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Virus replikasyon
sirasinda hucre
nukleusuna ugramaz

HBV ve HIV’den farkli olarak tam eradikasyon bu
sayede gerceklesmektedir
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HCV

« HCV genomundaki genotipler arasindaki
nUkleotid cesitliligi yaklasik %32.4; subtipler
icinde ise %14.6

» Ortalama 1.3x10'2 viriyon her infekte hastada
hergun Uretiliyor

« HCV mutasyon orani; 1.92x103 nukleotid yer
degistirme/genomik bolge/vil
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Dinya Saglk Orgiti (WHO) Eliminasyon
Programi

« WHO; HCV infeksiyonunun eliminasyonunu halk saghgi tehdidi
olarak kabul edip, 2030 yilina kadar basarma cagrisi yapti:

* Yeni HCV infeksiyonlarnnda %80 azalma ve HCYV ile iliskili
mortalitede %65 azalma gerceklesmesi ile yillik global HCV ile
iliskili 8lumlerin de 1.4 milyondan 0.5 milyonun altina dusmesini
saglayacagl tahmin ediliyor

« Ama bu hedefe ulasabilmek icin HCV infeksiyonu olan kisilerin
%90 Ina tani koymak ve %80’'ini de tedavi etmek gerekiyor
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Tedavide tarihsel
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« Tedavi 1993-201 lyillan arasinda pegile interferon
ve ribavirin ile yapilan immun cevabl
dUzeltmeye yonelik iken;

« 2011'de telaprevir ve boseprevirin fedaviye
girmesi ile virus yasam siklusundaki enzimleri
bozmaya yonelik bir hale gelmistir
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Ribavirin tek basina

« Ribavirin tek basina kullanan hastalarda gecici antiviral etkisi var

- Inozin monofosfat dehidrogenaz enzimini (IMPHD) inhibe ederek
hUcre ici guanozin trifosfat havuzlanni azalfir

* Ancak baska IMPHD enzim inhibitorleri bu etkiyi gostermiyor
« BUtUN bunlardan bagimsiz ALT dUzeylerini dusuroyor

« Sonuc olarak hem antiviral hem de biyokimyasal etkilerini farkli
mekanizmalar kullanarak yaptigr dusunulUyor ve in vivo gosterilemiyor



ORIGINAL ARTICLE: The sustained virologic response of
nonresponder hepatitis C virus patients with retreatment

Fig.1 Study design and results
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Yeniler NS3/4 Proteaz inhibitorleri

-previr
NSSA inhibitorleri
-asvir
NSSB polimeraz inhibitorleri
-buvir
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Hepatit C Virusu

« HCV tek zincirli RNA virusu NS3/4A proteaz
enzimi HCV RNA'yI 4 ayn yerden ayirtyor

* Eger bu enzim inhibe edilirse translasyonu
yapilmis virus ayrilamiyor ve replikasyonu
engellenmis oluyor

- Diger genotiplerde baglanma yerleri degisken
oldugu icin sadece genotip 1'de efkili
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NSS5A

Benzersiz bir protein

Enzimatik aktivitesi yok

Replikasyon icin sart

Inhibe edilmesi ile endoplazmik retikulumdan yagd
damlaciklarina geciyor

* Virusun hem sentezi, hem birlesmesi, hem de
sekresyonu engelleniyor



McConachie SM et.al. Expert Rev Clin Pharmacol 2016
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NS5B RNA’ya bagh RNA polimeraz

* Yeni viral RNA'larnn olusumundan sorumlu

- |ki grup: nUkleosid/nUkleotit inhibitdrleri ve non-
nUkleoftid inhibitorleri

» NUkleotid inhibitorleri erken zincir sonlandirici olarak

* Non-nUkleoftid inhibitorleri ise polimeraz enzimine
baglanip protein yapilanmasinda degisiklik yaparak
etki gosteriyor
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Anti-HCV pozitif saptanan hasta

« HCV RNA sayisi (>50 1U/mL) tedavi gerekliligini belirleyen ana
faktordur

« Karaciger enzimlerinin normal sinirlarda ya da yuksek olmasi
tedavi karannda belirleyici degildir

« Karaciger hasarinin duzeyini gosteren karaciger biyopsisidir

« AlbuUmin/globulin oranin ters donmesi, frombosit dusuklugu,
AST'nin ALT'den daha yUksek olmasi kroniklesmenin ipuclandir



