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Amag: Hepatit C virlisii (HCV) akut ve kronik hepatite neden olan bir viral etkendir.Bu ¢alismanin amaci kronik
HCV enfeksiyonu tanisinda anti-HCV pozitifligi saptanan hastalarda refleks HCV RNA istenme oranini belirlemek,
bu oranin kliniklere gére dagilimini incelemek ve refleks HCV RNA istemlerinde farkindaligi saglamaktir.
Yéntem: Hastanemiz mikrobiyoloji laboratuvarina 01.01.2013 - 01.01.2023 tarihleri arasinda génderilen serum
orneklerinde anti-HCV pozitif bulunan olgular hastane bilgi yazilim sisteminden taranmis, HCV RNA istemleri
degerlendirilmistir.

Bulgular: On yillik tarama sonucunda génderilen kan &rneklerinin 5404’iinde Anti-HCV pozitif saptandi.
Tekrarlanan istemler dikkate alindiginda Anti-HCV pozitif hasta sayisi 5058 idi. Anti-HCV pozitif ve HCV RNA
negatif saptanan olgu sayisi ise 3386 (%67) idi. Anti-HCV pozitif ve HCV RNA pozitif hasta sayisi 415 (%8.2),
anti HCV pozitif olmasina ragmen refleks test olarak HCV RNA istenmemis olgu sayisi ise 1257 (%24.8) idi.
Yillara gére Anti HCV pozitifligi nedeniyle HCV RNA tetkiki istenen ve pozitif bulunan olgularin azaldigi, Anti
HCV pozitif olmasina ragmen HCV RNA istenmeyen olgularin ise giderek arttigi gériildi. Anti-HCV pozitif oldugu
halde HCV RNA isteminin en az yapildigi klinikler sirasiyla Kadin hastaliklari ve dogum, Dahiliye ve Ortopedi
olarak bulundu.

Sonug: Ulkemizin 2030 yilina kadar Diinya Saglk Orgiitii (DSO)'niin HCV eliminasyonu hedefine ulasmasi
gerekliligi asikardir. Ancak ¢alismamizda 10 yillik retrospektif veriler ile HCV RNA refleks test istemi agisindan
farkindalik oraninin yeterli olmadigi saptanmustir.

Anahtar kelimeler: Hepatit C viriisti, HCV-RNA refleks test, eradikasyon
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Objective: Hepatitis C virus (HCV) causes acute and chronic hepatitis. This study aims to assess the rate of
reflex HCV RNA requests in patients with positive anti-HCV tests, examine variations across clinics, and raise
awareness about the importance of HCV RNA testing.

Yayin tarihi / Publication date: Methods: Anti-HCV positive serum samples that were referred to our hospital’s microbiology laboratory
20.06.2025 / 20.June.2025 between 01.01.2013 and 01.01.2023 were extracted from the hospital information software system, and their
HCV RNA requests were subsequently evaluated.

Results: Over ten years of screening, 5.404 blood samples were found to be Anti-HCV positive, later adjusted
to 5.058 after repeated requests. Of these, 3.386 (67%) were Anti-HCV positive but HCV RNA negative, while

ORCID Kaytlari 415 (8.2%) were both Anti-HCV and HCV RNA positive. Additionally, 1.257 cases (24.8%) did not have HCV RNA
testing requested despite being Anti-HCV positive.The demand for HCV RNA testing decreased over the years,
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GIRIS

Hepatit C virGsi (HCV) Flaviviridae ailesine ait
Hepacivirus genusunda yer alan, zarfl, kiresel
yapida ve 65 nm caph (40-100 nm) tek zincirli RNA
virsidur. Son olarak Hindistan’da tespit edilen ile
birlikte 8 genotip (gt) bulunmaktadir. Diinya Gzerinde
prevalan genotiplerin yayginhg gtl>gt3> gtd>gt2-
gt5-gt6-gt7-gt8 olarak siralanirt*?:

Polaris ¢alisma grubu tarafindan 110 (lkede
gerceklestirilen epidemiyolojik c¢alismada 2015
yilinda HCV infekte olgu sayisi 63.6 milyon, prevelans
ise %0.9 bulunurken, 2020 yilinda sirasiyla 56.8
milyon ve %7 saptanmistir. Genel popilasyonda
HCV prevalansi azalsa da, damar i¢i madde kullanan
kisiler, erkeklerle seks yapan erkekler ve mahkumlar
gibi 6zel populasyonlar arasinda HCV insidansi
artmaktadir. Ulkemiz igin 2015 yilinda olgu sayisi
282 (162-1029) bin, prevelans %0.3 (0.2-1.3), 2020
yilinda ise sirasiyla 242 (140-885) bin ve %0.3 (0.2-
1.0) olarak tahmin edilmektedir®.

