) 384 (68,9)
>1 16 (25,8) 142 (31,4) 15 (34,9) 173 (31,1)
Eslik Eden Tedavide 35 (24.8) 62 (9.3) 16 (29.1) 113 (13.1)
Degisiklik

KVY12’si tamamlanmis 798 hastada

KVY12 %99,1

B. Aygen et al. ASLD-TASL Connect Meeting Istanbul 2019 P-001



Tedavi almamis sirozu olmayan GT 1 hastalarinda, 8 haftalik Ledipasvir /

sofosbuvir,
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Kowdley KV, etal. N Engl J Med 2014;370:1879-88




12 hafta streyle SOF / VEL: genotipe gére KVY
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G/P ile 8 Haftada GT1-6 HCV ile Enfekte Non-Sirotik Hastalarda Yuksek
KVY12 Oranlar

99,8 100 100 100 100
100 , 98 ¥ 9% 95 97 g5
1BT Devam eden ENDURANCE-5,6
LT 28t 5RL calismasinda, 8 veya 12 hafta
boyunca G / P ile tedavi edilen HCV
GT5-6 ile enfekte hastalar % 97'lik
bir KVY12 elde etti (68/70) 2
20
n 943 470 202 198
N0 965 474 206 208
Tim GT1 GT3 GT5 GT6

Hastalar

. mITT

BT, alevlenme; D/C, tedaviye devamsizlik; LTFU, takipte kayip; RL, niiks
* Tedavi deneyimli hastalar IFN/peglIFN + RBV or SOF + RBV t peglIFN; deneyimlileri kapsar
** Tim GT3 hastalar tedavi naifdi.

1. Puoti M, et al. J Hepatol 2018;
doi: 10.1016/j.jhep.2018.03.007 (Epub ahead of print);
2. Asselah T, et al. J Hepatol 2018; 68(Suppl):S3-54 (oral presentation GS-012).



Sofosbuvir/Ledipasvir (Harvoni)
12 hafta baslandi.



o Tedavinin 1.ayinda HCV RNA

saptanmamis(EVY)
o Tedavi sonu HCV RNA saptanmamis(TSY)

o Tedaviden 3 ay sonra HCV RNA

saptanmamis(KVY)



Bu hastanin bundan sonra takibi nasil olmalidir?
1. Takibi gerekmez,
2. 6 ayda bir ALT, AST bakilmalidir,

3. 6 ayda bir HSK yoninden USG yapilmal
ve/veya AFP bakilmalidir,

4. Yilda bir veya iki kez HCV RNA bakilmalidir.



o Hasta damar ici uyusturucu kullandigindan ve
cezaevinde kaldigindan yilda bir veya iki kez HCV
RNA bakilmahdir.

o Damar ici uyusturucu kullananlarda ve MSM’ lerde

reinfeksiyon sik gorulur.



Hastaya 02.06.2021 tarihinde yapilan kontrolde HCV
RNA: 2.4x103 IU/mL

Genotip 3
AST:28 U/L, ALT:32 U/L

PLT: 300.000



Bu Hastada ne dusunelim?

1.

2.

3.

4.

Tedavi yanitsizlig
Breakthrough
Relaps

Reinfeksiyon

Reinfeksiyon, KVY elde edildikten 12 veya
24 hafta sonra HCV RNA yeniden ortaya
citkmasi

Enfeksiyona farkli bir genotipin veya ayni
genotipin ilk enfeksiyondan uzak akraba bir
susunun neden oldugunun gosterilmesine
(dizileme ve ardindan filogenetik analizle)
dayali olarak teshis edilir.



o Cezaevleri HCV enfeksiyonu kapma acisindan yuksek riskli
ortamlardir.
o Avustralya’da yapilan bir calismada damar ici uyusturucu

kullanan mahkumlarda yillik HCV bulasi % 6.3 bulunmustur*.

*Cunningham et al., 2017



o Yapilan bir calismada genel olarak HIV/HCV ile ko-enfekte
2359 hastanin 17'sinde (%0,72) reinfeksiyon tesbit

edilmistir.
o Bu 17 hasta MSM veya Damar ici madde kullanicilandir.

o 177 MSM'nin 12'sinde (%6,78) ve damar ici madde (PWID)
kullanan 1459 kisiden besinde (%0,34) reinfeksiyon tespit

edilmis.

Juan Berenguer, AIDS 2019, 33:685-689



* Avrupa’da cezaevlerinde uyusturucu kullanimi artiyor.

