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ÖZET  

Bu çalışmada kronik hepatit C (KHC) tedavisinde, NS3/4A proteaz inhibitörleri (telaprevir ve boceprevir) içeren üçlü tedavinin etki ve yan 
etki profilleri araştırıldı. Polikliniğimize başvuran; proteaz inhibitörü, pegile interferon ve ribavirin uygulanan hastaların demografik özellik-
leri retrospektif olarak elektronik dosyadan elde edildi. Sekiz hastaya telaprevirli rejim, üç hastaya boceprevirli rejim verildi. Genotip 1 ile 
enfekte hasta sayısı dokuz idi, hepsinde kalıcı viral yanıt (KVY) elde edildi. Genotip 4 ile enfekte hasta sayısı ise iki idi, bir hastada KVY 
elde edildi. En sık görülen yan etkiler anemi, döküntü, kaşıntı ve anorektal yan etkilerdi. Döküntü sebebiyle bir hastada tedavi kesildi. Bu 
hastada da KVY gelişti. Sonuç olarak iyi yan etki yönetimiyle, olgularımızda KVY oranı çok yüksek bulundu (10/11). Bu nedenle sosyal 
güvenlik kurumu tarafından geri ödeme kapsamında olan proteaz inhibitörü içeren üçlü tedavinin ücret ödeyemeyecek ve siroza yakın/siroz 
olup bekleyemeyecek hastalara verilmesi düşünülmelidir.  
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Experience with Triple Therapy Including Boceprevir and Telaprevir for Chronic Hepatitis C in a University Hospital 
 
ABSTRACT 

In this study, treatment outcome and side effects in chronic hepatitis C (CHC) of triple therapy containing NS3/4A protease inhibitors 
(telaprevir and boceprevir) is evaluated. Demographic data of patients from our outpatient clinic who is administered protease inhibitors, 
pegylated interferon and ribavirin were recorded from electronic files retrospectively.  Of 11 patients, eight patients were treated with 
telaprevir based regimen and three patients with boceprevir based regimen. All of nine patients with genotype 1 achieved sustained virologi-
cal response (SVR). The study consisted of two genotype 4 patients one of whom achieved SVR. The most common side effects were ane-
mia, rash, pruritus and anorectal discomfort. One patient discontinued treatment due to rash. This patient also achieved SVR. As a result, 
high SVR rate was achieved in our patients (10/11). Therefore, triple therapy including protease inhibitors which is within the scope of social 
security payments should be considered for precirrhotic/cirrhotic patients who are unable to pay and can not wait. 
Key Words: Hepatitis C. Telaprevir. Boceprevir. Protease inhibitors. 

 
Hepatit C Virüsü (HCV) Flaviviridae ailesinden hepa-
totropik bir virüs olup, virüs ile enfekte hastala-
rın %75-85’inde enfeksiyon kronikleşmektedir. Dünya 
nüfusunun yaklaşık %2,35’i, Dünya Sağlık Örgütü 
verilerine göre 150 milyon insan virüs ile enfektedir1,2. 
Günümüzde 11 temel HCV genotipi ve yaklaşık 100 
subtipi mevcuttur2. Türkiye’de ve tüm dünyada en sık 
görülen genotip 1b’dir. 2014 yılında yayınlanan ve 
HCV enfeksiyonunun epidemiyolojisi ve HCV geno-
tiplerinin global dağılımının incelendiği araştırmada 