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) her yil 1.5 milyon yeni
HCV enfeksiyonun gorildigiini, 2019’da ise yaklasik
290 bin kisinin HCV nedenli siroz ve hepatoseliler
karsinom nedeniyle hayatini kaybettigini bildirmistir.
HCV kan yoluyla bulasan bir virlstir. Bulas genellikle
glivenli olmayan enjeksiyon uygulamalari ile saglk
hizmetlerinden, tarama vyapilmadig taktirde kan
Urlinlerinden, HCV enfeksiyonu olan anneden
dogum sirasinda ve tasiyici ile olan travmatik cinsel
iliski ile meydana gelir. HCV sadece insanlari enfekte
eder ve oncelikle karaciger hiicrelerini hedef alir.
Dogal ve kazanilmis bagisikliktan kagarak %70
olguda kroniklesir. Tedavi edilmeyen olgularin %20
’sinde karaciger sirozu gelisir ve bunlarin bir kismi
hepatoseliler karsinoma ilerler.

Son vyillarda tedavide kullanilan dogrudan etkili
antiviral (DEA) ilaglar virusa ait ¢ proteini hedefler:
Viral poliproteinleri isleyen NS3/4A proteazlar,
RNA  replikasyonunun  regiilasyonunda/virlsiin
toplanmasina etkili NS5A fosfoproteinleri ve genom
replikasyonunu katalize eden NS5Bviral RNA'ya
bagimli RNA polimeraz etkilenen proteinlerdir.

DEA ile HCV enfeksiyonu olan kisilerin %95’inden
fazlasi tedavi edilebilir, ancak tani ve tedaviye erisim
dustktar®,

2015 vyihinda Birlesmis Milletler genel kurul
toplantisinda dinya liderleri 2030 vyilina kadar
AIDS, tlberklloz, sitma ve hepatit gibi bulasic
hastaliklarla miicadele etme s6zii vermislerdir®. DSO
ise, mortaliteyi %65 azaltmak ve yeni enfeksiyonlari
%90 azaltmak gibi iddiali hedefleri tasiyan Viral
Hepatit Kiiresel Saglik Stratejisi taslagini 2016 yilinda
yayimlamistir. Gelistirilen bu stratejide, infekte olan
kisilerin %90"1nin teshis edilmesi ve teshis edilenlerin
%80’inin tedavi edilmesi gerektigi bildirilmektedir?.
Ulkemizde ise 2018 yilinda Saglik Bakanhg tarafindan
“Tirkiye Viral Hepatit Onleme ve Kontrol Programi”
yayimlanmistir®, Bu programin en onemli eylem
plani toplumun ve saglk calisanlarinin farkindaliginin
artirilmasidir.

Rehberler yasam beklentisi 12 aydan kisa olanlar harig
tim hastalarin tedavi edilmelerini 6nermektedir.
Virolojik olarak kronik HCV enfeksiyonu kaniti
olan tiim hastalar (alti ay boyunca) saptanabilir
HCV viral yiik diizeyine sahip olan hastalar tedavi
icin disinulmelidir. Anti-HCV pozitifligi, akut veya
kronik aktif enfeksiyon veya gecirilmis hepatit
C enfeksiyonunu gosterir. Anti-HCV testi pozitif
olanlardaise refleks test olarak HCV RNA testi mutlaka
istenmelidir. Ayrica immiin sistemi baskilanmis veya
akut HCV enfeksiyonu siiphesinde tani igin anti HCV
ile birlikte HCVRNA testi de istenmelidirt®19),

Calismamizin  amaci  kronik HCV enfeksiyonu
tanisinda, anti-HCV pozitifligi saptanan hastalarda,
refleks HCV RNA istenme oranini belirlemek, bu
oranin kliniklere gére dagilimini incelemek ve refleks
HCV RNA istemlerinde farkindahgi saglamaktir.

GEREG VE YONTEM

Bu arastirma, Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan (13.07.2023 tarih ve 2023/06-10 sayi)
onaylanmustir.
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Hastanemiz Mikrobiyoloji Laboratuvari’na
01.01.2013-01.01.2023 tarihleri arasinda génderilen
serum Orneklerinde anti HCV pozitif bulunan olgular
hastane bilgi yazilim sisteminden taranmig, HCV RNA
istemleri degerlendirilmistir.

