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A hepatitis C-virus-fert6zés kezelése a rendelkezésre allo gyogyszereken és finanszirozdsi lehetGségeken alapuld, tél-
évenként megujitott hazai konszenzusajanlds alapjan, dtlithatésagot biztositd szervezeti kortilmények kozott zajlik
Magyarorszagon. Ebben az aktualizilt ajanldsban 4j, specidlis szempontok jelennek meg, egyebek kozott a sziirés, a
diagnosztika, a legjabban elfogadott terdpidk és allokiciéjuk vonatkozdsiban. A kezelés indikdcidja (ellenjavallat
hidnydban) a virusszaporodds és az ezzel kapcsolatos mijsejtkirosodas és/vagy fibrosis kimutatdsan alapul, amelynek
kimutatdsira a nem invaziv (elasztografids vagy biokémiai) fibrosis moédszerek kertiltek el6térbe. A betegség kezelésé-
re fordithaté terapias keret limitalt. Emiatt az 0j, direkt hat6 antiviralis kombinaciok els6 kezelésként csak olyan be-
tegek esetében alkalmazhatok, akiknél a korlatozas nélkiil elérhetd, de kevésbé hatdsos és biztonsagos pegilalt inter-
feronbdl és ribavirinbdl allo terdpia mellékhatdsinak lehetGsége magas és/vagy a tartds virusmentesség elérésének
esélye el6re lathatéan alacsony. A kezelésbe vonds sorrendjét a fibrosis stidiuman alapulé prioritdsi pontrendszer ha-
tdrozza meg, amely figyelembe veszi a mdjelégtelenséget vagy egyéb komplikdcidkat, illetve ezek kozvetlen veszélyét,
a majkdrosodds aktivitdsat és progresszidjit, az atvitel kockdzatit, valamint mds meghatirozott specidlis szempontokat
is. A kezelést végzdk, a finansziroz6 Orszagos Egészségbiztositasi Pénztir és a betegszervezetek konszenzusaval a
betegesoportonként valaszthatd gyogyszereket azok koltséghatékonysiga hatirozza meg, az egy virusmentessé vélt
betegre jutd gydgyszerkoltség és a virusmentessé nem valt betegekre forditandé varhaté tobbletkoltség mérlegelésé-
vel. Szakmai szempontbdl elényt élveznek az interferonmentes kezelések, valamint a rovidebb ideig tartd, biztonsa-
gosabb terdpidk. Orv. Hetil., 2017, 158(Suppl. 1), 3-22.

Kulcsszavak: direkt hat6 antivirdlis szer, genotipus, hepatitis C-virus, interferon, majrak, majzsugor, polimerazgatlo,
protedzgatlo, replikicioskomplex-gatld, virushepatitis
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Screening, diagnosis, treatment, and follow up of hepatitis C virus
related liver disease

National consensus guideline in Hungary from 15 October 2016

Treatment of hepatitis C is based on a national consensus guideline updated six-monthly according to local availabil-
ity and affordability of approved therapies through a transparent allocation system in Hungary. This updated guideline
incorporates some special new aspects, including recommendations for screening, diagnostics, use and allocation of
novel direct acting antiviral agents. Indication of therapy in patients with no contraindication is based on demonstra-
tion of viral replication with consequent inflammation and/or fibrosis in the liver. Non-invasive methods (elastogra-
phies and biochemical methods) are preferred for liver fibrosis staging. The budget allocated for these patients is lim-
ited. Therefore, expensive novel direct acting antiviral combinations as first line treatment are reimbursed only, if the
freely available, but less effective and more toxic pegylated interferon plus ribavirin dual therapy deemed to prone high
chance of adverse events and/or low chance of cure. Priority is given to those with urgent need based on a pre-defined
scoring system reflecting mainly the stage of the liver disease, but considering also additional factors, i.e., hepatic de-
compensation, other complications, activity and progression of liver disease, risk of transmission and other special is-
sues. Approved treatments are restricted to the most cost-effective combinations based on the cost per sustained viro-
logical response value in different patient categories with consensus amongst treating physicians, the National Health
Insurance Fund and patient’s organizations. Interferon-free treatments and shorter therapy durations are preferred.

Keywords: direct acting antiviral drug, genotype, hepatitis C virus, hepatocellular carcinoma, interferon, liver cir-
rhosis, polymerase inhibitor, protease inhibitor, replication complex inhibitor, viral hepatitis
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Roviditések

ABT2D = ombitasvir/paritaprevir/ritonavir; ABT3D = ombi-
tasvir /paritaprevir/ritonavir + dasabuvir; ALP = alkalikus
foszfataz; ALT (GPT) = alanin-aminotranszferdz; anti-HCV =
hepatitis C-virus elleni antitest; AST (GOT) = aszpartat-ami-
notranszferaz; ASV = asunaprevir; BOC = boceprevir; cEVR =
(complete early virologic response) teljes korai virusvalasz;
CHC = (chronic hepatitis C) kréonikus C-virus-hepatitis;
DCV = daclatasvir; DL = (limit of detection) detekcids kiiszob-
érték; EBR = elbasvir; EoTR = (end-of-treatment virologic
response) kezelés végi virusvalasz; eRVR = (extended rapid vi-
rologic response) kiterjesztett rapid virusvalasz; EVR = (early
virologic response) korai virusvalasz; G1-G7 = hepatitis C-vi-
rus genotipusok; GGT = gamma-glutamiltranszpeptidiz;
GZR = grazoprevir; HCC = hepatocellularis carcinoma;
HCV = hepatitis C-virus; HepReg = Hepatitis Regiszter adat-
bézis; IFN = interferon; LDV = ledipasvir, LS = (liver stiffness)
majtomottség; NS3A /4 = protedz, NS5A = replikiciés komp-
lex; NS5B = polimerdz; OEP = Orszigos Egészségbiztositasi
Pénztar’; PCR = (polymerase chain reaction) polimeraz lancre-
akcid; peg-IFN = pegilalt interferon; PI = (protease-inhibitor)
protedzgatld; PIX = Prioritdsi Index; RBV = ribavirin; RVR =
(rapid virologic response) rapid virusvilasz; SMV = simeprevir;
SOF = sofosbuvir; SVR = (sustained virologic response) tartds
virusvalasz; TVR = telaprevir; VEL = velpatasvir

1. BEVEZETES

Magyarorszigon koriilbelil 50 000-re becsiilhetd a fer-
t6z6képes, hepatitis C-virus (HCV) ribonukleinsav

*2017. 01. 01-t8] Nemzeti Egészségbiztositasi AlapkezelS

(RNS) -pozitiv egyének szima. Tobbségtik 1993 el6tti
transzftzidval (a vérkészitmények HCV-szlirése 1992.
juniusban kezd&dott hazankban) vagy mas egészségiigyi
beavatkozassal fert6z6dott meg. Ujabban az intravénas
(vagy felszippanthat6) kabitoszerek hasznalata és/vagy
egyes szexualis magatartasok tekinthetSk {6 veszélytor-
rasnak [1, 2]. Epidemiolégiai és kezelési adatok alapjan
kortilbeliil 95%-ban a peg-IFN + RBV kezelésre rosszul
reagaléd 1-es genotipus (G1) mutathaté ki [3].

A fert6zés id6ben torténd felfedezése és elimindldsa a
beteg szempontjabdl az életmindség javulasat, a munka-
képesség meglOrzését, a majzsugor, a majrak és egyéb
szovédmények megel6zését, a betegségmentes és teljes
varhat6 élettartam meghosszabboddsat, mig a beteg kor-
nyezete és a tarsadalom szempontjabol a tovabbfertSzés
veszélyének megillitasat, és egyszeri, definidlt ideig tartd
kezelés révén a késGbbi sulyos majbetegségekbdl adodod
egészségligyi raforditasigény jelentGs csokkenését ered-
ményezi [4].

Hazankban a kivizsgalds és a kezelés a készitmények
alkalmazasi el6irdsain [5-21] és nemzetkozi ajanldsokon
[22-24] alapul6 egységes szakmai szempontok, féléven-
ként megujitott szakmai konszenzusajanlas szerint, he-
patoldgiai centrumokban torténik [25]. A kezelés irdnti
kérelmeket orszdgosan a szakmai szervezetek dltal erre
delegélt bizottsag birdlja el. A kezelést nevesitett gaszt-
roenterologus, gyermekgasztroenterologus, infektold-
gus és tropusi betegségek szakorvosai az érvényes szak-
mai ajanlds alapjan, a kezelésre vonatkozo finanszirozasi
szabalyok betartasiaval végzik. A centrumok és a felird
orvosok listajat a bizottsag elGterjesztése és az Egészség-
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tgyi Szakmai Kollégium Gasztroenterolégia és Hepato-
l6gia, valamint Infektolégia Tagozatainak javaslata sze-
rint az illetékes hatésagok rendszeresen aktualizaljak.

A betegek kezelésének engedélyezésére és kovetésére a
szakmai szervezetek orszdgosan egységes adatbizist,
Hepatitis Regisztert (HepReg, www.hepreg.hu) hoztak
létre, amelynek funkcidja kés6bb kiboviilt a varodlista, va-
lamint a kezelésre hasznalt gyogyszerek allokacidjanak
adminisztraldsival is. Az adatbdzis biztonsigos szerve-
ren, egyéni hozzaféréssel tizemel. Az internetes oldalon
elérhetd és letolthetd az érvényes kezelési ajanlds, a keze-
lésre vonatkozé betegtdjékoztatd és beleegyezd nyilat-
kozat sablonja, és az tgynevezett Prioritasi Index formu-
la is (lasd késébb). Az adatbdzis tulajdonosa a Magyar
Gasztroenterologiai Tarsasig Hepatologiai Szekcidja.
Az adatbézist a kezelGorvosok, az ellatisban részt vevd
gyogyszertirak gydgyszerészei, a bizottsig és az OEP
kozosen hasznaljak. A rendszerbe a virologiai és az elasz-
togrifias leleteket a vizsgalatokat végzdk kozvetleniil tol-
tik fel [25].

A HCV kezelésére forgalomba hozatali engedéllyel
rendelkezé készitményeket az 1. tdblizat mutatja be.
A 2003 6ta rendelkezésre dll6 peg-IFN + RBV kezelés

1. tablazat A hepatitis C kezelésére forgalomba hozatali engedéllyel rendel-

kez§ készitmények

Ribavirin

Interferonok

Interferon alfa 2a* Interferon alfa 2b*

Pegildlt interferon alfa 2at Pegildlt interferon alfa 2bt

Direkt haté antiviralis szerek#

Proteazgatlok Polimerazgatlok NS5A-gatlék

Paritaprevir/r! Dasabuvir Ombitasvir!
Sofosbuvir Ledipasvir?

Simeprevir Daclatasvir

Grazoprevir? Elbasvir?
Sofosbuvir?** Velpatasvir?

Asunaprevir**

Boceprevir*

Telaprevir*

Tamogatott Atmenetileg Nem taimogatott
tdmogatott

*Az ajanldsban nem szerepl$ készitmények.

TCsak els6 kezelésként adhaté arra alkalmas beteg esetében.

#Sikertelen IFN-alapu kezelés utdn vagy — egyes esetekben — els§ kezelésként.
%Az Eur6pai Unidban és az Amerikai Egyesiilt Allamokban nem rendelkezik for-
galomba hozatali engedéllyel.

!Ombitasvir/paritaprevir/ritonavir (/r) fix d6zist kombindciéban.
2Grazoprevir/clbasvir fix d6zist kombindcidban.

3Sofosbuvir énmagaban.

*Sofosbuvir/ledipasvir fix d6zist kombindcioban.

Sofosbuvir,/velpatasvir fix dézist kombindcioban.

NS3A/4, NS5A, NS5B = a hepatitis C szaporoddsiban részt vevé nem struktu-
rélis virusfehérjék.

eredményessége (SVR) a hazdnkban dominalé G1 geno-
tipus esetén korabban nem kezelt betegek esetében 40—
45%, a kordbban sikerteleniil kezelteknél 5-21% [5-10].
A 2011 utan elérhet6vé valt PI-k (boceprevir, telaprevir,
majd semeprevir [11-13]) hozzaaddsaval a tartds virus-
mentesség elérésének esélye novekedett, de jelentSsen
elmarad a 2013-2016-ban torzskonyvezett IFN-mentes
(NS5B polimerizgitlé, NS3A /4 proteizgitld és/vagy
NS5A  replikicioskomplex-gitlé) kombinacidk haté-
konysagatol [14-21]. A peg-IFN + RBV kombinaciot
Magyarorszigon anyagi megfontolisokbdl tovabbra is
hasznaljuk — a nemzetko6zi ajanlasok szerint ugyanakkor
az IFN-ek tovabbi hasznilata csak G3 genotipus esetén
indokolt [22, 23]. A peg-IFN + RBV + PI terapiak kike-
riiltek a hazai ajanldsbol.

