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Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir + Dasabuvir

(Viekirax + Exviera)

» Approval Status: FDA approval on December 19, 2014
* Indication: Genotype 1 chronic HCV infection, including compensated cirrhosis

* Class & Mechanism
- Ombitasvir (ABT-267): NS5A inhibitor
- Paritaprevir (ABT-450): NS3/4A serine protease inhibitor
- Ritonavir: HIV protease inhibitor used as pharmacologic booster
- Dasabuvir (ABT-333): Non-nucleoside NS5B polymerase inhibitor

« Tablets: Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir (fixed dose 12.5/75/50 mg)
Dasabuvir: 250 mg

» Dose: 2 tablets Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir once daily (am) with food
plus Dasabuvir 1 tablet twice daily with food

« Adverse Effects (AE): fatigue, pruritus, and insomni

Source: Viekira Pak Prescribing Information. AbbVie Inc.
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Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir + Dasabuvir
(Viekirax + Exviera)

Indikasyonlar ve Kullanim Sekli

Hasta populasyonu Tedavi* Sure

Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir +

GT1a, nonsirotik Dasabuvir + Ribavirin 12 hafta
Omibfasi Parlapren- RIS 54 patar
GT1b, nonsirotik garpst;itballjsv\i/;r-Paritaprevir-Ritonavir + 12 hafta
GT1b, sirotik Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir + 12 hafta

Dasabuvir + Ribavirin

*Genotip 1, veya mikst genotip 1 olan vakalarda genotip 1a gibi davraniimalidir.

**Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir + Dasabuvir + ribavirin bazi hastalarda, onceki tedavi hikayesine
gore 12 hafta verilebilir.

Source: Viekira Pak Prescribing Information. AbbVie Inc.



Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir + Dasabuvir
(Viekirax + Exviera)

Indikasyonlar ve Kullanim Sekli

Hasta populasyonu Tedavi* Sure
L Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir +
T1a, nonsirotik ; L
SULEL MEnEe! Dasabuvir + Ribavirin L2 iz
L Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir + -
GTla, sirotik Dasabuvir + Ribavirin 24 hafta
L mbitasvir-Pari ir +
GT1b, nonsirotik @) btas_ aritaprevir-Ritonavir 12 hafta
Dasabuvir
L Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir +
GT1b, sirotik ; .
Dasabuvir + Ribavisn l2inasta
*Genotip 1, veya mikst genotip 1 olan vakalarda genotip 1a gibi davraniimalidir.
**Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir + Dasabuvir + ribavirin bazi hastalarda, onceki tedavi hikayesine
gore 12 hafta verilebilir.

Source: Viekira Pak Prescribing Information. AbbVie Inc.
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HCV Tedavisi Karari Igin
Gerekli Bilgiler

« HCV RNA duzeyi ve HCV Genotipi
« HCV tedavisi hikayesi
— IFN veya peglFN + RBV
— Proteaz Inhibitérleri + PeglFN/RBV
— Sofosbuvir'li tedaviler

* Fibrozis evresi? (Sirotik, Non-sirotik)
— Invazif ve non-invazif ydntemler

Transplantasyon

— Dekompanse siroz (CP B/C) ise > acisindan
degerlendirme

http://www.hcvguidelines.org



Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir + Dasabuvir (Viekirax + Exviera)

Kontrindikasyonlar

« Dekompanse siroz

« Birlikte alinan ilaclarin ozellikleri
- cP4503A (CYP3A) enzim sisteminin substrati ilaclar
- CYP3A ve CYP2CS8 kuvvetli uyaricilar (“inducers”)
- CYP2CS8 icin kuvvetli inhibitorler

* Bilinen ritonavir hipersensitivitesi
Kaynak: “Viekira Pak Prescribing Information. AbbVie Inc.”

22 Ekim 2015 FDA Raporu: PrOD veya PrO tedavisi 0zellikle dekompanse sirozlu
(“advanced liver disease”) hastalarda ciddi karaciger toksisitesine sebep olabilir.



