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Kronik Bobrek Hastalig1 (KBH)

® KDIGO (Kidney Disease Improving Global Outcomes)
® Bobrek yapisinda, ya da

® Bobrek fonksiyonlarinda

e Uc aydan fazla siiredir bozukluk

KDIGO 2022, Clinica Practice Guideline for the Prevention, Diagnosis, Evaluation, and Treatment of HCV in g
Chronic Kidney Disease



| Kronik Bobrek Hastalig1 Kategorileri

Persistent albuminuria categories
Description and range

Al A2 A3
Prognosis of CKD by GFR and Normal to mildly ~ Moderately Severely
albuminuria categories: KDIGO 2012 increased increased increased
<30 mg/g 30-300 myg/g >300 mg/g

<3 mg/mmol 3-30 mg/mmol  >30 mg/mmol

“E G1 Normal or high
Rao G2 Mildly decreased
£5
E = Miidly to
E E S moderately decreased
25 Mode

= - erately to
‘g, -g G3b severely decreased
2
S©C G4  Severely decreased
&

G5 Kidney failure <15

Green: low risk (if no other markers of kidney disease, no CKD); yellow: moderately increased risk: orange: high
risk; red: very high risk.

KDIGO 2022, Clinica Practice Guideline for the Prevention, Diagnosis, Evaluation, and Treatment of HCV in
Chronic Kidney Disease




HCV Enfeksiyonu

e Kuresel bir halk sagligi sorunu

® 50 milyon kisi enfekte

® Bir milyon/yil yeni enfeksiyon

® 242,000/y1l olum, cogu siroz (2022)

WHO. Hepatitis C. www.who.int/mediacentre/factsheets/fs m



Kronik Bobrek Hastaligi-HCV iliskisi

® Anti-HCV seroprevalansi, KBH’da saglikli popiilasyona
gore anlamli bir sekilde yuksektir.

® Anti-HCV pozitifligi, KBH gelisimini %27 arttirmaktadir.

¢ Membranoproliferatif glomerulonefrit X 2 kat
¢ Kriyoglobulinemi X 17 kat

® Anti-HCV pozitifligi, KBH ilerlemesini hizlandirmaktadir.

lwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-S205- *

Fabrizi F et al. DigDisSci. 2015.




Kronik Bobrek Hastalarn-HCV Tarama
Nedenleri

® Erken tani/tedavi
e Kronik bobrek hastaliginin nedenini saptama
® Enfeksiyon kontrol tedbirlerinin erkenden alinabilmesi

® Bobrek transplantasyonuna gidebilecek hastalarin
yonetimi

lwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-S205- m

Fabrizi F et al. DigDisSci. 2015.



Hemodiyaliz Hastalar-HCV Prevalans:

www.kidney-international.org cha pter 3

Table 2| Recent reported HCV prevalence in hemodialysis patients

Country N Year of testing HCV prevalence (%) Source
Australia-New Zealand 393 2012 3.8 DOPPS 57
Belgium 485 2012 4.0 DOPPS 5°54
Brazil 798 2011 8.4 Rodrigues de Freitas'™”
Canada 457 2012 4.1 DOPPS 577
China 1189 2012 9.9 DOPPS 577
Cuba 274 2009 76 Santana'™"
Egypt — 2007-2016 50 Ashkani-Esfahani’ ™~
France 501 2012 6.9 DOPPS 477
Germany 584 2012 4.5 DOPPS 577
Gulf Cooperation Council 910 2012 193 DOPPS 577
India 216 2012 16 NephroPlus

1050 2013 11

3068 2014 8
Iran — 2006-2015 12
Iraq - 2008-2015 20

7122 2015 10

7673 2016 9
Italy 485 2012 115 DOPPS 577
Japan 1609 2012 11.0 DOPPS 5'°7
Jordan ey 2007-2015 35 Ashkani-Esfahani’~°
Lebanon 3769 2010-2012 4.7 Abou Rached'™®
Libya 2382 2009-2010 31.1 Alashek'*”
Nigeria 100 2014 15 Ummate '
Palestine — 2010-2016 18 Ashkani-Esfahani’' =~
Romania 600 2010 273 Schiller'=?
Russia 486 2012 14.0 DOPPS 57
Saudia Arabia — 2007 19 Ashkani-Esfahani’'~
Senegal 106 2011 5.6 Seck'®”
Spain 613 2012 89 DOPPS 577
Sweden 426 2012 6.0 DOPPS 577
Syria — 2009 54 Ashkani-Esfahani’' =~
Turkey 383 2012 7.0 DOPPS 577
United Kingdom 397 2012 4.6 DOPPS 577
United States 2977 2012 7.3 DOPPS 5%

DOPPS, Dialysis Outcomes and Practice Patterns Study; HCV, hepatitis C virus.

lwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-205




Ulusal Nefroloji, Diyaliz ve
Transplantasyon Kayit Raporu, 2023

Merkez Hemodiyalizi Hastalarinda Viral Seroloji

Viral Serology in Patients on In-Center Hemodialysis

TABLO 45. 2023 yili sonu itibariyla prevalan merkez HD hastalarinda hepatit serolojisi.
TABLE 45. Hepatitis serology in prevalent in-center HD patients as of the end of 2023.

| n | %
HBsAg (+) 1.519 2,45
Anti-HCV (+) 1.421 2,29
HBsAg (+), Anti-HCV (+) 157 0,25
HBsAg (-), Anti-HCV (-) 59.026 95,01
Toplam / Total 62.123 100,00

S0 National Nephrology, Diolysis and Transplantation Registry Report of Turkey 2023




Hemodiyaliz Hastalarn ve HCV Bulasi

® CDC’ye rapor edilen saglik hizmeti iliskili salginlarin
%50’den fazlas1 hemodiyaliz merkezlerinde
gerceklesmistir (2008-2015)

® Hemodiyaliz hastalarina HCV bulasi, tipik olarak
hemodiyaliz merkezlerinin icinde gerceklesmektedir

® Baslica nedeni enfeksiyon kontrol onlemlerine
uyulmamasidir

Iwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-205 m




Diyaliz Hastalarn ve HCV Bulas Nedenleri

® Enjeksiyonluk preparatlarin kontamine bir bolgede
hazirlanmasi (hasta basi dahil)

® Tek dozluk preparatlarnn birden fazla hastada tekrar
kullanimi

® Hastalar arasindaki ortak kullanim alanlarinin
yetersiz temizligi/dezenfeksiyonu

® Temiz ve kontamine alanlarin ayriminin yapilmamasi

e Hastalar arasi geciste el hijyeninin saglanmamasi ve
eldiven giyilmemesi

® Dusuk personel/hasta orani

Iwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-205 ﬂ




Hemodiyaliz Hastalarn ve HCV Klinigi

® Hemodiyaliz hastalarina HCV bulasi sonrasi tipik
akut viral hepatit klinigi beklenmemelidir

® Akut/kronik olgularin ezici cogunlugu
asemptomatiktir

® Akut olgular kendilerini minimal ya da 1limli
ALT/AST yuksekligiyle belli eder

Iwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-205 m




HCV Tarama Onerileri

e KBH tanisinin ilk konuldugunda (EIA) (1A)

® Hemodiyalizden hemen once (NAT, EIA) (1A)
® Periton diyalizinden hemen once (2D)

® Bobrek transplantasyonu oncesi (1A)

Iwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-S205. m




Hemodiyaliz Hastalarn-HCV Tarama
Nedenleri

® Enfeksiyonun erken tanisi

® Enfeksiyonun erken tedavisi

® Enfeksiyon kontrol onlemlerinin gozden gecirilmesi
® Akut hepatit C (Anti-HCV (-), HCV RNA (+))

® (NAT, EIA) (1A)

e Diger hastalarin hizla taranmasi

lwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-S205 m




Hemodiyaliz Hastalar-HCV Tarama
Sureleri

® Anti-HCV (-) hastalar 6 ay (EIA)
® Anti-HCV (+), HCV RNA (-) hastalar 6 ay (NAT)
® Salgin durumunda 3 ay

lwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-S205 *



Hemodiyaliz Hastalarn-ALT izlemi

® Aylik periyodlarla yapilmasi (2B)
® Baska nedenlerle aciklanamayan yukselis (NAT, EIA)

Iwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-S205. g



Kronik Bobrek Hastaligi-HCV Tedavisi

® Dogrudan etkili antiviraller cagi
e Interferon ve ribavirin donemini sonlandirds

e HCV (+) kronik bobrek hastalarinin buyik cogunlugu
tedaviden yarar gormektedir

® Yasam beklentisi <12 ay olan hastalar icin tedavi
tartismali

Iwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-S205. m



| HCV Yasam Siklisiu ve Tedavi Hedefleri

NS5A replication
complex inhibitors
(-asvir)

Daclatasvir
Ledipasvir
Ombitasvir

Elbasvir

Velpatasvir
Pibrentasvir

NS5B polymerase
inhibitors (-buvir)
Nucs: Sofosbuvir

Non-nucs: Dasabuvir

NS3/4A protease
inhibitors (-previr)
Simeprevir
Paritaprevir
Glecaprevir
Grazoprevir
Voxilaprevir

Attachment
Receptor

Protein maturation

RNA dependent- '
RNA polymerase

Iwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-S205.