Az itt kozolt ajanlas a legutobbi, 2015-ben megjelen-
tetett valtozat [26] 2016. mércius 19-én, majd 2016.
oktéber 14-én szakmai konszenzussal elfogadott médo-
sitdsa, a kezelésben részt vevs kollégak javaslatai és tobb-
ségi véleménye, az 1) kezelési lehetGségekrdl elérhetd
legfrissebb kozlemények, nemzetkozi ajanldsok, alkalma-
zasi elGirasok és a finanszirozasi korlatok figyelembevéte-
lével. Az ajanlds kozzétételével egy idGben indokolt a
38,/2015. (VIIIL. 17.) EMMI rendelet 6. §, 5. mellékle-
tének moédositasa [27].

A szakmai ajanlasban az alkalmazisi elGirasoktodl és/
vagy nemzetkozi ajanlasoktdl eltérd vagy ezeket kiegé-
szit6 esetekben tiintetjiik fel a hivatkozasokat. Az itt leir-
tak nem mentesitik a kezelorvosokat az érvényes alkal-

2772

mazasi el6irasokban foglaltak betartisa alol!

2. DEFINICIOK

a) Cirrhosis: Az ajanlds szempontjabdl cirrhosisosként
kezeljiik mindazokat, akiknél a sz6vettani vizsgalat 1.
Metavir vagy Knodell F3-F4, vagy Ishak F4-F5-F6
stadiumot igazol, vagy 2. FibroScan vizsgalattal a
mijtomottség (liver stiftness — LS) > 9,6 kPa, vagy 3.
Shear Wave elastography vizsgélattal az LS > 9,3 kPa,
vagy 4. az extended liver function (ELF) biokémiai
teszt értéke > 9,8, vagy 5. mads validalt vizsgdlomod-
szer cirrhosisra utal, vagy 6. a krénikus méjbetegség
dekompenzalt stidiumba jutott (Child-Pugh B vagy
C).

b) Dekompenzilt majcirvhosis: A Child—Pugh-osztalyo-
zas szerinti B vagy C stadiuma majcirrhosis. K-vita-
min-antagonistit szedS beteg esetében az INR, Gil-
bert-kér vagy hemolizis esetén a bilirubinérték — a
tényleges érték megadasa és ezen koriilmény jelzése
mellett — 1-nek mindsiil.

¢) Detekcios kiiszobérték (limit of detection — DL):
A HCV-RNS kimutathatésiginak hatarértéke. A
HCV kezelése sordn elvaras a 15 NE/ml-nél nem
magasabb detekcids kiiszobértékd real-time polime-
raz lancreakci6 (rt-PCR) moédszer alkalmazasa.

d) Direkt hato antiviralis szevek (direct acting antivirals
—DAA): A HCV szaporodisanak egyes fizisaira haté
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¢)

),

h)

7)

k)

)

vegyiiletek. Az ajanlasban szerepl$ csoportjai: prote-
dzgatlok (PI, NS3A/4), replikiciéskomplex-gatlok
(NS5A), polimerazgitlok (NS5B).

Hepatitis Regiszter (HepReg, www.hepreg.hu): A
szakmai szervezetek altal létrehozott, az OEP gyogy-
szer-allokdcidjat is timogatd, a HCV (és az IFN-ke-
zelésben részestilé hepatitis B-virussal) fert6zott be-
tegek és kezelésiik orszagosan egységes és atlithato
nyilvantartasara és kovetésére 1étrehozott internetala-
pu adatbdzis. Az adatbazist az erre létrehozott Hepa-
titis Terdpids Bizottsig mikodteti. A HepReg-ben
tarolt adatok tulajdonosa a Magyar Gasztroenterolo-
giai Tarsasig Hepatoldgiai Szekcidja.

Hepatitis Terdpids Bizottsig (Bizottsig): A kronikus
virushepatitises betegek ellatdsiban érintett szakmai
szervezetek dltal 1étrehozott, a szervezetek altal dele-
galt tagokbol allo testiilet. Miikodését és Osszetételét
kilon dokumentum szabalyozza.

Interferon (IEN) alkalmatlansiy: 1FN-ellenjavallat
vagy IFN-intolerancia, vagy az IFN-alapt kezelési le-
hetSségek kimeriilése.

IFN-intolerancin: Korabbi IFN-alapa kezelés soran,
azzal Osszefiiggésben kialakult, a kezelés felfiiggesz-
tését eredményezd, IFN ismételt addsa esetén poten-
cialisan Gjra kialakul6 stlyos mellékhatas.
Kiterjesztett rapid virusvilasz (eRVR: extended ra-
pid virologic response): A HCV-RNS az IFN-alapa
kezelés megkezdését kovetSen 4 és 12 héttel sem de-
tektalhato.

Kronikus C-virus-hepatitis (chronic hepatitis C —
CHC): A hepatitis C-virus-fert6zés talajan kialakult
idtlt majgyulladas. A diagnozis felallitdsanak feltéte-
lei: 1. feltételezetten vagy igazoltan hat hénapnil
régebben fenndllé HCV-fertézés, 2. kimutathatd
HCV-RNS, 3. mijkarosodas igazoldsa emelkedett
GPT (ALT) és/vagy majbiopszia és/vagy nem inva-
ziv vizsgalémodszer és /vagy hepaticus dekompenza-
ci6 alapjan.

Nullreagilo beteg: A peg-IEN + RBV kezelés sordn a
HCV-RNS-szint csokkenése a kezelés el6ttihez ké-
pest 1. négy hét utin nem éri el az 1 log;, mértéket
(nem csokkent legalabb 1,/10-ed részére), vagy 2. 12
hét utin nem éri el a 2 log;, mértéket (nem csdkkent
legalabb 1,/100-ad részére).

Parcidlis (vészleges) reagilo betey: A peg-1EN + RBV
kezelés megkezdése utdn 12 héttel a HCV-RNS-
szint legalabb 2 log;, mértékben csokken, de a keze-
1és alatt mindvégig detektalhaté marad.

m) Peg-IFN + RBV kezeléssel sikerteleniil kezelt betey:

n)

Mindazok, akik peg-IFN + RBV kezelés hatasara
nem valtak véglegesen virusmentessé: 1. nullreagalok
vagy 2. részlegesen reagalok, vagy 3. virusattorést
mutatok, vagy 4. relabalok, vagy 5. nem kategorizdl-
haté nem reagildk, vagy 6. stlyos mellékhatds miatt
a kezelés felfiiggesztése valt sziikségessé.

Priovitisi Index (PIX): A mijfibrosis mértékén ala-
puld, a majkarosodds stlyossagat és szovédményeit, a

0)

2

2

7)
5)

z)

u)

v)

w)

3.

betegség aktivitasat, progresszidjat, az atvitel veszé-
lyét és tovabbi meghatarozott specialis szempontokat
is figyelembe vevs, a HCV-fert6zott betegek kezelés-
be vondsinak szakmailag indokolt sorrendjét megha-
taroz6 numerikus érték.

Protedzgitlo (PI) kezeléssel sikertelendil kezelt beteg:
Mindazok, akik peg-IFN + RBV plusz boceprevir,
vagy telaprevir, vagy simeprevir kezeléssel nem valtak
virusmentessé: 1. STOP-szabaly ald estek, vagy 2. vi-
rusattorés jelentkezett, vagy 3. relapsus jelentkezett,
vagy 4. stlyos mellékhatds miatt a kezelés felfiggesz-
tése vilt sziikségessé.

Rapid virusvilasz (rapid virologic response — RVR):
A kezelés megkezdését kovetSen négy héttel a HCV-
RNS nem mutathaté ki.

Relabilo beteg: A kezelés befejezéseckor a HCV-RNS
nem detektalhato, de a kezelés befejezése utan ismét
kimutathatéva valik.

STOP-szabily: A kezelés korai befejezése nem megte-
lel§ virusvilasz vagy virusattorés miatt.

Tartos virusvilasz (sustained virologic response —
SVR): A kezelés befejezését kovetGen 12 (SVRy,)
vagy 24 héttel (SVR,4) a HCV-RNS nem mutathaté
ki, illetve a 15 TU/ml detekciés kiiszobérték alatt
van. Finanszirozisi okokbdl a terdpia befejezését ko-
vetSen 24 héttel vizsgalando /finanszirozott.

Teljes korai virusvilasz (complete early virologic re-
sponse — cEVR): A kezelés megkezdését kovetSen
12 héttel a HCV-RNS nem mutathato ki.
Terdpianaive beteg: Mindazok, akik 1. soha nem ré-
szestiltek IFN-alapt kezelésben, vagy 2. csak nem
pegildlt IFN + RBV kezelésben részesiiltek, vagy 3. a
korabbi peg-IEN + RBV kezelés nem STOP-szabily
vagy sulyos mellékhatds miatt allt le.

Virusattorés (breakthrough — BT'): A kezelés soran 1.
a HCV-RNS kimutathatatlanna valik, de késébb,
még a kezelés soran ismét kimutathaté lesz, vagy 2.
mennyisége a koriabbihoz képest legalaibb 1 logq
mértékben nd. Leggyakoribb oka virusrezisztencia
kialakulasa.

Virusrezisztencia (VR), rezisztenciansszocidlt virusva-
rians (RAV), rezisztenciaasszocidlt  szubsztitiicio
(RAS): A DAA-ra nem érzékeny HCV-torzsek
>10%-o0s gyakorisig kimutathatdsiga a kezelés meg-
kezdése el6tt (kiinduld rezisztencia), vagy ilyen ara-
nyu felszaporoddsa DAA-kezelés alatt (terdpiaasszo-
cidlt rezisztencia). DAA-kezelés sikertelenségekor
RAV/RAS pontos meghatarozas nem kotelezd, de
célszerd (amennyiben elérhetd).

AZ AJANLAS KIEMELT PONTJAI

Al. Mijbetegség esetén és/vagy HCV szempontjabol

magas kockazatt személyeknél (2. tablizat) a
HCV-fert6zottség vizsgilata sziikséges. Amennyi-
ben a sziirt személy anti-HCV vizsgalata kétes
eredményd vagy pozitiv, és a fert6zés igazolodasa
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A2.

A3.

A4.

A5.

A6.

A7.

A8.

esetén a beteg antivirdlis kezelése sziikséges és le-
hetséges, és/vagy az aktiv fert6zés igazolasa epi-
demiolégiai szempontbdl sziikséges, HCV-RNS-
vizsgilat végzése indokolt.

Minden HCV-RNS-pozitiv beteg kezelési lehets-
ségeit mérlegelni sziikséges, beleértve a koribbi
kezelésekre esetleg alkalmatlan, illetve azokra nem
reagild betegeket.

Amennyiben nem ellenjavallt, kimutathaté HCV-
RNS, biokémiai, szovettani vagy nem invaziv
modszerrel igazolhaté HCV-hez kothetd gyulla-
désos aktivitas és/vagy fibrosis esetén (esetleg
ezek hidnyaban is, epidemioldgiai megfontolds-
bol) antiviralis kezelés indokolt.

A HCV-kezelés megkezdése el6tt vagy alatt, vala-
mint kezelés hidnyiban is a hepatitis A- és a hepa-
titis B-fogékonysag tisztizasa, a fogékonyak vakei-
nilasa indokolt.

A gybgyszer-artimogatisi keret terhére végzett
kezelések engedélyhez kotottek. A kezelések szak-
mai jévihagydsit és feliigyeletét a szakmai szerve-
zetek altal delegalt Hepatitis Terapids Bizottsig
(tovdbbiakban: Bizottsig) végzi. Osszetételét,
mikodését kiilon dokumentum szabélyozza.

A kezelések kérvényezése, nyilvantartasa és enge-
délyezése az erre a célra létrehozott Hepatitis Re-
giszter (HepReg, www.hepreg.hu) internetalapt
rendszerben torténik. A kezelés regisztrilisa a
HepReg-ben csakiigy, mint az ajanlasban szerepld
egyéb szempontok betartdsa, a nem gyogyszer-ar-
timogatdsi keret terhére végzett kezelések eseté-
ben is indokolt.

A kezelés megkezdése el6tt minden olyan beteg
esetében, akinél HCV-RNS kimutathaté, a geno-
tipus nem ismert, és a beteg kezelése sziikségessé
valhat, a genotipus és altipus meghatirozasa indo-
kolt. IFN-mentes kezelés csak a genotipus isme-
retében kezdhetd, de kezelési kérelem benytjtha-
t6, elbiralhaté és engedélyezhetd a genotipus
ismerete nélkiil is. Ilyen esetben a kezelés megkez-
déséig a tarolt mintabdl a genotipus (és amennyi-
ben a szakmai ajanlas elGirja, a kezelés el6tti
rezisztenciaasszocialt variansok) poétlélagos meg-
hatdrozasa sziikséges. A genotipus ismerete indo-
kolt IFN-alapt kezelés el6tt is, de — finanszirozasi
okb6él — a meghatirozas csak akkor kotelezd,
amennyiben az a kezelés médjat vagy idStartamat
befolyasolja.

Kizérélag szakmai szempontok alapjan hatékony-
saguk és biztonsagossiguk miatt valamennyi keze-
lésre szoruld beteg esetében egyértelmten elény-
ben részesitend6k az IFN-mentes kezelések.
Ennek hangstlyozasa mellett ez az ajanlas a HCV-
pozitiv betegek kezelésére fordithaté, maximalt
terapias keret optimalis felhasznaldsat, a legstlyo-
sabb dllapott betegek miel6bbi és a lehetd legna-
gyobb szamu beteg tartds virusmentességének el-

A9.