Current and Evolving O
Treatments of Genotype 1
Hepatitis C Virus

Saleh Algahtani, mo*, Mark Sulkowski, mo

Tedavi oncesi

Karaciger fibroz derecesinin saptanmasi; biyopsi, noninvazif ydntemler vs.
hep-druginteractions.org ilac ilac etkilesimlerinin saptanmasi

Tedavi oncesi ve tedavi suresince

HCV RNA ftedavi oncesi ve 4.hafta

4. haftada azalmis ama halen pozitif ise 6.haftada sadece ALT
Eger HCV RNA 4.haftada yukselmisse 6. ve 8.haftada ALT

edavi sonrasi

Eger tedavi dncesi Metavir 2F3 ise her 6 ayda bir HSK acisindan US ile konftrol
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Tedavi segcimi ve suresi 3 fakitore bagl

« 1. Genotip subftipi 1a/1b

- Genellikle Ta Tb'ye gdére daha fazla tedavi
basarnsizigr deneyimi yapmaya egilimili

« 2. Daha onceki pegile interferon/ribavirin ile tek
basina veya “DAA" ile kombine kullanilip, tedavi
basarisizligr olup clmadigl

» 3. Hastada siroz olup olmadigi olarak dusunulebilir



Majumdar A 2016#

NS3/NS4A proteaz

Telaprevir  Boseprevir fimeprevi :’qriiq previr/ ;Asunclprevi ?rqzoprevi
Genotip | | 1,4 1,4 | 1,4
Potens YUksek YUksek YUksek YUksek YUksek YUksek
Dirence DUsUk Orta DUsUk DUsUk Orta DUsUk

dayaniklilik




Majumdar A 2016#

NS5A inhibitorleri

Daklatasvir Elbasvir Ledipasvir Ombitasvir Velpatasvir
Genotip Pangenotipik  Pangenotipik 1,4,5 1,4 Pangenotipik
Potens Cok yUksek Cok yUksek Cok yUksek Cok yUksek Cok yUksek
Dirence DUsUk Orta DUsUk Orta DUsUk

dayaniklilik




Majumdar A 2016#

NS5B polimeraz

Sofosbuvir MK-3682 ACH-3422 Dasabuvir
Genotip Pangenotipik Pangenotipik Pangenotipik |
Potens YUksek YUuksek YUksek DuUsUk
Dirence YUksek YUksek YUksek DuUsUk

dayaniklilik
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Onemli mutasyonlar

M204V/lI HBV polimeraz icin YMDD

R155K HCV proteazda replikatif fit bir varyant; 1.jenerasyon proteaz
inhibitorlerine direnc

Q80K Cogu genofip 1a HCV infeksiyonunda bazalde olan ve simeprevirin
PEG INF ve ribavirin etkinligini azaltan

Y93H NSSA proteininde olabilecek bircok direncle iliskililendiriienden bir tanesi
(RAV)

Sadece elbasvir/grezoprevir icin genotip 1a hastalarda tedavi dncesi dncesinde ne
kullandigina ya da siroz olup olmadigina bakmaksizin RAV icin test edilmesi dneriliyor
M28, Q30, L31 veya Y?3 varsa GZR/EBV +RBV 16 hafta
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Management of direct-acting antiviral agent failures
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- Direkt etki eden gjanlann kullanimi ile tedavi basansizligr %1-7; gercek
yasamda biraz daha yuksek

*  Muhtemelen dUsUk kompliyans ile iliskili

« Genellikle relaps; cok daha az oranda tedavi sirasinda alevlenme oluyor

« Direncle lliskili varyantlar tasiyan hastalarda basarisizlik géruluyor
* NS3-4A varyantiise tedavi bittikten sonra dereceli olarak kayboluyor
* NS5A ise 2 yildan daha uzun sure persiste edebiliyor
Bastan dogru tedaviyi se¢mek ¢ok onemli
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Kocaeli “DAA” Deneyimi (2016-2017)

47 hastanin 12'si (%26) naif, 35'i (%74) tedavi deneyimli
28 hasta sofosbuvir/ledipasvir,

