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Bir Halk Sagligi Sorunu Olarak Hepatit C

Diinyada enfeksiyona bagl

olim nedenleri?

Hastalik Oliim/Yil
HIV/AIDS ~1.470.000
Tlberkiloz ~1.120.000
Malarya ~1.170.000
Hepatit B ~ 786.000

1. Cowie et al Antiviral therapy 2013 .18, 953-954
2. ITF Gastroenterohepatoloji BD Verileri 2011.

Ulkemizde
Karaciger nakillerinin (%15)

l lleri evre siroz vakalarinin (%18)
- HCC vakalarinin (%20)

Kronik hepatit vakalarinin (%28)
sorumlusu HCV'dir.”



HCV, Hepatik ve Ekstrahepatik
Hastaliklara bagl mortaliteyi artirir

Genis prospektif kohort calismasi: 18,541 anti-HCV seronegatif ve

1095 anti-HCV seropzitif yetiskinler ortalma 16,2 yil boyunca takip edildi.

Hepatik kokenli mortalite ] [ Ekstrahepatik kokenli mortalite

Cumulative mortality (%)
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Lee MH, et al. J Infect Dis 2012; 206:469-477.



KVY daha az mortalite ve karaciger sorunlari ile
iliskilidir*

30 29.9

S
c 25 =
(C
-
° 20
— -
g . KVY hastalan
:g 15 - . KVY elde edemeyen hastalar
Hen )
<
~ 10 -
>
o 5=
L |

0 -

Tum sebeplere  Karacigerle HSK Karaciger
baglh olim iliskili 6lim veya Yetmezlig

transplantasyon
* IFN temelli tedavilerle ilgili sonuglardir. van der Meer AJ, et al. JAMA 2012; 308:2584—2593.



Avrupa’daki Karaciger Transplantasyonlarinda

HCV’nin Payi

Bu hastalarda karaciger yetmezligi HCV enfeksiyonuna ikincil olarak
en sik rastlanan karaciger transplantasyon endikasyonudur.

: O

Avrupa’da (1988-
2009) virtse baglh
karaciger sorunu
olan hastalardaki
primer karaciger
transplantasyon
endikasyonunun
sebebi HCV'dir.

- >

HBV + HDV
%8

HBV + HCV
%4

HBV + HCV +
HDV
%1

EASL: The burden of liver disease in Europe 2013. Available at:
http://www.easl.eu/medias/EASLimg/Discover/EU/54ae845caec619f file.pdf (accessed July 2015).



Hepatit C: Dogal Seyri

Akut hepatit

HCV HCV infek.
’ A Henati Infekte _
\ :{pa " hepatosit Nekrotik
peeay hepatosit
TIFNapr ssion

Siroz HCC

Sirotik
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Heim MH, Nat Rev, 201




Dinyada HCV ve Genotipleri

Global olarak GT1, en baskin HCV genotipidir ve HCV vakalarinin %46.2’sini olusturmaktadir.

GBD region

Kuzey Afrika ve Orta Dog
[ Bati Sahraalti Afrika
I Dog Sahraalti Afrika
B Orta Sahraalti Afrika
I Giney Sahraalti Afrika
I Giney Latin Amerika
I Andean Latin Amerika
[ Tropik Latin Amerika
[ Orta Latin Amerika

Karayipler
Orta Asya
Glney Asya
[ Dogu Asya
= Gineydogu Asya
High-income Asia Pacific 55.5 milyon
Bl Okyanusya RN 14 milyon
[ Avustralasya
[ Yuksek Gelirli Kuzey Amerika HCV genotip orani 3.9 milyon
Bati Avrupa B B . N | ~) 1.7 milyon
Orta Avrupa 1 ) 3 4 5 6 486,000

[ Dogu Avrupa

* Yuvarlak diyagramlarin boyutu, Hanafiah M, et al. tarafindan belirlenen seroprevalant vaka
sayisina orantilidir.