Al0.

All.

Al2.

Al3.

Al4.

Al5.

érését célozza — kompromisszumra torekedve a
szakmai szempontok és a finanszirozasi lehet&sé-
gek kozott.

Szakmai konszenzus alapjan az IFN-mentes terd-
pidra jogosultak kezelésbe vondsanak sorrendjét az
agynevezett Prioritdsi Index (PIX) hatirozza meg
(lasd definiciok). Amig ez finanszirozasi szempon-
tok miatt sziikséges, az IFN-mentes kezelésre vard
betegek nyilvintartisa a beteg és a kezelGorvosa
altal azonosithaté moédon a PIX-en alapulé kezelé-
si varolistan torténik, a varoOlistakra vonatkozd
rendeletnek megtelelGen. Elérhet6 a www.hepreg.
hu honlapon.

Mindaddig, ameddig koltséghatékonysigi szem-
pontok indokoljak, és nincs ellenjavallata, vala-
mint nem jelent fokozott veszélyt a beteg szama-
ra, és negativ prediktor(ok) miatt hatékonysiga
varhatéan nem lenne alacsony, a terdpianaive
betegek elsd kezelése peg-IFN + RBV kombinéci-
oval torténik. Ehhez a Prioritdsi Indextdl fugget-
leniil korlatlan és azonnali a hozziférés. Siker-
telensége esetén ismételt kezelésként peg-IFN +
RBV kombinacié nem engedélyezhetd.
Finanszirozasi korlatok miatt a terdpianaive bete-
gek szamdra els6 kezelésként akkor engedélyez-
het6 IFN-mentes kombinacié, amennyiben az
IFN-alapt kezelés ellenjavallt, fokozott veszélyt
jelenthetne a beteg szdmdra, illetve negativ
prediktor(ok) miatt hatékonysiga virhatdan cse-
kély volna. Ennek megitélése a Bizottsag hatisko-
re. Az IFEN-mentes kezelési igény indokat a kérel-
mez6nek a HepReg-ben fel kell tiintetnie.

Az IFN-mentes kezelések preferaltan kiilon keret-
bl keriilnek engedélyezésre. Az elkiilonitett elbi-
rdlas mindaddig érvényes, amig az adott betegcso-
portban az IFN-mentes kezelések koltség/SVR
értéke kelléen meg nem kozeliti az IFN-alapu ke-
zelésekét — illetve amig IFN-alapt kezelések vég-
zése sziikséges és lehetséges.

Koltséghatékonysigi megfontolasokbdl csakigy,
mint a betegek védelme (mellékhatasok, gyogy-
szer-rezisztencia) érdekében a peg-IFN + RBV
terapia sordn a kezelés alatti viruskinetika kove-
tése, a STOP-szabilyok (lisd definici6k) maradék-
talan betartasa kiemelt fontossiga. A STOP-
szabalyok Dbetarthatésaginak feltétele az elSirt
id6pontokban, megfelelGen érzékeny modszerrel,
14 napos idGablakon beliil elvégzett PCR-vizsga-
lat.

A peg-IEN + RBV + PI (boceprevir/telaprevir/
simeprevir) kombindciék hasznilata szakmai és
gazdasagi szempontbdl nem indokolt, igy az ajan-
lasban nem szerepelnek.

A kezelés sorin HCV-RNS-negativva valt, vagy
feltételezhetGen negativva valt betegek esetében a
kezelés végén, valamint — ennek negativitisa ese-
tén — azt kovetSen 24 héttel (SVR,,) HCV-RNS-
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vizsgalat sziikséges. Amennyiben ekkor vagy a ke-
zelés utan 12 héttel (OED dltal nem finanszirozott
SVR,-vizsgalat) a HCV-RNS nem mutathaté ki,
vagy a 15 TU/ml detekcids kiiszobérték alatt van,
a beteg a HCV-fert6z¢sbél gyogyultnak tekinthe-
t6, és a tovibbiakban HCV-RNS-vizsgilat csak
recidivara utal6 laboratériumi vagy klinikai jel, il-
letve specialis epidemiolégai indok esetén indo-
kolt.

Al6. Kevert genotipust HCV-fert6zés esetén vala-
mennyi genotipusban hatékony kombindcié alkal-
mazando, a kezelés a hosszabb idejl,/tobb kom-
ponensbdl dll6  terdpidt igénylé genotipusnak
megfelelGen torténik.

Al7. Tobb lehetséges kezelési alternativa esetén a kolt-
séghatékonysigi és biztonsigossigi szempontok
figyelembevételével elényben részesitendSk az
IFN-mentes és/vagy a rovidebb id6tartamt kom-
bindciék.

Al8. Az OEP dltal a HCV kezelésére elkiilonitett
gyogyszer-artamogatdsi keretbsl a készitmények
egy adott beteg szimdra csak a mindenkor érvé-
nyes finanszirozdsi eljardsrend szerint engedélyez-
het6k és rendelhetSk. Az engedélyezett kezeléstdl
eltérni csak akkor lehetséges, ha a rendelni kivint
készitmények drtobblete vagy a kezelés teljes kolt-
sége a fenti kereten kiviili forrasbdl biztosithaté.
A szakma javaslata, hogy ilyen esetben az OED az
cljarasrend szerint engedélyezhetd készitmények
koltségének megfelel§ sszegli artdimogatist biz-
tositson a beteg szdmara.

Al9. Az engedélyezhet6 kombindcidkra vonatkozo al-
goritmusokat az SVR eléréséhez sziikséges gyogy-
szerkoltségek — Dbeleértve a sikertelen kezelés
esetén varhaté tovibbi antiviralis kezelés(ek) kolt-
ségeit is — figyelembevételével a Bizottsdg az OEP-
pel egyiittmtkodve hatirozza meg, és a www.
hepreg.hu honlapon hozza nyilvinossigra. Ezek
valtozasardl a Bizottsig a kezelSorvosokat és az
illetékes hatésigokat elektronikus levél atjan érte-
siti.

A20. Az egyes készitmények alkalmazdsit a kezelSorvos
az alkalmazasi el8irdsokban leirtak szerint koteles
végezni. Jelen ajanlds a gyakorlati megvalositdst
segité kiemeléseket, és — az indikacios kor és né-
hany specialis szempont vonatkozasiban — kiegé-
szitéseket tartalmaz.

4. SZURES, DIAGNOSZTIKA,
A KEZELES INDIKACIOJA

4.1. Sziirés, rizikdcsoportok

Majbetegség esetén és/vagy HCV szempontjabol magas
kockazatiinak tekinthetd személyeknél HCV-fert6zés
irdnyaban sz(rés sziikséges. A szlrés célcsoportjait a 2.

tablazat, mig a javasolt szlirési program [épcsbit a 3. tidb-
lazat mutatja be [24, 28].

Mijbetegség esetén a fertézottség elsé vizsgalata az
anti-HCV ellenanyag kimutatasaval végzendS. Ameny-
nyiben madjbetegség nem ismert, a HCV-fert6zottség
kockazatinak felmérésére validalt kérd6iv haszndlata ja-
vasolt. Sztir6programok keretében az anti-HCV szerol6-
giai vizsgdlata mellett mas, >95% szenzitivitdst és specifi-
citdsti diagnosztikai moédszer is alkalmazhato, illetve a
validalt kérddiven alapuléd kockazatbecsléssel kombindl-
haté. Pozitiv vagy kétes anti-HCV-eredmény esetén
HCV-RNS-vizsgalat végzése indokolt.

2. tablazat Hepatitis C-virus-fert6zottség rizikocsoportjai és sziirésének

célesoportjai Magyarorszagon

Jelenleg is sziirt csoportok Jelenleg szisztematikusan nem

sziirt magas kockazatu egyének/

csoportok
Véradok 1993 el6tt transzfzioban
részestiltek
Hemofilidsok Egészségiigyi dolgozok
Dializaltak Fegyveres testiiletek és

ment&szolgilatok tagjai

Szerv/szdvet donorok Intravénds /felszippanthat6

kébitoszert valaha hasznalok

HBV- és/vagy HIV-fert6zottek | Szocidlis vagy biintetés-
végrehajtasi intézményben

clhelyezettek, ott dolgozok

In vitro fertilizdciés programban
részt vevsk

HCV-fertézott anydk gyermekei

HCV-fertézottek szexudlis
partnerei (kiilonosen
homoszexuadlis férfiak)

Sziirésre javasolt tovabbi
csoportok

Biolégiai/immunszuppressziv
kezelésben, kemoterdpiaban
részesiilék

Tetoviltak, piercingvisel6k
(ktilonosen nem megtelel
higiénids kortilmények kozott
végzett beavatkozds esetén)

Terhes nék 1945 és 1970 kozott sziiletettek

HCV-fertézottel egy
haztartasban ¢16k

Magas fert6zottség tertiletrdl
bevindoroltak

Validalt kockdzatbecsl§ kérd6iv
alapjan magas kockazatanak
mindsiil§ személyek

4.2. Diagnozis, indikacio

Amennyiben azt a beteg villalja, antiviralis kezelés mér-
legelendd és kivizsgalas indokolt valamennyi anti-HCV-
pozitiv egyénnél. Ellenjavallat hidnyaban CHC igazol6-
désa (lasd definiciok) esetén antivirilis kezelés indokolt
(1. abra). A HCV-RNS kimutathatésiga esetén epide-
mioldgiai és vagy egyéb okokbdl (példaul extrahepaticus
manifeszticio, gyermekvéllalds, transzplanticié, foglal-
koztatdsi szempont stb.) azonban akkor is indokolt lehet
a kezelés, ha a CHC egyéb kritériumai nem dllnak fenn.
Magyarorszigon az alkalmazasi elGirasokban szerepls-
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3. tablazat

| A HCV sziirésénck javasolt IépesSi és modja Magyarorszagon

Sziirési 1épcsS

Sziirés helye

Sziirés javasolt modja

1. Egészségiigyi
dolgozok

Uzemorvosi ellitas

Id&szakosan ismételt
onkéntes
szlirGvizsgalat*

2. Biztonségi erék,
ment&alakulatok
dolgozoi

Uzemorvosi ellitds

Id&szakosan ismételt
onkéntes

oz

szlrévizsgalat

3. Szocidlis vagy
biintetés-
végrehajtasi
intézetekben
clhelyezettek
és ott dolgozok

Egészségiigyi
cllatasért felelds
ellato

Uzemorvosi ellitas

oz

SzlirGallomasok

Id&szakosan ismételt
onkéntes
szlirGvizsgalat

4. Terhes n6k

HBV-sziirést végzd

Kérddives
kockazatfelmérést
kovetSen egyetlen
alkalommal végzendd
onkéntes

sziirGvizsgalat
5. Korcsoport Haziorvosi ellitds  Jogositvany
szerinti lakossagi hosszabbitdsakor
szlirés (vagy egyéb

megjelenés kapcsin)
kérd&ives
kockdzatfelmérést
kovetSen egyetlen
alkalommal végzendd
onkéntes
szlrévizsgilat,
1945-1970 kozote
sziiletettek részére

6. Kordbban vagy
jelenleg
kabitoszert
hasznalok

Addiktologiai
hél6zat
Biintetés-
végrehajtasi
intézmények
Sziir6allomasok

Id&szakosan ismételt
onkéntes
szlir6vizsgalat minden
olyan ponton, ahol az
érintettek talalkoznak
az egészségligyi vagy
szocialis
ellitérendszerrel

7. Homoszexudlis
férfiak

Nemibeteg-
gondozok
Urolégiai ellatok
Point-of-care

IdGszakosan ismételt
onkéntes
szlirGvizsgalat minden
olyan ponton, ahol az

szlirGallomasok érintettek talalkoznak
az egészségligyi
cllatérendszerrel
8. Magas Egészségligyi Egyetlen alkalommal
fert6zottség cllatasért felelGs végzendd onkéntes
régiobol ellitd sziirGvizsgalat
beviandorolt Sziiréallomasok
személyek

*A 18/1998. (VI. 3.) NM rendelet 31. § (4) bekezdése szerint foglalkoztatasi
korldtozds ald es6k részére a rendelet moédositdsat kovetSen javasolt kotelezd szii-

révizsgilat.

kon kiviil a kezelés ellenjavallatanak tekintendd a feltéte-
lezhet§ vagy bizonyitott adherenciaképtelenség a keze-
I6orvos vagy az adott szakteriilet szakorvosa szerint
(példaul aktiv kabitészer hasznalat /tiiggdség, nem kont-
rolldlhaté mentélis zavar), valamint, ha a varhato élettar-

* HCV-PCR-vizsgalat (+genotipus)

1. dbra

Anti-HCV-pozitiv, nincs ellenjavallat
(altalanos vizsgélatok)

HCV-RNS-pozitiv e/k\. HCV-RNS-negativ

ALT ALT
emelkedett normalis
Lv\b l
Tiz éven beluli Majbiopszia és/vagy

fert6zés, kompenzalt nem invaziv fibrosisteszt

majbetegség
N Pozitiv Negativ
Antiviralis terdpia Antiviralis terapia
sziikséges mérlegelendd

Antiviralis terapia
nem sziikséges

— Kotelezd

------ * Opcionalis

A hepatitis C-virus- (HCV-) fertézés diagnosztikdja

* = HCV-PCR-vizsgilat id6pontja; ALT = alanin-aminotransz-
ferdz; Anti-HCV = HCV elleni antitest; PCR = polymerase
chain reaction; RNS = ribonukleinsav

tam nem majeredetti okbdl <1 éva HCV esetleges eradi-
kalasa esetén is (példdul rosszindulat betegség, mads
kontrollalhatatlan végstadium betegség terdpids lehetd-
ség nélkdl).