Türkiye’de erişkin anti-HCV prevelansı %1,0; viremi 
oranı %82, viremik erişkin prevelansı %0,8’dir. HCV 
genotip 1b %83,7 oranında, genotip 1a %8,1 oranında, 
genotip 3 %4,9 oranında, genotip 2 %2,2 oranında ve 
genotip 4 %1,1 oranında görülmüştür3. 
Kronik hepatit C (KHC) tedavisinde interferon (IFN) 
ve ribavirin (RBV) kombine tedavisi 2000’li yılların 
başından beri kullanılmaktadır. Bu standart tedavi ile 
HCV genotip 1 enfeksiyonlarında kalıcı viral yanıt 
(KVY) oranı %42-46; genotip 2 ve 3 enfeksiyonların-
da ise KVY oranı %76-82, genotip 4, 5 ve 6 enfeksi-
yonlarında ise %65-85 oranındadır4. Genotip 1 HCV 
ile enfekte hastalarda, bu standart tedavi rejimine 
direk etkili antiviral (DAA) ajanlar; boceprevir ve 
telaprevir eklenerek interferon bazlı üçlü tedavi 
(İNF+RBV+DAA) 2011 yılında onay almıştır5. Birin-
ci kuşak selektif NS3/4A serin proteaz inhibitörleri 
olan telaprevir ve boceprevir oral yolla alınır. Naif 
hastalarda, standart ikili tedavide KVY %40-50 ora-
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nında iken, telaprevir ve boceprevir içeren kombinas-
yon tedavisinde KVY oranları ikili tedaviye kıyas-
la %22-31 oranında artmıştır. Tedavi deneyimli hasta-
larda ise artış %23-64 oranındadır6,7. Mevcut yeni 
rehberlerde ise telaprevir ve boceprevir içeren üçlü 
kombinasyon tedavileri hem naif, hem de tedavi dene-
yimli hastalarda artık önerilmemektedir8. Üçlü tedavi 
rejiminde telaprevirin yağlı yiyeceklerle birlikte alın-
ma zorunluluğu, alınan ilaç sayısının fazla olması ve 
ilaç etkileşimi kullanım zorluğu oluşturur. Bu ilaçların 
ilaç etkileşimi nedeni ile dikkatli verilmesi gerekmek-
tedir9,10. Proteaz inhibitörleri sitokrom p450 enziminin 
ve taşıyıcı proteinin (P-glikoprotein)  inhibitörü ve 
substratıdır, bu sebeple bazı ilaçların etkisini azaltıp 
bazılarının arttırırlar. Etkileşimi olan ilaçlar antikon-
vülzanlar, rifampin, antiretroviraller, tacrolimus, siro-
limus gibi immunsupresanlar, antipsikotikler, antihi-
perlipidemik ilaçlar olarak sayılabilir11.  
European Association for the Study of the Liver 
(EASL) 2014 tedavi rehberi de daha iyi tolere edilebi-
len ve daha etkili ajanlar olduğu sürece birinci nesil 
DAA ile üçlü tedavinin kullanılmasını önermez. Son 
yıllarda yeni (2.kuşak) NS3/NS4A serin proteaz inhi-
bitörleri, NS5A inhibitörleri, nükleozid ve non-
nükleozid NS5B polimeraz inhibitörleri ve siklofilin 
inhibitörleri gibi DAA ajanlar faz III çalışmalarında 
HCV tedavisinde KVY oranları daha yüksek, tedavi 
süreleri daha kısa, yan etkileri daha az ve interferon 
bağımsız seçenekler sunmaktadır12. 
Konakçı genetiğinin hastalık ile ilişkisinin araştırıldığı 
Genom-Wide Association (GWAS) çalışmalarında 
hepatit C tedavisinde interlökin 28B (IL28B)’ye yakın 
lokalizasyondaki polimorfizmlerin (SNP=Single Nuc-
leotide Polymorphism), IFN ve RBV tedavisi sonrası 
KVY elde etme şansı ve spontan viral klirens ile güçlü 
ilişki gösterdiğini ortaya koymuşlardır. Tedaviye ce-
vapla en güçlü ilişki gösteren IL28B’nin SNP varyant-
ları rs12979860 ve rs8099917’dir13. Yapılan bir meta 
analizde DAA içeren üçlü tedavi rejimlerinde ise 
IL28B rs12979860 ile, CC genotipinde KVY oranları-
nın hem naif hem tedavi deneyimli hastalarda daha 
yüksek bulunduğu görülmüştür14. 
FDA onayı almış yeni DAA tedavileri henüz ülkemiz-
de sağlık bakanlığı onayı almış olsa bile geri ödeme 
kapsamında değildir. Bu nedenle 1. kuşak DAA ile 
üçlü kombinasyon tedavileri ülkemizde halen uygu-
lanmaktadır15. 
 Bu çalışmada KHC nedeni ile daha önce tedavi alıp 
nüks olan veya tedaviye yanıtsız hastalarda telaprevir 
ve boceprevir içeren üçlü tedavi protokolünün sonuç 
ve yan etkilerini belirlemek amacıyla tedavi deneyim-
lerimizi geriye dönük olarak irdeledik. 

