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Sunum Plani

e Giris, epidemiyoloji

* HIV ve HCV etkilesimi, karaciger?
* Olgu

* Yaklasimda rehberler ne diyor?

* |zlem nasil olmali?

* [lag etkilesimi



DSO HIV 2024

Summary of the global HIV epidemic, 2024

People living
with HIV

40.8 million

37.0-45.6 million

39.4 million
[35.7-44.0 million]

21.0 million
[19.0-23.5 million)

18.5 million
[16.5-20.7 million]

1.4 million

Children (<15 years) :
(1.1-1.8 million]

Note: The 2024 estimates were made before the implementation of cuts to foreign aid.

Source: UNAIDS/WHO estimates, 2025,

People
acquiring HIV

1.3 million

1.0-1.7 million

1.2 million
(950 000-1.5 million]

530000
[410000-710 000]

650 000
(530 000-~830 000]

120000
(82 000-170 000]

People dying from
HIV-related causes

630000

[490 000-820 000

550000
(430 000-720 000]

240000
[180 000-320 000]

320000
[240 000-410 000)

75000
[53 000-~110000]




- Global
DSO HCV 2026 bl gt

2026

e Tim diinyada 50 milyon kronik HCV olgusu
* Yilda 1 milyon yeni olgu
HCV 1/3’tGnde 20 yildan kisa sirede siroz gelismekte

Siroz riski yas, alkolizm, erkek cinsiyet ve HIV (3X) ile artar
2022 yilinda 242.000 HCV’ye sekonder siroz/HSK nedenli
olum

DEA %95 den fazla kiir, mortalitede %12 azalma

* Tani ve tedaviye ulasimda sorunlar

* Tedaviye ulasan hasta orani %20

e 2024 yilinda HCV enfeksiyonu olan 11 milyon kisi hentiz
tedaviye erisememis




HIV ve HCV koenfeksiyonu

* Yaklasik 2.3 milyon HCV ve HIV ile koenfekte
Dinyada HIV ile enfekte olgularin %6’si HCV pozitif

 CDC Amerika’da HIV olgularinin %21’i HCV

e Ulkemizde %0,9

* MSM ve damar ici madde kullanan kisilerde daha sik

p PN A

Approximately

. u 21% of people
* Genotip 3 ve 4 koenfekte olgularda daha sik with HIV in the

., United States
V also have HCV.

For more information, HiVinfe.
iy

vigit HIVinto,NIH.gov.

Bilgehan A, GurbUz Y, Cetinkaya 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].
Klimik Derg. 2023;36(0zel Say1):43-75.

Spearman CW, Dusheiko GM, Hellard M, Sonderup M. Hepatitis C. Lancet. 2019;394(10207):1451-66.

Gokengin D, Korten V, Kurtaran B, Tabak F, Unal S, editorler. HIV/AIDS Tani, izlem ve Tedavi El Kitabi. Siirim 3.0. istanbul: Tiirk HIV/AIDS Platformu; 2024.
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Kc fibrozunda mekanizmalar

(1) HCV ile enfekte hepatositlerin HIV gp120 ile uyanimasi

* Bagegikiik yantinin modalasycnu

a) Apoptozun indiklenmesi

(Fas-FasL bagimh yolak) ek R
‘ucv —>  + Inflamasyonun artmas:
* HIV gp120

b) inflamatuvar sitokin ve kemokin

salimminin uyanimas: (HSC'ler)

« Kronik Inflamasyon
o HCV Core P | * Stellat hicre aktivasyonu
: \ o (IL-6, IL-1B, TNF-q,

CCL2, CXCL10 vb )

@ vy v W Fas (coss) @ FasL(cosst) Y TLR2 () IRAK




HIV ve HCV proteinleri arasinda etkilesim?

HCV Proteinleri

NS3/NS4A

Core

HIV Replikasyonu Uzerine Etkisi

HIV-1 Vpu proteini ile etkileserek HIV
transkripsiyonunu artirir

Vpu, NS3/4A'nin yikimini ve NS3'lin niikleer
tasinmasini kolaylastirarak HIV-1 transkripsiyonunu
aktive eder

HIV-1 transkripsiyonunu baskilayabilir ve Tat
proteininin esik diizeylere ulasmasindan 6nce viral
replikasyonu modiile edebilir

Yuksek TNF-a duzeylerinde HIV LTR aktivitesini azaltir

HIV-1 Nef proteini ile etkileserek TRAF yolunu aktive

eder; TRAF2, TRAF5 ve TRAF6 araciligiyla NF-kB sinyal
yolunu uyarir ve makrofajlarda HIV-1 replikasyonunu

artirir

TNF-a ve IL-6 araciligiyla U1 hiicrelerinde HIV-1
reaktivasyonuna neden olur

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



HIV ve HCV proteinleri arasinda etkilesim?

