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Ama¢  Kronik Hepatit C tedavisinde iilkemizde Haziran 2016dan beri kullanima giren direkt etkili antiviral ajanlarin tedavi yanitlarinin gergek yasam verilerini sunarak, bu
tedavilerin etkinligini aragtirmayi amagladik. ( Sakarya Tip Dergisi 2019, 9(3):455-463 )

Gere¢ve  Temmuz 2017 ile Eyliil 2018 tarihleri arasinda Kronik Hepatit C hastahg: iin direkt etkili antiviral ajanlarla tedavi olan hastalarin retrospektif olarak tedavi yanitlar:
Yontemler  incelendi. Hastalarin klinik, demografik 6zellikleri, tedavi sirasindaki yan etkiler, 4. 12. ve 24. hafta HCV RNA seviyeleri hastane veri tabanindan kaydedildi.

Bulgular  Aragtirma popiilasyonu (Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabuvir (OPrD) kullanan 7 hasta (%36,8) ve (Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabuvir +
Ribavirin (OPrD+rib) kullanan 12 hasta (%63,2) olmak iizere toplam 19 Kronik Hepatit C hastasindan olustu. Hastalarin yas araligi 20-69 yil olup ortalamasi 43,8+13,6
yil ve %57,9’u (n:11) erkek idi. Hastalarin %42,1’inde (n:8) genotip 1a, %36,8'inde (n:7) genotip 1b ve %21,1’inde (n:4) genotip 4 idi. OPrD kullanan hastalarda 4. haftada
RNA diizeyi 0 olan hasta oran1 %28,6 ve <12 IU/ml'nin altinda olan hasta orani %42,9 idi, 12. ve 24. haftada hastalarin tamaminda RNA diizeyi 0 idi (p<0,001). OPrD+rib
kullanan hastalarda 4. haftada RNA diizeyi 0 olan hasta oran1 %58,3 ve <12 IU/ml'nin altinda olan hasta oran1 %33,3 idi, 12. ve 24. haftada ise hastalarin tamaminda RNA
diizeyi 0 idi (p<0,001).

Sonu¢  Kronik Hepatit C tedavisinde direkt etkili antiviral ajanlarin kalic viral yamt oram gergek yasam verilerimizde %100 olup, iyi tolere edilebilen ilaglardur.

Anahtar  Direkt etkili antiviral ajanlar; kronik hepatit C; kalict virolojik yanit; gergek yasam verileri
Kelimeler

Abstract

Objective ~ We aimed to investigate the efficacy of the treatment which is a direct acting antiviral agent currently offering real-life data and exists since June 2016 in our country against Chronic Hepatitis
C. (Sakarya Med ] 2019, 9(3):455-463 ).

Materials  Patients with chronic hepatitis C treated with new direct acting antiviral agents were retrospectively evaluated for sustained virologic response in our university affiliated hospital between
and Methods  July 2017 and September 2018. Clinical and demographic characteristics of patients, side effects during treatments, 4., 12. and 24th weeks HCV RNA levels were recorded from the hospital
database.

Results A total of 19 chronic hepatitis C patients were included in our study ( 7 patients (36.8%) using (Ombitasvir + Paritaprevir + Ritonavir) + Dasabuvir (OPrD) and 12 patients (63.2%) using
(Ombitasvir + Paritaprevir + Ritonavir) + Dasabuvir + Ribavirin) (OPrD+rib). The age range of the patients was 20-69 years, the mean age of the patients was 43.8 + 13.6 years and 57.9%
of the patients were male (n: 11). The genotypes determined in our patients were, genotype la in 42.1% (n: 8), genotype 1b in 36.8% (n: 7), and genotype 4 in 21.1% (n: 4). Patients treated
with OPrD had a RNA level of 0 at week 4 with a rate of 28.6% and RNA level of <12 IU/ml with a rate of 42.9%. All of these patients had HCV RNA level of 0, at weeks 12 and 24 (p <0.001).
Patients treated with OPrD+rib had a RNA level of 0 at week 4 with a rate of 58.3% and RNA level of <12 IU/ml with a rate of 33.3%. HCV RNA level was 0 in all of the patients at 12th and
24th weeks in patients treated with OprD+rib (p <0.001).

Conclusion  Treatment with direct-acting antiviral agents is well tolerated and treatment of chronic hepatitis C with these agents provide sustained virologic response rate is 100% in our real-world
outcomes.