Yöntem-Gereç 

Bu çalışmada Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi En-
feksiyon Hastalıkları Polikliniği’nde 2013-2015 ara-
sında KHC tanısı ile takip edilen ve daha önce tedavi 
alıp nüks olan veya tedaviye yanıtsız hastalarla ileri 

fibrozisli hastalarda (İSHAK skoruna göre fibrozis≥4) 
kullanılan telaprevir ve boceprevir içeren üçlü tedavi-
nin sonuçları ve yan etkilerini geriye dönük olarak 
değerlendirdik.  
Genotip 1 KHC nedeni ile tedavi verilen dokuz hasta 
ve genotip 4 KHC nedeni ile tedavi verilen 2 hasta 
değerlendirildi. Telaprevir bazlı tedavi alan sekiz 
hastanın ve boceprevir içeren tedavi alan üç hastanın 
laboratuar bulguları (HCV-RNA, tam kan sayımı, 
AST, ALT, GGT, AFP ve TSH), genotip, IL28B po-
limorfizmi, karaciğer biyopsi sonuçları, önceden ve-
rilmiş tedaviler dosyalarından bulunarak kaydedildi. 
Tedavi yanıtı HCV-RNA değerlerine göre 4, 12 ve 24. 
haftalarda incelendi. Hızlı viral yanıt (HVY) dördüncü 
haftada ve erken viral yanıt (EVY) on ikinci haftada 
HCV-RNA negatifliği olarak tanımlandı. Tedavi ke-
sildikten 12 hafta sonra HCV-RNA negatifliği KVY 
olarak tanımlandı16. 

Tedavi 

Tedavi protokolü olarak telaprevirin günde üç defa 
750 mg yağlı yiyecekler ile, boceprevirin günde üç 
defa 800 mg yemek ile birlikte alınması önerildi. Üçlü 
tedavide, telaprevir içeren rejimde 
IFN+RBV+telaprevir 12 hafta, sonrasında 12 hafta 
daha IFN+RBV tedavisi verildi. Fibrozisi ≥4 olan 
hastalarda bu süre toplam 48 haftaya tamamlandı. 
Boceprevir içeren rejimde ise dört haftalık ikili 
(IFN/RBV) lead-in periyodu sonrasında 24 hafta üçlü 
tedaviye devam edildi. Tedavinin dördüncü haftasında 
telaprevir alan hastalarda HVC-RNA≥1000 IU/mL, 
boceprevir alan hastalarda tedavinin 12. haftasında 
HCV-RNA >100 IU/mL ise ve her iki tedavide de 24. 
haftada HCV-RNA saptanması durumunda tedavi 
sonlandırıldı. 

