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Sunum Planı 

•  HCV’de kürün önemi ve hedefler 

•  HCV ilaçları 

•  Rehber önerileri 



WHO: 2020 ve 2030 Hedefleri 

WHO. Global health sector strategy on viral hepatitis, 2016-2021. 
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2015 2020 2025 2030 

New Infections 
Deaths 

30% 
Reduction 

10% 
Reduction 

Hepatitis B + C 

90% 
Reduction 

65% 
Reduction 







HCV İlaçları 

3’UTR 5’UTR Core E1   E2  NS2   NS3   NS5A     NS5B P7 

Ribavirin 
(RBV) 

Polymerase 

Daclatasvir (DCV) 
Elbasvir (EBR) 

Ledipasvir (LDV) 
Ombitasvir (OBV) 
Velpatasvir (VEL) 
Pibrentasvir (PIB)  

Sofosbuvir 
     (SOF) 

Dasabuvir  
    (DSV) 

NS5B 
NUC 

Inhibitors 
(-buvir) 

NS5A 
Replication 

Complex 
Inhibitors 

(-asvir) 

NS5B 
Non-NUC 
Inhibitors 
(-buvir) 

Grazoprevir (GZR) 
Paritaprevir/Ritonavir 

(PTV/RTV)  
Simeprevir (SMV) 
Voxilaprevir (VOX) 
Glecaprevir (GLE) 

NS3 
Protease 
Inhibitors 
(-previr) 

 

Protease 

Structural Domain 

4A NS4B 

Nonstructural Domain 

NS5A 



HCV İlaçları 

NS3/NS4A 
Proteaz 

inhibitörleri 

Grazoprevir 

Voksilaprevir 

Glekaprevir 

NS5B 
Polimeraz 

inhibitörleri  

Sofosbuvir 

NS5A RC 
inhibitörleri 

Ledipasvir 

Elbasvir 

Velpatasvir 

Pibrentasvir 

Ribavirin Kombinasyonlar 

Elbasvir/Grazoprevir 

(NS5A+PI) 

Sofosbuvir/velpatasvir/ 

Voksilaprevir 

(PMZ+NS5A+PI) 

Glekaprevir/Pibrentasvir 

(PI+NS5A) 

Ledipasvir/sofosbuvir 

(NS5A+NS5B PMZ) 



With 
A30K 

Pangenotypic Regimens: GLE/PIB for 8 Wks in Patients 
Without Cirrhosis 

1. Zeuzem. NEJM. 2018;378:354. 2. Asselah. Clin Gastro Hepatol. 2018;16:417. 
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EXPEDITION-8: High SVR12 for 8-Wk GLE/PIB in 
Treatment-Naive Patients With Compensated Cirrhosis 

§  Based on paradigms used in phase III 
trials, GLE/PIB originally approved in 
treatment-naive patients for 8 wks if 
no cirrhosis, 12 wks if cirrhosis  

1. GLE/PIB PI. 2. Brown. J Hepatol. 2019;[Epub]. 

On 9/26/2019, FDA expanded  

approval of 8-wk GLE/PIB to: 
 

Treatment-naive adults and pediatric 

patients ≥ 12 yrs or weighing ≥ 45 kg  

with chronic HCV GT1-6  
and compensated cirrhosis[1] 
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High SVR12 With SOF/VEL for 12 Wks Across All HCV GTs 

1. SOF/VEL PI. 2. EASL Guidelines. April 2018. 3. AASLD Guidance. November 2019. 

*ASTRAL-1.  
†ASTRAL-2.  
‡ASTRAL-3. 

EASL[2]: use SOF/VEL/VOX in GT3 + cirrhosis 

AASLD[3]: consider RAV testing in GT3 + cirrhosis; add RBV or use SOF/VEL/VOX if Y93H positive  
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Pangenotypic Regimens: SOF/VEL for 12 Wks 

1. Feld. NEJM. 2015;373:2599. 2. Foster. NEJM. 2015;373:2608. Slide credit: clinicaloptions.com 

ASTRAL-1[1]*: SOF/VEL for 12 Wks in GT 1, 2, 4, 5, 6 
ASTRAL-3†[2]: SOF/VEL 

for 12 Wks in GT 3  

*Graph includes treatment-naive and treatment-experienced patients, with and without cirrhosis. 
†Graph includes treatment-naive and treatment-experienced patients. 
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~ 99% of HCV Infections Curable With Pangenotypic 
Regimens 

Feld. NEJM. 2015;373:2599. Foster. NEJM. 2015:373;2608. Zeuzem. NEJM. 2018;378:354. Puoti. J Hepatol. 2018;69:293. 

