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DSÖ HIV 2024 



DSÖ HCV 2026

• Tüm dünyada 50 milyon kronik HCV olgusu

• Yılda 1 milyon yeni olgu 

• HCV 1/3’ünde 20 yıldan kısa sürede siroz gelişmekte

• Siroz riski yaş, alkolizm, erkek cinsiyet ve HIV (3X) ile artar

• 2022 yılında 242.000 HCV’ye sekonder siroz/HSK nedenli 
ölüm 

• DEA %95 den fazla kür, mortalitede %12 azalma

• Tanı ve tedaviye ulaşımda sorunlar

• Tedaviye ulaşan hasta oranı %20

• 2024 yılında HCV enfeksiyonu olan 11 milyon kişi henüz 
tedaviye erişememiş



HIV ve HCV koenfeksiyonu

• Yaklaşık 2.3 milyon HCV ve HIV ile koenfekte

Dünyada HIV ile enfekte olguların %6’sı HCV pozitif

• CDC Amerika’da HIV olgularının %21’i HCV 

• Ülkemizde %0,9 

• MSM ve damar içi madde kullanan kişilerde daha sık

• Genotip 3 ve 4 koenfekte olgularda daha sık

Bilgehan A, Gürbüz Y, Çetinkaya RA, et al. [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-2023 Update]. 
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Kc fibrozunda mekanizmalar
HIV ilişkili immun disfonksiyon
Defektif antiviral CD8 yanıtı
CD4/CD8 oranında azalma
Kc stellat hücrelerinin HIV gp120/ proinflamatuar mediyatörler
ile aktivasyonu
HIV'in gp120 gp HCV ile enfekte hepatositlerin uyarılır

TGF-β aracılı mekanizmalar ile HCV replikasyonunu indüklenir
TGF-β fibrozis ve HCC gelişimi

HCV ve HIV zarf proteinleri hepatositlerde apopitoz
HCV E2 ve HIV gp120 proteinleri, Fas–FasL bağımlı sinyal 
yolakları aracılığıyla apopitozu tetikler 

HCV core ve NS3 proteinleri, TLR-2 ve IRAK aktivasyonunu 
uyararak hepatik stellat hücrelerden inflamatuvar sitokin ve 
kemokin salınımını artırır
HCV core makrofajlarda HIV-1 enfeksiyonunu arttırır
HCV li olgularda ART yanıtında yetersizlik olabilmekte



HIV ve HCV proteinleri arasında etkileşim?

HCV Proteinleri HIV Replikasyonu Üzerine Etkisi

NS3/NS4A

HIV-1 Vpu proteini ile etkileşerek HIV 
transkripsiyonunu artırır
Vpu, NS3/4A'nın yıkımını ve NS3'ün nükleer 
taşınmasını kolaylaştırarak HIV-1 transkripsiyonunu 
aktive eder

Core
HIV-1 transkripsiyonunu baskılayabilir ve Tat 
proteininin eşik düzeylere ulaşmasından önce viral 
replikasyonu modüle edebilir

Yüksek TNF-α düzeylerinde HIV LTR aktivitesini azaltır

HIV-1 Nef proteini ile etkileşerek TRAF yolunu aktive 
eder; TRAF2, TRAF5 ve TRAF6 aracılığıyla NF-κB sinyal 
yolunu uyarır ve makrofajlarda HIV-1 replikasyonunu
artırır

TNF-α ve IL-6 aracılığıyla U1 hücrelerinde HIV-1 
reaktivasyonuna neden olur

Liberto MC, Zicca E, Pavia G, Quirino A, Marascio N, Torti C, Focà A. Virological Mechanisms in the Coinfection between HIV and HCV. Mediators Inflamm. 2015;2015:320532.



HIV ve HCV proteinleri arasında etkileşim?