* Avrupa'da hapsedilenlerin %30'u yakin zamanda uyusturucu
kullandigini bildirmistir.

e Uyusturucu kullanim oyklst olan mahkumlar arasinda HCV
enfeksiyonu insidansinin 100 kisi-yil basina 16 (1-34 araliginda)
oldugu tahmin edilmektedir.

Journal of Hepatology 2020 vol. 73j 1170-1218



* Genellikle Avrupa cezaevlerinde gonullulik esasina gore test yapllir.

 Bununla birlikte, ABD cezaevlerindeki matematiksel modelleme, rutin
testlerin en uygun maliyetli yaklasim oldugunu 6ne sirmektedir.

* Kisa sureli cezaevi kalislari ve sik nakiller, cezaevinde tedavi gérmenin
onundeki 6nemli engellerdir.

 Mevcut DEA’lerla daha kisa tedavi sureleri, cezaevi sturecinde HCV
tedavisini IFN doneminde oldugundan daha daha uygun hale
getirmistir.

Journal of Hepatology 2020 vol. 73 1170-1218



* Bircok Ulkede OST, yalnizca cezaevine girmeden once tedaviye
baslayan kisiler icin vardir.

* Avrupa'da sinirli sayida cezaevinde igneli siringa degisim programlari
mevcuttur.

* Cezaevi calisanlari, cezaevinde keskin aletler saglamanin getirdigi bir
risk algisi nedeniyle, cezaevindeki igne-siringa degisim programlarina
genellikle karsi cikarlar.

* [8ne-siringa degisim programlari uygulaniyor olsa bile, katilim
uyusturucu kullaniminin ifsa edilmesini gerektiriyorsa mahkumlar bu
programi kullanmak istemeyebilirler.

Journal of Hepatology 2020 vol. 73 1170-1218



GENOTIP 3,

Tedavi alternatifleri, Haziran 2021



Tedavi Sofosbuvir/
deneyimi velpatasvir

Genotip 3  Siroz Yok Naif 12 hafta
Deneyimli
Kompanse Naif 12 hafta,
siroz (Child- ribavirin ile
Pugh A) Deneyimli birlikte

Journal of Hepatology 2020 vol. 73 j 1170-1218



Sofosbuvir bazli tedaviler ile yanit alinamayan hastalarda (sirozu
olmayan ve kompanse sirotik) yeniden tedavi onerileri

I L

12 hafta

_ o

* Genotip 3 kompanse sirozu hastalarda kontrendikasyon yoksa tedaviye ribavirin eklenmesi

onerilir.

PDaha once NS5A inhibitorii ile NS3/4 proteaz inhibitorii kombine tedavi alanlarda 6nerilmez.
Genotip 3 ile enfekte daha once sofosbuvir/NS5A inhibitori tedavisi alanlarda onerilmez.



Glekaprevir/pibrentasvir tedavi yanitsizligi sonrasi
veniden tedavi

 Tedavi . ISire

Sofosbuvir arti glekaprevir/pibrentasvir 16 hafta

ve kiloya ayarli ribavirin
Sofosbuvir/velpastasvir/voksilaprevir* 12 hafta

* Kompanse sirozu hastalarda tedaviye ribavirin eklenmesi onertilir.



Bu hastada asagidakilerden hangisini
distnelim?

1. Yakin Zamanda Edinilmis Hepatit C tedavisi?
2. Naif Hastalarda Kronik Hepatit C Tedavisi?
3. Direkt etkili antiviraller ile tedavi basarisizligi durumunda yeniden tedavi?

4. Tedavi Deneyimli Hastalarda Kronik Hepatit C?



O

O

O

O

O

Hastaya glekaprevir / pibrentasvir 8 hafta stireyle

baslandi.

Tedavinin 1.ayinda HCV RNA saptanmadi
Tedavi sonu HCV RNA saptanmadi

Tedaviden 3 ay sonra yapilan HCV RNA saptanmadi

Hasta KVY’l kabul edildi



Oneriler:

* Cezaevlerinde kalanlar, damari ¢i uyusturucu ila¢ kullananlar ve
MSM’ler gibi risk gruplarinda reinfeksiyon sik gérualir.

* Bu nedenle bu kisilere tedavi olsalar bile yilda bir veya iki kez HCV
RNA bakilmalidir.

* HCV tedavisi, yukaridaki genel tavsiyeler izlenerek, kronik hepatit C'li
tum mahkdm bireylere sunulmalidur.

e OST, tum uyusturucu bagimlisi hapsedilmis bireylere sunulmahdir.