Bourlière. NEJM. 2017;376:2134. Bourlière. Lancet Gastroenterol Hepatol. 2018;3:559. Wyles. EASL 2018. Abstr PS-040. 



Hepatit C Kılavuzları 
1.  Dünya Sağlık Örgütü (WHO) (2022) 

2.  Avrupa Karaciğer Çalışmaları Derneği (EASL) (2022) 

3.  Amerikan Karaciğer Hastalıkları Araştırma Derneği ve IDSA(AASLD)
(2023) 

4.  Hastalık Kontrol ve Önleme Merkezi (CDC) 

5.  National Institute for Health and Care Excellence (Ulusal Sağlık ve 
Bakım Mükemmelliği Enstitüsü)(NICE) 

6.  Türkiye Hepatit C Tanı Ve Tedavi Kılavuzu (VHSD-TKAD) (2023) 

 



Evolution of HCV Guidelines 

All individuals diagnosed 
with HCV infection who are 
12 yrs of age or older (with 
the exception of pregnant 

women), regardless of 
disease stage 

All patients with HCV 
infection, including 

treatment-naive patients 
and individuals with prior 

treatment failure 

All patients with acute or 
chronic HCV infection, 

except those with short life 
expectancies that cannot be 

remediated 

AASLD[1] 

Last updated Nov 2019 
WHO[2] 

Last updated July 2018 
EASL[3] 

Last updated April 2018 

Treatment is indicated for: 

1. AASLD Guidance. November 2019. 2. WHO Guidelines. July 2018. 3. EASL Guidelines. April 2018. 
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Kısıtlama yok 
Bütün hastalar tedavi edilebilir 











Basitleştirilmiş tedavi öncesi değerlendirme 

Siroz var mı ? 

 FIB-4 > 3.25 veya APRI > 2 

 Transient elastografi- Fibroscan stiffness > 12.5 kPa 

 Klinik siroz bulguları: Nodüler kc ve/veya SM, PLT < 150000/mm3 

Tüm ilaçların gözden geçirilmesi 

İlaç etkileşimi değerlendirilmesi 

Laboratuvar 

 Rutin biyokimya ve hemogram / HCV RNA / HIV / HBsAg ve AntiHBcIgG 

GILEAD CONFIDENTIAL AND PROPRIETARY 20 
*AASLD-IDSA Hepatitis C Guidance Panel. Hepatology. 2023 



Basitleştirilmiş tedavi adayları 





HCV Treatment Is Now Simple and Can Be Completed in 
8-12 Wks With > 95% Cure Rates 

AASLD/IDSA. HCV Guidance. 2018.  

Regimen 
HCV Genotype Duration 

(Wks) 
Pills/ 
Day 1a 1b 2 3 4 5 6 

Ledipasvir/sofosbuvir ! ! ! ! ! 8-12 1 

Elbasvir/grazoprevir ! ! 12 1 

Sofosbuvir/velpatasvir ! ! ! ! ! ! ! 12 1 

Glecaprevir/pibrentasvir ! ! ! ! ! ! ! 8 3 

Recommended HCV Regimens for Previously Untreated 
Patients Without Cirrhosis and Without Resistance Testing 