HIV Proteinleri HCV Replikasyonu Üzerine Etkisi

gp120
CXCR4 veya CCR5 reseptörleri aracılığıyla HCV 
replikasyonunu artırır

Rev
HCV RNA'sının 5′-UTR bölgesindeki ilk iç halka (IIIb) ve 
IRES bölgelerine bağlanarak HCV gen ekspresyonunu 
artırır

Tat
IP-10 ekspresyonunu artırarak HCV replikasyonunu
aktive eder

Nef
Lipid damlacıklarının sayı ve boyutunu değiştirerek 
HCV replikasyonunu artırır, ROS düzeylerini yükseltir 
ve karaciğer hastalığının ilerlemesini hızlandırabilir

Vpr
miR-122 ekspresyonunu artırır ve böylece HCV'nin 5′-

UTR aktivitesini güçlendirerek HCV replikasyonunu
destekler

Liberto MC, Zicca E, Pavia G, Quirino A, Marascio N, Torti C, Focà A. Virological Mechanisms in the Coinfection between HIV and HCV. Mediators Inflamm. 2015;2015:320532.



HIV ile ilişkili kc hasarı için risk faktörleri

Chen, J., Feeney, E. & Chung, R. HCV and HIV co-infection: mechanisms and management. Nat Rev Gastroenterol Hepatol 11, 362–371 (2014).



HIV ile ilişkili risk faktörleri
• HIV adaptif immün yanıt üzerindeki 

direk etkisi

• İntestinal CD4+ T hücrelerinde azalma 
mikrobiyal translokasyonun artmasına 
ve sistemik immün aktivasyona neden 
olur

• HIV’in ve viral proteinlerinin stellat
hücreler ile Kupffer hücreleri 
üzerindeki direk etkileri, profibrotik ve 
proinflamatuvar yolakları aktive eder

• Kronik karaciğer hastalığına bağlı 
hepatoselüler hasar ise inflamasyon
ve fibrozisi daha da şiddetlendirir

• Stellat hücre aktivasyonu ve fibrozis

Lee F, Bansal MB. Liver disease in people living with HIV infection: a changing landscape. Nature Reviews Gastroenterology & Hepatology. 2026;23(3):264–280



HIV’in HCV doğal seyrine etkisi

• CD4 düşük olgularda 

HCV spontan klirensinde azalma

Fibrozun ilerlemesi, siroz ve kc yetmezliği daha 
sık

• Fibroz için risk faktörleri 

yaş, alkol, DM, yüksek BMI, yüksek AST, 
steatoz

CD4<200/mm3 , HIV RNA yüksek ve ART 
kullanmama

• Steatoz koenfekte olgularda daha sık 

genotip 3

ART

viseral obesite

insülin R ile ilgili

• HIV’li olgularda 

HCV olgularında HSK daha sık

Daha erken yaşta ve survey kısa

• ART’ye rağmen dekompanzasyon daha sık

• İleri fibroz, bazal Hb <10 g/dL, DM, tedavisiz 
HBV, ART ye CD4 yanıtının yetersiz olması 
dekompanzasyon riskini arttırır

• Güçlü ART immun rekonstitusyon, kc ilişkili 
mortaliteyi ve fibrozun ilerlemesini azaltır 



HIV’in HCV doğal seyrine etkisi

ART

• NRTI mitokondrial disfonksiyon, 
toksisite

• PI, TAF insülin direnci

• TAF>TDF kilo artışı 

• INSTIs hepatik steatoz, kilo artışı

• PI kc fibrozu ile bağımsız olarak 
ilişkili

Geleneksel risk faktörleri

• İnsülin direnci

• Tip 2 DM

• GH yetersizliği, serum IGF1 
düşüklüğü

• Metabolik sendrom

abdominal obezite, hiperglisemi,    
TG yüksekliği, düşük HDL, HT 

HIV li olgularda AIDS dışı 
komorbiditeler normal 
popülasyondan sık 

Lee, F., Bansal, M.B. Liver disease in people living with HIV infection: a changing landscape. Nat Rev Gastroenterol Hepatol 23, 264–280 (2026).