Kronik HCV Enfeksiyonunda
Ekstrahepatik Manifestasyonlar

Tiroid disfonksiyonu

Psikiyatrik

Okuler manifestasyonlar Pulmoner fibrosis

Kardiovaskuler/
metabolik hastaliklar

Hematolojik hastaliklar
/malinite

Mikst kriyoglobuli [
St Rryogiobulinem Renal yetmezlik

Cilt manifestasyonlari

Periferal néropati Muskuloskeletal ve bag

dokusu hastaliklari

Ekstrahepatik manfestasyonlar kronik HCV ile enfekte hastalarin 74%’iinde g6zlenebilir.

Cacoub P, et al. Dig Liver Dis 2014; 46(Suppl 5):5165-S173; Negro F, et al. Gastroenterology 2015; 149:1345-1360.



Mevcut Oral DAA Cok etkili, basit ve iyi
tolere ediliyor

ilrteiﬁtg' All-Oral
Th
Antivirals erapy
(DAAs) 2013=—> Cgrsrent
+
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Ulkemizdeki Prevalans ve Genotip Dagilimi

Ulkemizdeki genotip dagilimi®3

e Prevalans: % 1,9 (DSO’ye gorel4)
% 0,5-1 (TKAD!> & VHSD?)

* Eriskinlerde 2000 yilindan sonra
yapilmis calismalara bakildiginda
toplam 16 160 kisideki anti-HCV
pozitifligi %1.15’tir.}’

e Ulkemizde genotip dagiliminda
genotip 1b basta olmak lzere belirgin
bir genotip 1 hakimiyeti vardir.’’

@®c: GT4-6 12

P2 P

HCV genotipi terapotik agidan dnemlidir:

*IFN/RBV kombinasyonuna genotip 1 hastalari genotip 2 ve 3’e gore ¢ok daha az yanit
vermektedir.!!



Tarkiye'de HCV genotipi

Tablo I1. Ulkemizde Degisik Bélgelerde Yapilan HCV Genotiplendirme Calismalar:

Genotipler
Bolge Yil f::l;/.:selk Yontem 1 1a 1b 2 2a 3 3a 4 4a Diger Arastiriai
Mersin 2013 236 LiPA 3.8 1.7 84721 - - 42 - 0.8 04%21° Tezcan ve ark.?’
Kayseri 2012 375 RT 24 24| 576 §32 - 11 - 32 - 1.3° Kayman ve ark.?
Gaziantep 2011 51 DA - 98 | 784 - 78 - 20 - - - Karshgil ve ark.??
Zonguldak 2010 39 LiPA - 26 | 974 | - - - - - - - Aktas ve ark.??
Afyon 2010 30 DA 20 | 633 13.3 3.3¢ Kalayci ve ark.?’
Sivas 2010 178 LiPA - 9.0 88.2 - 1.1 1.7 - - - - Celik ve ark.?®
Istanbul 2010 52 LiPA 1.9 76.9 | 3.8 926 1.9 Kiiglikdztas ve ark'®
Manisa 2009 100 DA - 2.0 90 - 20 - - - 5 - Sanlidag ve ark.'®
Diyarbakir 2009 74 LiPA 4.1 878 | 2.7 27 27 Ozbek ve ark.!”
GD Anadolu 2007 30 DA - 227) 728 | - - - 45 - - - Cil ve ark.'®
Konya 2007 80 DA - - 100 - - - - - - - Ural ve ark.'®
izmir 2008 345 RFLP/DA - 10 87 §09 - 14 - 06 - . Altuglu ve ark.'®
i Anadolu 2004 365 RFLP - 11 84 3 - 1.0 - 1 - - Bozday ve ark.”
izmir 1995 89 RFLP 19.1 \, 75.34 3.4 2.2 Abacioglu ve ark.®

GD: Giineydogu; LiPA: Line probe assay; RT: Real-time; DA: Dizi analizi; RFLP: Restriction fragment length polymorphism; a: Genotip 6; b: Kansik tip; c: Genotip 1c

%85

G1lb

Cekin Y, Mikrobiyol Bul 2014



Gunluk Pratikte HCV Enfeksiyonu Acgisindan
Acik Noktalar*
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Kronik HCV  Tanive Polikl  HCV RNA KC Regeteli KVY saglanan
enfeksiyonu farkindalik hizmetine  onayr  biyopsisi HCV

erisim yapilan  tedavisi

alan
n= 3.500.000 1.743.000 1.514.667 952.726 581.632 555.883 326.859

*ABD Yehia BR, et al. PLoS One. 2014;9:e101554.