4.2.1. Majbetegséy igazolasa

Igazolhatéan hat hénapnal régebben fennallé HCV-
fert6zottség esetén az aktiv hepatitis fennallasat a ke-
zelés megkezdése elStti egyetlen emelkedett GPT/
ALT érték is timogatja, de normalis GPT /ALT érték
sem zarja azt ki, ha a majbetegség szovettannal vagy
mas modszerrel igazolhat6é (aktivitds és/vagy fibro-
sis).

Mijbiopsziat végziink, ha azt a kezelGorvos sziiksé-
gesnek tartja a mdj necroinflammatiéjanak és/vagy a
fibrosis staidiumanak meghatdrozasara, differencialdi-
agnosztikai vagy prognosztikus céllal, vagy a kezelésre
vonatkozé dontéshez.

A fibrosis megitélése szempontjabol a majbiopsziit
tranziens elasztografia (tovibbiakban FibroScan) vizs-
galat vagy mindkét modszer ellenjavallata /kivitelez-
hetetlensége /elérhetetlensége esetén mds validalt
nem invaziv vizsgilémodszer helyettesitheti (példaul
Shear Wave elasztografia, FibroMeter, FibroTest,
ELF-teszt) (4. tablazat) [29-32].

A fibrosis vizsgalatitél el lehet tekinteni, ha a GPT
egyértelmtien emelkedett, a fert6z&dés id6pontja 10
éven beliili és a fizikdlis vizsgalat vagy egyéb adat nem
utal el6rehaladott majbetegségre.

Klinikailag dekompenzilt (Child-Pugh B vagy C su-
lyossagi) méjcirrhosis esetén a fibrosis nem invaziv
vizsgalata ajanlott, de attdl el is lehet tekinteni. Utdb-
bi esetben a fibrosis stidiumaként Metavir F4 stadium
jelolhet meg a HepReg rendszerben. Technikailag a
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4. tiblazat | Nem invaziv fibrosisvizsgdlé modszerek, és az egyes fibrosissddiumokhoz tartozo értékek
Metavir Tranziens Shear Wave elasztografia 2D Shear Wave Extended Liver Function
fibrosisstadium elasztografia (Philips/Toshiba) elasztografia teszt
(FibroScan, kPa) (SWE, kPa) (Aixplorer) (ELF-teszt, n)
(SWE, kPa)
Fo <5,0 <3,5 <5,0 <7,70
FO/F1 dtmenet 5,0-5.9 3,542 5,0-59 7,71-7.99
F1 6,0-7,1 4,3-6,6 6,0-7,0 8,00-8,70
F1/F2 datmenet - - 8,71-8,99
F2 7,2-9,3 6,7-9,2 7,1-9,1 9,00-9,80
F2 /F3 atmenet 9,4-10,0 - 9,81-9,99
F3 10,1-12,0 9,3-10,4 9,2-12,0 10,00-11,00
F3/F4 atmenet 12,1-14,7 12,1-134 11,01-11,29
F4 >14,7 >10,4 >13.4 >11,30

szovettani fibrosis stidiuma mez&be F4 stadium iran-
do be.

e A maijbetegség és a kezelhet6ség pontosabb megitélé-
s¢hez teljes vérkép, GOT /AST, GGT, ALP, szérumal-
bumin, -bilirubin, -protrombin, vesefunkciok (kreati-
nin, ¢GFR) és hasi ultrahang (UH) vizsgilat (és
amennyiben ez alapjan vagy emelkedett AFP-érték
alapjan gbécos méjbetegség/HCC gyantja mertil fel,
CT- vagy MR-vizsgalat) is sziikséges [33].

¢ Differencidldiagnosztikai és egyéb laboratériumi vizs-
galatok:

e HIV-, HAV-, HBV-vizsgalat (pozitiv HBsAg esetén
anti-HDV is).

e Kiséré betegségek vizsgalata klinikai tlinetek és labo-
ratériumi eredmények alapjan: hypertonia, diabetes
mellitus  (vércukor),  pajzsmirigymiikodés-zavar
(TSH), autoimmun betegségek (ANA, dsDNA,
AMA), cardiorespiratoricus stitusz (EKG), im-
munszuppresszid, cryoglobulinaemia, vashdztartds,
hyperuricaemia, alkoholizmus, obesitas, steatosis
megitélése.

4.2.2. Molekuldris diagnosztika

4.2.2.1. HCV-RNS-vizsgilat

e Olyan anti-HCV-pozitiv beteg esetében, akinél antivi-
ralis kezelés biztosan nem sziikséges vagy nem végez-
hetS (példiul a kezelés kontraindikilt, vagy azt a be-
teg dokumentaltan nem vallalja), HCV-RNS- és
genotipus-meghatirozds csak kivételesen, példaul epi-
demiolégiai okbdl lehet indokolt.

e Diagnosztikus HCV-RNS-vizsgilat indokolt:

— akiknél az anti-HCV-teszt pozitiv, és antiviralis ke-
zelést terveziink, vagy az infektivitds ismerete epide-
miologiai okbdl fontos;

— akiknél bizonytalan, vagy a klinikumnak ellentmon-
d6 az anti-HCV-eredmény (kétes, téves pozitiv
vagy negativ anti-HCV-eredmény lehetséges);

— negativ anti-HCV-eredmény esetén is:
= immunszuppresszilt egyéneknél HCV-fert6zés
gyanuja esetén,
= akut HCV-fert6zés gyantjakor (abban az esetben
is, amennyiben az anti-HCV-eredmény negativ);
alapos gyanu esetén negativ HCV-RNS-vizsgalat
megismétlése sziikséges hairom honap elteltével.
e Terdpidhoz kapcsol6dé HCV-RNS-vizsgilat:
— A HCV kezelésének megkezdése el6tt (altalaban)
hat hénapon beliil szenzitiv kvantitativ HCV-RNS-
vizsgalat sziikséges. Egyes esetekben kozvetlenil a
kezelés megkezdése elStti (két héten belil) HCV-
RNS-vizsgalat sziikséges:
= peg-IEN + RBV kezelés megkezdése elStt G1
vagy G2 esetén, amennyiben a koribbi HCV-
RNS-vizsgilat eredménye sorrendben <400 000
1U /ml, illetve <800 000 IU /ml volt;

= SOF + LDV kezelés megkezdése el6tt olyan cirr-
hosisban nem szenved§ terdpianaive betegek ese-
tében, akiknél a korabbi HCV-RNS-vizsgilat
eredménye <6 milli6 NE /ml volt (kivéve a szerv-
transzplantaltakat).

— Kezelési engedély hat honapnal régebbi HCV-RNS-
eredmény alapjan is kérhetd, amennyiben a fert6zés
a kérvény benyujtasa alapjaul szolgal6 HCV-RNS-
vizsgalatot megel6z6en legalibb hirom hénappal
anti-HCV- vagy HCV-RNS-vizsgilattal igazolast
nyert, vagy ismert expozicios id6 alapjan ez feltéte-
lezhetd.

— A kezelési algoritmus szerinti STOP-szabdlyok id6-
pontjaban PCR-vizsgalat sziikséges.
= Amennyiben a kvantifikiciés limit alatti pozitiv

PCR STOP-szabalyt jelentene, a PCR-vizsgalatot
a lehetd legrovidebb idén belil meg kell ismétel-
ni. A dontést a masodik vizsgalati eredmény sze-
rint kell meghozni.

— Amennyiben az IFN-alapti vagy IFN-mentes keze-
1és soran virusittorés gyantja meriil fel, soron kiviili
HCV-RNS-vizsgalat sziikséges. Virusattorés (gyogy-
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szer-rezisztencia kialakuldsa) esetén a zajlé kezelés
(valamennyi készitmény) leallitandd (STOP-X sza-
baly), amennyiben arra lehetGség van, DAA-készit-
ményt (is) tartalmazé kezelés esetén RAV/RAS
azonositas javasolt.

— A nem STOP-szabaly miatt befejezett kezelések be-
fejezésekor a kezelés sorin HCV-RNS-negativva
valt vagy feltételezhetGen negativva valt betegekben
(end of treatment — EoTR), valamint — ennek ne-
gativitasa esetén — azt kovetSen 24 héttel (SVR,y,)
HCV-RNS-vizsgilat sziikséges (lasd Al5 kiemelt
pont).

— A terapidhoz kapcsolédé HCV-RNS-vizsgalatokat
valos ideji PCR-technikdval, CE-IVD mindsitést,
kells érzékenységi tesztekkel az alabbi moédszertani
és mindségi feltételeknek megfelelGen sziikséges vé-
gezni:
= alacsony detekciés limit valamennyi genotipus

esetén (+ 5%): DL<15 NE/ml,
= linearis kvantifikiciés tartomany legalabb 15-108
NE/ml kozott.

4.2.2.2. HCV-genotipus-vizsyilat
e Amennyiben a HCV-RNS kimutathato, és a virus ge-

notipusa nem ismert, a kezelés megkezdése el6Stt a ge-

notipus és altipus meghatirozisa indokolt (beleértve a

peg-IFN + RBV kettGs kezeléseket is).

— Amennyiben kezelésre nincs sziikség vagy lehetd-
ség, ugy a genotipus meghatirozasitdl el lehet te-
kinteni.

— IFN-mentes kezelés csak a genotipus ismeretében
kezdhetd, de kezelési kérelem benyujthatd, elbiral-
hat6 és engedélyezhetd a genotipus ismerete nélkiil
is. Ilyen esetben a kezelés megkezdéséig a tirolt
mintdbél a genotipus poétldlagos meghatarozasa
sziikséges. A genotipus ismeretében a Bizottsig és/
vagy az OEP a kezelés modjat modosithatja, vagy —
a kezelésre jogosultsig megsziinése esetén — az en-
gedélyt visszavonhatja.

— A genotipus ismerete indokolt IFN-alapt kezelés
elétt is, de — finanszirozdsi okbdl — a meghatirozas
csak akkor kotelez6, amennyiben az a kezelés mod-
jat vagy id6tartamat befolyasolja (a kiindulé HCV-
RNS<800 000 IU/ml és RVR igazolédik). Ilyen
esetben a levett és tarolt mintakbdl a kezelés negye-
dik hete utin a genotipus ténylegesen meghataro-
zando.

— A genotipusvizsgalatra levett és tarolt mintdk meg-
semmisithetSk, amennyiben a kezelés menetét a
genotipusvizsgalat eredménye nem befolyasolja.

4.2.2.3. RAV/RAS vizsgilat
e Bir a terdpia el6tti RAV /RAS-ok vizsgilata mads ese-

tekben is hasznos lehet, csak a DCV + SMV + RBV
terdpia elStt kotelezé (lasd ott). Az RAV /RAS vizsga-
lat eredménye alapjan a Bizottsdg és/vagy az OEP a
kezelés modjat modosithatja, vagy — a kezelésre jogo-

sultsig megsziinése esetén — az engedélyt visszavon-
hatja.

e A terdpia soran kialakul6 RAV/RAS-ok felel6sek az
IFN-mentes kezelések soran kialakul6 virusattorésért
vagy relapsusért. Ujabb IFN-mentes kezelés elStt
meghatirozasuk szakmailag indokolt, de financidlis
megfontolasok miatt nem kotelezd.

4.2.2.4. IL28B-polimorfizmus vizsgalata

e Baraz IL28B-polimorfizmus a peg-IFN + RBV kett&s
kombinacids kezelés esetén a legerGsebb és legszigni-
fikinsabb humdngenetikai prognosztikus tényezd, az
ajanldsban szerepld kezelések el6tt a vizsgalat nem ko-
telez8, mert a kezelés indikacidjat és menetét dontSen
nem befolydsolja.