Bulgular 

Hastaların yaş aralığı 35-56 ortalama yaşı 53.3 idi. 
Hastaların altısı kadın beşi erkek idi. Diyabetes melli-
tusu olan hasta sayısı bir, kardiyak/vasküler hastalığı 
olan hasta sayısı iki idi. Hastaların sekizi ikili standart 
tedavi verilip nüks eden, ikisi tedaviye yanıtsız idi ve 
bir hastada presirotik bulgular, dört hastada hepatoste-
atoz mevcuttu (Tablo-I). İncelenen olguların sekizinde 
ALT seviyesi yüksek olup diğerlerinde normal olarak 
bulundu (Tablo-II). Takip edilen 11 hastanın dokuzu-
na biyopsi yapıldı. ISHAK skoruna göre ortalama HAI 
(Histolojik Aktivite İndeksi) 11,66-17 ve fibrozis 31-5 
olarak bulundu. Ortalama başlangıç HCV-RNA değeri 
1.852.336 (14.300-12.400.000) IU/mL idi. Genotip 1 
hasta sayısı dokuz; genotip 4 hasta sayısı ise iki idi 
(Tablo-I). 
Çalışmamızda, telaprevirli rejim verilen sekiz hastada 
ve boceprevirli rejim verilen üç hastanın birinde 
IL28B polimorfizmi incelendi. Genotip 1 olan dört 
hastada rs12989860 varyantı TT, bir hastada CC, iki 
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hastada CT olarak sonuçlandı. Genotip 4 olan hasta-
larda ise rs12989860 varyantı bir hastada TT, bir has-
tada CC idi. IL28B rs8099917 varyantında ise genotip 
1 olan dört hastada TG, bir hastada TT, iki hastada 
GG olarak sonuçlandı. Genotip 4 olan hastalarda ise 
rs8099917 varyantı bir hastada TT, bir hastada GG idi 
(Tablo-I). 
Telaprevir içeren rejimde, hastalara IFN+RBV+ telap-
revir 12 hafta (bir hastada döküntü nedeni ile 10,5 
hafta) verildi. Tedavi sekiz hastanın altısında 
IFN+RBV ile 24 haftaya ve birinde de 44 haftaya 
tamamlandı. Boceprevir içeren rejimde ise, dört hafta-
lık lead-in fazı (IFN+RBV) verildikten sonra 24 hafta 
üçlü tedaviye devam edildi.  
Genotip 1 olan ve telaprevir alan hastaların hepsinde 1. 
ay, 3. ay ve 6. ay sonunda HCV-RNA negatif idi, bu 
hastaların tümünde KVY elde edildi. Genotip 4 olan 
ve telaprevir alan bir hastada 1.ay ve 3.ay sonunda 
HCV-RNA negatif idi. Genotip 4 olan ve telaprevir 
alan diğer hastada 1. ayda ve 3.ayda HCV-RNA pozi-
tif olduğu için tedaviye yanıtsız kabul edildi. Bocep-
revir alan hastaların hepsinde 1. ay, 3. ay ve 6. ay 
sonunda HCV-RNA negatif idi ve KVY elde edildi 
(Tablo-I). 
 
 
 

Yan Etkiler 

Hastaların hepsinde başlangıç hemoglobin (Hgb) 
değerleri normal iken on hastada anemi gelişti. Sadece 
iki hastada eritrosit süspansiyonu (ES) replasmanı 
yapıldı. Üç hastada rektal yan etki (kanama, fissür ve 
ağrı) gelişti ve lokal tedaviye yanıt alındı. Dört hasta-
da ilaca bağlı döküntü ve kaşıntı gelişti (Tablo-III). 
Bir hastada morbiliform ilaç erüpsiyonu nedeni ile 
10,5 haftada telaprevir tedavisi kesildi. Bu hastada da 
KVY gelişti. Beş hastada anemi nedeni ile RBV dozu 
azaltıldı. Hastaların ikisinde ES replasmanı yapıldı. 
Anemi ve lökopeni boceprevir alan hastalarda en sık 
görülen yan etkilerdi. Bir hastada da döküntü gözlendi. 
 
Tablo III. Olgularda gelişen yan etkiler 

Olgu No 1* 2* 3* 4* 5* 6* 7* 8* 9** 10** 11** 
Anemi + + + + + + + + - + + 

Lökope-
ni + + + + + + - - - + + 

Anorek-
tal yan 

etki 
+ - - - + - + - - - - 

Döküntü - + + - - - + - + - - 
Trans-
füzyon - - + + - - - - - - - 

* Telaprevir içeren üçlü tedavi alan olgular   
** Boceprevir içeren üçlü tedavi alan olgular  

Tablo I. Olguların demografik özellikleri ve HCV-RNA değerleri 
Olgu No *1 *2 *3 *4 *5 *6 *7 *8 **9 **10 **11 

Yaş 56 55 56 52 53 53 35 55 60 57 55 
¹E/K E E K K K E K K E E K 

Genotip G1 G1 G1 G4 G1 G1 G4 G1 G1 G 1 G1 
IL28B/rs12989860 TT CC CT CC CT TT TT TT - TT - 
IL28B/rs8099917 TG TT TG TT TG GG GG GG - TG - 