Keywords  Direct acting antiviral agents; chronic hepatits C; sustained virologic response; real-world outcomes
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GIRiS
Hepatit C viriis enfeksiyonu tiim diinyada kronik karaci-
ger hastaliklarnin ana nedenlerinden biridir. Karaciger
hasar1 minimal histolojik degisikliklerden, ileri derece
fibrozis, siroz ve hepatoselliiler karsinoma kadar degisik-
lik gosterebilir. Tiim diinyada yaklagtk 71 milyon insan
kronik hepatit C enfeksiyonuyla enfektedir."? Ulkemizde
ise yaklasik 600-700 bin kisi hepatit C ile enfektedir.’ Kro-
nik Hepatit C'nin tedavisinde son zamanlarda yeni tedavi
rejimlerinin giindeme gelmesi ile interferonsuz, iyi tolere
edilebilen, tedavi yanit orani yiiksek oral rejimler mevcut
hale gelmistir. Daha iyi tolere edilebilen, daha etkili direkt
etkili antiviral ajanlar; sofosbuvir, ledipasvir/ sofosbuvir,
simeprevir, daclatasvir, ombitasvir/ paritaprevir/ ritonavir
ve dasabuvirdir. Sonug olarak, kronik hepatit C enfeksiyo-
nu olan hastalarin ¢ogunlugu bu oral ilaglarla basarili bir
sekilde tedavi edilebilir.*¢ Tiirkiyede bu ilaglarin mevcudi-
yeti ve saglik uygulama tebligat: kapsaminda geri 6demeye

girisi Haziran 2016 yilinda olmustur.

Ulkemizde gergek yagam verileri kisitli sayida olup, ¢alis-
mamizda direkt antiviral ajanlarla tedavi goren Hepatit C
ile kronik enfekte hastalarimizin kalic1 viral yanit oranlari-

ni1 arastirmay1 amagladik.

GEREC ve YONTEMLER

Alanya Alaaddin Keykubat Universitesi Egitim ve Aras-
tirma hastanesinde Temmuz 2017 ile Eyliil 2018 tarihleri
arasinda Kronik Hepatit C nedeniyle direkt antiviral ajan-
larla tedavi goren hastalar retrospektif olarak ¢aligmamiza
dahil edildi. Alanya Alaaddin Keykubat Universitesi Etik
Kurulu'ndan 29/03/2019 tarihinde 5-16 karar no ile ke-
sitsel tipte tanimlayici ¢aliyjmamiz i¢in onay alindi. Has-
talar, iilkemizdeki Saglik Uygulama Tebligine gore tedavi
endikasyonu konulan ve bu endikasyonlara uyan tedavi
rejimlerini alan hastalardi. Hastalarin klinik, demografik
ve laboratuvar verileri hastane veri tabanindan kaydedildi.
Hastalarin tedavi oncesi bazal, 4. Hafta (tedavi sirasinda),
12. hafta (tedavi sonunda) ve 24. hafta (tedavi bitiminden
sonraki 24. hafta)(Kalic1 Viral Yanit 24) (KVY24) HCV

RNA seviyeleri de kaydedildi. Hastalarin HCV RNA se-
viyelerine gore viral yanit oranlar1 arastirildi. Hastalarin
tedavi sirasindaki raporlanmis yan etkileri de kaydedildi.

Saglik Uygulama Tebligine gore hastalara verilmis tedavi-
ler soyledir; Genotip la hastalar i¢in; nonsirotikse (Om-
bitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabuvir+Ribavirin
ile tedavi siiresi toplam 12 hafta, sirotik Genotip 1la (Child
A):(Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabuvir+(Ri-
bavirin) ile toplam tedavi siiresi 24 haftadir. Genotip 1b
(nonsirotikse):(Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Da-
sabuvir ile tedavi stiresi toplam 12 haftadir. Genotip 1b
(Child A): (Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabu-
vir ile tedavi siiresi toplam 12 haftadir. Genotip 4 nonsiro-
tikse, (Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+ Ribavirin ile
toplam tedavi siiresi 12 haftadir, Child A ise (Ombitasvir+-
Paritaprevir+Ritonavir)+ Ribavirin ile toplam tedavi stire-
si 12 haftadir. Tedavi deneyimli (daha 6nce Kronik Hepatit
C nedeniyle direkt etkili antiviral ajanlardan bagka teda-
vi almis hastalar) Genotip 1b ile enfekte nonsirotik veya
Child A hastalarda Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+-

Dasabuvir ile tedavi siiresi toplam 12 haftadir.