Drugs Contraindicated for Use with Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir + Dasabuvir

Drug Class

Alphal-adrenoreceptor antagonist

Anticonvulsants

Antihyperlipidemic agent
Antimycobacterial

Ergot derivatives

Ethinyl estradiol-containing products

Herbal Product

HMG-CoA Reductase

Neuroleptics

Non-nucleoside reverse transcriptase
inhibitor

Phosphodiesterase-5 (PDES5) inhibitor

Sedatives/hypnotics

Drug(s) within Class that are Contraindicated

Alfuzosin HCL

Carbamazepine, phenytoin, phenobarbital

Gemfibrozil
Rifampin

Ergotamine, dihydroergotamine, ergonovine,
methylergonovine

Ethinyl estradiol-containing medications such as
combined oral contraceptives

St. John’s Wort (Hypericum perforatum)

Lovastatin, simvastatin
Pimozide

Efavirenz

Sildenafil when dosed as Revatio for the treatment of
pulmonary arterial hypertension (PAH)

Triazolam; Orally administered midazolam

Source: Viekira Pak Prescribing Information. AbbVie Inc.




MEMORIAL SISLI HASTANESI
ORAL AV ILAGLARLA HCV TEDAVISi DENEYIiMI

Abbvie 3D tedavi (PrOD) - Viekirax/Exviera
« 2014 Aralik ABD

« 2015 Ocak Avrupa Birligi

« 2015 Mart Turkiye — Ruhsatlandirildi.
Nisan-Ekim 2015 arasi

23 hastada PrOD (Abbvie 3D) tedavisi karari
* Hepsi genotip 1b

« 20 hasta tedaviye basladi




Bulgular-Sonuclar 1

FIBROZ | Gen/ | Viral Yik HCV RNA
Ad Y/C Tani | -kPa IL28B | (IU/ml) ilk Ted. | Tedavi (-) KVC4 | KVC12

FG 30/K FO 4.9 1.046.116 - PrOD 2.Hafta Evet Evet
AH 38/E Siroz  F4 40 1b/TT  931.000 PR-NR PrOD 2. hafta Evet  Evet
NN56/K KCH F3 12 1b/CC  3.480.000 PR-R PrOD 4.Hafta Evet  Evet
MM 32/E KCH F2 83 1b/CT 15.717.884  PR-NR PrOD 4.Hafta Evet  Evet

KB 68/K KCH F1 6.8 1b/CT  36.400 PR-NR PrOD 4.hafta Evet

*AM 49/E Siroz F4 17.5 1b/? 2.969.760 PR-NR PrOD 4.Hafta ?

ZN 50/E 10.2 1b/TT  526.825 - PrOD 2.Hafta Evet
---------

qSH 64/K Siroz F4 29.9 1b/CT 1.551.722 PrOD 4. Hafta Evet

MA 43/E  KCH F2 7.6 1b/CT 7.101.570 - PrOD 4.Hafta Evet

TT 59/E Siroz F4 36.3 1b/TT 2.291.727 PR-NR PrOD 4. Hafta Evet

*inaktif HBV (HBV DNA 556 1U/mli, | 2. hafta Hb 8.3 gr (12.3g/dl) -RBV stop...



Bulgular-Sonuclar 2

FIBROZ | Gen/ Vir al Yuk
Ad Y/C | Tani - kPa IL28B (1U/ml) ilk Ted. Tedavi RNA() KVC4 | KVC12

*AG 65/E S+HSK 1b/TT  76.000 PrOD 4 Hafta  Evet

HY 42/E F1 6.6 1b/CT  439.894 PrOD 4.Hafta

SB 31/K Siroz F4 37.4 1b/CT  339.814 - PrOD 4.Hafta

AD 58/E Siroz F3/4 1b/CT 1.652.670 - PrOD 2.Hafta  Evet
FO 70/E Siroz F4 1b/TT 3.340.000 PR-NR PrOD 4.Hafta

AG 50/K KCH F3 10.1 1b/CT 14.401.269 PR-R PrOD 4.Hafta

NH 36/E KCH F2 8.6 1b/CT 1.200.000 - PrOD 2.Hafta  Evet
IA 74/E KCH F4 33.3 1b/ 20.000.000 - PrOD 321

*Siroz+HSK ve SOF+PR tedavisi sonrasi niks...
**8.giin HCV RNA PCR 1400 IU/ml (> 4 log 10 azalma), ALT/AST 69/28 U/L (Bazal 303/153)



Memorial Sisli Hastanesi “Paritaprevir-ritonavir, Ombitasvir ve Dasabuvir
(#Ribavirin) tedavisi” Deneyimi Sonuglar (1 Nisan- 31 Ekim 2015 arasi 6 ay)
Genotip 1 Kronik C Hepatiti-Komapanse Hastalik

E/K sayis1 ve Yas 11 (%61) / 7(%39), Yas 56 yil (31-74 yil aras1)
Genotip 1b 18/18 (%100)