HIV-kc

• Vpr VLDL’nin hepatositlerden
dışarı taşınmasını bozarak 
hepatositlerde lipid
damlacıklarının birikimine ve 
makroveziküler steatoz
gelişimine yol açar

• β-oksidasyon ve trigliserid
metabolizmasındaki 
disfonksiyon, inflamasyon, 
oksidatif stres ve apoptoza
neden olur STEATOHEPATİT

Andre J Jeyarajan, Raymond T Chung, Insights Into the Pathophysiology of Liver Disease in HCV/HIV: Does it End With HCV Cure?, The Journal of Infectious Diseases, Volume 222, Issue Supplement_9, 15 
December 2020, Pages S802–S81



Mastroianni, C.M.; Lichtner, M.; Mascia, C.; Zuccalà, P.; Vullo, V. Molecular Mechanisms of Liver Fibrosis in HIV/HCV Coinfection. Int. J. Mol. Sci. 2014, 15, 9184-9208





HCV’nin HIV’in doğal seyrine etkisi

• Çelişkili veri

• HCV RNA yüksekliğinde AIDS ve AIDS ile ilgili mortalite fazla

• CD4 sayısında artış daha yavaş

• Osteoporoz, KBY vb ekstrahepatik komplikasyonlar daha fazla



Olgu

• 51 yaşında, erkek, mahkum, şoför, ortaokul mezunu, eşinden ayrılmış

• 2020 yılında kendini kötü hissetme nedenli özel bir hastanede HIV 
tanısı

• Özgeçmiş: Madde kullanım öyküsü 5 yıl, 1 paket yıl sigara

Geçirilmiş tbc, tedavi almış

Türkmenistan seyahat öyküsü

• Soygeçmiş: Baba ve anne siroz nedenli eks



Sistem sorgulaması

• Halsizlik, yorgunluk 

• 1 yılda 10 kg kaybı 

• Yutma güçlüğü 

• Disüri, pollaküri

• Unutkanlık 

• Görme güçlüğü 



14.12.2022

• 2020 tanı, 1 yıldır ART almıyor

• HIV RNA: 90.800 k/mL

• CD4:%19, 271 h/mm3, CD4/CD8: 0.31

• HBsAg pozitif, HbeAg negatif, AntiHBe pozitif, AntiHBs negatif

• HBV DNA: 43 IU/mL

• HCV RNA: 25.600 IU/mL, genotip 3

• AST: 48U/L ALT: 53 U/L LDH:264 U/L, GFR, Bil olağan, T protein:88 g/L, alb: 
47 g/L, plt:120.000/µl, AFP: 3

• Fib 4:2.8, APRI: 0.8

• HDV AG ve AC negatif 



• VZV, kızamık, kabakulak, HSV1-2, HAV, CMV, Rubella IgG pozitif 

• Sifiliz AC negatif

• Toksoplazma IgG negatif

• TİT olağan

• PPD, göz bakısı, direnç testi vb planlandı



Bu hastada antiviral tedavi başlanmalı mı, izlem mi yapılmalı?

Önce ART? DEA? 

Ledipasvir+SOF başlar mısınız? Başlarsanız takip parametreleriniz?

Önerileriniz neler?



05.01.2023

• PPD:11 mm

• Göğüs hastalıkları 12 ay INH profilaksisi

• USG: KC normal büyüklükte, parankim yapısı homojen ekosu olağan, 
solid/kistik lezyon yok

• DTG+TDF+FTC

• Glecaprevir/pibrentasvir 8 hafta planlandı



01.03.2023

• Plt:133.000

• HCV RNA<20 IU/mL

• HBV DNA: 47 IU/mL

• HIV RNA: 25.200 k/mL

• CD4:%12, 377 h/mm 3, CD4/CD8:0.54 

• AST: 16, ALT:10, T protein:73, alb:38



HCV tedavisi sonlandıktan sonra ART revizyon 
planınız olsa idi?

• Hangi noktalara dikkat edersiniz?