Diinyada Tani ve Tedavi Oranlari

Ulkelere gdre tani ve tedavi oranlari da biiyiik farkhliklar géstermektedir.
2013 yilindaki verilere gore iilkemizde tani orani %20’'nin, tedavi orani ise %1’in

altinda kalmistir.2?

*5 | Daire alam: Virerik HCW prevalarsi

Tedavi ormn




HCV’li Hastalarin Cok Azi Tedavi Ediliyor

2.7-3.9 milyon
infekte

% 50 HCV
tesbit edilen

% 32 - % 38
doktora basvuran

%7-%11
tedavi edilen

Asrani SK, et al. Curr Gastroenterol Rep. 2014;16:381.



HCV enfeksiyonu tanisinin oniindeki
engeller;

* Bilgi eksikligi
* Yanls algi (Mevcut tedavilerin cok ciddi yan
etkileri olduguna dair eksik bilgilerin varligi)

 Komorbid durumlarin tedaviye engel
olusturdugu konusunda yanilgi



Tedaviye yaniti etkileyen faktorler*

Hastaya bagl Viral

Irk » Genotip
* yas » Viral yuk
 cinsiyet
* kilo
* insulin direnci

 madde bagimlihgi ) .
Tedavi basarisizliginin

nedenleri
Hastaliga bagl Tedaviye bag)
* koinfeksiyon / \ - yan etkiler
 fibrosis uyum
* Siroz
. siire

*Daha diin denecek kadar ge¢miste




i Basamak Hekimleri HCV

Yonetiminde Kritik Role Sahip!

Irinc

B

~Bir hekime 40 HCV
enfeksiyonlu hasta

Ortalama hasta yuku
x2000

ABD’de HCV enf prevalansi
%2

Chak E, et al. Liver Int. 2011;31:1090-1101.

Ferrante JM, et al. Fam Med. 2008;40:345-351.



HCV Tarama Onerileri (coc, uspsTr, ve AasLD/IDSA )

Yas 1945 and 1965 arasinda doganlarda; HCV riskine bakmaksizin
bir kez tara,'-3]

Risk Bu risk faktorleri olanlarda bir kez tarama onerilmektel'3l:
=]V veya nazal uyusturucu madde oOykusu olan
=Uzun sure hemodiyaliz oykusu olan
=*Uygun olmayan bir yerde dovme yaptirma oykusu olan
=Kazayla maruziyet olan saglik ¢aligano
=anti-HCV—positive annenin ¢ocuklari
=Kan veya organ nakli oykusu olan
»Hapis oykusu olan
»HIV infeksiyonu olan
*Nedeni belli olmayan kronik karaciger hastaligi, KCFT yuksekligi
olan

Halen iV uyusturucu kullanan ve HIV (+) MSM’lerde yilda birl3!

1. Smith BD, et al. MMWR Recomm Rep. 2012;61(RR-4):1-32. 2. US Preventive Services Task Force. HCV Screening Guidelines 2013.
3. AASLD-IDSA. HCV Guidelines 2016.



Aktif HCV Enfeksiyonu icin test sekansi

e

Negatif Negatif

Ek testler yap



Kimi ne zaman tedavi edelim?

= Kronik HCV tanisi olan tum hastalarda tedavi
endikasyonu var

— Tedavi veya transplantasyona ragmen yasam
beklentisi kisa olan kisiler haric



Onceliklendirme: Eskiden!