Calismaya, belirtilen tarihlerde gesitli birimlerden
laboratuvarimiza  anti-HCV ~ calisiimak  (izere
gonderilen 5058 hastanin test sonuglari dahil
edilmistir.

Anti-HCV testi, kemilliminesan enzim immunoassay
teknigi (Architechti2000 SR, Abbott, ABD)ile calisiimis
ve test sonuglari Sample/Cut-off (S/Co) indeks degeri
Uzerinden degerlendirilmis, S/Co degeri >1 ise reaktif
olarak kabul edilmistir.

Hastalardan HCV-RNA kantitatif testi ¢alisiimasi igin
EDTA'h tiip ile laboratuvara gonderilen oOrnekler
gercek zamanh polimeraz zincir reaksiyonu (RT-
PZR) yontemi ile (Cobas Tagman/4800/6800,
Roche Diagnostics, ABD) dretici firma onerilerine
uygun olarak galisilmistir. Hastalarin ¢oklu istemleri
degerlendirilerek her hastanin tek sonucu calismaya
dahil edilmistir.

BULGULAR

Geriye donik on yillik tarama sonucunda gonderilen
kan érneklerinin 5404’lGinde anti-HCV pozitif saptandi.
Tekrarlanan istemler dikkate alindiginda anti-HCV
pozitif hasta sayisi 5058 idi (Tablo 1). Anti-HCV pozitif
ve HCV RNA negatif saptanan olgu sayisi ise 3386
(%67) idi. Anti-HCV pozitif ve HCV RNA pozitif hasta
sayisl 415 (%8.2), anti-HCV pozitif olmasina ragmen
refleks test olarak HCV RNA istenmemis olgu sayisi
ise 1257 (%24.8) idi (Sekil 1).
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Tablo 1. Anti-HCV pozitif olgularda HCV RNA dagilimi

Olgu sayisi N %
Anti-HCV pozitif toplam 5058 100.0
Anti-HCV pozitif; HCV RNA negatif 3386 67.0
Anti-HCV pozitif; HCV RNA pozitif 415 8.2
Anti-HCV pozitif; HCV RNA istenmeyen 1257 24.8

B HCV RNA negatif
® HCV RNA pozitif
HCV RNA istenmeyen

Sekil 1. Anti-HCV pozitif olgularda HCV RNA dagilimi

Anti-HCV pozitif toplam 5058 olgunun yas ortalamasi
60.6 ve 2883’U (% 57) kadin idi. Anti-HCV pozitif ve
HCV RNA istenmeyen 1257 olgunun ise yas ortalamasi
58.2 ve 779’u (%61.9) kadin olarak bulundu.

Yillara gore anti-HCV pozitifligi nedeniyle HCV
RNA tetkiki istenen ve pozitif bulunan olgularin
azaldigl, anti-HCV pozitif olmasina ragmen HCV RNA
istenmeyen olgularin ise giderek arttigi gorilda
(Tablo 2).

Anti-HCV tetkik isteminde bulunan ve pozitiflik
gorilmesine ragmen refleks test olarak HCV RNA
tetkikiistemeyenyadailgilikliniklere yonlendirmeyen
birimler incelenerek,10 yillik stiredeki toplam olgu
sayllari saptandi. Buna gore ortopedi 85, uroloji 73,
anesteziyoloji ve reanimasyon klinigi 55, kulak burun
bogaz 45, beyin cerrahisi 31, plastik cerrahisi 22,
hemodiyaliz 20, genel cerrahi 18, dermatoloji 14,
aile hekimligi sekiz, endokrinoloji dort, calisan saghgi

Tablo 2. Yillara gére Anti-HCV pozitif bulunan HCV RNA pozitif veya HCV RNA istenmemis olgu sayilari

2013 2014 2015 2016

2018 2019 2020 2021 2022  Toplam

Anti-HCV pozitif

HCV RNA pozitif 55 >1 45 80

Anti-HCV pozitif

HCV RNA istenmeyen 63 97 117 119

30 37 20 24 27 415

140 129 142 164 158 1257
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B HCV RNA istenmeyen olgu

Sekil 2. Kliniklere gére anti-HCV pozitif bulunan ancak HCV RNA istenmeyen olgu sayilari

dort, allerji-imm{inoloji ti¢ ve algoloji bir olguda anti-
HCV pozitifligine ragmen HCV RNA tetkiki istemedigi
ve hastalariilgili kliniklere yonlendirmedigi belirlendi.