Istatistiksel degerlendirme Statistical Package for Social
Sciences (SPSS) for Windows 20 (IBM SPSS Inc., Chica-
go, IL) programi kullanilarak yapildi. Verilerin normal
dagilimi Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi.
Normal dagilim sergileyen sayisal degiskenler ortalama +
standart sapma olarak gosterildi ve tedavi gruplarina gore
farkliliklar: student T testi ile incelendi. Normal dagilim
sergilemeyen sayisal degiskenler ortanca (min - max) ola-
rak gosterildi ve tedavi gruplarina gore farkliliklar1 Mann
Whitney U testi ile incelendi. Kategorik degiskenler say1
ve yiizde olarak gosterildi ve tedavi gruplarina gore fark-
Iiliklar: Ki-kare testi ile degerlendirildi. HCV RNA diizey-
lerinin izlemlerdeki farkliliklar: Friedman testi ile yapild1.
Istatistiksel analizlerde p< 0.05 (*) degeri anlamli olarak
kabul edildi.

BULGULAR

Aragtirma popiilasyonu Ombitasvir+Paritaprevir+Ritona-
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vir)+Dasabuvir (OPrD) kullanan 7 hasta (%36,8) ve Om-
bitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabuvir+Ribavirin
(OPrD+rib) kullanan 12 hasta (%63,2) olmak iizeretoplam
19 Kronik Hepatit C hastasindan olusmaktadir. Hastala-
rin yas araligi 20-69 yil olup ortalamasi 43,8+13,6 yil ve
%57,9’u (n:11) erkek idi. Hastalarin biiytik cogunlugu yiik-
sek lisans (%42,1, n:8) ve lisans (%31,6; n:6) mezunu idi.
Hastalarin body mass index (BMI) ortalamalar1 24,5+4,3
kg/m?2 idi. Hastalarin %15,8’inde (n:3) komorbidite mev-
cuttu (hipertansiyon(HT) n:2, diyabetes mellitus (DM)
n:1). Sigara kullananlarin orani %36,8 (n:7), alkol kulla-
nanlarm orani %5,3 (n:1), uyusturu madde kullanim 6y-
kiisti olanlarin orani1 %10,5 (n:2) idi. Sirotik olan hasta ora-
n1 %10,5 (n:2) idi ve bu hastalarin tamami Child-Turcot
Pugh A idi. Hastalarin 16’sinin karaciger biyopsisi mevcut-
tu ve hepsi fibrozis 3 idi. Diger hastalardan iki tanesi siro-
tik oldugu icin, bir tanesi de daha 6nce tedavi deneyimli

oldugu i¢in karaciger biyopsisi alinmamusti.

OPrD kullanan hastalarda OPrD+rib kullananlara kiyas-
la ortalama yas ytiksek saptandi (51,7+14,6 vs 39,2+11,2;
p=0,050). Diger demografik ozellikler anlamli farklilik
gostermedi (Tablo 1).

Hastalarin laboratuvar bulgular1 Tablo 2de gosterildi.
OPrD ve OPrD+rib kullanan hastalarda laboratuvar bul-

gular1 anlamli farklilik géstermedi.

Hastalarin %89,5’i (n:17) 0 yildir HCV (yeni tani), %5,3’ii
(n:1) 2 yildir, %5,3’t (n:1) 7 yildir HCV enfeksiyonu has-

tas1 idi. Hastalarin %94,7’sinde (n:18) tedavi naif idi, 1
hastanin 6nceden Peginterferon+Ribavirin tedavisi al-
dig1 belirlendi. Hastalarin %42,1’inde (n:8) genotip la,
%36,8’inde (n:7) genotip 1b ve %21,I'inde (n:4) genotip
4 idi. Hastalarin bazal HCV RNA diizeyi 365-4371186 1U/
ml araliginda olup ortancasi 366154 IU/ml idi. Hastalarin
tamaminda relaps saptanmadi, yan etki saptanan 1 hasta
(%5,3) belirlendi. Yan etkinin uykusuzluk oldugu izlendi.
Tedavi gruplarina gore hastalarin klinik 6zellikleri anlamli
farklilik gostermedi (Tablo 3).