13 hasta ombitasvir/paritaprevir/ritonavir (OBV/PTV/r)
+dasabuvir,

2 hasta sofosbuvir+RBY,

2 hasta diger elbasvir/grazoprevir,

1 hasta daklatasvirtasunaprevir ve

1 hasta sofosbuvir and pegile interferon
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Oneriler
1. Tedavi suresince veya tedaviden sonra HCV RNA duzeylerinin izlenmesinde kantitatif yontemler

kullaniimali

2. HCV RNA’'nin arastinlamadigl durumlarda alternatif olarak EIA ile HCV kor antijeni dlcUmUnun de
kullanilabilecegi gbz dnUnde bulundurulmalidir

3. IFN icermeyen tedavi alan hastalarda HCV RNA (veya HCV kor antijeni) dUzey dlcUmleri tedavi
baslangicinda, tedavi uyumunu degerlendirmek icin tedavinin 2-4. haftalarn arasinda (opsiyonel),
tedavi bitiminde ve tedavi bittikten 12 ve 24 hafta sonra (KVY12 ve KVY24) kontrol ediimelidir
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Kronik Hepatit C hastalarinda tani ve tedavi takibinde HCV kor
antijeni, HCV RNA ve ELISA yontemlerinin maliyet, zaman ve
etkinlik agisindan karsilastirnimasi

Dr.Muge Deniz'in tez calismasi

HCV kor antijen dlcumUnde hedef bir proteindir ve RNA ya gore daha stabil bir molekuldur, bu nedenle daha az
pre ve post analitik sGrecler gerektirir

Ayrica nukleik asit tekniklerine(HCV RNA) gbre daha ucuz olmasi, saptanma metodunun daha basit olmasi ayni
zamanda HCV RNA duzeyi ile yuksek oranda korele olmasi ile tercih sebebi olmaktadir

1)Aguilera Guirao et al.,2014;Anon.,2015
2)Feng et al.,2014; Mederacke et al.,2009a; Medici et al.,2011,2016; Morgan Freiman et al., 2016;Tillmann,2014)

3)Mederacke et al.,2009b

4)Hepatitis C virus core antigen in the management of patients treated with new direct-acting anftivirals
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Biyopsi mi? MR mi?
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Background: Diffusion-weighted imaging (DWI) has become
an established diagnostic modality for the evaluation of liver
parenchymal changes in diseases such as diffuse liver fibrosis.
Aims: To evaluate the parenchymal apparent diffusion coef-
ficient value (ADC) changes using diffusion-weighted im-
aging (DWI) during telaprevir-based triple therapy.

Study Design: Diagnostic accuracy study.

Methods: Seventeen patients with chronic hepatitis C virus
(HCV) virus and twenty-five normal volunteers were in-
cluded. All of the patients took 12-weeks of telaprevir-based
triple therapy followed by 12-weeks of PEGylated interferon
and ribavirin therapy. They were examined before treatment
(BT), as well as 12-weeks (W12) and 24-weeks (W24) af-
ter treatment by 3 Tesla magnetic resonance imaging (MRI).
DWI was obtained using a breath-hold single-shot echo-
planar spin echo sequence. Histopathologically, liver fibrosis
was classified in accordance with the modified Knodell score
described by Ishak. Quantitatively, liver ADCs were com-
pared between patients and normal volunteers to detect the
contribution of DWI in the detection of fibrosis. In addition,

liver ADCs were compared during the therapy to analyze the
effect of antiviral medication on liver parenchyma.

Results: The liver ADC values of fibrotic liver parenchyma
were significantly lower than those of the healthy liver pa-
renchyma (p<0.001). However, we were not able to reach a
sufficiently discriminative threshold value. The ADC values
showed a declining trend with increasing fibrotic stage. No
statistically significant correlation (p=0.204) was observed.
Compared with those before treatment, the liver ADC val-
ues after telaprevir-based triple therapy were significantly
decreased at W12. A significant increase in the liver ADC
values was also observed after the cessation of telaprevir
therapy at W24 with a return to 1nitial values.

Conclusion: Liver ADC values appear to indicate the pres-
ent but not the stage of liver fibrosis. DWI may be a helpful
research tool for the assessment of antiviral drug effects.
Keywords: Liver, fibrosis, magnetic resonance imaging,
diffusion-weighted magnetic resonance imaging, chronic
hepatitis C, telaprevir
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Direct-acting Antiviral Therapy for HCV
Infection and Remaining Challenges

Accepted Manuscript

Thomas F. Baumert, Thomas Berg, Joseph K. Lim, David R.
Nelson

PIl: SO016-5085(18)35155-2 DOI: 10.1053/j.gastro.2018.10.024
Reference: YGAST 62201

To appear in: Gastroenterology Accepted Date: 8 October
2018



Rescue therapy of chronic HCW after repeated treatment failures:

Impact on disease progression and risk of hepatocellular

CaAarcinoims:=a

Aamr Shaaban Hanafvl, Shaimaa Soliman2, Sheriefl Abd-Elsalam3.
1y Imtermnal Medicine Department, FZagazxig LIniversity, Zaga-ig, Egwvpl.