 HCV RNA pozitif olan butlin hastalar tedavi adayidir
**~Jedavide oncelik verilmesi 6nerilen hastalar:

— SirOmyeya ileri fibrozisli hastalar

— Organ tranSedgnt alicilari

— Organ bulgulari ola™ikst kriyoglobuling#Si olan hastalar

— Proteindri, nefrotik sendrofwye gafmbranoproliferatif glomerilonefrit
hastalari

— HIV veya HBV koip lyonu olanlar

— Bulastiric ski yuksek olanlar: iv ila¢ kullananla®™gemodiyaliz
hasi@tari, homoseksuel erkekler, dogum yapmak isteyen'®agc kadinlar



Kronik Hepatit C Tedavisine Baslarken
-

Viral Bulgular
Tedavi Deneyimi

Karaciger
Hasarinin
degerlendirilmesi

Komorbid
durumlar

Ozel Hasta
Populasyonu

Uygun tedavi

Tedavinin
yonetimi

Rapor ve recete
dizenlenmesi

Genotip / Subgenotip tayini
Naif ya da tedavi deneyimli hasta

Biyopsi ya da siroz bulgusu (biyopsi kontrendikasyonlari)
Sirotik hastada evreleme (Child Pugh skoru)

Kronik bobrek yetmezligi vs.

Post-transplant hasta vs

Tedavi rejimi ve pozoloji

Hastanin kullandigi tim ilaglar ve bitkisel takviyelerin
degerlendirilmesi
www.hep-druginteractions.org

Hastanin tedaviye erisimi ve hasta uyumunun saglanarak takip
edilmesi



Types of Guidelines

Global: WHO Society: AASLD/IDSA, EASL Population Specific:
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Artik ginUmuzde;
Hepatit C'nin kabul edilen standart

tedavisi dogrudan antivirallerle

vapilan kombinasyonlardir!



Direk EtkiliAntiviraller

5 NTR Yapisal Proteinler Yapisal Olmayan Protein- 3'NTR
—"’E’nvelope »”  Metalloprotease S~
- - Glycoprotelns ,¢’¢ Serine protease RF\IA~ Il
Capsid RNA hellcase Cofactors Polymerase

-EH = \EI@IL._I--_

PROTEAZ iNH.

....PREVIR
Telaprevir
Boseprevir
Simeprevir
Faldaprevir
Asunaprevir
ABT-450
MK-5172
Sovaprevir
ACH-2684

-
-

POLIMERAZ iNH:
......BUVIR

NS5A iNH.
....ASVIR

Nucs Non-Nucs

Daklatasvir
Ledipasvir
Ombitasvir
GS-5816

Dasabuvir
Deleobuvir
BMS-

Sofosbuvir
VX-135
IDX-20963
791325
ACH-3422

ACH-3102
PPI-668
GSK-2336805
Samatasvir
MK-8742

PPI-383
GS-9669
TMC-647055

Schinazi R, Halfon P, Marcellin P, Asselah T. Liver International 2014



SVR: mortalite ve HCC

All-Cause Mortality Liver-Related Mortality or Hepatocellular Carcinoma
Liver Transplantation

P <.001
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= SVR re-enfeksiyonu engellemez

van der Meer AJ, et al. JAMA. 2012;308:2584-2593.



Dinyada mevcut onayli glincel tedavi rejimleri

Protease inhibitor +
NS5A inhibitor

Grazoprevir/elbasvir

Nucleotide polymerase inhibitor +

Sofosbuvir + daclatasvir NS5A inhibitor

Nucleotide polymerase inhibitor +

Simeprevir + sofosbuvir protease inhibitor

Nucleotide polymerase inhibitor +

NS5A inhibitor 1,2,3,4,5,6

Sofosbuvir/velpatasvir



« AASLD/IDSA
* HCV Kilavuzu:
* Genotype 1



GT1 Tedavi-Naive veya IFN-Deneyimli
Hasta, = Kompanse Siroz

= EBR/GZR* 12 wks
= GLE/PIB 8 wks if no cirrhosis, 12 wks if compensated
cirrhosis

:;eij;me”t « LDV/SOF 12wks
= | DV/SOF 8 wks if no cirrhosis, nonblack, no HIV, HCV
RNA < 6 million lU/mL
= SOF/VEL 12 wks
= EBR/GZR* 12 wks
\P/egIFN/RB » GLE/PIB 8 wks (only if no cirrhosis)
experience = LDV/SOF 12 wks (only if no cirrhosis)
g = SOF/VEL 12 wks

GLE/PIB 12 wks (compensated cirrhosis)

*For GT1a, only if no baseline NS5A elbasvir RASs detected.  AASLD/IDSA. HCV guidance. September 2017.