Kadin hastaliklari ve dogum 318, dahiliye 153,
onkoloji 48, romatoloji 39, kalp damar cerrahisi 30,
hematoloji 28, noroloji 16, gbz hastaliklari dokuz,
kardiyoloji bes ve nefroloji bes olguda anti-HCV
pozitifligine ragmen HCV RNA tetkiki istemedigi
ancak toplamda 32 olguyu enfeksiyon hastaliklari
veya gastroenteroloji polikliniklerine yonlendirdigi
saptandi (Sekil 2).

Anti-HCV pozitif saptanan 5404 6rnek icinde tekrar
istemler degerlendirildiginde; 194 hastadan iki defa,
44 hastadan lg¢ defa, yedi hastadan dort defa, Ug
hastadan bes defa, iki hastadan alti defa ve birer

hastadan olmak lzere yedi, sekiz ve dokuz defa anti-
HCV testi tekrar istenmis, buna ragmen HCV RNA
testi istenmedigi saptanmistir.

TARTISMA

GUnUmiuzde kisa sureli kullanilan ve iyi tolere edilen
DEA ajanlar ile HCV enfeksiyonunda ¢ok etkin tedavi
saglanmaktadir. Bir zamanlar yiksek yan etki oranina
sahip antiviraller ile uzun sireli tedaviye ragmen
yalnizca bir kisminin tedavi edilebildigi hastalik, artik
neredeyse tim hastalarda 8-12 hafta icinde tamamen
ortadan kaldirilabilmektedir. Buna ragmen tim
diinyada HCV enfeksiyonu varligini sirdiirmektedir.
Bunun temel nedeni heniiz tani almayan hasta
populasyonudur®. Calismamizda anti-HCV pozitif
olmasina ragmen HCV RNA istenmeyenlerin orani
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%24.8 bulunmustur. 2008-2018 vyillari arasinda
yine Ulkemizde vyapilan bir calismada bu oran
%50.16°dir*?, Bu veriler ile Ulkemizde bir miktar
HCV RNA refleks test isteme farkindaliginin artmis
olabilecegini soyleyebiliriz. Ancak kiresel HCV
eradikasyon hedefine yaklasabilmek adina oran
hala yuksektir. Calismamizda refleks test olarak
HCV RNA istemini en ¢ok goz ardi eden klinikler ise
kadin hastaliklari ve dogum, genel dahiliye ve {roloji
olarak belirlenmistir. Yis ve ark.*? tarafindan yapilan
calismada ise anti-HCV pozitif olmasina ragmen
HCV RNA istemi yapilmayanlarin %70.6’sinin cerrahi
klinikler oldugu vurgulanmistir. Cerrahi kliniklerde,
anti HCV istemi siklikla preoperatif tetkikler arasinda
yer almaktadir. Kadin dogum kliniklerinde ise dogum
Oncesi veya gebelik takibi sirasinda istenmektedir.
Ancak sonug takibi ve refleks HCV RNA isteminde
eksiklikler yasandigi calismamizda gosterilmistir.

Kronik HCV enfeksiyonlu hastalarin erken tespiti ve
tedavisi, karacigere bagh morbidite ve mortaliteyi
onlemek ve enfeksiyonun bulasmasini 6nleyerek
HCV'yi kiresel olarak ortadan kaldirmak icin en iyi
yoldur. Ancak DSO’niin 2015 kiiresel verilerine gére
diinya g¢apinda HCV ile enfekte kisilerin yalnizca
%20’si enfeksiyondan haberdardir®®., Ayrica saglik
calisanlari arasinda da HCV enfeksiyonu konusunda
farkindalik eksikligi bulunmaktadir. Anti-HCV pozitif
saptanan olgularin tani algoritmasinda yasanan
eksiklikler ise kabul edilemez bir durumdur. Bu
nedenle tim diinyada ‘refleks test’ oranini artirmaya
yonelik stratejiler gelistiriimektedir. Hastane bilgi
yazilim sistemlerinde anti-HCV pozitif saptanan
olgularda refleks test olarak HCV RNA istenmesi
uyarisi verilmesi ¢éziime katli saglayabilir.