Hepatosteatoz var yok yok yok yok yok var yok yok var var 
²KC biyopsi  

(İSHAK’a göre) 
HAI:6 

Fibroz:1 
HAI:12 

Fibroz:1 
 HAİ:10 

Fibroz:2 
 HAI:12 

Fibroz:4 
HAI:12 

Fibroz:4 
HAİ:17 
Fibroz:5 

HAİ:11 
Fibroz:3 

HAİ:12 
Fibroz:3 

HAİ:13 
Fibroz:4 

³HCV-RNA 
(IU/mL) 

Başlangıç 7,8X10⁵ 1,2X10⁷ 1,2X10⁶ 1,5X10⁵ 1,2X10⁶ 1,8X10⁵ 1,4X10⁶ 1,4X10⁴ 2X10⁶ 2,4X10⁵ 6,5X10⁵ 
1. ay negatif negatif Negatif <12 negatif <12 4,2X10² negatif 1,1X10³ 1,5X10² <12 
3. ay negatif negatif Negatif negatif negatif Negatif 3,1X10⁵ negatif negatif negatif negatif 

Tedavi sonu 
3. Ay negatif negatif Negatif negatif negatif Negatif 

 
negatif negatif negatif negatif 

Tedavi sonu 
6. ay negatif negatif Negatif negatif negatif negatif  Negatif negatif negatif negatif 

*Telaprevir içeren üçlü tedavi alan olgular  ** Boceprevir içeren üçlü tedavi alan olgular 
1- E/K: Erkek/Kadın      
2- KC: Karaciğer 
3- HCV-RNA: Hepatit C virüs RNA 
 
Tablo II. Olguların laboratuar bulguları  

Olgu No 1* 2* 3* 4* 5* 6* 7* 8* 9** 10** 11** 
TSH (ng/mL) 3.36 0.537 2.4 2.04 0.95 1.2 4.9 2.5 0.441 0,697 2,02 
ALT  (Ü/L) 20 26 32 40 68 49 59 22 56 88 41 
GGT (Ü/L) 26 22 66 75 27 65 187 63 23 90 31 
AFP  (ng/mL) 1.8 2.75 4.11 4.41 13.5 9.67 8.85 6.67 1,93 6,5 4,98 

*Telaprevir içeren üçlü tedavi alan olgular  ** Boceprevir içeren üçlü tedavi alan olgular  
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Tartışma  

Kronik hepatit C tedavisinde onay almış ve geliştiril-
mekte olan yeni antiviraller nüks olan veya tedaviye 
kısmi yanıtlı hastalarda KVY oranlarını arttırmış-
tır8,12,16,17. Tedavi yanıtını etkileyen hasta faktörleri 
yaş, cinsiyet, vücut kitle indeksi, etnik köken, karaci-
ğer fibroz ve steatozu, IL28B genotipi, insulin direnci, 
GGT değeri ve HIV koenfeksiyonudur14,18,19. Viral 
yük ve HCV genotipi ise tedavi yanıtını etkileyen en 
önemli viral faktörlerdir, ALT seviyesi karaciğer hasa-
rının seviyesini değerlendirmediğinden tedavi başlan-
masında kriter değildir14.  Bizim de tedavi başladığı-
mız üç olgunun alt düzeyleri normal idi. 
Genotipe göre KVY oranları değişmektedir18. Hasta-
nemiz verilerine göre HCV genotip 1 ile enfekte has-
talarda IFN/RBV tedavisi ile KVY oranları %32, 
genotip 3 HCV ile enfekte hastalarda %80, genotip 4 
ile enfekte hastalarda %33,3 oranındadır (Yayınlan-
mamış bilgi). 
Faz III çalışmalarında standart tedaviye göre DAA ile 
KVY oranları daha yüksek bulunmuştur. REALİZE 
çalışması HCV genotip 1 ile enfekte 662 hasta ile 
yapılmış olup, nükseden hastalarda KVY oranı %86, 
kısmi yanıtlı hastalarda KVY oranı %57, standart 
tedaviye cevapsız hastalarda KVY oranı %31 olarak 
bulunmuştur. Boceprevir ile yapılan RESPOND-2 
çalışmasında ise relaps olan hastalarda KVY ora-
nı %75 iken tedaviye yanıtsız hastalarda KVY ora-
nı %52 olarak bulunmuştur16. Yanıt oranları faz III 
çalışmalarında bu kadar yüksek iken yeni yayınlanan 
üçlü tedavi rejimlerinin verildiği 200 hastalık bir ça-
lışmada her iki grupta da KVY oranları faz III çalış-
malarından daha düşük bulunmuştur (boceprevir %40, 
telaprevir %53). Bu çalışmada düşük oranlar sirotik 
hasta sayısının fazla olmasına bağlanmıştır6. 
PROVIDE ve REALIZE çalışmalarında her iki DAA 
ile KVY oranları benzer bulunsa da Sitole ve ark.20 
telapreviri boceprevirden KVY oranı açısından üstün 
bulmuşlardır. Kieran ve ark.21 da sadece tedavi dene-
yimli hastalarda KVY oranları açısından telapreviri 
bocepreviri üstün bulmuşlardır. Bizim çalışmamızda 
da genotip 1 olan hastalarda KVY elde edildi. Genotip 
4 olan 2 olgudan birinde KVY gelişti. Hasta sayısı 
yeterli olmadığından telaprevir ve boceprevir etkinliği 
açısından karşılaştırma yapılamadı. 
Standart tedavi ile genotip 4 HCV hastalarında KVY 
oranı yaklaşık %60’dır. Bu oran genotip 1 hastalarına 
göre daha yüksektir. Telaprevir ise genotip 1, 2, 3 
HCV hastalarında çalışılmış ve genotip 1 hastaları için 
onay almıştır22. Biz de telaprevir içeren üçlü kombi-
nasyonu ile tedavi ettiğimiz genotip 4 iki hasta için 
Sağlık Bakanlığı’ndan endikasyon dışı onayı aldık. 
Benhamau ve ark22 yaptığı bir çalışmada telaprevir 
içeren üçlü tedavinin genotip 4 naif hastalarda antivi-
ral etkinliği olduğu gösterilmiştir. Çalışmamızda da 