IL28B genotipi

- CC/ICT/TT/bilinmeyen 1/10/5/2 (%94 non-CC)

Siroz (kompanse) 9 hasta (%50-bir hastada +HSK)
Tedavi deneyimli 12 hasta (%67), 10 PeglFN+RBV, 1 (+SOF), 1 (+BOC)
HCV RNA IU/ml 4.215.403 (36.000-20.000.000 IU/ml arasi),

>800.000 1U/ml 15 hasta (%683)...
TEDAVI SONUCLARI  HCYV RNA Negatif (“undetectable”)

-2. haftada HCV RNA 6/16 (%38)

-4. haftada HCV RNA 16/16  (%100)
-KVC4 10/10  (%100)
-KVC12 6/6 (%2100)

YAN ETKI-UYUM
-Sadece 1 hastada anemi sebebiyle RBV kesildi. Baska ciddi yan etki olmada.
-Hastalarin tedaviye uyumu ¢ok 1y1 (%100).




MEMORIAL SiSLi HASTANESI
SOFOSBUVIR ICEREN HCV TEDAVISI DENEYIMI

Mayis 2014 - Eylul 2015

« Toplam 51 hastaya SOF iceren tedavi karari
2 hastada SOF+SMV

2 hastada SOF+RBV (genotip 2)

3 hastada SOF+DAC (genotip 3)

33 hastada SOF+PegIFN+RBV

— 22 hasta genotip 1b (+ 1 hasta 1a, 1 hasa 1)

— 1 hasta genotip 3a (Yeni tedavi baslandi)

— 1 hasta genotip 4a; HVC; PeglFN+RBYV ile devam

11 hastada SOF+LDV (Harvoni)
— Posttransplant HCV (1)
— IFN “ineligible” ya da IFN istemiyor (6 hasta)...




MEMORIAL SiSLI HASTANESI
SOFOSBUVIR ICEREN HEPATIT C TEDAVISI DENEYIMI

« 51 hastanin 39'u SOF iceren tedaviye basladi
-10 hasta SOF+LDV tedavisi aldi

12 hastaya ne oldu?
— 1 hasta (Gt 4a) PegIFN+RBYV ile HVC - devam
— 1 hasta ilag temin etme agsamasinda | 11 hasta Gt 1b
— 7 hasta (ulasilamadi-maddi sorunlar) | 1 hasta Gt 4a
— 3 hasta IFN kullanmak istemiyor

« «Harvoni Early Access Program»
— 11 hasta icin basvuru yapildi, 9 hasta i¢in onay alindi
— 1 hasta (dekompanse siroz) reddedildi.
— 1 hasta i¢cin onay bekleniyor.

TOPLAM 62 (-12) HASTALIK DENEYIM...



-

28 Temmuz 2014 Diinya Hepatit Giinii Etkinligi, Kadikoy iskele Meydani, istanbul



Vaka 1

Daha fazla gecikme,
Siroz olmadan tedavi et...



ZN, 50/K 1/1

* 10 yil once jinekolojik ameliyat ocesi HCV (+)
— peglFN + RBYV tedavisi Onerisi; Hasta istememis.
Subat 2014 istanbul
« HCV RNA (+), genotip 1b, ALT/AST 65/59 U/L, INR 1.1
« Hemogram normal. Biyopsi: F4/6, HAI 8/18, %30 steatoz
« Hastaya PegIFN+RBV+SOF tedavisi onerilmis...
Mayis 2015 (YC)
« *HBV seronegatif, anti-HAV IgG pozitif, anti-HIV negatif.
« HCV RNA PCR 526.825 IU/ml, G 1b,IL28B T/T. ALT/AST 71/67 U/L
* Fibroscan/CAP: F3 (11.8 kPa), Yaglanma hafif-orta (241db/m)

TANI: Konik C Hepatiti (lleri fibroz, yaglanma), Naif
Genotip 1b, IL28 B genotipi T/T

*HAV ve HBV asilarini olmus.



Gt 1 Kronik C Hepatiti Olan Nonsirotik Hastalarda

Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir ve Dasabuvir +/- RBV Tedavisi
PEARL-IIl ve PEARL-IV: Genotipe Gore SVR12
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3D = Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir and Dasabuvir
RBV = Ribavirin

Source: Ferenci P, et al. N Engl J Med. 2014;370:1983-92.



