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Özet
Amaç: Hepatit C virus (HCV) enfeksiyonları, yüksek kronikleşme oranı, karaci-
ğer yetmezliği, siroz ve hepatosellüler kanser oluşturması nedeniyle tüm dün-
yada önem taşıyan bir sağlık sorunudur. Bu çalışmadaki amacımız; enzim im-
munoassay (ELISA) testi ile anti-HCV pozitifliği tespit edilen hasta grubun-
da, HCV RNA’nın araştırılmasının yanı sıra, hasta serumunda HCV RNA varlı-
ğının, alaninaminotransferaz (ALT) düzeyleri ve HCV genotipleri ile ilişkisinin 
incelenmesidir. Gereç ve Yöntem: Laboratuvarımıza çeşitli servislerden ge-
len anti-HCV pozitif hastalarda, HCV RNA düzeyi ve genotip tayini kantita-
tif real time polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) Montania 483 (Anatolia Ge-
neworks HCV, Türkiye) ile üretici firma talimatları doğrultusunda yapılmış-
tır. Anti-HCV testleri ELISA (Advia Centaur XP, Germany) yöntemiyle çalışıl-
mış, ALT değerleri retrospektif olarak incelenmiştir (Olympus AU2700). Bul-
gular: Anti HCV’si pozitif, HCV RNA çalışılan toplam 338 hasta serumunun 
123’ünde (%36.3) HCV RNA pozitif bulunmuştur. HCV RNA pozitif hastalar 
içinde ALT referans üst düzey 40 IU/L olarak kabul edildiğinde, bu değerin 
üzerinde olan 59 (%77.6) hasta tespit edilmiştir. HCV RNA pozitif hastalar ile 
ALT düzeyi 40’ın üzerinde olan hastalar arasındaki ilişki anlamlı bulunmuştur 
(p<0.001). HCV genotip dağılımına bakıldığında genotip 1b %84 (n=37), ge-
notip 1a %11.4 (n=5), genotip 3 %2.3 (n=1) ve genotip 4 %2.3 (n=1) olarak 
tespit edilmiştir.Tartışma: Sonuç olarak, anti HCV pozitif olan hastalarda mo-
leküler yöntemlerle HCV RNA bakılmalı, viral yük tespit edilmelidir. Çalışma-
mızdaki genotip sonuçlarımız bulunduğumuz coğrafya ile uyumludur. HCV en-
feksiyonlu hastaların tanı, tedavi ve takiplerinde HCV RNA tespitinin, HCV ge-
notipi ve karaciğer enzim testleri de göz önünde bulundurularak bir bütün ola-
rak değerlendirilmesi gerekmektedir.
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Abstract
Aim: Hepatitis C virus (HCV) infections is an important health problem all 
over the world because of inveteracy ratio and causing hepatic failure, cir-
rhosis and hepatocellular carcinoma. Our aim in this study is to research HCV 
RNA in the patients detected anti-HCV positivity with enzyme immunoassay 
(ELISA) and to analysis the association of HCV RNA in the serum of patients 
with alanine aminoransferase (ALT) levels and HCV genotypes. Material and 
Method: In anti-HCV positive patients came from various departments to 
our laboratory HCV RNA level and genotyping were researched with quanti-
tive real time polimerase chain reaction (PCR) Montania 483 (Anatolia Ge-
neworks HCV, Turkey) and anti-HCV tests were studied with ELISA (Advia 
Centaur XP, Germany), ALT results were analysed retrospectively (Olympus 
AU2700). Results: In 123 of Anti HCV positive 338 serum (%37) were de-
tected HCV RNA positivity. In the patients who have ALT level more than 
40 (%77.6), HCV RNA is positive. Relationship between HCVRNA positive 
patients and the patients who have ALT level more than 40 is meaningful. 
(p<0,05). HCV genotype distribution is detected as genotype 1b %84 (n=37) 
genotype 1a %11,4 (n=5), genotype 3 %2,3 (n=1), genotype 4 %2.3 (n=1). 
Discussion: Consequently, in the patients who have hepatic infection with 
Anti HCV positivity HCV RNA must be researched with molecular methods 