18.08.2023

• ART 4 ay sonrasında ulaşamadığında kullanamamış

• Plt:101.000

• HIV RNA: 133.000 k/mL

• HCV RNA: viral genom saptanmadı

• HBV DNA:13IU/mL

• CD4: 174 h/mm3 %12, CD4/CD8:0.54

• KCFT, GFR, alb, bilüribin olağan

• TMP-SMX profilaksisi başlandı

• INH profilaksisine en son 18.04.2023 VSD de ilaca ulaşamadığı



06.12.2023

• ART devam

• Göz muayenesinde retinopati izlenmedi
• INH düzenli kullanmamış, devamı önerildi

• TMP-SMX 1 ay kullandığı, devamı önerildi

• Plt:124.000

• HCV RNA: negatif 

• HBV DNA: negatif 

• HIV RNA: viral genom saptanmadı
• CD4:%26, 325h/mm3, CD4/CD8:0.5

• AST:35U/L ALT:22U/L, T bil, alb olağan

• Hasta takipten çıktı



14.12.2022 01.03.2023 18.08.2023 06.12.2023

trombosit 120.000/µl 133.000/µl 101.000/µl 124.000/µl

albümin 47 g/L 45 g/L 38 g/L 47 g/L

T bil 0.52 mg/dl 0.47 mg/dl 0.4mg/dl 0.26mg/dl

AST 48 U/L 20 U/L 16 U/L 35 U/L

ALT 53 U/L 17 U/L 10 U/L 22 U/L

CD4 %19, 271 h/mm3 %12, 377 h/mm3 %12, 174 h/mm3 %26, 325 h/mm3

HIV RNA 90.800 k/mL 25.200 k/mL 133.000 k/mL viral genom 
saptanmadı

HCV RNA 25.600 IU/mL <20 IU/mL viral genom 
saptanmadı

viral genom 
saptanmadı

Genotip 3

HBV DNA 43 IU/mL 47 IU/mL 13 IU/mL viral genom 
saptanmadı

Fib 4/APRI 2.8/0.8



İzlemde hangi testler hangi sıklıkla yapılmalı?





• Tüm HIV olgularında EIA ile HCV taranmalı, pozitif ise HCV RNA bakılmalı
CD4<200 h/mm3 olgularda antikor üretimi yetersiz, %5 yalancı negatiflik 
HCV riskli grup, KCFT yüksekliği olan anti-HCV negatif olgularda HCV RNA 

bakılmalı
• Akut HCV şüphesinde, anti HCV ve HCV RNA birlikte 
• Cinsel aktif HIV olgularında yıllık anti HCV bakılmalı
• Tüm HIV/HCV olguları kc fibroz düzeyine bakılmaksızın DEA tedavi için 

değerlendirilmeli
• DEA ile kür oranı, tolerabilite koenfeksiyonda aynı 

HCV monoenfeksiyonundaki gibi HCV tedavisi verilmeli



HIV HCV koenfeksiyonunda temel değerlendirme

Anamnez ve Klinik Değerlendirme
IV madde kullanımı, alkol öyküsü, komorbiditeler, ilaçlar, ART rejimi, gebelik durumu, 

aile öyküsü ve HCV bulaş yolları açısından bilgilendirme

Fizik Muayene
Spider anjiom, palmar eritem, splenomegali, sarılık, kaput medusa ve ileri karaciğer
hastalığını düşündüren diğer bulguların araştırılması

Laboratuvar İncelemesi
HCV RNA, genotip, KCFT, bilirubinler, ALP, hemogram, protrombin zamanı, albümin, 
kan şekeri, kreatinin, CD4, HIV RNA, gebelik testi, HBV ve HAV serolojisi

Karaciğer Hasarının Değerlendirilmesi
non-invaziv testler> biyopsi



Akut HCV 

• HIV ile koenfekte akut HCV 
de spontan iyileşme %20

• Bulaş ve takipten kaçma riski 
nedenli erken tedavi tercih 
edilebilir

• HIV koenfekte HCV tedavisi 
en kısa sürede başlanmalı



Kronik HCV tedavisi

• Peg IFN ve ribavirin tedavisine yanıt koenfekte <monoenfekte

• DEA ile KVY benzer

• HCV genotipi, hastalık evresi, komorbiditeler, önceki tedavi, ilaç etkileşimi 
önemli

• Naive olgularda CD4 sayısından bağımsız DEA başlanmalı

• ART 4-6 hafta önce başlanmalı

1. ART toleransı ve yan etki değerlendirmesi

2. ART ile vireminin baskılanması immun fonksiyonun geri kazanılması, 
HCV tedavisine yanıtın artmasına neden olabilir

• HCV tedavisi için ART’ye ara verilmez



European Association for the Study of the Liver; Clinical Practice Guidelines Panel: Chair:; EASL Governing Board representat ive:; Panel members:. EASL recommendations on treatment of 
hepatitis C: Final update of the series☆. J Hepatol. 2020 Nov;73(5):1170-1218.