4.2.3. A diagnosztika szempontjai
specidlis esetekben

o [cterus vayy ismert datuma expozicio: Két hét utn ér-
zékeny HCV-RNS-vizsgilat végzendd; ha pozitiv,
8-12 hét mulva kontrollja sziikséges. Utébbi pozitivi-
tasa esetén a HCV-fert6zés kronikussa valasanak valo-
szintisége nagy, korai kezelése javasolt.

o Vesebetegek: Dializalt vesebetegek esetében a HCV-
fert6zés felismerésére félévenként HCV-RNS-vizsga-
lat sziikséges, ez poolozott mbdszerrel is végezhetd.
A mijbiopszia végzésének indikiciojarol egyénre sza-
bottan kell donteni, helyette FibroScan vagy mids vali-
dalt nem invaziv vizsgalémodszer végezhetd.

o Gyermekek: HCV-fert6zés gyantja esetén a diagnozis
megdllapitisa a felnSttekével azonos méddon torténik.

o Anti-HCV-pozitiv anyn gyermeke: 18 honapos korban
anti-HCV-vizsgilat végzendd. (Erre az életkorra az
anyai ellenanyag kitirtil a gyermek szervezetébdl.) Po-
zitiv eredmény esetén a beteg gyermeket hepatolégus-
hoz sziikséges iranyitani és HCV-RNS-vizsgilatot kell
végezni. Ennek pozitivitisa a gyermek fert6zottségét
igazolja. Amennyiben a korai diagnézisnak jelent&sé-
ge van, a gyermek egy—két honapos koriban sziirés-
ként HCV-RNS végezhetd.

o Mdjtranszplantiltak: HCV-pozitiv beteg mdjtransz-
planticiéja utan kvantitativ. HCV-RNS-vizsgilat ¢és
majbiopszia végzendd. Pozitiv HCV-RNS és igazolt
rekurrens fert6zés esetében az antivirdlis kezelés meg-
kezdése indokolt.

o HIV-fertizottek: — Anti-HCV-vizsgalat  sziikséges.
Azokndl a HIV-fert6zotteknél, akik anti-HCV-poziti-
vak vagy akik negativak, de nem magyarizhaté mdj-
betegségiik van, kvantitattv HCV-RNS-vizsgilat
végzendd, és pozitivitasa esetén a HCV kezelése mér-
legelendd.

o HBV-fertozittek:  Anti-HCV-vizsgilat  sziikséges.
Azoknal a HBV-fert6zotteknél, akik anti-HCV-pozi-
tivak, kvantitattv HCV-RNS-vizsgilat végzendd, és
pozitivitdsa esetén a HCV kezelése mérlegelendd.
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5. KEZELESI ALLOKACIO,
KEZELESI JOGOSULTSAG

5.1. Hepatitis Regiszter,
Hepatitis Terapias Bizottsag funkcioi

* A HepRey (lasd definiciok) adatbazis funkciéi:

— kezelésre szorul6 betegek orszagos nyilvantartasa;
— a kezelés irdnti kérelmek fogadasa;

megalapozott dontés a kezelésrdl csak korrekten

kitoltott kérvény alapjan lehetséges(!);

= az elbirdlt kérvény nem modosithatd, de Gj kér-
vény benytjtisira sor kertlhet(!);

— PIX kiszdmitdsa a kezelés engedélyezéséhez (1. ké-
sGbb);

— engedélyezett kezelések nyilvantartasa;

— a kezelések lefolytatasaval kapcsolatos adminisztra-
cio;

engedélyek visszaadasa, visszavonasa;

PCR-vizsgilatok rendelése, nyilvantartasa,

gyogyszerek rendelése;

kezelések megkezdése;

= kezelések befejezése, ledllitdsa;

— kezelési varélista nyilvantartdsa;
— kezelési ajanlds kozzététele,
— finanszirozasi algoritmus kozzététele.

o A Hepatitis Terdpids Bizottsag (tovabbiakban: Bizott-
sag, lasd definiciok) a kronikus virushepatitises bete-
gek ellatdsiban érintett szakmai szervezetek dltal 1étre-
hozott, a szervezetek altal delegalt tagokbol allo
testiilet. Mkodését és osszetételét kiilon dokumen-
tum szabalyozza. F6bb feladatai:

— Véleményt ad arrdl, hogy a kezelés indokolt, és
nincs ellenjavallata.

— Ellenjavallat esetén a kezelési kérelmet elutasitja.

— Az Ggynevezett Prioritasi Index alapjan kezelési en-
gedélyt ad ki az OEP-pel egyeztetett, meghataro-
zott szamu beteg részére.

— Téjékoztatast ad a szakmai és/vagy finanszirozasi
kornyezet viltozasardl, és —amennyiben az indokolt
—intézkedik a véltozasok érvényesitésének modjardl
(egyebek mellett a benyujtott vagy elbirdlt kérvé-
nyek vagy a terapia modositisinak lehetGségérdl).

— Egytittm@ikodik az illetékes hatosagokkal és szerve-
zetekkel a finanszirozasi korldtok optimalis érvénye-
sitésében, beleértve, hogy a mindenkori finansziro-
zasi lehetSségek figyelembevételével javaslatot
dolgoz ki az egyes betegcsoportokban a HCV keze-
1ésére allokdlt gydgyszer-artamogatasi keretbdl en-
gedélyezhetd kezelési alternativik meghatarozasi-
hoz.

— Javaslatot tesz a hepatoldgiai centrumok mikodésé-
nek engedélyezésére.

— A Bizottsignak ugyanakkor nem tartozik hataskoré-
be a kezelések ellendrzése.

5.2. Prioritasi Index,

kezelésbe vonas siirglssége

e A PIX (l&sd definiciok) értéke az 5. tdblazar a)—e)

pontjaihoz tartozé pontszamok Osszege.

e ElsGsorban a Prioritasi Index figyelembevételével, de

specialis esetekben attdl fiiggetlendil is rendkiviili stir-
g0sséggel kérhetd kezelési engedély — egyéb okok ko-
zott kiilondsen mdjtranszplantdlt betegek, rendelet-
ben elSirtak alapjan foglalkozasi korlatozas ala es6k
részére, valamint azok szimara, akiknél a kezelés meg-
kezdésének néhany hénapos késése életveszélyes hely-
zetet teremthet. A rendkivili stirgGsség kérése a
HepReg rendszerben az erre szolgilé pontban jelo-
lendd, és indoklasa kotelezGen rogzitendd. A korlato-
zott kezelési lehetGségekre tekintettel csak a legindo-
koltabb esetben kertl sor rendkiviili siirg&sségi
kérelem elbirildsdra és engedély kiaddsara.

5. tiblazat | A Prioritdsi Index alkot6i és pontértékiik

Kategoria Magyarazat Pont

a) Fibrosisstadinm (az alabbink egyike) Szovettan vagy nem invaziv modszer Maximum 70
Dekompenzalt cirrhosis Child-Pugh B vagy C cirrhosis 70
Metavir/Knodell /FibroScan/Shear Wave elasztografia FO-F4 fibrosisstidium x 10 pont 0-40
(vagy mds validalt modszer)

F0/F1, F1/F2, F2 /F3, ¥3 /F4 atmenet 5-15-25-35 pont 5-35
Ishak-stidium 1=10,2=15,3=20,4=30,5=35,6=40 0-40
ELF-teszt
Child-Pugh A, fibrosisstidium nem ismert 10

b) Child—Pugh A stadium esetén

Maximum + 30

Elasztogrifia (liver stiffness) alapjin

18-32,9 kPa kozott: 5 kPa-onként + 5 pont

Maximum + 30

32,9 kPa felett: 10 kPa-onként + 5 pont

Thrombocyta 70-89 G/L

+5

Thrombocyta<70 G/L

+ 10
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Kategéria Magyarazat Pont
Szérumalbumin 30-34 g/L +5
Szérumalbumin<30 g/L +10
Oesophagusvaricositas G1-2 +5
Oesophagusvaricositas>G2 +10
Korabbi dokumentalt dekompenzilt majbetegség vagy Korabban Child-Pugh B vagy C stadium vagy +15

komplikiciod

varixvérzés

¢) Aktivitds, progresszié

Progresszio fokozott veszélye miatti pontok

Maximum + 8

Az alibbi négy koziil a legmagasabb

Maximum + 4

HAI vagy Ishak-aktivitds foka 3-6 =1pont,7-9=2,10-12=3,>13 =4 + 04
METAVIR-aktivitas foka Al =1pont,A2=2,A3=3,A4=4 + 04
Progresszié elasztogrifia alapjan (A) A1-1,99 kPa = 1 pont, A2-2,99 kPa =2, >A3 kPa=4 + 04
Progresszi6 szovettan alapjan (AF) AF1 =1 pont, AF2 =2, AF3 = 3, AF4 = 4 + 04
Legutébbi ALT/GPT (IU/mL) érték /50 pont + 04

d) Specidlis pontok

Nincs maximum

Foglalkozas alapjan

HCV miatt munkdjatol jogszabdlyban eltiltott személy +50
Kozvetlen betegelldtisban vagy humén mintak A regisztriciés szim megaddsa sziikséges +30
feldolgozasiban /kezelésében jelenleg is aktivan részt vevs
szemdély
Kozvetlen betegellatasban vagy human mintik Munkaltatdi igazolds sziikséges +15
feldolgozdsiban/kezelésében jelenleg aktivan részt nem
vevd, egészségiigyben foglalkoztatott személy
Tarsbetegségek alapjan
Hemofilia +20
Dializalt beteg Hemodializis vagy peritonealis dializis +20
Specialis epidemiolégiai indok Szocidlis vagy biintetés-végrehajtasi intézetben +10
clhelyezettek vagy ott dolgozék
Sulyos extrahepaticus HCV manifesztici6 /trsulds Cryoglobulinaemias vasculitis, glomerulonephritis, +20
stlyos polyarthritis, porphyria cutanea tarda, lichen
ruber planus
HCV-asszocialt non-Hodgkin- lymphoma +50
Gyogyult hepatocellularis carcinoma (HCC) HCC sikeres sebészi vagy ablatios kezelésén dtesett, +50
oncoteam véleménye szerint tumormentes beteg
HIV- vagy HBV-tarsfert6z¢és HBV: HBsAg- vagy HBV-DNS-pozitiv +20
Transzplantacids szempontok alapjan
Transzplanticids vardlistin 1évé vagy HCV-fert§zottség Barmely szerv +50
miatt a transzplanticiés programbdl kizart beteg Igazolis sziikséges
Transzplantalt személy Barmely szerv, fibrosisstidiumtol fiiggetlentil +50
Fibrotizal6 cholestaticus hepatitis majatiiltetettnél + 80
Egyéb szempontok alapjin
In vitro fertilizdciés program soran diagnosztizalt NG vagy férfi +50
HCV-fertézés Igazolas sziikséges
30 év feletti, a HCV eradikéldsat kovetSen gyermeket Az érintett nyilatkozata sziikséges +20

vallalni szindékozé gyermektelen né

Automatikus pont a kezelésre varakozas alatt

Benyugjtott vagy elbiralt kérvény alapjin

+ 1 pont/hé

e) A kezeldorvos és/vagy o Bizottsig dltal adhato pontok

A fentickben fel nem sorolt méltanyolbato eqyéb
szempont (ok) mintt adhatd pontok (példinl nincs

tarsbetegséy vagy specidlis tarsbetegséy, koriabbi tobbszori

stkertelen kezelés, jo compliance a korabbi kezelés sordn,
erds motiviltsiag, foglalkoztatdssal vagy csalidi
koriilményekkel kapesolatos szempont).

Az indoklds megjelolése sziikséges

Maximum + 12

Kezel6orvos dltal adhaté pontok

+0-2

Hepatitis Terdpids Bizottsdg dltal adhaté pontok

+0-10
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6. KEZELESI LEHETOSEGEK

o Kizdrvilag szakmai szempontokat figyelembe véve ha- | o

tékonysiguk és biztonsdagossaguk miatt valamennyi,
kezelésve szoruld betey esetében egyévielmiien eldnyben
részesitendok az IFN-mentes kezelések.

e A peg-IEN + RBV kezelési restrikcio, illetve az IFEN- | o

mentes kezelésre jogosultsag feltételeit az A10, illetve
All kiemelt ajnlas irja le.

* A hazai ajanlds szerint javasolt kombindciokat és geno-
tipus szerinti alkalmazhat6sagukat a 6. tablizat tartal-
mazza. Az egyes kezelési lehetGségek ismertetésének
sorrendje nem jelenti a kezelések valaszthatésagianak

sorrendjét. °

6. tablazat A hazai ajinlds szerint alkalmazdsra javasolt kombindciok és
genotipus szerinti alkalmazhat6sdguk

Kombinacié Genotipus

Peg-IFN + RBV* Béarmelyik

Peg-IFN + SOF + RBV G3

ABT2D + RBV* G4

ABT3D = RBV* Gl

DCV + SMV = RBV Glb ¢
GZR/EBR + RBV* Gl, G4

GZR/EBR + SOF + RBV G3

SOF + DCV = RBV Gl, G3, G4

SOF + RBV* G2, (G3) °
SOF + SMV = RBV* Gl, G4

SOF/LDV = RBV* Gl, (G3), G4 *
SOE/LDV + SMV + RBV Gl, G4

SOF/VEL + RBV* Béarmelyik

&Végstadiuma vesebetegségben is alkalmazhat6.
“Dekompenzalt majcirrhosisban is alkalmazhato.

— STOPw12: A HCV-RNS 12 hét kezelés utin de-
tektalhato.

Peg-IEN + RBV kett6s kezelés soran a STOP-szaba-

lyokat csak azokban az id§pontokban vizsgaljuk, ami-

kor a megel6z6 idSpontban végzett vizsgalatkor a

HCV-RNS kimutathat6 volt.

Amennyiben STOPw4 vagy STOPwl12 kritériuma

nem éll fenn, HCV-G2- és HCV-G3-monoinfekcio ki-

vételével 48 hetes peg-IFN + RBV kezelés (2. abra),
az alabbi kivétellel:

— Amennyiben nincs cirrhosis, a kiindulé virustiter
400 000 IU/1 alatti, és a negyedik héten a virus
nem detektalhat6, 24 hetes kezelés.