and viral load must be detected. Genotype results in our study are concordant 
with our environment. In diagnosis, treatment and follow up of the patients 
with HCV infection, HCV RNA detection must evaluate totally taking into ac-
count HCV genotype and hepatic enzymes.
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Giriş
Hepatit C virus (HCV) enfeksiyonu dünyada yaklaşık 180 milyon 
kişiyi etkileyen, kronik karaciğer hastalığı, siroz ve hepatosellü-
ler karsinomaya yol açabilen ve batıda KC transplantasyonunun 
birincil sebebi olan önemli bir sağlık sorunudur [1]
HCV enfeksiyonunun laboratuvar tanısında bugün en çok kul-
lanılan yöntemler ELISA yöntemi ile anti-HCV tespiti, özellikle 
kronik karaciğer hastalıklarında serum alanin aminotransferaz-
larının (ALT) değerlendirilmesi ve moleküler yöntemler ile HCV 
RNA’nın araştırılmasıdır [2,3].
Klinikte HCV RNA, akut enfeksiyonda serokonversiyon öncesinde 
tanı koymada, antikor oluşturmayan kronik hepatitli hastaların 
tanısında, yenidoğan enfeksiyonlarının tanısında, antikoru pozi-
tif hastalarda vireminin araştırılmasında ve antiviral tedavinin 
izlenmesinde kullanılır. Anti-HCV pozitif iken HCV RNA’nın nega-
tif olduğu durumlarda ise, altı ay sonra HCV RNA ve ALT tekrar-
lanır. Yine HCV RNA negatif ve ALT normal ise HCV enfeksiyonu-
nun iyleştiği söylenebilir. Bunun dışında yalancı ELISA pozitifliği, 
yalancı HCV RNA negatifliği veya nadiren intermittant yada dü-
şük düzeyde viremi söz konusu olabilir [4]. 
Hepatit C virüsü diğer RNA virüsleri gibi kolay genomik deği-
şikliğe uğrar. Replikasyon sırasında oluşan hatalar sonucu, kro-
nik hepatit C’li hastalarda HCV’nin farklı genetik sekansları (qu-
asispecies) ile HCV genotiplerini oluşturur. Bu genotip farklılık-
ları tedavi ve takipteki hastalığın prognozu ve tedavi maliyetin-
deki önemli belirteçlerdir [5].
Bu çalışmada, mikrobiyoloji laboratuarımıza başvuran ve anti-
HCV değeri pozitif olan hastaların, serum HCV-RNA düzeyleri ve 
ALT düzeyleri arasındaki ilişkinin yanısıra HCV genotiplerinin da-
ğılımının belirlenmesi amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntem
Çalışmaya, Ocak -Aralık 2012 tarihleri arasında Sivas Numune 
Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarına gelen ve anti-HCV po-
zitif olan hastalardan HCV RNA ve HCV genotip istemi yapılan 
338 hasta dahil edildi. Hasta serumlarından Bosphore HCV Qu-
antification Kit v2 (Anatolia GeneWorks, Türkiye) ve Magnesia 
16 (Anatolia GeneWorks, Türkiye) otomatik izolasyon cihazı kul-
lanılarak HCV RNA izolasyonu gerçekleştirildi. 
Kantitatif HCV RNA tespiti, gerçek zamanlı polimeraz zincir re-
aksiyonu (RT PCR) yöntemi ile Montania 483 (Anatolia Gene-
works HCV, Türkiye) cihazı ile üretici firma talimatlarına uyula-
rak yapıldı. 
HCV RNA istemi yapılan ve HCV RNA pozitif 44 hastanın geno-
tip tayini, Bosphore HCV genotip (Anatolia Geneworks Türkiye) 
kiti kullanılarak, HCV RNA’nın 8 farklı genotipi (1, 1a, 1b, 2, 3, 4, 
5, 6) RT PCR yöntemi ile araştırıldı. 
Hastaların HCV RNA istemleri ile eş zamanlı belirlenmiş olan se-
rum ALT (Olympus AU2700) düzeyleri hasta dosyaları retrospek-
tif incelenerek kaydedildi. ALT’nin referans üst düzeyi 40 IU/L 
olarak kabul edildi. 
Verilerin girişi ve analizinde SPSS 15.0 Windows programının is-
tatistik ölçütleri kullanıldı. Kategorik karşılaştırmalar iki ortala-
ma arasındaki farkın önemlilik testi ve ki-kare esas alınarak ya-
pıldı. 