genotip 4 olan iki hasta mevcuttu ve telaprevir ile bir 
hastada KVY alındı. Bir hastada ise tedavi yanıtsızlığı 
nedeni ile tedavi kesildi. 
Hem ikili standart tedavide, hem de DAA ile yapılan 
üçlü tedavide, EVY gelişen hastalarda KVY oluşma 
oranları daha yüksektir ve HCV eradikasyonunda 
güvenilir bir prediktör olarak bulunmuştur. İkili teda-
vide EVR gelişme oranı daha düşük olmasına rağmen 
EVY gelişen hastalarda KVY gelişme oranı üçlü teda-
viye göre daha yüksek bulunmuştur23. Hastalarımızın 
10’unda EVY gelişti. Genotip 4 olan bir hastada EVY 
alınamadı. Bu hastada 4. ve 12. haftada HCV-RNA 
pozitif olduğundan tedavisi kesildi. 
Genotip 1 HCV ile enfekte hastalara IL28B 
rs12979860 TT veya CT genotipine sahip ise 
IFN/RBV tedavisi yanında boceprevir veya telaprevir 
verilmesi uygundur24.  EASL rehberinde IL28B poli-
morfizminin tedavi yanıtı değerlendirmede kullanıla-
bileceği fakat prediktif değerinin düşük olduğu, 
AASLD rehberinde ise prediktif değerinin yüksek 
olduğu belirtilmiştir17. Flamm ve ark.25 boceprevir ile 
üçlü tedavi rejiminde IL28B rs12979860 TT genotipi 
ile KVY arasında olumlu ilişki bulmuşlardır. Pol ve 
ark.26 telaprevir içeren üçlü tedavi rejiminde KVY ile 
IL28B rs12979860 arasında sınırlı ilişki olduğunu 
belirtmişler; Akuta ve ark.27 ise Asyalı, genotip 1b ile 
enfekte hastalarda yaptıkları çalışmada KVY elde 
etmede IL28B‘nin prediktif değerini yüksek saptamış-
lardır. Sonuçlar üçlü tedavi rejiminde kullanılan DAA 
çeşidine göre değişmektedir. Çalışmamızda ise telap-
revirli rejim alan sekiz hastanın yedisinde IL28B ge-
notipi, boceprevirli rejim alan üç hastanın birinde 
IL28B genotipi incelendi. Genotip 4 olan ve yanıt 
vermeyen hastada rs12979860 TT alleli ve rs8099917 
GG alleli mevcuttu. IL28B rs12979860 TT genotipi 
taşıyan beş hastada KVY elde edildi. Standart ikili 
tedaviye yanıtsız veya nüks olan hastalar rs12979860 
TT genotipine ve rs8099917 GG alleline sahip olsalar 
da DAA ajanlar ile kombinasyon tedavisi ile KVY 
elde edildi. 
Klinik çalışmalarda bildirilen yan etkilerin çoğu IFN 
ve RBV ile ilişkilendirilmiştir. KHC tedavisinde IFN 
kemik iliği baskılanmasına neden olmaktadır9. Bu 
nedenle yedi olgumuzda gelişen lökopeninin IFN’a 
bağlı olduğu düşünüldü.  
Telaprevir içeren üçlü tedavide en sık görülen yan 
etkiler; anemi, cilt döküntüsü, kaşıntı, bulantı ve ano-