Izlem siirelerine gore HCV RNA diizeyleri Tablo 4’te gos-
terildi. Tim popiilasyonda hastalarin tamaminda bazalde
HCV RNA diizeyi >12 IU/ml'nin tizerinde idi, 4. haftada
RNA diizeyi 0 olan hasta oran1 %47,4 ve <12’nin altinda
olan hasta orani %36,8 idi, 12. ve 24. haftada hastalarin
tamaminda RNA diizeyi 0 IU/ml idi (p<0,001). OPrD
kullanan hastalarda 4. haftada RNA diizeyi 0 olan hasta
orani %28,6 ve <12’nin altinda olan hasta oran1 %42,9 idi,
12. ve 24. haftada hastalarin tamaminda RNA diizeyi 0 idi
(p<0,001). OPrD+rib kullanan hastalarda 4. haftada RNA
diizeyi 0 olan hasta orani %58,3 ve <12’nin altinda olan
hasta oran1 %33,3 idi, 12. ve 24. haftada hastalarin tama-
minda RNA diizeyi 0 idi (p<0,001). Hastalarin tamaminda
kalic1 viral yanit orani tedavi bitiminden sonraki 24. hafta-
da (KVY 24) %100 olarak tespit edildi.
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Tablo 1. Kronik Hepatit C nedeniyle direk etkili antiviral ajanlarla tedavi olan hastalarin demografik 6zellikleri

| Tedavi
. Total
Degiskenler n=19 OPrD OPrD+rib P
n=7 n=12

Yas 43,8+13,6 51,7+14,6 39,2+11,2 0,050*
Cinsiyet
1 8(42,1) 5(71,4) 3(25,0)

0,135
2 11(57,9) 2(28,6) 9(75,0)
Egitim
Okuryazar Degil 1(5,3) 1(14,3) -
[lkogretim 1(5,3) 1(14,3) -
Lise 3(15,8) - 3(25,0) 0,253
Lisans 6(31,6) 2(28,6) 4(33,3)
Yiiksek lisans 8(42,1) 3(42,9) 5(41,7)
BMI (kg/mz) 24,5+4,3 26,9+5,2 23,14£3,1 0,062
Komorbidiete
Yok 16(84,2) 4(57,1) 12(100,0)

0,069
Var 3(15,8) 3(42,9) -
HT 2(10,5) 2(28,6) - 0,237
DM 1(5,3) 1(14,3) - 0,779
Sigara
Hayir 12(63,2) 6(85,7) 6(50,0)

0,287
Evet 7(36,8) 1(14,3) 6(50,0)
Alkol
Hayir 18(94,7) 7(100,0) 11(91,7)

0,999
Evet 1(5,3) - 1(8,3)
Uyusturucu Madde
Hayir 17(89,5) 7(100,0) 10(83,3)

0,714
Evet 2(10,5) - 2(16,7)
Sirotik
Hayir 17(89,5) 5(71,4) 12(100,0)

0,237
Evet 2(10,5) 2(28,6) -
CTP A 2(10,5) 2(28,6) - 0,237

Normal dagilim gosterenler ortalama + standart sapma olarak gosterildi.
Kategorik degiskenler say1 ve yiizde olarak belirtildi.
*p<0,05 istatistiksel anlamlhilik gostermektedir.

OPrD: (Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabuvir , OPrD+rib: Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabuvir + Ribavirin, BMI: Body mass index, HT:

Hipertansiyon, DM: Diyabetes mellitus, CTP A: Chil-Turcot-Pugh A
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Tablo 2. Kronik Hepatit C nedeniyle direk etkili antiviral ajanlarla tedavi olan hastalarin laboratuvar bulgular:

Tedavi
Degiskenler Iitlagl OPrD OPrD-+rib P
n=7 n=12

Hb (g/dl) 14+1,5 13,5+2 14,3+1,1 0,300
AST (U/L) 45(14-89) 45(14-89) 42,5(18-81) 0,711
ALT (U/L) 32(15-147) 32(15-147) 35,5(19-75) 0,536
GGT (U/L) 37,9+7,8 37,6+9,5 38,1+7,1 0,895
Alb (g/dl) 4,0+0,3 3,9+0,4 4,0+0,2 0,607
Cre (mg/dl) 0,8+0,1 0,8+0,1 0,8+0,1 0,505
Notrofil sayisi (/ml) 3,5(1,5-7,7) 3,5(1,5-7,7) 3,5(2,8-5) 0,902
Lenfosit sayis1 (/ml) 2,7(1,3-4) 2,5(1,3-3,9) 2,7(1,3-4) 0,837

Normal dagilim gosterenler ortalama + standart sapma olarak gosterildi.