Bulgular
HCV RNA ve anti HCV çalışılan toplam 338 hasta serumunun 

123 (%36,4)’ünde HCV RNA düzeyi pozitif bulundu. 338 hasta 
içerisinde 289 hastanın ALT düzeylerine retrospektif olarak ula-
şıldı. HCV RNA pozitif hastalar içinde ALT düzeyi 40’ın üzerinde 
olan 59 (%77.6) hasta tespit edildi. HCVRNA pozitif hastalar ile 
ALT düzeyi 40’ın üzerinde olan hastalar (Tablo_1) arasındaki iliş-
ki anlamlı bulundu ( x²=77.635; p<0.001). HCV RNA genotipleri 
çalışılan 44 hastanın genotip dağılımına bakıldığında genotip 1b 
%84 (n=37), genotip 1a %11.4 (n=5), genotip 3 %2.3 (n=1), ge-
notip 4 %2.3 (n=1) olarak tespit edildi (Tablo_2). 

Genotiplerini tespit ettiğimiz hastaların serum ALT düzeyleri in-
celendiğinde, serum ALT düzeyleri ile genotip dağılımı arasında 
anlamlı bir fark bulunmadı (x²=2,227; p=0.527).
Hasta grubumuzun %56’sını erkekler, %44’ünü ise kadınlar oluş-
tururken, yaş dağılımına bakıldığında erkeklerin yaş ortalama-
sının 51.93±16, kadınların yaş ortalamasının 52.89±14 olduğu 
görüldü. Ayrıca HCV RNA pozitif hastaların ALT düzeyleri ile cin-
siyet dağılımı açısından cinsiyetler arasında fark vardı. Erkek-
lere göre kadınların %61.5’inde ALT düzeyi 40’ın altında tespit 
edildi( x²=12.352; p<0.001). HCV RNA pozitifliği ile cinsiyet da-
ğılımı arasında anlamlı bir ilişki bulunmadı (x²=0.444; p=0.505).

Tartışma
Hepatit C enfeksiyonlarının tanı ve taramasında ELISA yöntemi 
ile anti-HCV bakılması, kullanımının kolay ve ucuz oluşu nedeniy-
le ülkemizde ve tüm dünyada ilk tercih edilen testlerdir. Özellik-
le HCV enfeksiyonu prevelansının % 10’dan düşük olduğu toplu-
luklarda, tarama testlerinde yanlış pozitiflik oranı yüksektir [6,7]. 
Tarama testlerinde anti-HCV pozitif kişilerde daha spesifik re-
kombinant immunoblot assay (RIBA), nükleik asid testleri (NAT) 
veya RT PCR (RT-PCR) HCV RNA’nın doğrulanmasında genellikle 
kullanılır. Özellikle viral nükleik asitin moleküler yöntemlerle be-
lirlenmesi hastalığın tanısında, tedavi ve prognozunun takibinde 
önem taşımaktadır [8,9].
Külah ve arkadaşları HCV RNA istemi olan 528 hastada yaptıkla-
rı çalışmada HCV RNA pozitif örneklerin %8.6’sında anti-HCV’yi 
negatif; HCV RNA negatif bulunan hastaların da %52.4’ünde 
anti-HCV’yi pozitif olarak tespit etmişlerdir. HCV RNA ve anti-
HCV birlikte pozitif hastaların %42’sinde; HCV RNA negatif, 
anti-HCV pozitif hastaların ise %10.6’sında ALT değerleri 50 IU/
mL üzerinde saptamışlardır [3].
Hastalığın tedavi ve takibinde farklı duyarlılığa sahip HCV geno-

Tablo 1. HCV RNA pozitifliği ile ALT düzeyleri arasındaki ilişki (p<0.05)

HCV RNA

ALT düzeyi Toplam Pozitif Negatif

≤40 IU/mL 45 (%21.1) 168 (%78.9) 213

>40 IU/mL 59 (%77.6) 17 (%22.4) 76

Toplam 104 185 289

Tablo 2. HCV genotip dağılımı

HCV GENOTİPLERİ % n

  genotip 1b 84 (37)

  genotip1a 11.4 (5)

  genotip3 2.3 (1)

  genotip4 2.3 (1)