HIV Proteinleri

gpl20

Rev

Tat

Nef

Vpr

HCV Replikasyonu Uzerine Etkisi

CXCR4 veya CCRS5 reseptorleri araciligiyla HCV
replikasyonunu artirir

HCV RNA'sinin 5’-UTR bolgesindeki ilk i¢c halka (llIb) ve
IRES bolgelerine baglanarak HCV gen ekspresyonunu
artirir

IP-10 ekspresyonunu artirarak HCV replikasyonunu
aktive eder

Lipid damlaciklarinin sayi ve boyutunu degistirerek
HCV replikasyonunu artirir, ROS dlzeylerini yukseltir
ve karaciger hastaliginin ilerlemesini hizlandirabilir

miR-122 ekspresyonunu artirir ve boylece HCV'nin 5'-
UTR aktivitesini gliclendirerek HCV replikasyonunu
destekler

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



HIV ile iliskili kc hasari icin risk faktorleri

v

Immune system

'

Gastrointestinal
tract A

CD4* T cell Mucosal CD4*
depletion T cell depletion
' v
Decreased ; E W
HCV-specific Increased
immune » |Increased HCV| | Hepatocyte Increased | _ microbial
responses replication apoptosis fibrosis translocation

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



H

Hepatocyte injury
and apoptosis

Apoptic bodies and
damage-associated
molecular patterns

Kupffer cell infection

or activation

IV ile iliskili risk faktorleri

Vit vapetrie * HIV adaptif immin yanit Gzerindeki
Enanc direk etkisi
l ST ¢ Intestinal CD4+ T hiicrelerinde azalma
G e mikrobiyal translokasyonun artmasina

vle sistemik immdn aktivasyona neden
olur

* HIV’in ve viral proteinlerinin stellat
hicreler ile Kupffer hicreleri

| uzerindeki direk etkileri, profibrotik ve

Jos| proinflamatuvar yolaklari aktive eder

* Kronik karaciger hastaligina bagli
el o hepatoseliler hasar ise inflamasyon
H 1 Ve ve fibrozisi daha da siddetlendirir

iarmaton St * Stellat hiicre aktivasyonu ve fibrozis

% Stellate
cell activation

Microbial —y {— Microbes

products VV
A
\ Intestinal CD4* T cell
4 § / depletion and
N increaced microbial
v I

translocation

v

= Direct effects of HIV

Cytokines

Liver
fibrogenesis

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 dogal seyrine etkisi

e CD4 dusuk olgularda
HCV spontan klirensinde azalma

Fibrozun ilerlemesi, siroz ve kc yetmezligi daha
sik

* Fibroz icin risk faktorleri

yas, alkol, DM, yliksek BMI, yiksek AST,
steatoz

CD4<200/mm?3, HIV RNA yiiksek ve ART
kullanmama

» Steatoz koenfekte olgularda daha sik
genotip 3
ART
viseral obesite
insulin R ile ilgili

HIV’li olgularda
HCV olgularinda HSK daha sik
Daha erken yasta ve survey kisa

ART’ye ragmen dekompanzasyon daha sik

lleri fibroz, bazal Hb <10 g/dL, DM, tedavisiz
HBV, ART ye CD4 yanitinin yetersiz olmasi
dekompanzasyon riskini arttirir

Gucld ART immun rekonstitusyon, kc ilifkili
mortaliteyi ve fibrozun ilerlemesini azaltir



HIV’'in HCV dogal seyrine etkisi

ART Geleneksel risk faktorleri

* NRTI mitokondrial disfonksiyon, * instlin direnci
toksisite « Tip 2 DM

* PI, TAF insulin direnci * GH yetersizligi, serum IGF1

* TAF>TDF kilo artisi dusukligu

* INSTIs hepatik steatoz, kilo artisi * Metabolik sendrom

* Pl kc fibrozu ile bagimsiz olarak abdominal obezite, hiperglisemi,
iliskili TG yuksekligi, dustk HDL, HT