« AASLD/IDSA
« HCV Kilavuzu:
* Genotype 3



GT3 Tedavi-Naive veya
PeglFN/RBV Deneyimli Hasta

GLE/PIB 8 wks

Treatment e = SOF/VEL 12 wks
naive Ve = GLE/PIB 12 wks
= SOF/VEL 12 wks*
PeglFN/RB No = SOF/VEL 12 wkst
V
Experienced Vi = EBR/GZR + SOF 12 wks

*NS5A RAS testing recommended if consﬂdéﬁ%It:t{ié./,é!;'iln\épl%(trlgt%hénaive pts

with cirrhosis; if Y93H present, add RBV.
TNS5A RAS testing recommended; if YO93H present, use SOF/VEL/VOX 12 wks or add

RBV to SOF/VEL 12 wks.

AASLD/IDSA. HCV guidance. September 2017.



 AASLDI/IDSA

* HCV Kilavuzu:
Genotip 2,4, 5,6



G2 Tedavi-Naive veya PeglFN/RBV-
Deneyimli Hasta

» GLE/PIB 8 wks = SOF/VEL 12 wks
= SOF/VEL 12 wks = GLE/PIB 12 wks

clinicaloptions.col




GT4, 5, 6 HCV
Tedavi-Naive Hasta

= GLE/PIB 8 wks = SOF/VEL 12 wks
4 = SOF/VEL 12 wks = GLE/PIB 12 wks

= EBR/GZR 12 wks » EBR/GZR 12 wks

= LDV/SOF 12 wks = LDV/SOF 12 wks

0€0

clinicaloptions.col




GT 4,5, 6 HCV PeglFN/RBV-
Deneyimli Hasta

= SOF/VEL 12 wks = SOF/VEL 12 wks
4 = GLE/PIB 8 wks = EBR/GZR* 12 wks
= EBR/GZR* 12 wks = GLE/PIB 12 wks

= LDV/SOF 12 wks

*Previous relapse only; pts with previous virologic failure or breakthrough
should be treated for 16 wks with addition of RBV.

0€0

clinicaloptions.col







Geri Odeme Kosullarl (GT 1 ve GT4)

Kronik Hepatit C
HCV RNA+

Tedavi Naif ** Tedavi Deneyimli
Biyopsi zorunlu Biyopsi gerekli degil

PeglFN veya PeglFN/RBV TLV/BOC
Viekirax/ Exviera(GT1) Sof/Led

*FO F1-F3 Kompanse Sirotik Child Dekompanse | ° Viekirax (§T4) -
ddenen Viekirax/ Pugh A Sirotik Sofosbuvir/Ledipasvir

te(ii\/i Exviera (GT1) Viekirax/ Exviera (GT1) Child Pugh B-C
Y Viekirax (GT4) Viekirax (GT4) *  Sofosbuvir/

Sofosbuvir/ Ledipasvir Ledipasvir
(e Biyopsi kontrendikasyonlari:

siroz, KBY, gebelik, zeka geriligi,
psikoz, PLT<80.000, PT Z>3sn,lezyon,

*  Skorlama icin ISHAK kullanilmistir karaciger veya bobrek
** tedavisi komplikasyon nedeniyle 12. haftadan 6nce kesilmis hastalar naif gibi tedavi edilir tranp|antasyonu




Genotip 1

Non-sirotik

ISHAK F1- F3

Tedavi naif
(P ve P/R tedavisi
komplikasyon

Viekirax/Exviera

Kompanse Sirotik
CPA

Dekompanse siroz
CPB-CPC

GT1b: 12 hafta
GT1a: 12 hafta+RBV

GT1b: 12 hafta
GT1a: 24 hafta+RBV

GT1: 12 hafta+RBV GT1: 12 hafta+RBV

veya 24 hafta veya 24 hafta

GT1b: 12 hafta
GT1a: 12 hafta+RBV

GT1: 12 hafta+RBV veya 24 hafta

nedeniyle 12

haftadan dnce Sofosbuvir/Ledipasvir

kesilmis)