TOPLAM 100 (44)
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tiplerinin de önemi vardır. RNA transkripsiyon hataları sonucu 
ortaya çıkan HCV virusünün altı farklı genotipi ve nükleotid se-
viyesindeki %31-32 farklılıklardan dolayı subtipleri olduğu sap-
tanmıştır [10,11]. Her genotip ve subtipleri farklı coğrafi dağı-
lım göstermektedir. Genotip 1, 2, 3, tüm dünyada yaygın şekilde 
görülürken, genotip 4 Ortadoğu ve Afrika’da görülmektedir [12]. 
Abacıoğlu ve arkadaşları tarafından 89 olgu ile yapılan çalış-
mada, genotip 1b %75.3, genotip 1a %19.1, genotip 2 %3.4 ve 
genotip 4 %2.2 oranında bildirilmiştir. Araştırıcılar ayrıca, kro-
nik hepatit C’li hastalarda genotiplere göre serum ALT düzeyle-
ri arasında anlamlı bir fark bulamamışlardır [13]. 
2008 yılında İzmir’de yapılan ve 345 olguyu içeren Altuğlu ve ar-
kadaşlarının çalışmasında, yine en sık genotip 1b (%87.2) sap-
tanmış, diğer genotiplerin dağılımı ise sırasıyla genotip1a %9.9, 
genotip 3 %1.4, genotip 2 %0.9 ve genotip 4 %0.6 olarak tes-
pit edilmiştir [14].
Küçüköztaş ve arkadaşlarının kronik hepatit C’li hastalarda yap-
tıkları çalışmada hastaların %76.9 (n= 40)’unda genotip 1b, 
%1.9 (n= 1)’unda genotip 1a, %3.8 (n= 2)’inde genotip 2a/2c, 
%9.6 (n= 5)’sında genotip 3a, %5.7 (n= 3)’sinde genotip 4e, ve 
%1.9 (n= 1)’unda genotip 4 belirlenmiştir [15]. 
 Çelik ve arkadaşlarının 2010 yılında Sivas’da HCV-PM BIO 
(Lipa) yöntemi ile yaptıkları çalışmada HCV genotip 1b %88,2 
genotip 1a %8,9, genotip 2a %1.12 genotip 3 %1,7 oranında 
görülmüştür [16]. 
Ağca ve arkadaşları 2013 yılında Bursa’da 231 hasta ile RT PCR 
yöntemi ile yaptıkları çalışmada %92,6 genotip 1, %0,4 genotip 
2, %3,9 genotip 3, %3,1 oranında genotip 4 bulmuşlardır [17].
Tercan ve arkadaşları 2013 yılında Mersin’de revers hibridizas-
yon yöntemi ile yaptıkları çalışmada %84.7 oranında genotip 
1b, %4.2 genotip 3a, %3.8 genotip 1, %2.1 genotip 1a/1b, %2 
genotip 4, %1.7 genotip 1a, %1.3 genotip 2b, %0.4 genotip 2, 
%0.2 genotip 2a/2c ve ilk olarak ülkemizde %0.4 oranında ge-
notip 6’yı bildirmişlerdir. Genotip 1b olgularının cinsiyet dağı-
lımları ile serum ALT ve HCV-RNA düzeylerinin ortanca değe-
ri arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık gözlemlemiş-
lerdir (p< 0.05) [18].
Macaristanda Treso ve arkadaşlarının uyuşturucu kullananlar ve 
normal populasyon arasında yaptıkları çalışmada birinci grup-
ta HCV genotip 1,3,4 oranlarını sırasıyla %74.2, %22.7, %3, 
normal popülasyonda genotip 1,3,4 oranlarını sırasıyla %96.6, 
%2.2, %1.1 olarak belirlemişlerdir. İki grup arasındaki inceleme-
de uyuşturucu kullananlar ve yaşlılarda genotip 3’ün daha yük-
sek prevelansa sahip ve genotip dağılımlarının değişme eğili-
minde olduğu görülmektedir [19].
Bizim çalışmamızda HCV genotip 1b %84.4 oranında görülür-
ken HCV genotip 1a %11.4 genotip 3 ve genotip 4 %2.3 oran-
larında görüldü. ALT düzeyi 40’ın üzerinde olan hastalar ile HCV 
RNA pozitif hastalar arasındaki ilişki anlamlı bulundu (p<0,05). 
Tüm bu veriler, ülkemizde yaygın olan HCV genotipinin, genotip 
1b olduğunu; ALT düzeyi ile HCV RNA arasındaki ilişkinin ve ikin-
ci sıklıkta görülen genotipin ise seçilen hasta grubuna göre de-
ğişkenlik gösterebildiğini düşündürmektedir.

Çıkar Çakışması ve Finansman Beyanı
Bu çalışmada çıkar çakışması ve finansman destek alındığı be-
yan edilmemiştir.
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