2% Public Health and Community Medicine Department. Menofia Ulniversity, Menofia,
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« Sofosbuvir ve ribavirin, veya UclU sofosbuvir ribavirin ve daklatasvir sonrasi
100 relaps hasta 50 hastaya sofosbuvir, daklatasvir, simeprevir ve ribavirin ile
kurtarma tedavisi verilmis KVY 47/50 (%94) diger 50 hasta kontrol grubu yas
cinsiyet ve hastaligin seviyesi acisindan eslestirimis; dekompanzasyon ve HSK
acisindan takip

« Kontrol grubunda 7vs1 gibi yuksek oranda HSK gelisimi olmus (odds ratio of
5.44) kurtarma tedavisi gorenlerde yan problemler daha ge¢ ¢ikmis ve
«fibroscany takiplerinde fibroz derecesinde daha ilerleme ¢calisma grubunda
durmus digerinde ilerleme devam etmis
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8 haftalik tedaviye uygun olan (siroz
olmayan) hastalar AASLD/IDSA Rehberi

Uygun hasta grubu

Ta/1b

glekaprevir/pibrentasvir

sofosbuvir/ledipasvir
glekaprevir/pibrentasvir

glekaprevir/pibrentasvir
glekaprevir/pibrentasvir

glekaprevir/pibrentasvir

Tedavi naif veya
PEGINF+RBV deneyimli
Tedavi naif, HIV ko-
infeksiyonu olmayan

Tedavi naif veya
PEGINF+RBV deneyimili

Tedavi naif

Tedavi naif veya
PEGINF+RBV deneyimili

Tedavi naif veya
PEGINF+RBYV deneyimli
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SUT Ocak 2019
Noif |Siofik olmayan _|SiofikCPA | Siofik CPBveya C _

Genotip 1 a

Genotfip 1 b

Genotip 2-3

Genotip 4

Genotip 5-6

Paritaprevir/ritonavir/om
bitasvir + dasabuvir+
RBV;

12 hafta

Paritaprevir/ritonavir/
ombitasvir + dasabuvir+
RBV;

8 veya 12 hafta

Glekaprevir/piprentasvir
8 hafta

Paritaprevir/ritonavir/om
bitasvir +RBV 12 hafta

Glekaprevir/piprentasvir
8 hafta

12 hafta

Paritaprevir/ritonavir/om
bitasvir + dasabuvir
+RBV;

24 hafta

Paritaprevir/ritonavir/
ombitasvir + dasabuvir+
RBV;

8 veya 12 hafta

Glekaprevir/piprentasvir
12 hafta

Paritaprevir/ritonavir/om
bitasvir +RBV 12 hafta

Glekaprevir/piprentasvir

Sofosbuvir/ledipasvir
+RBV 12 hafta

Sofosbuvir/ledipasvir
+RBV 12 hafta

Sofosbuvir/ledipasvir
+RBV 12 hafta

Sofosbuvir/ledipasvir
+RBV 12 hafta
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SUT Ocak 2019

Tedavi Sirotik olmayan Sirotik CPA Sirotik CP B veya C
deneyimli

Genoftip 1 a
(PEG/RBV
deneyimli)

Genotip 1b
(PEG/RBV
deneyimili)

Genofip 2-3

Genotip 4

Genotip 5-6

Paritaprevir/ritonavir/om
bitasvir + dasabuvir+
RBV;

12 hafta

Paritaprevir/ritonavir/
ombitasvir + dasabuvir;
12 hafta

Glekaprevir/piprentasvir
(GT2 NSS5A naif ise 8
hafta) 16 hafta

Paritaprevir/ritonavir/om
bitasvir +RBV 12 hafta

Glekaprevir/piprentasvir
(NSSA naif ise 8 hafta)16
hafta

Paritaprevir/ritonavir/om
bitasvir + dasabuvir
+RBV;