CGalismamizda anti-HCV pozitif olan olgular arasinda
HCV RNA pozitifligi orani %8.2 olarak saptanmistir.
Ulkemizde yapilan diger calismalarda bu oranin
%31.6-54.5 oldugu gosterilmistir®+1®), Yakin zamanda
yapilan ¢ok merkezli bir calismada ise bu oran %54.8
olarak bulunmustur®, Boélgemizden vyapilan bir
calismada oran daha duisiik (%29.22) bulunmustur*3,
Calismamizda vyillara gore HCV RNA pozitif olgu
sayisinin azalmasi, yine yillara gore anti-HCV pozitif
olgularda HCV RNA istemi yapilmayan olgu sayisinin
artmasi ile agiklanabilir.
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HCV ile enfekte hastalarin %75 kadarinda
ekstrahepatik  olarak; mikst  kriyoglobilinemi
vaskdiliti, aterosklerotik kardiyovaskiler hastalik,
tip 1 membranoproliferatif glomerilonefrit, fokal
segmental glomeriloskleroz ve interstisyel nefrit,
tip 2 diyabet, lenfoproliferatif hastaliklar (Hodgkin
disi lenfoma ve hepatosplenik T-hiicreli lenfoma),
deri hastaliklari (porfiriya kutanea tarda ve liken
planus),tiroid hastaliklari (Hashimoto tiroidi ve
Graves hastalig)) ve go6z hastaliklari (Mooren
Ulserleri ve Sjogren sendromu) bulunabilir®®.
Diger klinik disiplinler tarafindan ekstrahepatik
bulgular saptanan hastalarda HCV infeksiyonunun
varligi arastirilmali ve anti-HCV pozitif saptanan
hastalardan mutlaka refleks test olarak HCV RNA
istenmelidir. Calismamizda ekstrahepatik bulgularla
karsilagabilecek klinikler arasinda genel dahiliye 153,
romatoloji 39, dermatoloji 14, gbz hastaliklari dokuz,
nefroloji bes, endokrinoloji dort olguda anti-HCV
pozitifligine ragmen HCV RNA refleks test isteminde
bulunmamistir.

Anti-HCV pozitif olup HCV RNA negatif olan olgularda
onceden gecirilmis ve iyilesmis HCV infeksiyonu
distnulmeli ve bunu teyit etmek igin 12 hafta
sonra HCV RNA testi tekrarlanarak negatifligi
gosterilmelidir®®. Bu nedenle ¢alismamizda 194
olgudan ikinci kez istenen HCV RNA istemleri yerinde
bulunmustur. Ancak risk grubunda olmayan (damar
ici madde kullanicilari, ylksek riskli cinsel davraniglari
olanlar, hemodiyaliz hastalari, mahkumlar harici)
olgularda Ugten fazla yapilan istemler uygunsuz
olarak degerlendirilmistir.

DSO 2022 yilinda vyayinladigi bildiride refleks test
istemleri agisindan iki temel 6neride bulunmustur.
Bunlar; laboratuvar bazli refleks test ve klinik bazh
refleks test stratejileridir. Laboratuvar bazli stratejide,
laboratuvarda bir kan 6rneginde HCV antikor testi
pozitif saptanir ise, ayni kandan otomatik olarak
hizli bir “refleks” HCV RNA testi direkt uygulanir ve
klinisyen hem antikor hem HCV RNA sonucunu ayni
anda gorebilir. Klinik bazl stratejide ise, poliklinikte
hizli tani testleri kullanarak hastaya anti-HCV testi
uygulanir ve sonucu pozitif olan hastalardan direkt
HCV RNA testi istenir?. Bu bildiriden sonra yapilan
calismalari derleyen bir meta analizde, 51 c¢alisma
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irdelenmis ve bu iki stratejinin de HCV RNA bakilma

oranini arttirdigini ve tedavi baslama siresini
belirgin kisalttigini saptamistir??. Ulkemiz icin yakin
vadede hizli tani testlerin yayginlasmasi zor goriinse
de, laboratuar bazli refleks test stratejisinin daha

uygulanabilir oldugunu disiinlyoruz.

Turkiye HCV enfeksiyonu agisindan diisiik endemik bir
tilkedir. Bu nedenle iilkemizin 2030’a kadar DSO’niin
HCV eradikasyonu hedefine ulasmasi gerekliligi
asikardir. Ancak calismamizda 10 yillik retrospektif
veriler ile HCV RNA refleks test istemi agisindan
farkindalik oraninin yeterli olmadigi saptanmistir.
Farkindaligi daha az olan kliniklerin belirlenmesi
ve buralarda yapilacak egitimler Glkemizden HCV
eliminasyonu hedefine katki saglayacaktir.
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