rektal semptomlardır18. Anorektal yan etkiler ve teda-
viyi kesme telaprevirli rejimde ikili tedaviye kıyasla 
daha yüksek oranda görülmüştür9.  
Boceprevir içeren üçlü tedavide en sık yan etkiler ise; 
halsizlik, anemi, bulantı, baş ağrısı, ağızda kuruluk, tat 
alma bozuklukları (disguzi), lökopeni ve trombosito-
penidir18. İkili tedavi ile karşılaştırıldığında nötropeni, 
disguzi, anemi, trombositopeni daha yüksek oranda 
bulunmuştur. Disguzi %40 hastada geliştiği belirtilse 
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de önemli bir tedaviyi bırakma nedeni olarak bulun-
mamıştır28. 
Hemolitik anemi RBV ile ilgili en önemli yan etkidir 
ve proteaz inhibitörleri anemiyi arttırır29. Bir çalışma-
da anemi görülen hastaların yarısına eritropoe-
tin, %9‘una ise kan transfüzyonu gereksinimi olmuş-
tur30. Gerçekten izlediğimiz telaprevir alan tüm olgu-
larda anemi gelişti ve 2 olguda transfüzyon ihtiyacı 
doğdu. Ayrıca boceprevir alan üç hastanın ikisinde 
anemi gelişti. Toplamda beş olguda anemi nedeni ile 
RBV dozu azaltıldı.  
Price ve ark.30 yaptığı çalışmada üçlü tedavide en sık 
tedaviyi kesme nedenleri olarak gastrointestinal, cilt 
ve mental yan etkiler bulunmuştur. Önceki çalışma-
larda anemiye bağlı ilaç bırakma oranı %3, döküntüye 
bağlı ilaç bırakma oranları % 8 olarak bulunmuştur28. 
Bizim çalışmamızda döküntü veya kaşıntı telaprevir 
alan üç olguda ve boceprevir alan bir olguda gelişti. 
Bir olguda telaprevire bağlı ciddi döküntü olması 
nedeni ile tedavi 10,5 haftada kesildi fakat bu hastada 
da KVY alındı (Tablo-III). Erken yan etki yönetimi 
tedavi başarısını artırmaktadır31. 
Bugün için KHC tedavisinde NS5B polimeraz inhibi-
törlü tedavi rejimi umut vaad ediyor görünse de mali-
yetinin yüksek olması nedeniyle tüm dünyada kulla-
nımının yaygınlaşmasına engel olan endüstri ve hü-
kümet politikaları gibi faktörler mevcuttur. Bu sebeple 
şu an mevcut olan tedaviler yan etkileri olsa bile daha 
ulaşılabilir gözükmektedir8. 
Sonuç olarak; iyi yan etki yönetimiyle sınırlı sayıdaki 
olgularımızda KVY oranı çok yüksek bulundu10/11. Bu 
nedenle SGK dışında ücret ödeyemeyecek ve siroza 
yakın/siroz (kompanse) olup bekleyemeyecek hastala-
ra proteaz inhibitörü içeren üçlü tedavi verilmesi dü-
şünülmelidir.  
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