HIV li olgularda AIDS disi
komorbiditeler normal
populasyondan sik

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



o * Vpr VLDL'nin hepatositlerden
sl e d1SA1 tagiNMasini bozarak

Bl hepatositlerde lipid
e s, e Ty damlaciklarinin birikimine ve

N makrovezikiler steatoz
" fom mm g gelisimine yol acar

L el L kA  B-oksidasyon ve trigliserid
/ B metabolizmasindaki
disfonksiyon, inflamasyon,
) oksidatif stres ve apoptoza
neden olur STEATOHEPATIT

HIV Vpr —* ChREBP }—_

Y
SREBP-ic

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



ANTIRETROVIRAL _ ' VIRAL-MEDIATED
RETRG DIRECT ROLE OF VIRUS i
INFLAMMATION AND
IMMUNE DEFICIT

mitochondrial - Tryglicerid accumulation in hepatocytes Adipocytes
da"'l"g" - Inhibition of VLDL assembly dysfunction
Insulin resistance and dyslipidemia < —| ADIPOKINES

1 | 1

Liver fat . ‘ Adiponectin -
t insulin and glucose accumulation - 1 body fat and ¢ insulin sonsitivity
(STEATOSIS)
- 1 110
l : * IL-6 and TNF-a
« 1 Resistin
HSCs proliferation - 4
EVOLUTIGN - % actvation HSCs
/N e t Leptin
- ¥ Terp

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



B Heparims C Onune
JuIcK SELF MY . TOOLSE  _  CLINICAL MING. Hew
IEFERENCE™  STUOY ™  MEDICATIONS ™  CALCULATORS ™  CHALLENGES Lucrupgs CV/NICAL CONSULTATION 4010

a @ ' Quick Relprence Treatiment af HEV o Persons with MIV Colnfection

Treatment of HCV in Persons with HIV Coinfection

&ror Eahwe

Last Updatedt '

Gt CL or a Contificate of Completion for this O hrwe O CME

Iesson by compieting the self-study version

Asithors: M. NIng Kim, MB, M5
Maiia A, Corcorman, MD, My
| GEYCREDIT «

Ruviewer: Duvid 1. Spach, MD

Percent with Cirrhosis

80

70

60

50

40

30

20

10

HIV-positive

i)
Il

0.04

HIV-negative

| S0P (ML S R OB SSRY CANNL U DU SONNL SRR DSENLOSNL R SO S L G R NN TN SR N GE |

5 10 15 20 25
HCV Duration (years)

30



HCV'nin HIV'in dogal seyrine etkisi

* Celiskili veri

 HCV RNA vyuksekliginde AIDS ve AIDS ile ilgili mortalite fazla

e CD4 sayisinda artis daha yavas

» Osteoporoz, KBY vb ekstrahepatik komplikasyonlar daha fazla



Olgu

* 51 yasinda, erkek, mahkum, sofor, ortaokul mezunu, esinden ayriimis

* 2020 yilinda kendini kot hissetme nedenli 6zel bir hastanede HIV
tanisi

* Ozgecmis: Madde kullanim oykisu 5 yil, 1 paket yil sigara
Gecirilmis tbc, tedavi almis
Tdrkmenistan seyahat oykusu

* Soygecmis: Baba ve anne siroz nedenli eks



Sistem sorgulamasi

e Halsizlik, yorgunluk
* 1 yilda 10 kg kaybi
* Yutma guclugu

* Disuri, pollakdri

e Unutkanhk

* Gorme gucligu



14.12.2022

e 2020 tani, 1 yildir ART almiyor

* HIV RNA: 90.800 k/mL

* CD4:%19, 271 h/mm?3, CD4/CD8: 0.31

* HBsAg pozitif, HbeAg negatif, AntiHBe pozitif, AntiHBs negatif
 HBV DNA: 43 IlU/mL

* HCV RNA: 25.600 IU/mL, genotip 3

e AST: 48U/L ALT: 53 U/L LDH:264 U/L, GFR, Bil olagan, T protein:88 g/L, alb:
47 g/L, plt:120.000/ul, AFP: 3

* Fib 4:2.8, APRI: 0.8
 HDV AG ve AC negatif



e VVZV, kizamik, kabakulak, HSV1-2, HAV, CMV, Rubella IgG pozitif
e Sifiliz AC negatif

* Toksoplazma IgG negatif

* TIT olagan

* PPD, g6z bakisi, direnc testi vb planlandi



Bu hastada antiviral tedavi baslanmali mi, izlem mi yapilmali?