PegINF veya Viekirax/Exviera

PegINF/RBV

deneyimli Sofosbuvir/Ledipasvir
Viekirax/Exviera

TLV/BOC

deneyimli

Sofosbuvir/Ledipasvir

GT1: 12 hafta+RBV veya 24 hafta

Post-transplant

Viekirax/Exviera

GT1: 24 hafta + RBV

Sofosbuvir/Ledipasvir

GT1: 12 hafta veya 12 hafta+RBV

GT1: 12 hafta+RBV veya 24 hafta




Genotip 4

Kompanse sirotik Dekompanse sirotik
CPA CPB-CPC

Non-sirotik

ISHAK FO ISHAK F1-F3

Tedavi naif
(P ve P/R tedavisi
komplikasyon

Viekirax

12 hafta+RBV 12 hafta+RBV

12 hafta+RBV veya 24
hafta

nedeniyle 12

haftadan énce Sofosbuvir/Ledipasvir

kesilmis)

PegINF veya Viekirax 12 hafta+RBV

PegINF/RBV

deneyimli Sofosbuvir/Ledipasvir[12 hafta+RBV veya 24 hafta
Viekirax

TLV/BOC

deneyimli

Sofosbuvir/Ledipasvir

12 hafta+RBV veya 24 hafta

Post-transplant

Viekirax

24 hafta + RBV

Sofosbuvir/Ledipasvir

12 hafta veya

12 hafta+RBV 12 hafta+RBV veya 24 hafta

SUT kosullarrile Griin bilgileri arasinda farkhliklar olabilir. Detayl bilgi igin Grin bilgilerine bagvurunuz.



Geri Odeme Kosullari: Siroz (GT 1 ve GT4)

Kompanse siroz

(CPA)

ISHAK F4-F6
veya
PLT<100.000
veya
PTZ > 3sn

PLT: platelet
PTZ:protrombin zamani

Kronik Hepatit C

Dekompanse siroz
(CPB ve CPC)

Assit
veya
ensefalopati
veya
varis kanamasi

Karaciger nakli
alan hastalar




PRO-D: SAPPHIRE-I ve -llI: Sonuclar

SAPPHIRE-I: SAPPHIRE-II:
Tedavi naif GT1b hastalar Tedavi deneyimli GT1b hastalar
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Timi GT1b Tumi GT1b

Feld JJ, et al. New Engl J Med. 2014;370:1594-1603.
Zeuzem S, et al. New EnglJ Med. 2014;370:1604-1614.



PRO-D:
PEARL-II ve -lll: HCV GT1b Non-Sirotik Hastalar —
Sonuglar

PEARL-II PEARL-III
OBV/PTV/r + DSV = RBV OBV/PTV/r + DSV % RBV

Tedavi deneyimli* Tedavi naif

97,7 100 99,5 100
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0 - 0 -
+ RBV - RBV + RBV - RBV
Andreone P, et al. Gastroenterol 2014; 147:359-365
Ferenci P, et al. New Engl J Med. 2014;370:1983-1992 * Onceki PegIFN/RBV tedavisi;

Hata gubugu: %95 CI.



PEARL-II ve-Ill: Onerilen Rejimi Alan HCV
GT1b Non-Sirotik Hastalar — Sonuglar
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Maieron A, Puoti M, Enejosa JV, et al. Poster P0047 at 22nd United European Gastroenterology Week 2014 October 18-22, Vienna, Austria.