Normal dagilim, gostermeyenler median (min-max) olarak gosterildi.

*p<0,05 istatistiksel anlamlilik gostermektedir.

OPrD: (Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabuvir , OPrD+rib: Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabuvir + Ribavirin, Hb: Hemoglobin, AST:
Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, GGT: Gama glutamil transferaz, Alb: Albumin, Cre: Kreatinin
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Tablo 3. Kronik Hepatit C nedeniyle direk etkili antiviral ajanlarla tedavi olan hastalarin klinik bulgular1

Tedavi
Degiskenler I:tlagl OPrD OPrD+rib p
n=7 n=12
Hastalik siiresi (y1l)
0 (yeni tani) 17(89,5) 6(85,7) 11(91,7)
0,623
2 1(5,3) - 1(8,3)
7 1(5,3) 1(14,3) -
Kagyildir HCV
Yeni tani 17(89,5) 6(85,7) 11(91,7)
0,999
>1 il 2(10,5) 1(14,3) 1(8,3)
Tedavi Naif
Evet 18(94,7) 6(85,7) 12(100,0)
0,779
Hayir 1(5,3) 1(14,3) -
Onceki HCV Tedavisi
Peginterferon+Ribavirin 1(100,0) 1(100,0) - -
Genotip
la 8(42,1) - 8(66,7)
1b 7(36,8) 7(100) - <0,001*
4 4(21,1) - 4(33,3)
366154 275898 368345,5
HCV RNA (IU/ml) 0,773
(365-4371186) (219022-2798611) (365-4371186)
4. hafta HCVRNA
0 9 2 7
<12 7 3 4
62 1 1 0 ?
69 1 0 1
89 1 1 0
4. hafta
0 9(47,4) 2(28,6) 7(58,3)
<12 7(36,8) 3(42,9) 4(33,3) 0,476
62+ 3(15,8) 2(28,6) 1(8,3)
12. hafta HCVRNA 19(100,0) 7(100,0) 12(100,0) -
0
24. hafta HCVRNA 19(100,0) 7(100,0) 12(100,0) -
0
Relaps
Var - - -
Yok 19(100,0) 7(100,0) 12(100,0) ’
Yan Etki
Var 1(5,3) 1(14,3) -
0,779
Yok 18(94,7) 6(85,7) 12(100,0)
Tedavi
OPrD 7(36,8) 7(100,0) -
OPrD+rib 12(63,2) - 12(100,0) ’

Normal dagilim gosterenler ortalama + standart sapma olarak gosterildi.

Normal dagilim, géstermeyenler median (min-max) olarak gosterildi.

Kategorik degiskenler say1 ve yiizde olarak belirtildi.

*p<0,05 istatistiksel anlamlilik gostermektedir.

OPrD: (Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabuvir, OPrD+rib: Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabuvir + Ribavirin,
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Tablo 4. Kronik Hepatit C nedeniyle direk etkili antiviral ajanlarla tedavi olan hastalarin izlem siirelerine géore HCV RNA diizeyleri
Grup HCV iI\II)A (o Bazal 4.hafta 12.hafta 24.hafta P
0 - 9(47,4) 19(100,0) 19(100,0)
Total "
n=19 <12 - 7(36,8) - - <0,001
>12 19(100,0) 3(15,8) - -
0 2(28,6) 7(100,0) 7(100,0)
S_P;D <12 - 3(42,9) - - <0,001*
>12 7(100,0) 2(28,6) B -
0 - 7(58,3) 12(100,0) 12(100,0)
OPrD+rib "
b <12 4(33,3) B - <0,001
>12 12(100,0) 1(8,3) - -
Kategorik degiskenler say1 ve yiizde olarak belirtildi.
*p<0,05 istatistiksel anlamlilik gostermektedir.
OPrD: (Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabuvir, OPrD+rib: Ombitasvir+Paritaprevir+Ritonavir)+Dasabuvir + Ribavirin,