Amennyiben STOPw4 vagy STOPwl12 kritériuma

nem all fenn, 2 HCV-G2- vagy HCV-G3-monoinfekcio

esetén 24 hetes peg-IEN + RBV kezelés, az aldbbi ki-
vételekkel:

— Amennyiben a kezelés megkezdését megel6z6en
végzett PCR-vizsgilat alacsony kiindulé virusszin-
tet igazol (HCV-RNS <800 000 NE/ml), és a
HCV-RNS négy hét kezelés utin nem mutathato
ki, a G2 esetén 16 hetes kezelés.

— Amennyiben a HCV-RNS négy hét peg-IFN + RBV
kettSs kezelés utdn kimutathatd, 48 hetes kezelés.
A kezelés soran laboratériumi monitorozas sziikséges:
az els6 négy hétben kéthetente, majd legalibb négy-
hetenként teljes vérkép; négyhetenként GPT/ALT,
GOT /AST, szérumbilirubin; 12 hetenként szérum-

kreatinin, vércukor, TSH, hagysav.

Mellékhatas miatt az RBV doéziscsokkentése 200 mg-

os lépésekben javasolt [34].

A két kiillonboz6 peg-1FN egymassal torténd helyette-

sitése nem ajanlott.

6.1.2. Peg-IFN + SOF + RBV kezelés: HCV-G3

*Finanszirozasi okbdl korlatozott szamban és ideig alkalmazhaté. e A Peg‘IFN + SOF + RBV kombindci6 G3 genotipus-

ABT2D = ombitasvir/paritaprevir/ritonavir, ABT3D = ombitasvir/paritapre-
vir/ritonavir + dasabuvir; DCV = daclatasvir; EBR = elbasvir; G1-G6 = hepatitis
C-virus-genotipusok; GZR = grazoprevir, LDV = ledipasvir; peg-IFN = pegildlt
interferon; RBV = ribavirin; SMV = simeprevir; SOF = sofosbuvir; VEL = velpa-
tasvir

6.1. IFN-alapu kezelések

6.1.1. Peg-IFN + RBV: Tevdpianaive betey,

barmely genotipus o

e Peg-IFN + RBV kezelés csak addig alkalmazhaté,
ameddig ezt finanszirozasi okok sziikségessé teszik.

e A peg-IFN + RBV kettSs kezelés leallitasa elégtelen

sal fert6zott, IFN-kezelésre alkalmas betegek eseté-
ben alkalmazhaté. A terapia id6tartama dltaliban 12
hét, de megfontolandd legfeljebb 24 hétre torténd
meghosszabbitisa, amennyiben egy vagy tobb olyan
tényez6 all fenn, amely az IFN-alapt terapiakkal
szembeni alacsonyabb vilaszarinyokkal jar egyiitt
(példaul elérehaladott fibrosis/cirrhosis, magas kiin-
dulési viruskoncentricid, fekete rassz, IL28B nem CC
genotipus, a terdpids valasz teljes hidnya a korabbi
peg-IFN + RBV terapiara).

Peg-IEN + SOF + RBV kezelés sordin STOP-szabdly
nincsen, ezért a kezelés alatt a HCV-RNS kovetése
nem sziikséges.

virusvilasz miatt (STOP-szabalyok; mindkét készit- | 6.3. IFN-mentes kezelések

mény abbahagyando).

— STOPw4: A HCV-RNS négy hét kezelés utin nem | e
csokken 1 log;, mértékben (egytized részére; null-
reagalo beteg).

Amennyiben a finanszivozisi lebetiségek ozt nem
korlatozzik, valamennyi HCV-fertizitt betey kezelé-
se IEN-mentes kombindcioval végzendd.
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Y HCV PCR sziikséges

@ RNS<400 000 4yﬁet RNS>400 000
PR

+8 hét

: > 4. héten nincs 1 log;, RNS-csokkenés: IFN-mentes vagy STOP

@ +20 hét

L PR

+36 hét

PR

B % S

’ *

2. 4bra Kordbban még nem kezelt (terdpianaive), hepatitis C-virus (HCV) 1-es genotipussal fert6zott betegek pegilalt interferon + ribavirin (PR) kett8s ke-

zelése

* = HCV-PCR-vizsgilat id6pontja; <400 000, >400 000 = kiindul6 virustiter (NE/ml); STOP = kezelésleallitisi szabdly; RNS — = HCV-RNS nem
detektilhat6 (<15 NE/ml); log = logaritmus; PCR = polymerase chain reaction

o Az elsé terapiaként IFN-mentes kezelésre jogosultsig
hazai kritériumait az A11. kiemelt ajanlas irja le.

e A korabbi IFN-alapt kezelés sikertelensége utani is-
mételt kezelés IFN-mentes kombinacidval torténik.

e A DCV + SIM = RBV kezelés kivételével (lasd ott)
kezelés elotti RAV /RAS vizsgalat nem kotelezd, de —
clérhetGsége esetén — egyes esetekben hasznos lehet
(ktlonosen NS5A-gitlét tartalmazéd kordbbi sikerte-
len kezelés utin).

e RBV birmely IFN-mentes séma mellé rendelhetd,
amennyiben tobb olyan tényezé 4ll fenn, ami kedve-
z6tlen kezelési esélyt jelenthet (példaul cirrhosis, ko-
rabbi nullreagild, immunszuppressziv kezelésben ré-
szesiils beteg, korabbi DAA-kezelés). Ilyen esetekben
a kezelési id6 meghosszabbitisa is sziikséges lehet | ©
(példaul 12 hétrdl 16 hétre vagy 24 hétre).

e Az IFN-mentes kombindciok hasznalatakor az étel-
DAA és gyogyszer—DAA interakcidk fokozott figyel-
met igényelnek, az alkalmazasi el6irdsokban és/vagy | o
internetes adatbazisokban tajékozodast tesznek sziik-
ségessé (www.hep-druginteractions.com).

e Az IFN-mentes kezelések soran nincsen STOP-sza-
bdly, ezért a HCV-RNS-szint monitorozasa a kezelés
alatt nem sziikséges.

0.3.1. ABT3D/ABT2D = RBV: HCV-GI vagy -G4 °

e Az ABT3D/ABT2D + RBV kombinacié G1 vagy G4
genotipussal fert6zott kompenzalt stadiumt cirrhosi-

sos vagy nem cirrhosisos, terdpianaive vagy peg-

IFN + RBV = PI kezeléssel sikerteleniil kezelt betegek

esetében alkalmazhatd, beleértve a HIV tarsfert$zot-

teket, a végstadiumu vesebetegeket és a dializdltakat is

(eGFR<30 ml/min).

HCV-G1b genotipussal fertézott terdpianaive vagy

peg-IEN + RBV terdapiaval sikerteleniil kezelt betegek:

12 hetes ABT3D-kezelés, RBV nélkiil.

— Nem cirrhosisos, teripianaive betegek esetében
nyolchetes ABT3D-kezelés, RBV nélkiil.

— Szervatiiltetetteknél 24 hetes ABT3D + RBV keze-
1és.

— Egyéb esetekben 12 hetes ABT3D-kezelés.

HCV-G1b genotipussal fert6zott korabban pey-

IFN + RBV + PI kezelésben részesiilt cirrhosisos vagy

nem cirrhosisos betegek: 12 hetes ABT3D + RBV ke-

zelés [35-37].

HCV-Gla genotipussal vagy ismeretlen G1 altipussal,

vagy Gla + G1b altipussal fertSzott terdpianaive vagy

peg-IEN + RBV terdpidaval sikerteleniil kezelt betegek

esetében ABT3D + RBV kezelés.

— Kordbbi peg-IFN + RBV kezelésre nullreagild cirr-
hosisos betegekben 24 hetes kezelés.

— Egyéb esetekben 12 hetes kezelés.

HCV-G4 genotipussal fert6zott terapianaive vagy

peg-IFN + RBV terdpiaval sikerteleniil kezelt cirrhosi-

sosvagy nem cirrhosisos beteg: 12 hetes ABT2D + RBV

kezelés, dasabuvir nélkil.
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6.3.2. DCV + ASV: HCV-G1b

* Az asunaprevir az EU-ban nem rendelkezik forga-
lomba hozatali engedéllyel, ezért ez a kombinicio
nem ajanlhaté.

0.3.3. DCV + SMV + RBV: HCV-G1b

* Az AASLD- ¢és az EASL-ajanldsokban ez a kombina-
ci6é nem szerepel. Bir kozvetlen 6sszehasonlitis nem
tortént, az irodalmi adatok alapjan az ajanldsban sze-
repl6 mas IFN-mentes kezeléseknél némiképp kevés-
bé hatékony — kiilonosen a Magyarorszagon IFN-
mentes kezelésre jogosultak korében [ 38, 39].

e HCV-GI1b genotipussal fert6zottek esetében az alab-
biak teljestilése esetén mérlegelhets:

— A kiindul6 NS5A-L31- és NS5A-Y93-polimorfiz-
musok vizsgilata sziikséges; a DCV + SMV = RBV
kombinacié nem adhatd NS5A-1.31 és/vagy NS5A-
Y93 RAV/RAS kiiszobérték (10%) feletti jelenléte
esetén.

— A HCV virustiter <4 MU /ml.

— Nincs HIV- és/vagy HBV-tarsfertGzés.

— Szovettannal nincs cirrhosis vagy elasztografidval a
mijtomottség <20 kPa.

— Nincs ascites, nincs encephalopathia.

— INR, albumin, bilirubin, kolinészteraz, thrombocy-
ta a normalis tartomanyban.

— A kezel6orvos ,,DCV + SMV = RBV opcié is meg-
felel6” megjeloléssel nyilatkozik arrdl, hogy a beteg
szamdra ezt a kombindciét megfeleldnek tartja, és
ezt a beteg is elfogadja.

e Kezelés modja:

— Terapianaive: 24 hetes DCV + SMV kezelés (RBV
nélkdal).

— Korabbi sikertelen peg-IFN + RBV kezelés: 24 he-
tes DCV + SMV + RBV kezelés.

0.3.4. GZR/EBR + RBV: HCV-G1 vayy -G4

e A GZR/EBR = RBV kombinicié Gl vagy G4 geno-
tipussal fert6zott kompenzalt stidiumt cirrhosisos
vagy nem cirrhosisos, terdpianaive vagy peg-IFN +
RBV =+ PI kezeléssel sikertelentil kezeltek esetében al-
kalmazhato, beleértve a HIV-tirstert&zotteket, a vég-
stddiumu vesebetegeket és a dializdltakat is (¢GFR<30
ml/min).

— Koribbi PI-failure G1b beteg esetében: 12 hetes
GZR/EBR + RBV kezelés.

— Gla vagy G4: 16 hetes GZR/EBR + RBV kezelés
(RAV /RAS vizsgilata nélkiil).

— Minden egyéb esetben: 12 hetes GZR/EBR keze-
1és.

6.3.5. GZR/EBR + SOF + RBV: HCV-G1 vagy -G4

e Kivételes esetben, egyedi elbiraldssal RAV/RAS vizs-
galat eredménye alapjan kompenzalt stadiuma cirrho-
sisos vagy nem cirrhosisos, kordbban NS5A-tartalmt
kombinaciéval sikerteleniil kezeltek esetében alkal-
mazhato (beleértve a HIV-tarsfert6zotteket): 12 he-
tes kezelés [40].

0.3.6. SOF + RBV: HCV-G2 (vagy -G3)

o Terapianaive-nak mindsiild vagy peg-IFN + RBV kettis
kezeléssel  sikevteleniil kezelt HCV-G2-vel fertézott
kompenzalt vagy nem kompenzalt cirrhosisos vagy
nem cirrhosisos beteg: 12 hetes SOF + RBV kezelés.
— Megfontoland6 a terapia idGtartamanak legfeljebb

24 hétre torténé meghosszabbitdsa, amennyiben
tobb olyan tényezd all fenn, amely a korabbiakban
az interferonalapt terdpidkkal szembeni alacso-
nyabb valaszaranyokkal jart egytitt (példaul el6reha-
ladott fibrosis/cirrhosis, magas kiindulasi virustiter,
fekete rassz, IL28B, nem CC genotipus, a terapids
valasz hidnya a korabbi peginterferon-alfa és ribavi-
rinkezelés sordn).

e HCV-G3 esetén a kezelési eredmények szerények, igy
ez a kezelési mod csak egyéb alternativa hidnyaban ja-
vasolhaté. A kezelés hossza 24 hét.

0.3.7. SOF + SMV £ RBV: HCV-G1 vayy -G4

o Terapianaive-nak mindsiild vagy peg-IFN + RBV kettds
kezeléssel sikertelendil kezelt kompenzilt cirrhosisos
vagy nem cirrhosisos betegek: 12 hetes SOF +
SMV =+ RBV kezelés.

— HCV-Gl1b: SOF + SMV, RBV nélkiil; kedvez&tlen
prediktorok (beleértve a peg-IFN + RBV kezelésre
nullreagilé betegeket) esetén RBV adasa mérlegel-
hetd.