GT1 Hastalar icin Pozoloji ve Kullanim

viekirax” exviera”
ombitasvir / paritaprevir / dasabuvir tablet

ritonavir tablet

Hasta Popiulasyonu Tedavi

Genotip 1b viekirax™ exviera™
ombitasvir! paritaprevir/ L] dasabuvir tablet

non-sirotik ritonavir tablet
Diger Genotip 1 ’ viekirax™ iera™

S o  partaprev eb.‘-‘""“’."’ © RBV
(sirotik veya non-sirotik) e parapred dasabuvir tablet

*GT1a kompanse sirotik hastalarda viekirax + exviera + RBV tedavisinin 24 hafta sirdarilmesi onerilmektedir.
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v viekirax™

exviera™
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exviera™

viekirax Kisa Uriin Bilgisi, exviera Kisa Uriin Bilgisi



Ledipasvir/Sofosbuvir
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Fercent (%) Subjects

Harvoni: Tedavi naif Genotip 1 HCV

n=210/213 n=176/177 n=32/34
Overall SVR Without cirrhosis With compensated
cirrhosis

HARVONI /12 weeks HARVONI/12 weeks HARVONI/ 12 weeks



Hedef: HCV eliminasyonu

National
Planning

Capacity

Assessment

WHO. Towards the elimination of hepatitis B and C by 2030.
Mitruka K, et al. MMWR Morb Mortal Wkly Rep. 2015;64:753-757.



HCV: komorbidite nedeniyle polifarmasi mevcut

. Substance
Depression .
misuse

. Cognitive
SN impairment
~HCV hastalarinin %92’sinde )
Cardiovascular - . Respiratory
disease < ko-morbidite var disease
Cirrhosis : 40% inda 5< Portal
0 = hypertension

|
Dysglycaemia J i\

Dyslipidaemia
: co-infection

Vutien P, et al. AASLD 2014, Poster #1481.



The

potential for DDlIs varies

SOF

SIM DOV SOF oy 3D DoV SOF |y, 3D SiM-DCV SOF py 3D
Abacawir N . Aforvastatin - f Armicdarone 5 o o o
Didanosine - Bezafibrate : ' ' § 3 Digoxin - - - - -
o Emtriciabine . . . . . Ezetimibe - Flecainid
E Lamivudine - Fencofibrate g Ecainiae : ’ ’ ’ :
< Stavudine - Fluwastatin . Wemakalant
Tenofowir - Gemfibrozi = ¥ & , Clopidogrel
Zidovudine - Lovastatin . . . . % & = Dabi
- Efavirenz - = = Pitavastatin E ; E-. =higatr= ’ ) ’ ’ ’
B Etrawvirine = = Prawvastatin <& Warfarin
Z  Newirapine = : : : o Rosuvastatin - Atengial ] ] ] ] ]
Rigpivirine - - Simvastatin . . . . o E
" Atazanavir; ataza- 5 - S E Bisoprolol
4] navirfritonawir F.]
® . . Propranchol . . . . .
E Darunaviriritonavir; . .
&  darunavircobicistat — » Amlodipine
B Fosamprenavir - - r SOF! Egk
E DCV SOF Lo o BE% Dittiazem . . . . .
o Lopinawir - . . - - — . e g
@ . Azathioprine - - 3 . S Nifedipine
Saguinawir - - - )
Dolutegravir - Cyciosporine : - Aliskiren -
o @ : . . n &
= m = Elvitegravircobi- . Etanercept - 2
= N " " w u - oy -
E E‘% cistat Everclimus . - ; E % Candesania
E € Maravirog - _ ¥ 2 Doxazosin
Raltegravir . - - . . Mycophenclate % a%
Sirolimus - *  Enalapril
Tacrolimus -

* Numerous and complex DDIs are possible with DAAs
* Guidance can be found at: www.hep-druginteractions.org

3D: AbbVie 3 DAA regimen; DCV: daclatasvir; LDV: ledipasvir;
European Association for the Study of the Liver (EASL). ) Hepatol 2015;63:199-236; NNRTI: non-nucleos(t)ide reverse transcriptase inhibitor;
University of Liverpool drug interaction charts. Available at:

NRTI: nucleos(t)ide reverse transcriptase inhibitor;
www.hep-druginteractions.org/Interactions.aspx (accessed August 2015). SIM: simeprevir; SOF: sofosbuvir
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