TARTISMA
Genotip 1 ve 4 ile enfekte kronik hepatit C hastalarinda
Ombitasvir/paritaprevir/ritonavir + dasabuvir + ribavirin
tedavisinin iyi tolere edilebilen ve yiiksek etkinlige sahip

oldugu klinik ¢alismalarda gosterilmigtir.”*

Cinde gercek yasam verilerine gore yapilmis bir caligmada;
genotip 1 ile enfekte kronik hepatit C hastalarinda Ombi-
tasvir dasabuvir kombine tedavisinin iyi tolere edilebilirli-
i ve giivenlirligi gosterilmistir. Bununla birlikte ayni ¢a-
ligmada (Kalict Viral Yanit 12) KVY12 oranit %100 olarak

bulunmustur.®

Yapilan bir ¢alismada; genotip 1b ile enfekte Kronik He-
patit C hastalarinda tedavi naif ve yanitsiz nonsirotik
hastalarin Ombitasvir + Paritaprevir + ritonavir (OPr) ile
KVY12 oranlari sirastyla %95,2 ile %90 bulunmustur. Ayni
calismada tedavi naif ve tedavi deneyimli sirozlu hastalar-
da KVY12 oranlari sirastyla %97,9 ile %96,2 saptanmistir.9
Bizim ¢aliygmamiz genotip 1b ile enfekte kronik hepatit C
hastalarimizda OPrD ile 12 hafta tedavi ile kalic1 viral ya-
nit 24 (KVY24) orani %100 olarak tespit edildi. Genotip
la ve genotip 4 hastalarimizda da OPrD+rib ile 12 hafta
tedavi ile KVY24 oran1 %100 olarak tespit edildi. Calisma-

mizda direkt etkili antiviral ajanlarla tedavinin tolerebili-

tesinin ve giivenliginin iyi oldugunu gozledik. Bir hastada
gozledigimiz yan etki uykusuzluk idi. Bunun disinda yan

etki gozlemlemedik.

Genis ¢apli bir ¢alismada genotip 1a (n = 732; %19), geno-
tip 1b (n = 2619; %69) ve genotip 4 (n = 457; %12) ile en-
fekte olan hastalarin direkt etkili antiviral ajanlarla yapilan
tedavilerinde KVY12 oranlar: sirasiyla %93, %97 ve %94
olarak gosterilmistir." Bagka bir ¢aliymada ise genotip 1b
ile enfekte hastalarda direkt etkili antiviral ajanlarla teda-
vinin KVY12 orant %99,1 ve yan etki oran1 %2,7 olarak
saptanmustir. Cok merkezli yapilan bu ¢aliymada, genotip
1 hastalarinda OPr ile tedavide KVY orani1 %97,6 olarak
tespit edilmistir.”* Japonyada yapilan bir ¢aligmada ise, di-
rekt etkili antiviral ajanlarla tedavi olan genotip 1 hastalar

icin KVY24 oran1 %96,6 olarak bulunmugtur.”

Tiirkiyeden simdiye kadar bir ¢alisma yapilmis olup, Si-
vas'tan yapilan bu ¢alismada kronik hepatit C ile enfekte
genotip 1 hastalarda toplamda KVY oran1 %96,4 olup, te-
davi kollarinda OPrD +rib ile tedavide KVY oran1 %98,2
iken sofosbuvir+ledipasvirtrib ile tedavide ise KVY orani
%96 olarak saptanmistir'®. Bu ¢aliymada hastalarda en sik
goriilen yan etkiler; 18 (% 22.2) kaginti, 17 yorgunluk (%
21) ve 16 (% 19.8) bas agris1 olarak tespit edilmistir."
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Sonug olarak; kronik hepatit C tedavisinde direkt etkili
antiviral ajanlar bir ¢igir agmistir. Yakin zamanda kulla-
nilmaya baglanilan bu ilaglarin yiiksek etkinlik ve iyi to-
lere edilebilirligi ¢alismalarla gosterilmistir. Uzun donem
takipler sonras relaps olup olmayacagini bize zaman gos-
terecektir. Bizim ¢aliymamiz ile genotip 1a, genotip 1b ve
genotip 4 hastalarimizda direkt etkili antiviral rejimlerle
KVY24 oranint %100 olarak tespit ettik. Direkt etkili an-
tiviral ajanlarin kronik hepatit C tedavisinde giivenli, iyi
tolere edilen ve yiiksek etkinlige sahip oldugunu gérmek-

teyiz.