Gt 1 Kronik C Hepatiti Olan Nonsirotik Hastalarda

Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir ve Dasabuvir +/- RBV Tedavisi
PEARL-IIl ve PEARL-IV: Genotipe Gore SVR12 Sonuglari
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3D = Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir and Dasabuvir
RBV = Ribavirin

Source: Ferenci P, et al. N Engl J Med. 2014;370:1983-92.



ZN, 50/K 1/2
“Viekirax+Exviera”
ALT/AST HCV RNA* Hemogram

Bazal 71/67 526.825 Normal

08.gun 19/21 <15 IU/ml Normal

15.GUn 15/16 Negatif ¢

29.gun 17/21 Negatif ’

97.gun 12/17 Negatif "’

85.Gun 14/20 Negatif "’

Post Tx

4. hafta 19/25 Negatif Normal

12. hafta

*Tedavi oncesi 526.825 IU/ml, Cobas Tagman Roche 2 ile test edildi.
Alt tayin sinirt 15, sayma sinirt 25 lU/ml. Negatif “undetectable” anlamina gelir.



TREATMENT PATH




Vaka 2

Tedavinin tam zamani,
dekompanse olmasini bekleme...



AH, 38/E 211

Temmuz 2014
« Karin agrisi, allerjik deri dokuntuleri
« ALT 142, AST 102 U/L, PIt 64.000/uL, INR 1.3, Anti-HCV (+)

HCV RNA PCR 2.608.625 IU/ml, Genotip 1b. AFP 30.4 IU/ml. US: PH
bulgulari. “SW Elastogr:Kc sirotik”, Gastroskopi:Erken 6zofagus varisleri

 PeglFN alfa-2a ve RBV tedavisi: Primer CEVAPSIZLIK.

Mart 2015 (Memorial)

« |L28B genotipi T/T. HCV RNA 931.000 IU/ml. HBV seronegatif, anti-
HIV(-), anti-HAV IgG pozitif. ALT/AST 79/86 U/L, INR 1.5, T bil: N.

« Sovaldi'li Gglu tedavi (SOF+PR) onerildi... IFN’suz tedavileri yegledi.

TANI: Kronik C Hepatiti-Kompanse Siroz
Gt 1b, IL28B TT, PeglFN+RBYV tedavisine yanitsiz



Genotip 1 Kronik C Hepatitine Bagli Kompanse Sirozlu

Hastalarda 3D + Ribavirin Tedavisi; “TURQUOISE-II Trial”

TURQUOISE II: Genotip 1 Alt Gruplarina gore SVR12

H3D + RBV x 12 Weeks HE3D + RBV x 24 \Weeks

100

80

60

40

20

Patients (%) with SVR 12

191/208 165/172 124/140 114/121 67/68 50/51
Overall GT1a GT1b

3D = Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir and Dasabuvir; RBV = ribavirin
Source: Poordad F, et al. N Engl J Med. 2014;370:1973-82.



3D + Ribavirin in GT1 and Compensated Cirrhosis

TURQUOISE-II: Results for GT1b

Genotype 1b Hastalarda Onceki Tedaviye Gére SVR12 Sonuclari

HB3D + RBV x 12 Weeks HB3D + RBV x 24 \Weeks
100

80

Patients (%) with SVR 12

22/22  18/18 14/14  10/10 25/25  20/20

No Prior Treatment Prior Relapser Partial Responder Null Responder

3D = Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir and Dasabuvir; RBV = ribavirin

Source: Poordad F, et al. N Engl J Med. 2014;370:1973-82.



3D + Ribavirin in GT1 and Compensated Cirrhosis

TURQUOISE-II: Results for GT1b

Genotype 1b Hastalarda Onceki Tedaviye Gére SVR12 Sonuclari
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3D = Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir and Dasabuvir; RBV = ribavirin

Source: Poordad F, et al. N Engl J Med. 2014;370:1973-82.



AH, 38/E 2/2

“Viekirax+Exviera” ve RBV (1000mg/giin)

ALT/AST HCV RNA* Hemogram AFP
Bazal 79/86 931.000
08.Gun - - - -
15.gUn 32/34 Negatif Sorunsuz 18.3
29.gUn 23/25 Negatif ¢
57.gun 21/23 Negatif ¢
85.gUn ? Negatif ¢
Post Tx
6. hafta 22/27 Negatif ¢ 10.7
12. hafta 22/30 Negatif ¢ KVC12

*Baslangic HCV RNA 931.000 1U/ml. Cobas Tagman Roche 2 ile test edildi.
Alt tayin sinirt 15, sayma siniri 25 IlU/ml. Negatif lik “undetectable” anlamina gelir.