Aygen B et al. Kronik Hepatit C Virusu İnfeksiyonunun Yönetimi: Türk Klinik Mikrobiyoloji ve İnfeksiyon Hastalıkları Derneği Viral Hepatit Çalışma Grubu Uzlaşı Raporu-2023 Güncellemesi. Klimik Dergisi 2023; 36(Özel Sayı 1): 43-75
European Association for the Study of the Liver. Clinical Practice Guidelines Panel. EASL recommendations on treatment of hepatitis C: Final update of the series. J Hepatol. 2020;73(5):1170-218. Erratum in: J Hepatol. 
2023;78(2):452



Aygen B et al. Kronik Hepatit C Virusu İnfeksiyonunun Yönetimi: Türk Klinik Mikrobiyoloji ve İnfeksiyon Hastalıkları Derneği Viral Hepatit Çalışma Grubu Uzlaşı Raporu-2023 Güncellemesi. Klimik Dergisi 2023; 36(Özel Sayı 1): 43-75
European Association for the Study of the Liver. Clinical Practice Guidelines Panel. EASL recommendations on treatment of hepatitis C: Final update of the series. J Hepatol. 2020;73(5):1170-218. Erratum in: J Hepatol. 2023;78(2):452



SUT



İlaç etkileşimi





Tedavi izlemi 

Kompanse kc hasarında  

• Tedavinin 2–4. haftasında hemogram, Cr, AST, ALT, T bil, albümin, INR 

• HBsAg negatif ve anti-HBc pozitif bireylerde, HBV reaktivasyonu riski nedeniyle ALT, HBsAg
takibi, ALT yükselirse HBV DNA

• SOF bazlı rejim alan BFT bozukluğu olan hastalarda Cr

• Siroz 6 ayda 1 USG

• ART sonrası 4-8 haftada transaminaz, endikasyon varsa 6-12 ay arayla tekrar

Tedavi Sırasında ve Sonrasında Virolojik İzlem

• HCV-RNA, tedaviye uyumun değerlendirilmesi ve/veya daha önce oral DEA deneyimli 
hastalarda virolojik breakthrough saptanması amacıyla yapılmalı

• KVY değerlendirilmesi için HCV-RNA düzeyi
• Tedavi sonunda 
• Tedavi sonlandırıldıktan 12. veya 24. haftada ölçülmeli 



Tedavi sonrası izlem

• Tedavi öncesi riskli olan grupta 

KVY olsa bile HSK ve özefagial varislerin takibi önemli

• Kompanze kc hasarında 

Kc sertliği <12 kPa, trombosit > 150x109/L, ek risk faktörü yoksa 
özefagus varisi için endoskopik izlem sonlandırılabilir

• Eş zamanlı kc hastalığı varsa düzenli izlem gerekli 

• KVY sonrasında kilo artışı, lipid ve glukoz metabolizmasında 
değişiklikler açısından izlem ve tedavi gerekli



Eve ne götürelim?

• HIV olguları HBV, HCV için taranmalı

• Aynı anda tanı HIV+HCV olgularında tercih önce ART, yan etki ve etkinlik izlemi 

• HIV+ HBV+HCV enfekte olgularda HCV tedavisinden önce HBV ye etkili 2 ajan 
içeren (TDF/TAF+3TC/ETC) ART tedavisi başlanmalı

• HCV tedavisi sonlandıktan sonra HBV tedavisi içeren ART tedavisine devam 
edilmeli (alevlenme!)

• Komorbidite, kc hasarının derecesi, genotip, tedavi deneyimi değerlendirilmeli

• İlaç ulaşılabilirliği

• İlaç ilaç etkileşimi

• İlaç toksisitesi

• Cinsel açıdan aktif riskli olgularda yıllık HCV RNA izlemi



Beni dinlediğiniz için teşekkür ederim.