Once ART? DEA?
Ledipasvir+SOF baslar misiniz? Baslarsaniz takip parametreleriniz?

Onerileriniz neler?



05.01.2023

* PPD:11 mm
e Gogus hastaliklari 12 ay INH profilaksisi

e USG: KC normal buyukliukte, parankim yapisi homojen ekosu olagan,
solid/kistik lezyon yok

e DTG+TDF+FTC
* Glecaprevir/pibrentasvir 8 hafta planlandi



01.03.2023

 PIt:133.000

« HCV RNA<20 IU/mL

 HBV DNA: 47 IU/mL

e HIV RNA: 25.200 k/mL

* CD4:%12, 377 h/mm 3, CD4/CD8:0.54
e AST: 16, ALT:10, T protein:73, alb:38



HCV tedavisi sonlandiktan sonra ART revizyon
planiniz olsa idi?

* Hangi noktalara dikkat edersiniz?



18.08.2023

* ART 4 ay sonrasinda ulasamadiginda kullanamamis

* PIt:101.000

* HIV RNA: 133.000 k/mL

* HCV RNA: viral genom saptanmadi

 HBV DNA:13IU/mL

* CD4: 174 h/mm3 %12, CD4/CD8:0.54

* KCFT, GFR, alb, biltribin olagan

* TMP-SMX profilaksisi baslandi

* INH profilaksisine en son 18.04.2023 VSD de ilaca ulasamadigi



06.12.2023

ART devam

GOz muayenesinde retinopati izlenmedi
INH duzenli kullanmamis, devami 6nerildi
TMP-SMX 1 ay kullandigi, devami onerildi
Plt:124.000

HCV RNA: negatif

HBV DNA: negatif

HIV RNA: viral genom saptanmadi
CD4:%26, 325h/mm3, CD4/CD8:0.5
AST:35U/L ALT:22U/L, T bil, alb olagan
Hasta takipten cikti



- |14.122022 01.03.2023 | 18.08.2023 06.12.2023

trombosit

alblimin

T bil
AST
ALT
CD4

HIV RNA

HCV RNA

Genotip
HBV DNA

Fib 4/APRI

120.000/ul

47 g/L

0.52 mg/dl

48 U/L

53 U/L

%19, 271 h/mm3

90.800 k/mL

25.600 IU/mL

43 1U/mL

2.8/0.8

133.000/p

45 g/L

0.47 mg/dl

20 U/L

17 U/L

%12, 377 h/mm3

25.200 k/mL

<20 IU/mL

47 1U/mL

101.000/ul

38 g/L

0.4mg/dI

16 U/L

10 U/L

%12, 174 h/mm3

133.000 k/mL

viral genom
saptanmadi

13 IU/mL

124.000/ul

47 g/L

0.26mg/dI

35 U/L

22 U/L

%26, 325 h/mm?3

viral genom
saptanmadi

viral genom

saptanmadi

viral genom
saptanmadi



Izlemde hangi testler hangi siklikla yapilmali?
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e Tum HIV olgularinda EIA ile HCV taranmali, pozitif ise HCV RNA bakilmali
CD4<200 h/mm3 olgularda antikor Uretimi yetersiz, %5 yalanci negatiflik

] HkCIV rilskli grup, KCFT yuksekligi olan anti-HCV negatif olgularda HCV RNA
akilmali

* Akut HCV sltiphesinde, anti HCV ve HCV RNA birlikte
* Cinsel aktif HIV olgularinda yillik anti HCV bakilmal

e Tim HIV/HCV oIFuIarl ke fibroz duzeyine bakilmaksizin DEA tedavi icin
degerlendirilmeli

* DEA ile kir orani, tolerabilite koenfeksiyonda ayni
HCV monoenfeksiyonundaki gibi HCV tedavisi verilmeli



HIV HCV koenfeksiyonunda temel degerlendirme

IV madde kullanimi, alkol 6ykusi, komorbiditeler, ilaclar, ART rejimi, gebelik durumu,
aile oykisu ve HCV bulas vollari acisindan bilgilendirme