AH, 38/E 213

KRONIK C HEPATITI
Kompanse Siroz, Genotip 1b,
PR Primer Cevapsiz, IL 28 B genotipi T/T

“Viekirax+Exviera” ve RBV tedavisi ile “KVC” ve kur.

Komplikasyonlar (0zellikle HSK) acisindan
izlenmesi gerekiyor...



HEPATITIS C TREATMENT:
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Vaka 5

Sirozlu hastada PrOD tedavisi;
RBV sartmidir ?



SH, 64/K 5/1

2013 Eylul

Iran: Halsizlik, bulanti, ALT yiiksek; HCV RNA (+) ve PegInt+RBV

tedavisi; TSC pozitif-3 ay sonra NUKS. Didretik verilmis.

2016 Haziran

HCV RNA 1.551.722 IU/ml, Genotip 1b, IL28B C/T...

Lok 2820, Hb 12.7, PIt 81.000/uL. ALT/AST 40/56 U/L. T bil
1.45mg/dl. Ferritin 990ng/ml, TSH 2.6 ulU/ml. AFP 4.8ng/ml.

FSCAN:F4 (29.9kPa),yaglanma minimal (218 dB/m). Varis yok.
US: Kc sirotik, YKL yok, PH bulgulari var. Anti-HAV 1gG ve anti-
HBc IgG pozitif. HBsAg, anti-HBs ve anti-HIV negatif.

TANI Kronik C Hepatiti-Kkompanse (Hafif dekompanse) Siroz,

Gt 1b, PeglFN+RBYV tedavisine cevapsiz (“Relapser”)



SH, 64/K 5/2

“Viekirax + Exviera” + Ribavirin
ALT/AST HCV RNA* Hemogram

Bazal 40/56 1.551.722 Hb 12.8

08.gun 18/33 322 IU/ml  Hb 12.8

15.GUn 15/28 ? Hb 8.3 g/dl
29.gun 17/29 Negatif Hb 12 g/dl.

57.Gun 16/30 Negatif Hb 12.9

85.Gun ) ) Ribavirin kesildi, 2u ES verildi
Post TXx ve RBV’siz tedaviye devam edildi.
4. hafta 22/35 Negatif Hb 12.4, PIt 68.000
12, hafta

lU/ml, Tedavi oncesi 1.551.722 IU/ml, Cobas Tagman Roche 2 ile test edildi.
Alt tayin sinirt 15, sayma siniri 25 IlU/ml. Negatif “undetectable” anlamina gelir.



TURQUOISE-IIl: HCV GT1b, Tedavi-naif ve deneyimli, Kompanse
Sirotik Hastalar — Ribavirinsiz Tedavi ile KVY, Oranlari

viekirax™ + exviera™, 12 hafta, GT1lb, tedavi-naif veya deneyimli, sirotik
hastalar

. 100,0 100,0 100,0
e Hastalarin tumunde
tedavinin dorduncu
80 - haftasinda HCV RNA
degerleri negatiflesmistir
0 - (<LLOQ).
X
« Tum hastalar tedaviyi
40 - tamamlamistir.
20 - « Tum hastalar KVY12'ye
al 60 60 60 ulasmistir.
N 60 60 60
0 ' ' ! EVY ... Erken Virolojik Yanit
EVY KVY4 KVY12

KVY ... Kalici Virolojik Yanit

Feld JJ, at al J Hepatol2015.






Vaka 6

Kompanse Siroz + HSK
SOF+PR tedavisi sonrasi nuks
Nasil tedavi edelim???



AG, 65/E 6/1

Aralik 2014

« Kronik C Hepatiti, Kompanse Siroz+HSK , Genotip 1b
— HSK (Radyolojik girisimsel tedavi: TACE yapiliyor)
— Karaciger nakli onerisini reddetti.

« 2014 son 3 ayinda SOF+PeglFN+RBYV tedavisi almis.
— Tedavi sonu HCV RNA PCR negatif, ALT 36 U/L. AFP 3.4 1U/ml.

Mayis 2015

« ALT 95, AST 114 U/L, T bil 2.4mg/dl, Hb 10.7g/dl, Lok
3500, PIt 87.000/uL. AFT 4.4 IH/ml. HCV RNA 76.000
IlU/ml. Genotip 1b — NUKS (“relapse”). Ozofagus
varisleri var.