462




Sakarya Tip Dergisi 2019;9(3):455-463
CAKIR, Kronik Hepatit C ve Yeni Tedaviler

Kaynaklar

. Polaris Observatory HCV Collaborators. Global prevalence and genotype distribution
of hepatitis C virus infection in 2015: a modelling study. Lancet Gastroenterol Hepatol
2017;2:161-176.

. European Union HCV Collaborators. Hepatitis C virus prevalence and level of intervention
required to achieve the WHO targets for elimination in the European Union by 2030: a
modelling study. Lancet Gastroenterol Hepatol 2017;2:325-336.

Toziin N. “HCV infeksiyonunun Tiirkiye agisindan onemi” Epidemiyoloji ve projeler. In:
Cakaloglu Y, ed. Hepatit C Giincelleme Toplantist (11-13 Ocak 2008, Istanbul) Konusma
Metinleri. Istanbul: Tiirk Karaciger Aragtirmalar: Dernegi, 2008:1-3.

. Arase Y, Kobayashi M, Suzuki F, Suzuki Y, Kawamura Y, Akuta N, et al. Effect of type 2
on risk for malig
Hepatology 2013;57:964-973.
. van der Meer A, Veldt BJ, Feld J], Wedemeyer H, Dufour JE, Lammert E, et al. Association
between sustained virological response and all-cause mortality among patients with chronic
hepatitis C and advanced hepatic fibrosis. JAMA 2012;308:2584-2593.

. EASL European Association for the Study of the Liver. EASL Recommendations on Treat-
ment of Hepatitis C 2018. ] Hepatol 2019;69(2):461-511.

. Falcao E, Lopes C, Viegas E, Perez R, Aldir I, Farinha H, et al. Experience of a Portuguese
Center: Effectiveness of Direct-Acting Antiviral Therapy for Hepatitis C. Acta Med Port.
2019 Mar 29;32(3):189-194.

. Jie YS, Yuan ], Zhang XH, Guan Y], Zhao ZX, Chong YT, et al. Real-world study of paritap-
revir/ritonavir-ombitasvir combined with dasabuvir for the treatment of chronic hepatitis C
1b genotype infection in China. Zhonghua Gan Zang Bing Za Zhi. 2019 Feb 20;27(2):123-
127.

diabet.

ies includes hepatocellular carcinoma in chronic hepatitis C.

9.

Lawitz E, Makara M, Akarca US, Thuluvath PJ, Preotescu LL, Varunok P, et al. Efficacy and
Safety of Ombitasvir, Paritaprevir, and Ritonavir in an Open-Label Study of Patients With
Genotype 1b Chronic Hepatitis C Virus Infection With and Without Cirrhosis. Gastroente-
rology. 2015 Oct;149(4):971-980.

Ferenci P, Bourgeois S, Buggisch P, Norris S, Curescu M, Larrey D, et al. Real-world safety
and effectiveness of ombitasvir/paritaprevir/ritonavir + dasabuvir + ribavirin in hepatitis
C virus genotype 1- and 4-infected patients with diverse comorbidities and comedications:
A pooled analysis of post-marketing observational studies from 13 countries. ] Viral Hepat.
2019 Feb 10. doi: 10.1111/jvh.13080. [Epub ahead of print].

. Pessoa MG, Ramalho-Madruga ]V, Alves K, Nunes EB, Cheinquer H, Brandio-Mello CE, et

al. Efficacy and Safety of Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir and Dasabuvir + Ribavirin for
HCV in Brazilian Adults with Advanced Fibrosis. Ann Hepatol. 2018 Oct 16;17(6):959-968.
Itokawa N, Atsukawa M, Tsubota A, Tkegami T, Shimada N, Kato K, et al. Efficacy of di-
rect-acting antiviral treatment in patients with compensated liver cirrhosis: A multicenter
study. Hepatol Res. 2019 Feb;49(2):125-135.

. Miyasaka A, Yoshida Y, Yoshida T, Murakami A, Abe K, Ohuchi K, et al. The Real-world

Efficacy and Safety of Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir for Hepatitis C Genotype 1. Intern
Med. 2018 Oct 1;57(19):2807-2812.

. E Cakmak. Tiirkiyede kronik Hepatit C Genotip 1 hastalarmnda direkt-etkili oral antiviral

tedavinin gercek yasamda etkinligi ve giivenligi. Cumhuriyet Medical Journal 2018; 40(1):
56-64.

463