Spider anjiom, palmar eritem, splenomegali, sarilik, kaput medusa ve ileri karaciger

hastaligini dusunduren diger bulgularin arastiriimasi

HCV RNA, genotip, KCFT, bilirubinler, ALP, hemogram, protrombin zamani, alblimin,
kan sekeri, kreatinin, CD4, HIV RNA, gebelik testi, HBV ve HAV serolojisi

non-invaziv testler> biyopsi




Akut HCV

* HIV ile koenfekte akut HCV
de spontan iyilesme %20

* Bulas ve takipten kacma riski

nedenli erken tedavi tercih
edilebilir

* HIV koenfekte HCV tedavisi
en kisa sirede baslanmali

gekil 7.1 Akut Hepatit C enfeksiyonunda tedavi algoritmasi

Akut HCV enfeksiyonu Risk azaltma
Ik basvuru : programi
“

4. hafta Es zamanl CYBE'nin
HCV RNA tekran erken tedavisi

' b

Viral yiikte azalma  Viral yiikte azalma
<2log,, >2log,,

o

12. hafta
HCV RNA tekran

¢

HCV RNA
pozitif

v ¢

Dogrudan etkili

b

HCV RNA
negatif

v

Spontan iyilesmeyi dogrulamak icin

antiviraller ile tedavi 24. ve 48, haftada HCV RNA tekran



Kronik HCV tedavisi

* Peg IFN ve ribavirin tedavisine yanit koenfekte <monoenfekte
* DEA ile KVY benzer

 HCV genotipi, hastalik evresi, komorbiditeler, dnceki tedavi, ila¢ etkilesimi
onemli

* Naive olgularda CD4 sayisindan bagimsiz DEA baslanmali
* ART 4-6 hafta once baslanmali
1. ART toleransi ve yan etki degerlendirmesi

2. ART ile vireminin baskilanmasi immun fonksiyonun geri kazanilmasi,
HCV tedavisine yanitin artmasina neden olabilir

* HCV tedavisi icin ART’ye ara verilmez



Table 6B. Recommendations for genotype/subtype-based treatment of HCV-monoinfected or HCV-HIV coinfected adult (218 years) and adolescent (12-17
years) patients with chronic hepatitis C without cirrhosis or with compensated (Child-Pugh A) 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-a and ribavirin; pegylated IFN-4, ribavirin and sofosbuvir; or sofosbuvir and ribavirin).

: . Prior treatment
Type of treatment Genotype Cirrhosis status experience
Treatment-naive
No cirrhosis Treatment-
Genotype 13, 1b, experienced
2,4,5and 6 Compensated Treatrment-naive
(Child-Pugh A) Treatment-
cirrhosis) experienced
Treatment-naive
é i No cirrhosis Treatment-
enotype/subtype experienced
determination-based Cenoryped Compensated Treatment-naive
freatment (Child-Pugh A) Treatment-
cirrhosis) experienced
Subtype 11, 4r, Treatment-naive
3b, 3g, 6u, 6vor No cirrhosis Treatment-
any other experienced
;l;ll?bqgl)leﬁ 2aturally Compensated Treatment-naive
£ONCOT | Child-Pugh A) Treatment-
several NS5A : : 3
RAS< cirrhosis) experienced

Sofosbuvir/
velpatasvir/
voxilaprevir

Grazoprevir/
elbasvir

Sofosbuvir/
velpatasvir

Glecaprevir/
pibrentasvir

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




Tablo 11. Tedavi Naif Sirotik Olmayan veya Kompanse Sirozu Olan Eriskin Kronik Hepatit C Hastalarinin
Genotip Bagimsiz Tedavisi (Kaynak 24'ten uyarlanmustir.)

Tedavi Sekli Genotip Siroz Varhg: SOF/VEL SOF/VEL/VOX GLE/PIB
Basitlestirilmis Tam Nonsirotik 12 hafta 8 hafta 8 hafta
HRaavE Genatipler Siroz (CTP-A) 12 hafta 12 hafta 8 hafta
SOF: Sofasbuvir, VEL: Velpatasvir, VOX: Voxllaprevir, GLE: Glekaprevir, PIB: Pibrentasvii
Tablo 12. Tum Genotipler Igin veya Genotip Degerlendirilmesi Yapiimadiginda Tedavi Deneyimli* Sirozu
Olmayan ve Kompanse Sirotik Hastalarda Tedavi Onerileri (Kaynak 24'ten uyarlanmistir,)
SOF/VEL GLE/PIB SOF/VEL/VOX GRZ/EBV
Sirozu yok 12 hafta 8 hafta 12 hafta Onerilmez
Kompanse sirotik 12 hafta 12 hafta 12 hafta Onerilmez
*Daha Once | egiFN-a+RBY veya PegiFN-a+RBV+50F veya SOF+REBV lle tedavi ediimis ha talar
SOF: Sofosbuvir, VEL: Velpatasvir, VOX: Voxilaprevir, GLE: Glekaprevir, PIB: Pibrentasvir