24 hafta

Paritaprevir/ritonavir/
ombitasvir + dasabuvir;
12 hafta

Glekaprevir/piprentasvir
(GT2 NS5A naifise 12
hafta)16 hafta

Paritaprevir/ritonavir/om
bitasvir +RBV 12 hafta

Glekaprevir/piprentasvir
(NS5A naifise 12
hafta)16 hafta

Sofosbuvir/ledipasvir
+RBV 12 hafta

Sofosbuvir/ledipasvir
+RBV 12 hafta

Sofosbuvir/ledipasvir
+RBV 12 hafta

Sofosbuvir/ledipasvir
+RBV 12 hafta
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Pan-genotipik kombinasyoniar
(siroz ve HIV ko-infeksiyonu varliginda da )

« sofosbuvir ve velpatasvir;
« sofosbuvir, velpatasvir, and voksilaprevir;

« glekaprevir ve pibrentasvir
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8 haftalik tedavinin onerilmedigi rejimler

sofosbuvir ve simeprevir;

paritaprevir, ritonavir, ombitasvir ve dasabuvir;

grazoprevir ve elbasvir;

sofosbuvir ve velpatasvir;

sofosbuvir, velpatasvir, ve voksilaprevir.



Il nnnnaaaianaanaaaTaTTTaTTaaI_In
Denemeler: Ultra kisa tedavi modelleri

« 60 tedavi naif genoftip 1 hastalarda sofosbuvir ve ledipasvir
veya sofosbuvir ve ledipasvir arti ya GS-9669 ya da GS-9451
%95-%100 KVY

« 4-6 haftalik tedavi rejimleri ile dUsuk KVY

« Kohli et al
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LEPTON protokol

* 4-, 6-, veya 8-hafta
« 3 DAA kombinasyon sofosbuvir, velpatasvir, ve GS-9857

- 161 tedavi-naif veya deneyimli h HCV genotip 1 veya 3, +/-
kompanse siroz

« 4-hafta tedavi: tedavi-naif, genotip 1 sirozu olmayan hastalarda
KVY % 27 (4/15)

- 4-hafta %79 (62/78)

- Gane et dl
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C-SWIFT

 Tek merkez

» tedavi-naif HCV genotip 1 veya 3, sirozu olmayan sofosbuvir,
grazoprevir, ve elbasvir 4-12 hafta tedavi verilmis

- KVY 4-hafta %32 (10/31) ve 6-hafta %87 (26/30)
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Gilead ve Bristol-Myers Squibb jenerik
anlasmalari

« Gilead lisansli 3 Urunu icin (sofosbuvir; sofosbuvir ve ledipasvir;
sofosbuvir ve velpatasvir) Hindistan'daki 11 jenerik firmasi ile
AQustos 2017'de anlasti

« Anlasma 105 dUsUk ve orta geliri olan Ulkeye satis ve
pazarlama izni veriyordu

* Bristol-Myers Squibb de daklatasvirin 112 dusuk ve orta geliri
olan Ulkeye satis ve pazarlamasi icin 10 jenerik firmaya
sublisans anlasmalar ile izin verdi
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Generik ajanlar ne kadar efektif?

- Hindistan, Cin, iran, Misir Arjantin’den bildirilen cok sayida
gozlemsel calismada jenerikler kullanilimis; ek olarak kronik bobrek,
post renal ve thalassemia hastalarinda da yUksek KVY elde
edilmis

« Jenerik sofosbuvir ve ribavirin, sofosbuvir ve ledipasvir, veya
sofosbuvir ve daklatasvir KVY oranlart HCV genotip 1-4 %92- %98

« Jenerik sofosbuvir ve velpatasvir ile de bir calisma bildirilmis
« 228 hasta (69'u HIV ko-infekte)+/- ribavirin,12 hafta

« HIV ko-infekte olanlarda %97.1 ve sadece HCV infeksiyonu olanlarda
%98.1 KVY elde edilmis
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«DAA» sonrasi tedavi basarisizliklarin
yonetilmesi

* DAA ile tedaviilaca direncli varyantlarin secimine de yol
acacaktir

« HCV viruslar icinde suboptimal anfiviral tedavi sonucu
«resistance-associated substitutionsy (RAS) olusturmada bir
«masten

« Aslinda naif kompanse karaciger hastaligr olup, en az ikili
efektif DAA alan hastada beklenen tedavi basarisizigr % 2'den
Qz
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Diren¢ basimizi agritacak mi?