KBH-HCV Tedavisi - Genel ilkeler

® KBH - G1-G3b (GFR>30 ml/dk) Genel populasyon

® KBH - G4-G5 (GFR<30 ml/dk) ve G5d (diyalize giren)
azalmis renal atilimin klinik onemi tartismal

Iwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-S205. m



Sofosbuvir Bazhh Tedavi Rejimleri

Pangenotipik

Polimeraz inhibitoru

Bobrek atilim %80

ILk lisans, GFR>30 ml/dk

Sonradan tum evreler icin onay almis (FDA)

lyi tolere edilen ve giivenli (Hemodiyaliz hastari dahil)
Doz ayarlanmasina gerek yok

Iwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-S205. n




Glecaprevir/Pibrentasvir Bazl Tedavi
Rejimleri

Pangenotipik

lyi tolere edilen ve giivenli (Hemodiyaliz hastar1 dahil)
Yanetki profili dusuk

Doz ayarlanmasina gerek yok

KVY: %96.9

Iwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-S205. m



| KBH Evrelerine Gore Tedavi Rejimleri

CKD populations

G1-G3b, not KTR

G4-G5ND,? including KTR®f

G5D¢

KTR,® G1-G3b¢

Direct-acting antiviral (DAA) regimens®

Any licensed DAA regimen

Sofosbuvir / Daclatasvir, 12 or 24 wk
Glecaprevir / Pibrentasvir, 8 wk
Grazoprevir / Elbasvir, 12 wk
Sofosbuvir / Velpatasvir, 12 wk
Sofosbuvir / Ledipasvir, 12 wk

Sofosbuvir / Velpatasvir, 12 wk
Glecaprevir / Pibrentasvir, 8 wk
Sofosbuvir / Daclatasvir, 12 or 24 wk
Sofosbuvir / Ledipasvir, 12 wk
Grazoprevir / Elbasvir, 12 wk

PrO +D, 12 wk

Daclatasvir / Asunaprevir, 24 wk

Sofosbuvir / Ledipasvir, 12 or 24 wk
Sofosbuvir / Daclatasvir, 12 or 24 wk
PrO +D, 12 wk

Grazoprevir / Elbasvir, 12 wk

HCV genotypes

All

All
All
1a,1b, 4
All
All

All
All
All
All
1a,1b, 4
1a,1b, 4
1b

All
All
1a,1b, 4
1a,1b,4

Quality of evidence (total N)®

Not evaluated

High (571)
High (132)
High (857)
Low (99)
Very low (43)

High (405)

Moderate (529)
Moderate (278)
Moderate (220)
Moderate (962)
Moderate (582)
Low (341)

High (300)
High (290)
Very low (33)
Very low (21)

Iwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-S205.




Enfeksiyon Kontrol Onlemleri

Uygun el hijyeni ve eldiven degisimi

¢ Hastalar arasi geciste

& invaziv prosediirlerden once

¢ Dogrudan kanla ya da kanla potansiyel kontamine alanlarla
temastan sonra

Temiz bir alanda, aseptik teknikler uygulanarak

hazirlanan enjektabl preparatlarin, hastalara uygun

medikasyonlarinin saglanmasi

Temiz ve kontamine materyel/preparatlarin ayn
alanlarda saklanmasi

Diyaliz unitesindeki tum yuzeylerin (ozellikle de sik
temas edilen) mutlak temizlik/dezenfeksiyonu

Iwasa et al. Kidney International (2022) 102 (Suppl 6S), S129-205 *




Diyaliz Merkezleri Hakkinda Yonetmelik
RG: 18.06.2010

® MADDE 11-1(c)

¢ Yatak basina en az yedi metrekare dusecek sekilde diyaliz
alanlan;

m HBsAg (+) hastalar icin ayr bir bolum
m HCV (+) hastalar icin ayr1 cihazlar




Saglik Bakanhgi, Tedavi Hizmetleri Genel

® Anti-HCV (+) olan her hastaya HCV-RNA bakilmasi, HCV-
RNA (-) ise seronegatif cihazda diyalize alinmasi, 3 ay
sonra HCV-RNA negatifliginin devam etmesi durumunda
yilda bir kez bakilmasinin yeterli oldugu

® HCV-RNA (+) ise seropozitif cihazda diyalize devam
edilmesi, HCV-RNA’nin 6 ayda bir takip edilmesi

L




Saglik Bakanhgi, Tedavi Hizmetleri Genel

® Anti-HCV (+) olup tedavi goren hastalarda; tedavi
bitiminden sonraki tUcuincu ayda HCV-RNA negatifligi
gosterildiginde (kalic1 virolojik yanit) hastanin
seronegatif cihazda tedaviye alinmasi, bahse konu
hastanin KVY olusana kadarki surecte seropozitif
cihazda diyalize alinmasi

L




Sonuc¢

e HCV, KBH gelisimini arttirmakta, ilerlemesini de
hizlandirmaktadir

® KBH hastalarn HCV acisindan mutlaka taranmalidir

e Saglik hizmeti iliskili HCV salginlarinin %50’den fazlasi
hemodiyaliz merkezlerinde gerceklesmektedir

® En buyuk nedeni enfeksiyon kontrol onlemlerine
uyulmamasidir

® Bobrek hastalar1 DAA ile tedavi edilmelidir

® Enfeksiyon kontrol onlemlerine uyum ve tedavi ile
eliminasyona katki sunulabilir