Sirotik hastalar- Kompanse Siroz 

AASLD ÖNERİLERİ 

• Genotip 1-6 

• Glekapravir/Pibrentasvir, 
gıdalarla birlikte 8 hafta 

• Genotip 1, 2, 4, 5, 6 

• Sofosbuvir/velpatasvir, 12 
hafta 

EASL ÖNERİLERİ 

• Tedavi naif 

• Glekapravir/Pibrentasvir, 
gıdalarla birlikte 8 hafta 

• Sofosbuvir/velpatasvir, 12 hafta 

• Tedavi Deneyimli 

• Glekapravir/Pibrentasvir, 
gıdalarla birlikte 12 hafta 

• Sofosbuvir/velpatasvir, 12 hafta 



Basitleştirilmiş EASL / AASLD IDSA / SUT ÖNERİLERİ 

EASL AASLD SUT 

Siroz yok  Child A 
 

Siroz yok Child A 
 

Siroz yok Child A 
 

SOF/VEL 12 
w Veya 
GLE/PIB 8 w 

SOF/VEL 12w 
Veya 
GLE/PIB 8 w 

SOF/VEL 12 w 
Veya 
GLE/PIB 8 w 

Gen 1-6: GLE/PIB 8w  
Gen 1, 2, 4, 5, 6: SOF/VEL 12 w 
Gen 3:  
Direnç (Y93H) yok SOF/VEL 12 w 
Direnç var SOF/VEL/VOX 12 w 

SOF/VEL/VOX 8 w 
Veya 
GLE/PIB 8 w 

SOF/VEL/VOX 12 w 
Veya 
GLE/PIB 8 w 
 

SOF/VEL 12 
w Veya 
GLE/PIB 8 w 

SOF/VEL 12w 
Veya 
GLE/PIB 12 w 

SOF/VEL/VOX 12 w 
Veya 

GLE/PIB 16 w  
 †SOF/VEL/VOX+RBV 24 w veya GLE/PIB+SOF+RBV 16 

w/24w 

NS5A* dışı  
SOF/VEL/VOX 12 w 
Veya 
GLE/PIB 8 w 

NS5A dışı  
SOF/VEL/VOX 12 w 
Veya 
GLE/PIB 12 w 

NS5A veya PI** 
SOF/VEL/VOX 12 w 

Veya 
GLE/PIB 16 w*** 

Dekompanse siroz Dekompanse siroz Dekompanse siroz 

SOF/VEL/RBV 12 w Veya 
SOF/VEL 24 w 

Gen 1,4,5,6: SOF/LED/RBV 12 w Veya 24 w∫ 
SOF/VEL 12 w Veya 24 w∫ 

Gen 1,4,5,6: SOF/LED/RBV 12 w Veya 24 w** 

26 

*NS5A:Ledipasvir, daclatasvir , ombitasvir, elbasvir, pibrentasvir.  
**PI: Boceprevir, Telaprevir, Paritaprevir, Grazoprevir, Glecaprevir ***Sadece SB onayı ile  ∫RBV intoleran veya SOF veya NS5A inh ted failure 
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SUT ÖNERİLERİ 

27 

SUT 

Siroz yok Child A 
 

SOF/VEL/VOX 8 w 
Veya 
GLE/PIB 8 w 

SOF/VEL/VOX 12 w 

Veya 

GLE/PIB 8 w 

 

NS5A* dışı  
SOF/VEL/VOX 12 w 

Veya 

GLE/PIB 8 w 

NS5A dışı  
SOF/VEL/VOX 12 w 

Veya 

GLE/PIB 12 w 

NS5A veya PI** 
SOF/VEL/VOX 12 w 

Veya 

GLE/PIB 16 w*** 

Dekompanse siroz 

Gen 1,4,5,6: SOF/LED/RBV 12 w Veya 24 w** 



Hepatitis C Guidance 2023 Update: American Association 
for the Study of Liver Diseases 2023 AASLD-IDSA Hepatitis C Guidance • CID 







Hepatit C tedavisi endikasyonları 
•  Terminal dönem kanser hastaları hariç HCV RNA pozitif saptanan herkes hepatit C tedavisi almalıdır. Beklenen 

yaşam süresi <1 yıl olan hastalara tedavi verilmesi uygun değildir. Dekompanse siroz hastaları için; MELD ≥18 ve 

karaciğer nakli 6 aydan kısa sürede yapılabilecek olanların tedavisi nakil sonrasına ertelenebilir. 

•  Dekompanse hastalara proteaz inhibitörlü tedaviler verilmemelidir. Ciddi ilaç etkileşimlerine dikkat edilmelidir. 

•  Gebelikte DEA tedavisi kontrendikedir. Tedavi verilen üretken çağdaki kadınlar hamile kalmamaları konusunda 

uyarılmalıdır. 