— HCV-Gla vagy -G4: SOF + SMV + RBV.

e Peg-IFN + RBV + PI kezelés soran virusmentessé nem
valt betegek esetében a SOF + SMV + RBV kezelés
hatékonysaga a potencialis PI-rezisztencia miatt to-
vabbi vizsgilatokat igényel.

0.3.8. SOF/LDV £ RBV: HCV-G1 (-G3) vagy -G4

o Cirrhosisban nem szenvedd Gl- vagy G4-fertézott be-
tegek: 12 hetes SOF /LDV kezelés, RBV nélkiil.
— Nyolchetes kezelés végzendé G1-genotipussal fer-
t6z0ott olyan terapianaive betegek esetében, akiknél
6 millié NE /ml alatti a kiindul6 virusszam (kivéve a
szervtranszplantaltakat).
e Kompenzalt vagy dekompenzalt cirrhosisban szenve-
do, vagy korabban peg-IFN + RBV-vel sikerteleniil
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kezelt G1- vagy G4-fert6zott betegek: 12 hetes SOF/

LDV + RBV kezelés.

— Ribavirin ellenjavallata vagy intolerancia: 24 hetes
SOE/LDV kezelés.

HCV-G3-genotipus esetén hatékonysiga mérsékelt,

csak egyéb kezelési alternativa hidnyaban javasolhato:

24 hetes SOF/LDV + RBV kezelés.

Korabbi NS5A komponensti IFN-mentes kezelés si-

kertelensége utin akkor adhaté, ha a SOF/VEL

+ RBV kombindcié nem érhetd el (kivéve: GT3- és

ismert YO3H-mutacio).

— Korabbi sikertelen ABT2D/ABT3D kezelés utan:
12 hetes SOE/LDV + RBV kezelés.

— Korabbi sikertelen 12 hetes SOF/LDV + RBV ke-
zelés utan: 24 hetes SOF/LDV + RBV kezelés.

Stlyos vesekarosoddsban (becsiilt glomeruldris filtra-

cids rita [eGFR] <30 ml/perc/1,73 m?) vagy dializis-

re szoruld, végstadiumu vesebetegségben (end stage

renal disease — ESRD) szenved$ betegek esetében a

SOFE/LDV biztonsigossigit nem vizsgaltik.

0.3.9. SOF + DCV = RBV: HCV-G1, -G3 vayy -G4

Alkalmazhatésiga a finanszirozhatosig és a koltség/
SVR érték fliggvénye.

HCV-G1-, -G3- vagy -G4-fert6zott nem cirrhosisos,
valamint kompenzalt vagy dekompenzalt cirrhosisos
(Child-Pugh A-C) betegek esetében (beleértve a
mdjatiiltetésen atesetteket) az alkalmazasi elSirds sze-
rint 12 vagy 24 hetes SOF + DCV + RBV kezelés.

6.3.10. SOF/VEL + RBV: HCVGI-G6

A SOF/VEL = RBV kombinici6 GT3-fert6zés és
egyideji ismert YO3H-muticié kivételével birmely
genotipussal fert6zott, nem cirrhosisos, kompenzilt
vagy dekompenzilt cirrhosisos (Child—Pugh A-C),
terdpianaive vagy peg-IFN + RBV + PI-vel sikertele-
nil kezelt betegek esetében alkalmazhaté, beleértve a
HIV-tarsfert6zotteket.

— G3 és/vagy dekompenzalt méjcirrhosis és/vagy ko-
rabbi sikertelen NS5A-tartalmt kezelés: 12 hetes
SOF/VEL + RBV kezelés.

— Minden egyéb esetben 12 hetes SOF /VEL kezelés
(RBV tobbszoros negativ prediktor esetén mérle-
gelhetd).

0.3.11. IFN-mentes kezeléssel vivrusmentessé nem vale

betegek ismételt kezelése

Tekintettel a jelenleg forgalomba hozatali engedéllyel
még nem rendelkezd készitmények klinikai vizsgala-
tok alapjdn varhaté magas hatékonysagara, sikertelen
IFN-mentes kezelés utan ismételt kezelés a jelenlegi

készitményekkel csak siirg6s esetekben, lehetSség sze-

rint (de nem kotelezGen) NS5A-polimorfizmus figye-

lembevételével mérlegelhetd.

e NS5A-komponenst nem tartalmazé sikertelen IFN-
mentes kezelés utin (példaul SOF + RBV, SOF +
SIM = RBV) NS5A-komponenst tartalmazé kombi-
naciéo mérlegelhets (példaul ABT3D + RBV, GZR/
EBR + RBV, SOEF/LDV + RBV, SOF/VEL + RBV,
SOF + DCV = RBV).

¢ Egyes kombindcidkkal NS5A-RAS-ok jelenléte esetén
is >90%-0s SVR érhetS el HCV-GI1 [40-43]. Ezért a
HCV-RAS-ok vizsgilata ismételt IFN-mentes kezelés
elétt nem kotelezs — bar célszerd, és elérhetsége ese-
tén ajanlott.

e HCV-GT3 esetén a regisztralt készitmények haté-
konysiga mérsékeltebb, ami az Gjrakezelés stirgGssé-
gének és szempontjainak (RAS-vizsgalat) még korl-
tekintSbb értékelését teszi sziikségessé [41].

e DPreferalt kombindcié (dekompenzalt cirrhosisban is):
12 hetes SOF /VEL + RBV kezelés (kivéve HCV-GT3
és ismert Y93H-muticio).

e Ameddig a fenti kombinacié nem érhetd el:

— Korabbi sikertelen ABT2D/ABT3D kezelés: 12
hetes SOF/LDV + RBV kezelés.

— Koribbi sikertelen 12 hetes SOF/LDV = RBV ke-
zelés: 24 hetes SOF/LDV + RBV kezelés.

— HCV-GI1 vagy -G4 esetén kivételes esetben, egyedi
elbirdlassal RAV /RAS vizsgalat eredménye alapjin
kompenzalt stadiuma cirrhosisos vagy nem cirrhosi-
sos, korabban NS5A-tartalmt kombinaciéval siker-
telentl kezelt beteg (beleértve a HIV-tarstert6zot-
teket): 12 hetes GZR/EBR + SOF + RBV vagy 24
hetes SOF/LDV + SIM + RBV vagy 12 /24 hetes
SOF + ABT3D + RBV kezelés.

6.4. Speciilis betegcsoportok

0.4.1. HCV korai kezelése

e Megel6z6 icterus vagy ismert stidiumt expozicid
utan 8-12 hét mulva is perzisztilé HCV-RNS-poziti-
vitds esetén korai antiviralis kezelés indokolt, 24 hetes
peg-IFN-monoterapidval, vagy — jogosultsig esetén —
a fenti kombindciék valamelyikével. STOPw4 hidnya-
ban a peg-IEN-kezelés negyedik hetét kovetSen is ki-
mutathaté HCV-RNS esetén a kezelés kiegészitése
javasolt RBV-vel.

0.4.2. HCV-fertidzott varandoisok és kismamidk

e HCV-fertézott varandésok és kismamak kezelése a
terhesség és szoptatds utanra halasztando.
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e HCV-fert6zott anydknil az elektiv csdszarmetszés | 6.4.6. HCV és HBV tarsfertizés

nem véd a HCV-fert6zés atvitele ellen, ezért preventiv

csaszarmetszés nem indokolt. e A HCV kezelése alatt vagy utin a HBV-infekcio fel-

e Szoptatissal torténd transzmisszidra nincs evidencia,
ezért a HCV-fert6zott kismama szoptathat. Ugyanak-

langolhat, emiatt tobbéves szoros monitorozas indo-
kolt.

kor a szoptatis felfiiggesztése megfontolandé, ha a | ® A HBV-tirsfert6z6tt CHC-s betegeket a HCV-mo-

mellbimbo bereped, illetve vérzik.
e HCV-fert6zott anya gyermekénél a sztirés 18 hona-
pos korban javasolt.

noinfekcioé szabalyai szerint kell kezelni. A HBV keze-
Iése az erre vonatkozoé szakmai ajanlas szerint végzen-

d6 [44].

0.4.3. Gyermekek 0.4.7. HIV és HCV tarsfertozés

e A gyermekkori HCV-hepatitis diagnosztikdjara és ke-
zelésére vonatkozéan 2012-ben nemzetkozi ajanlas
jelent meg. Haroméves kor felett gyermekgyodgyasz és
hepatologus egyiittes javaslata alapjan 48 hetes peg-
IEN + RBV kettGs kezelés javasolhatd. Dozirozas az

alkalmazasi elGiras szerint. Gyermekek DAA-készit-
ményekkel torténd kezelésérdl nincs tapasztalat.

0.4.4. Extrabepaticus manifeszticiok

e Az extrahepaticus manifeszticiok koziil egyértelmi
kezelési prioritast élvez a cryoglobulinaemias vasculi-
tis, a glomerulonephritis, a stlyos polyarthritis, a por-
phyria cutanea tarda, a lichen ruber planus, és a non-
Hodgkin-lymphoma (NHL).

e Extrahepaticus manifeszticié esetén kezelés akkor is
indokolt, ha a GPT/ALT érték és a szovettan alapjan
majérintettség nem bizonyithaté.

e NHL esetén hematoldgus és hepatologus egytittes vé-
leménye alapjan donthetS el, hogy melyik betegség
kezelése torténjen els6ként. A kezelés megtelel az el6-
z6ekben leirtaknak.

0.4.5. Pozitiv addiktologini anamnézisii
és pszichidtrini betegek

e A kabitészer-hasznalok korében vilagszerte novekszik
a HCV-fert6zottek szama. Felkutatisuk és eredmé- | o
nyes kezelésiik egyéni és tarsadalmi (epidemiolégiai)
szempontbdl egyarant fontos.

e Kabitészert jelenleg vagy a kozelmaltban hasznaléd
személy esetén az addiktolégus véleményét figyelem- | o
be véve mérlegelhets kezelés.

e A DAA-készitmények megvalasztisakor a gyogyszer- | o
interakciok figyelembevétele sziikséges.

e [FN-kezelés megkezdése elStt a manifeszt pszichidtri-
ai zavar (kiilonos tekintettel a depressziora és a szo- | e
rongasos korképekre) kizdrasa sziikséges, pszichidtriai
javaslattal, szoros pszichiatriai ellenérzés mellett kezd-
hetd meg a kezelés.

IFN-alapt kezelés nem javasolt.

Az IFN-mentes kezelés a HIV-tdrsfertézés nélkdili
HCV-nek megfelelGen végezhetd.
DAA-készitmények alkalmazasakor a gyogyszerkol-
csonhatasokra fokozott figyelmet kell forditani.

Aktiv retroviralis kezelés, illetve <200/ul CD4-sejt-
szam esctén fokozott ellendrzés indokolt a tejsavaci-
dosis, illetve a cytopenia lehet&sége miatt.

0.4.8. Haemoglobinopathiik

e A kezelés indikdcidja megegyezik a haemoglobinopa-

thidban nem szenvedé HCV-fertézottekével. A jelen-
t6s anémizdlodasi hajlam miatt az IFN- és RBV-men-
tes kezelések elényben részesitenddk.

6.4.9. Orikletes vérzékenységben szenvedd betegek

e Orokletes stlyos vérzékenységben szenveds betegek

szamara IFN-mentes kezelésre kérvény nyajthat6 be.
(Abban az esetben is, amennyiben az interferonkeze-
lésnek mds ellenjavallata nincsen.) A kivizsgalas és a
kezelés a vérzékenységben nem szenvedSknek megte-
lelGen torténik.

0.4.10. Kronikus veseelégtelenséy

Kronikus vesebetegek esetében (CKD) a kezelési mod
megvalasztasa a szérumkreatinin-szinttSl és/vagy a
kreatininclearance-t6l és/vagy a becsiilt glomerulus-
filtracios ratatol (eGFR) fiigg.

Enyhe és kozépsulyos veseelégtelenségben (CKD1-
CKD3) barmely készitmény adhato.

JelentSsen beszikiilt vesefunkcidk esetén (eGFR<50
ml/min, beleértve a dializaltakat) IFN-mentes kezelés
javasolt.

Az RBV dézisa — amennyiben sziikséges — az alkalma-
zasi elbirds szerint csokkentendd; dializdltakndl napi
1 x 200 mg vagy heti 3 x 200 mg adhat6. Kifejezett
Ovatossagra van sziikség.
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e Gl- vagy G4-genotipussal fert6zott végstadiuma ve-
sebetegek esetében (CKD4, CKD5, beleértve a diali-
ziltakat) az ABT2D /ABT3D =+ RBV vagy a GZR/
EBR + RBV kombinacié is adhato.

0.4.11. Cirrbosisos betegek

e Az ajanlas szerinti cirrhosis és dekompenzalt cirrhosis
kritériumait a Definiciok fejezet irja le.

* A kompenzalt majcirrhosisos betegek a korabban fel-
sorolt kombinaciék barmelyikével kezelhet6k, nem
mindsiilnek specidlis betegesoportnak.

e Child-Pugh B vagy C stadiumt dekompenzalt HCV-
cirrhosisos betegek kezelése prioritist élvez, csak IFN-
mentes kombindciéval végezhetd.