Aygen B et al. Kronik Hepatit C Virusu infeksiyonunun Yénetimi: Tiirk Klinik Mikrobiyoloji ve infeksiyon Hastaliklari Dernegi Viral Hepatit Calisma Grubu Uzlasi Raporu-2023 Giincellemesi. Klimik Dergisi 2023; 36(0Ozel Sayi 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



Tablo 13. Genotiplere Gore Tedavi Deneyimli* Sirozu Olmayan ve Kompanse Sirotik Hastalarda

Tedavi Onerileri (Kaynak 24'ten uyarlanmistir.)

Genotip Siroz Durumu SOF/VEL GLE/PIB il GRZ/EBV
. Yalnizca genotip 1b igin
Sirozu yok 8 hafta SR
Genotip 1a, 1b, 24,5,6 12 hafta 12 hafta 12 hafta verilebilir
Kompanse sirotik 12 hafta Onerilmez
Sirozu yok 12 hafta 12 hafta 12 hafta =
Genotip 3 Onerilmez
Kompanse sirotik 12 hafta RBVle kombine** 16 hafta 12 hafta**
11, 4r, 3b, 3g, 6u ve 6v Alt Tipleri Sirozu yok Bilinmiyor Bilinmiyor 12 hafta
veya Bir veya Birden Fazla Onerilmez
NS5A RAS Igeren Alt Tip Kompanse sirotik Bilinmiyor Bilinmiyor 12 hafta
* Nal nce f N-o+RE PeglFN-a+RB F ve C BY ile tedavl edilm tal
** Direng testi yapilirsa, bas! ta yalmaz IS5A YS3H RA f lar VEL+RE eya SOF/NVEL/VOX lle teda
ediimelidir, Y93H RAS'si olmayan hastalar tek basina SOFVEL ile tedavi edilmelidir
SOF: Sofosbuvir, VEL: Velpatasvir, VOX: Voxilaprevir, GLE: Glekaprevir, PIB: Pibrentaswvir, GRZ: Grazoprevir, EBV: Elbasvir

Aygen B et al. Kronik Hepatit C Virusu infeksiyonunun Yénetimi: Tiirk Klinik Mikrobiyoloji ve infeksiyon Hastaliklari Dernegi Viral Hepatit Calisma Grubu Uzlasi Raporu-2023 Giincellemesi. Klimik Dergisi 2023; 36(Ozel Sayi 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. Erratumin: J Hepatol. 2023;78(2):452



SUT

4.2.13.3.2.A- Eriskin hastalarda Kronik Hepatit C tedavisi

4.2.13.3.2.A.1- Daha énce Kronik Hepatit C tedavisi almamis hastalarda tedavi

(1) Nonsirotik hastalarda; tedavi siiresi (Sofosbuvir+VelpatasvirtVoxilaprevir) ile toplam 8 hafta ya da
(Glekaprevir+Pibrentasvir) ile toplam 8 haftadur.

(2) Kompanse sirotik (Child-Pugh A) hastalarda; tedavi stiresi (Sofosbuvir+Velpatasvir+Voxilaprevir) ile toplam 12
hafta va da (Glekaprevir+Pibrentasvir) ile toplam & haftadur.

(3) Dekompanse sirotik (Child-Pugh B wveya Child-Pugh C) Genotip la,lb, 4, 5, 6 hastalarda
(Sofosbuvir+Ledipasvir)+Ribavirin ile tedavi siiresi toplam 12 haftadir.

4.2.13.3.2.A.2- Tedavi deneyimli Kronik Hepatit C hastalarinda yeniden tedavi

(1) Daha 6nce NS5A inhibitorii olan ilaglar haricindeki ilacglar ile tedavi deneyimli, nonsirotik hastalarda tedavi siiresi
(Sofosbuvir+Velpatasvir+Voxilaprevir) ile toplam 12 hafta ya da (Glekaprevir+Pibrentasvir) ile toplam 8 haftadir.