Temmuz 2015
 Yeniden tedavi karari



AG, 65/E 6/2

Kronik HCV; Kompanse siroz+HSK, Gt 1b
SOF+PeglFN+RBV tedavisi sonrasi nuks

Viekirax/Exviera + RBV tedavisi
HCV RNA [U/ml ALT/AST U/L

15.gun <15 IU7ml ?
29.gun negatif 22/26
57.gun negatif ...
85. gun negatif 23/31
Tedavi sonrasi

4. Hafta negatif 26/30

12. Hafta oo e






Vaka 7

Daha Once Pl Tedavisi Almis -
Cevapsiz Hastada Tedavi



HY, 42/E 711

« 2012 USYE, ALT yiiksek, HCV (+)

* PeglFN alfa-2a+RBV 12 ay — Tam Cevapsiz ?

« BOC+PeglFN+RBYV uclu tedavi; HCV RNA pozitif-cevapsiz
Subat 2015

« HCV RNA 439.894 |U/ml, Genotip 1b, IL28 C/T, Hemogram N.
« Elastography: 8.4 (F2), US: Kc.de YKL yok. Digerleri N.
Temmuz 2015 (Memorial):

 Hemogram N (PIt 161.000/uL), ALT/AST 71/41, ALP/GGT 71/69
U/L. PT 17.1sn (INR 1.3), TSH 2.1 ulU/ml, AFP 2.3 ng/ml.
FSCAN: F1 (6.6 kPa), Yaglanma hafif. Digerleri normal.

Tani: Kronik C Hepatiti, Genotip 1C, [IL28 B C/T, Tedai almis
PR ve BOC+PR tedavisine cevapsiz...

BOC: Bocerevir, P: PeglFN, RBV: Ribavirin



HY, 42/E 712

TANI:Kronik C Hepatiti — Hafif histoloji (F1-2)
Genotip 1b, IL28B C/T, PR Cevapsiz
P+BOC Cevapsiz (Uyum sorunu?)

TEDAVI NASIL OLMALI:

» Genaotip 1 nonsirotik, tedavi almis (PeglFN+RBV) hastalarda

PrOD tedavisi son derece etkili bulunmustur. KVC12 oranlari

%95-%100 arasindadir.

 PeglFN+RBV+BOC veya TPV tedavisi almis hastalarda

PrOD tedauvisi ile ilgili yayinlanmis veri yoktur. Vaka deneyimleri olabilir.

* Genellikle bir Pl almis hastalarda tekrar tedavide Pl iceren
kombinasyonlar tercih edilmemektedir.

» Diger taraftan BOC veya TPV direncli HCV suslari uzun omurlu degildir.
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Kronik HCV; Nonsirotik, Gt 1b, Hafif kc hastaligi (F1-2)
PeglFN+RBV+BOC tedavisine cevapsiz

Viekirax Exviera tedavisi

HCV RNA [U/ml ALT/AST U/L
Tedavi oncesi 7.501.742 71/41
8. gun <15 IU7ml 33/22
15. gun negatif ?
57.gun negatif 17/25
85. gun negatif 21/30
Tedavi sonrasi

7/ o - >
1 2 o T 11 7=
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el bk
Previous therapy
SOF/LDV
RBV
BOC/
Bl RBV
SOF )SMV*
RBV
SOF/LDV
SOF >DCV
SOF g RBV
[ RBV
[ sor SOF/LDV
- RBV
Genotype 3
SOF SOF >bcv| or [soF
RBV RBV R

Genotype 1

Previous therapy

SOF/LDV
or

o

or

or

or

or

or

Recommended salvage options

| SOF/LDV |

«Management of direct
acting antiviral agents
Failure».

[ soF > bcv |

[ soF Dsmv>

| SOF/LDV |

[ soF > pcv |

x»

SOF/LDV
— RBV
No NS5A
RAVs —~
NS5A RAVs ‘ SOF or P
1 [ RrRBV
SOPSMV> [SOR>GZV/EBV]
[ rev | o RBV

Potential salvage options

SOF > DCV
RBV

Wait for further data and new combinations

Interferon based regimens

RBV

Interferon free regimens

s0F>os
or] RBV

TPV DS >4 _NSsB RAVs L_,Po
RBV \

RBV

or

[ NS3-4A RAVs |

AN

or
BV/BAViE] DSV>
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RBV

SOF >OBV/PTVI DSV
| RBV
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