•  12 yaşından küçük çocuklarda ruhsatlandırılmış DEA tedavisi yoksa tedavileri 12 yaşa kadar ertelenebilir. Ancak 

bulaştırıcılık riski göz önüne alınarak 12 yaştan küçük hastalarda DEA tedavisi için TC Sağlık Bakanlığına 

endikasyon dışı ilaç başvurusu yapılabilir. 



Hepatit C için taranması gerekenler  
Risk grupları taranmalıdır.  

•  Damar içi madde kullananlar, 

•  Hemodiyaliz hastaları, 

•  Ortak kapalı alanlarda yaşayanlar 
(hapishane, kreş, bakımevi, askeri koğuş 
vb.), 

•  1996’dan önce kan ve kan ürünu ̈ alanlar, 

•  2000 yılından önce ameliyat öyküsü olanlar 

•  Aile içi temas riski olanlar, 

•  Ko-enfeksiyon varlığı (HBV, HIV), 

•  Anti-HCV pozitif annelerin çocukları, 

•  Sık kan ve kan ürünu ̈ transfüzyonu olanlar, 

•  Riskli cinsel davranış öyküsu ̈ olanlar 
(Eşcinsel/biseksüel erkekler, çoklu cinsel 
partner, seks işçileri) 

Karaciğer hastaları 

•  Bütün kronik karaciğer hastaları 

•  Transaminaz yüksekliği olanlar 

Sağlık kuruluşlarına baş vuran bütün hastalara riskli 
davranışları yoksa en az bir kere anti-HCV tayini 
yapılmalıdır. Riskli davranışı devam eden hastalar daha 
önce tedavi alsalar bile hepatit C açısından 6 ayda bir 
değerlendirilmelidirler. 

 





HEPATİT C TEDAVİ ÖNERİLERİ 

•  GENOTİP BAKILMADAN YAPILABİLECEK TEDAVİLER  

•  Daha önce tedavi almamış veya interferonlu tedavi almış, siroz olmayan veya kompanse siroz 
olan hastalar 
•  Sofosbuvir/Velpatasvir/Voksilaprevir (VOSEVİ)  8 hafta  

•  Glekaprevir/Pibrentasvir  (MAVİRET)   8 hafta 

•  Sofosbuvir/Velpatasvir (EPCLUSA)   12 hafta  

•  Daha önce sadece NS3/4A polimeraz inhibitörü deneyimi olan hastalar 
•  Glekaprevir/Pibrentasvir    12 hafta  

•  Sofosbuvir/Velpatasvir/Voksilaprevir  12 hafta  

•  Daha önce NS5A inhibitörü tedavisi almış, siroz olmayan veya kompanse siroz olan hastalar 
•  Sofosbuvir/Velpatasvir/Voksilaprevir  12 hafta 

Ø  Birden fazla NS5A inhibitörü tedavisi kullanmış ve cevapsız olan hastalar 

•  Sofosbuvir/Velpatasvir/Voksilaprevir  12 hafta 

Ø  Glecaprevir/Pibrentasvir’e cevapsız hastalar 

•  Sofosbuvir/Velpatasvir/Voksilaprevir  12 hafta  



• Nisan 2023 itibariyle ülkemizde ruhsatlı olan ilaçlar : 

•  Maviret: Glekaprevir 100 mg/Pibrentasvir 40 mg bileşik tablet (Günde 3) 

•  Vosevi: Sofosbuvir 400 mg/Velpatasvir 100 mg/Voksilaprevir 100 mg bileşik tablet 

•  Harvoni: Ledipasvir 90 mg/Sofosbuvir 400 mg bileşik tablet  

•  Zepatier: Grazoprevir 100 mg/Elbasvir 50 mg bileşik tablet (24.09.2022 tarihinde askıya 
alınmıştır) 

•  Viekirax: Ombitasvir 12,5 mg/Paritaprevir 75 mg/Ritonavir 50 mg bileşik tablet 

•  Exviera: Dasabuvir 250 mg 

 

• Haziran 2022 itibariyle SGK Ödemesi yapılan ilaçlar: 

•  Maviret: Glekaprevir/Pibrentasvir 

•  Harvoni: Ledipasvir/Sofosbuvir 

•  Vosevi: Sofosbuvir/Velpatasvir/Voksilaprevir  







Çocuklarda hepatit C tedavisi  



Teşekkürlerimle.. 