I

Ya da yonetilememesi

« Jenerik ilaclann dusuk geliri olan Ulkelerde de kullaniminin cok
artmasi sonucu tedavi basarisizliklarnnin da cok artmasina ve
boylelikle «(RASH lann da dUnyada ¢cok artmasina yol acar mi
endisesini getirdi

« Bu sorun dnce erkekle sex yapan erkeklerde ve HIV ko-ifeksiyonu
olanlarda tanimlandi

» Boylelikle dayanikl fit HCV susunun ¢cok uzun sUre dunya
genelinde persiste edip, bulaslarla hakim sus haline gelmesinin
onune gecilmesi ana amacg haline geliyor
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«RASYlarin secilmesi

* Risk; virolojik «breakthroughn'da (%86-97), relapsa (%66-77)
gore daha yuksek

« HCV subtip 1a (%85.7) veya genotip 3 (%92.3) en yUksek
- diger genotiplerle karsilastinidiginda (%73.9)

* Bu bulgular daha dnceden tedavi naif hastalarda gdzlenen
HCYV subtiplerine ozel kullanilan «DAA»'ya spesifik «(RAS» bazal
prevalansini desteklemekte



I

Neden rehberler RAS tedavi basansizligi olan
hastalarda bazal duruma bakilmasini onermiyor?

« CUNnkU degerli bir bilgi ama pozitit prediktit degeri yuksek dedil

- Tedavi basarisizhgini etkileyen tek faktor dedil
* Hastaligin evresi
« ImmUn durum
« Genetik faktorler
« Cinsiyet
« Genotip
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«RAS» hangi tedavi ile daha sik ortaya
cikiyor?

« Daklatasvir veya ledipasvir arti sofosbuvir, simeprevir arti
sofosbuvir, ..

* NS3/4 proteaz inhibitor-bazli rejimlerden (% 66.9 vs % 91.9);
« daha ¢ok NS5A inhibitor-bazli rejimlerde

* Bunun sebebi NS3/4 RAS inhibitorlerinin yasam omrinUn NS5B
inhibitdrlerine goére daha kisa olmasi ile aciklanabilir

« NS5A inhibitor-bazli rejimler ile tedavi basarnisizliklarinda %20'den
fazlasi %66’'ya kadar HCV suslan 2 veya daha fazla NS5A RAS
tasiyor
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Sofosbuvir ve «RAS»

* RAS S282T—NSBS5 inhibitdru sofosbuvirin kulture edilmis
hUcrelerde gosterilmis tek direnc profili,

« Sofosbuviriceren rejimlerin tedavi basarisizliklarinda nadiren
bulunuyor (<%4)

* RAS $282T siklikla genoftip 1 veya 3'e kiyasla genotip 4'de
bulunuyor
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Sofosbuvir iceren rejim ile tedavi basarisizhginda
alternatifler genotip 1 siroz yoksa

Genotip |Siroz | AASLD/IDSA onerisi Tedavi suresi
varhgi

sofosbuvir/velpatasvir/ 12 hafta sofosbuvir/ ledipasvir + RBV 12
voxilaprevir (A) hafta
glekaprevir/pibrentasvir (simeprevirbasarisizlig
(B) disindakiler)

1b yok glekaprevir/pibrentasvir 12 hafta sofosbuvir/ ledipasvir + RBV 12
(B) hafta
sofosbuvir/velpatasvir (B) (simeprevirbasarisizligl

disindakiler)
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Sofosbuvir iceren rejim ile tedavi basansiziginda
alternatifler genotip 1 siroz varsa

Genotip |Siroz | AASLD/IDSA onerisi Tedavi suresi
varhgi

sofosbuvir/velpatasvir/ 12 hafta
voxilaprevir (A)
glekaprevir/pibrentasvir

(B)

b var glekaprevir/pibrentasvir 12 hafta yok
(B)

sofosbuvir/velpatasvir (B)
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Sofosbuvir iceren rejim ile tedavi basansiziginda
alternatifler diger genotipler

Genotip | Siroz | AASLD/IDSA oOnerisi Tedavi
varhgi suresi

sofosbuvir/velpatasvir/ (B) 12 hafta
glekaprevir/pibrentasvir (B)

3,456 +/- sofosbuvir/velpatasvir/ 12 hafta yok
voxilaprevir (A)




e e e e
Dinlediginiz i¢in tesekkur ederim

The beginning

of thhe end of
heppatitis C?