— HCV-Gl-fert6zott  beteg: 12 hetes SOFE/
LDV + RBV vagy SOF/VEL + RBV kezelés. RBV-
cllenjavallat esetén 24 hetes SOF/LDV vagy SOF/
VEL kezelés jon széba.

— Child-Pugh C stadiumt HCV-cirrhosisos beteg an-
tiviralis kezelése egyénileg mérlegelendd.

0.4.12. Szerveranszplanticio (kivéve majatiiltetés)

e Szervtranszplanticié (kivéve majatiltetés) utin az
IFN-kezelés ellenjavallt, csak IFN-mentes kombinacié
adasa javasolhato; a kezelés mindenképpen indokolt és
prioritast élvez.

e Az esetleges gyogyszer-interakciok kortiltekint érté-
kelésével egyedi mérlegelés sziikséges. SOF, LDV
vagy DCV esetén sem a tacrolimus, sem a cyclosporin
A adagjinak moédositasa nem sziikséges. SIM és cy-
closporin A egylittes addsa nem javasolhato.

e Szervtranszplantiltak HCV-kezelése olyan intéz-
ményben végzendd, ahol az immunszuppressziv sze-
rek (cyclosporin, tacrolimus) koncentraci6jit egyide-
jlileg monitorozni lehet.

0.4.13. Majtranszplanticio

0.4.13.1. Majtranszplanticios varolistan lévd betegek

e Majtranszplantacios vardlistan 1évé Child—Pugh A vagy
B stadiumt, HCV-pozitiv betegek antivirdlis kezelése
indokolt, fiiggetleniil a majatiltetés indikiciojatol.

e Child-Pugh C stidiumban egyéni mérlegelés szliksé-
ges.

e Minden olyan kezelési mdd, ami kompenzélt vagy de-
kompenzalt méjcirrhosis esetén szoba jon, figyelembe
vehet6 és veendd.

0.4.13.2. Majtranszplanticio utini
HCV-rekurvencia kezelése
e Mijtranszplantilt betegekben kialakul6 Gj vagy rekur-
ral6 HCV-fert6zés a rejekcié lehetGségének kizarasat

kovetSen koran kezelendS. A kezelés fokozott ellen-
Grzés mellett torténhet, lehetdség szerint a transz-
plantaciét végzs intézet iranyitisa mellett.

e Az IFN-alapt kezeléseknél elérhetS alacsony SVR-
arany és a mellékhatasok miatt IFN-mentes kezelés
indokolt. A DAA-készitmények potencidlis interakcidi
fokozott figyelmet igényelnek.

e Mijtranszplantiltak HCV-kezelése olyan intézmény-
ben végzendd, ahol az immunszuppressziv szerek (cy-
closporin, tacrolimus) koncentracidjat egyidejlleg
monitorozni lehet.

0.4.13.3. May- és vesetranszplanticio
anti-HCV-pozitiv donorral
e Anti-HCV-pozitiv donorbdl szirmazé mdj és vese be-
tiltethet6 anti-HCV-pozitiv recipiensbe a beteg felvi-
lagositasa és irdsos beleegyezése utin. A donor HCV-
PCR- (pozitivitds esetén genotipus) vizsgilatait a
transzplanticiot kovetSen kell elvégezni. Rekurrencia
esetén a recipienst a transzplantdltakra vonatkozo sza-
bilyoknak megfelelGen kell kezelni.

6.4.14. Hepatocellularis carcinoma

* Mijrak sikeres kezelése utin onkolégus, oncoteam vé-
leménye alapjin tumormentessé valt, valamint HCC
miatt majatiltetésre varo betegek esetében a HCV ke-
zelése indokolt, és prioritast élvez.

e Ezek a betegek IFN-mentes kezelésre jogosultak (ab-
ban az esetben is, amennyiben az interferonkezelés
egyébként nem ellenjavallt).

7. ANTIVIRALIS KEZELES UTANI
GONDOZAS

e A hematolégiai paraméterek és az esetleges egyéb iat-
rogén mellékhatasok (példdul autoimmun thyreoidi-
tis) kovetését azok rendez6déséig a szakellatast végzo
kezel6orvos végzi.

e A gondozis a hepatitis C-fert6zott betegek specifikus
gondozasi feladatait jelenti, az okozott krénikus maj-
betegség dltalinos ellatisa mas szakmai ajanlasok sze-
rint végzendd.

e Hepatologiai kontroll a szakellatist végzd kezelGor-
vos megitélése szerinti gyakorisaggal és esetekben,
vagy a haziorvos kérésére szakelldtdst, esetleg intézeti
felvételt igényld dllapotromlas (példdul dekompenzalt
mijcirrhosis) vagy HCC-gyant esetén sziikséges.

7.1. A kezelést sikeresen befejezs, tartésan
virusmentessé valo betegek kovetése

o Sikeres antiviralis kezelés utin a tovibbi gondozis a
szakellatas irdnyitdsival hdziorvosi ellatasban is végez-
hetd.
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e A tartds virusvilaszt elér§ betegekben a HCV-RNS
késébbi kovetése nem sziikséges, Gjabb HCV-RNS
vizsgilat relapsus gyanudja esetén (emelkedett GPT/
ALT) lehet indokolt.

e Cirrhosis esetén gdcos mijelviltozas (HCC) megjele-
nésének korai felismerésére félévente hasi ultrahang-
vizsgalat javasolt [33].

e Hepatologiai ellendrzés a szakellatast végzo kezelGor-
vos megitélése szerinti gyakorisaggal és esetekben,
vagy a haziorvos kérésére rekurrencia gyanuja, szakel-
latast/intézeti felvételt igényld dllapotromlas (példdul
dekompenzalt majcirrhosis) vagy HCC-gyanu esetén
szlikséges.

7.2. Kovetés sikertelen kezelés utin

o Sikertelen kezelés utin és kezelésben nem vészesiild betey
esetében a kovetés és az esetleges ismételt kezelés mér-
legelése a szakellatast végzd feladata.

e Hathavonta majenzimek, vérkép és a maj szintetikus
funkcidjat jelz6 laboratériumi vizsgalatok javasoltak.
A fibrosis kovetésére évenként tranziens elasztografia
(FibroScan) vagy mas, a korai stidiumok megfelel6
differencidldsara is alkalmas, validalt nem invaziv fib-
rosisvizsgalod eljaras javasolt.
e Gocos mijelviltozas (HCC) megjelenésének korai fel-
ismerésére évente (cirrhosis esetén télévente) hasi ult-
rahangvizsgdalat javasolt [33].
Amennyiben az elasztogrifia, illetve a hasi UH porta-
lis hipertenzi6 gyanujat veti fel, nyel6cs6évarixok meg-
itélésére gasztroszkopia javasolt. NyelGcs6-varicositas
esetén az endoszkopos vizsgalatot évenként ismételni
indokolt.
Uj, bizonyitottan hatékonyabb készitmény(ek), kom-
bindci(6)k elérhetévé vilasa esetén a korabbi kezelés-
sel tartos virusmentességet el nem éré betegek szama-
ra ismételt kezelés mérlegelése vagy — amennyiben
ilyen elérhetd — klinikai vizsgalatba torténé bevonasuk
indokolt.

e A virusszim meghatarozasa csak esetleges ismételt ke-
zelés el6tt kozvetlentl sziikséges.

8. SZAKMAI PRIORITASOK,
JAVASLATOK A TAMOGATASI
RENDSZER KIALAKITASAHOZ

8.1. Betegérdekek és szakmai priovitasok

Betegérdekek és szakmai szempontok alapjan valameny-
nyi HCV-fert6zott beteg felkutatdsa, majd a leghatéko-
nyabb és legbiztonsagosabb IFN-mentes kombinaciok
egyikével torténd kezelése indokolt. Ugyanakkor a fi-

nanszirozasi lehetdségeket is figyelembe véve az alabbi

minimdlis szakmai célok fogalmazhatok meg:

e a legsulyosabb allapott betegek mielébbi antiviralis
kezelése;

e a zart keret észszer( felhasznalasival a lehetS legna-
gyobb szamu beteg virusmentessé tétele;

e minden korabban nem kezelt, arra alkalmas beteg sza-
mira legalabb egy IFN-alapt kezeléssel a virusmen-
tessé valds esélyének biztositasa;

e a lehetd legnagyobb szama HCV-fertézott beteg
megtalaldsa;

e az évenként Gjonnan megfertézotteknél nagyobb szi-
mu beteg virusmentessé tételével a fert6zottek szama-
nak csokkentése;

e atlathatd, egyenld elbiralason alapulé ellatasi rend ki-
alakitasa.

A HCV kezelésére rendelkezésre bocsatott keret haté-
kony felhasznalasa érdekében az engedélyezett kezelés-
hez sziikséges gydgyszerek 30 napon belill megrende-
lenddk, és a kezelések 60 napon beliil megkezdenddk.
Ezek teljestilésének hidnyaban az engedély visszavondsra
kertil, és a beteg visszakertil a vardlistara (ennek ismétls-
dése esetén a beteg lekeriil a varolistardl).

8.2. Javasiatok a tamogatisi vendszer kinlakitisahoz

a) Azegyesbetegcsoportokban (beleértve a terdpianaive-
nak mindsiilé betegeket) a kezelési alternativakat az
SVR eléréséhez sziikséges atlagos gyogyszerkoltsé-
gek (koltséghatékonysdg: koltség/SVR) hatarozzak
meg.

i. A koltség/SVR szamitaskor figyelembe kell venni
az adott betegcsoportban a varhaté gyogyhajla-
mot, a STOP-szabalyok ala es6 betegek varhaté
aranyat, illetve az addig felhasznalt, és a varhatéan
felhaszndlasra nem keriil§ készitmények koltségét,
a valaszfiiggd kezelés lehetSségét és ardnyat, vala-
mint a sikertelen kezeléseket kdvetS tovabbi keze-
lések varhato koltségvonzatat. Egyéb koltségekkel
nem sziikséges szamolni.

ii. Sikerességen alapuléd finanszirozds esetén csak a
tartds virusmentességet eléré betegek kezelésére
felhasznalt gyogyszerek ara, és a sikertelen kezelé-
seket kovet§ tovabbi kezelések varhatd koltség-
vonzata szamitand6é be a koltség/SVR kalkuld-
cidba.

b) Azonos koltséghatékonysagunak tekintend6k mind-
azon kezelési formdk, amelyek esetében az SVR-
eléréshez sziikséges atlagos terapias koltség kiilonb-
sége az o) pont szerint szamitva nem jelentds.

¢) Egyenl6 koltséghatékonysig mellett az IFN-mentes
kezelések részesitendSk elényben, ez raciondlis kolt-
ség/SVR kiilonbozetet tesz indokolttd az IFN-alapt
kezelésekhez képest.
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)

Egyenl$ koltséghatékonysag mellett a rovidebb id6-
tartama kezelés részesitend$ el6nyben, ez tovabbi
koltség /SVR kiilonbozetet tesz indokoltta.

Az egyes betegcsoportokban valaszthaté kombindci-
Okat a Hepatitis Terdpids Bizottsig az OEP-pel
egytttmiikodve allapitja meg és a www.hepreg.hu
honlapon teszi kozzé. A szakmailag indokolhaté ke-
zelések tarsfinanszirozassal is végezhetSk.

Az IFN-mentes terdpidra jogosultsig jelenlegi hazai
kritériumait teljesit betegek terdpidjanak finansziro-
zésa (a jelenlegi drviszonyok mellett, a DAA-készit-
mények aranak csokkenéséig) kiilon keretbdl és kii-
16n Prioritasi Index alapjan javasolt.

KOVETKEZTETESEK

A HCV kezelésében az elmult években forradalmi valto-

/
zas

kovetkezett be: a korabbi IFN-alapt kezeléseknél 1é-

nyegesen hatékonyabb és biztonsagosabb IFN-mentes
kezelésként alkalmazhaté készitmények keriiltek forga-
lomba, amelyekkel a virus csaknem minden esetben el-
pusztithaté. Ezeknek a készitményeknek a bevezetésével

z
ma

r csak harom akadaly all a HCV visszaszoritdsa (po-

tencialis eradikaldsa) atjaban. Egyrészt szervezett sziirs-
program hidnyaban a fertézottek jelent8s része nem tud
betegségérdl, igy nem vilhatnak virusmentessé, és alta-

27

luk Gjabb személyek fertéz8dhetnek meg. Mdsrészt az
ismerten vagy nem ismerten fertézottek jelentds része
olyan tdrsadalmi csoporthoz tartozik, akiknél a kezelés
szocidlis, moralis és/vagy technikai okb6l nem vagy ne-
hezen kivitelezhetd (példdul intravéndsan kabitészert
hasznal6ék, homoszexudlis férfiak). Harmadrészt az or-
sz4g teherbird képességéhez képest a diagnosztizalt be-
tegek jelentSs része csak hossza (egy—ot éves) varakozds
utan juthat kezeléshez. Az ellitdsban érintett valamennyi
szereplé (dontéshozd, finanszirozd, ellitd, ellitandé)
kozos szandéka és elhatirozasa esetén egyik akadaly sem
tlinik legy6zhetetlennek!
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