(2) Daha dnce NS5A inhibitérii olan ilaclar haricindeki ilaclar ile tedavi deneyimli, kompanse sirotik hastalarda tedavi
siiresi (Sofosbuvir+Velpatasvir+Voxilaprevir) ile toplam 12 hafta ya da (Glekaprevir+Pibrentasvir) ile toplam 12 haftadir.

(3) Daha 6nce NS5A inhibitérii veya proteaz inhibitérii olan ilaclar ile tedavi deneyimi olan, nonsirotik veya
kompanse sirotik hastalarda tedavi siiresi (Sofosbuvir+Velpatasvir+Voxilaprevir) ile toplam 12 hafta ya da Saglhik Bakanliginca
hasta bazinda wverilen ilac kullanim onay1r ile mimkiin olacak sekilde (Glekaprevir+Pibrentasvir)+Ribavirin veya
(Glekaprevir+Pibrentasvir) ile toplam 16 haftadir.

(4) Daha 6nce NS5A inhibitérii veya proteaz inhibitérii olan ilaclar ile tedavi deneyimi olan dekompanse sirotik
Genotip la.lb, 4, 5, 6 hastalarda (Sofosbuvir+Ledipasvir)+Ribavirin ile tedavi siiresi toplam 24 haftadir.



lac etkilesimi

NRTIs

NNRTIs

Proteaz inhibitorii

Girig/integraz inhibitéri

Abakavir

Emtrisitabin

Lamivudin

Tenofovir Disoproksil Fumarat
Tenofovir Alafenamid
Doravirin

Efavirenz

Etravirin

Nevirapin

Rilpivirin

Atazanavir/Ritonavir
Atazanavir/Kobisistat
Darunavir/Ritonavir
Darunavir/Kobisistat
Lopinavir/Ritonavir
Biktegravir/Emtrisitabin/Tenofovir Alafenamid
Kabotegravir

Dolutegravir

Elvitegravir/Kobisistat/Emtrisitabin/
Tenofovir Disoproksil Fumarat

Elvitegravir/Kobisistat/Emtrisitabin/
Tenofovir Alafenamid

Maravirok
Raltegravir
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Tedavi izlemi
Kompanse kc hasarinda
e Tedavinin 2—4. haftasinda hemogram, Cr, AST, ALT, T bil, albtmin, INR

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

SOF bazli rejim alan BFT bozuklugu olan hastalarda Cr

Siroz 6 ayda 1 USG

ART sonrasi 4-8 haftada transaminaz, endikasyon varsa 6-12 ay arayla tekrar
Tedavi Sirasinda ve Sonrasinda Virolojik izlem

* HCV-RNA, tedaviye uyumun degerlendirilmesi ve/veya daha 6nce oral DEA deneyimli
hastalarda virolojik breakthrough saptanmasi amaciyla yapiimali

* KVY degerlendirilmesi icin HCV-RNA dlizeyi
* Tedavi sonunda
e Tedavi sonlandirildiktan 12. veya 24. haftada dlgtlmeli



Tedavi sonrasi izlem

* Tedavi oncesi riskli olan grupta
KVY olsa bile HSK ve 6zefagial varislerin takibi dnemli
* Kompanze kc hasarinda

Kc sertligi <12 kPa, trombosit > 150x10°/L, ek risk faktori yoksa
Ozefagus varisi icin endoskopik izlem sonlandirilabilir

* Es zamanli kc hastaligi varsa dlzenli izlem gerekli

e KVY sonrasinda kilo artisi, lipid ve glukoz metabolizmasinda
degisiklikler acisindan izlem ve tedavi gerekli



Eve ne gotlrelim?

* HIV olgulari HBV, HCV icin taranmali
* Ayni anda tani HIV+HCV olgularinda tercih 6nce ART, yan etki ve etkinlik izlemi

* HIV+ HBV+HCV enfekte olgularda HCV tedavisinden 6nce HBV ye etkili 2 ajan
iceren (TDF/TAF+3TC/ETC) ART tedavisi baslanmali

* HCV tedavisi sonlandiktan sonra HBV tedavisi iceren ART tedavisine devam
edilmeli (alevlenme!)

* Komorbidite, kc hasarinin derecesi, genotip, tedavi deneyimi degerlendirilmeli
* ilac ulasilabilirligi

* ilag ilac etkilesimi

* ilac toksisitesi

 Cinsel acidan aktif riskli olgularda yillik HCV RNA izlemi



Beni dinlediginiz icin tesekkir ederim.




