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A hepatitis C-virus (HCV) fert6zés napjainkra gyégyithatéva valt. A fert6z6ttség megsziintetése egyéni és tar-
sadalmi szempontbdl egyarant elényos és sziikséges. A kezelés hazankban a rendelkezésre allé gyogyszere-
ken és finanszirozasi lehetéségeken alapuld, félévenként megujitott konszenzusajanlas szerint térténik. Az
aktualizalt ajanlas szerint a kezelés indikacidja (ellenjavallat hianyaban) a virusszaporodas kimutatasan alapul.
A kezelés a korszerti interferon (IFN)-mentes kombinaciék valamelyikével végzend6, amelyek 2018-ra a diag-
nosztizalt betegek donté tobbsége szamara elérhetévé valtak. A korabban haszndlt pegilalt-interferon (Pe-
glIFN) plusz ribavirin (RBV) kombinacié csak kivételesen alkalmazhaté. A kezelésbevonas sorrendjét a fibrosis
stadiuman és egyéb - koztiik epidemiolégiai — szempontokon alapul6 prioritasi pontrendszer hatarozza meg.
KULCSSZAVAK: direkt haté antivirdlis szer, genotipus, hepatitis C-virus, interferon, majrak, majzsugor, poli-
meraz-gatld, protedz-gatlo, replikaciés komplex-gatld, virushepatitis

Screening, diagnosis, treatment, and follow up of hepatitis
C virus related liver disease. National consensus guideline in
Hungary from 26 March 2018

Hepatitis C viral (HCV) infection became curable by Today. Eradication of the virus is beneficial and essential
from both individual as well as from social aspects. Treatment depends on availability and reimbursement
of approved drugs in Hungary, and is based on a national consensus guideline, updated six-monthly. If no
contraindication, demonstration of viral replication qualifies as indication of therapy. IFN-free treatments
are recommended and available for most of diagnosed patients. Pegylated IFN (PegIFN) plus ribavirin (RBV)
therapy is restricted to exceptional situations only. Sequence of treatment initiation is determined by stage
of fibrosis and by other - including epidemiological - factors, according to a priority scoring system.
KEYWORDS: direct acting antiviral drug, genotype, hepatitis C virus, hepatocellular carcinoma, interferon,
liver cirrhosis, polymerase inhibitor, protease inhibitor, replication complex inhibitor, viral hepatitis.
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1. Bevezetés

Magyarorszagon 50 000-re becsiilheté a fert6zéképes HCV
RNS-pozitiv egyének szama. Legtobben 1993 el6tti transz-
fuzidval, vagy mas egészségiigyi beavatkozassal fert6z6d-
tek meg (1), de napjainkban a kabitészerek hasznélata és
egyes szexualis magatartasok tekinthetdk f6 atviteli utnak
(2). Hazénkban a virus 1-es genotipusa (GT) dominal (90-
95%), de varhaté a 3-as genotipus el6retorése (3).

A beteg szdmara a fert6zés idében torténd felfedezése és
meggyodgyitasa az életmindség javulasat, a munkaképesség
megObrzését, a majzsugor, a majrak, és egyéb szovédmé-
nyek megel6zését, ezzel a betegségmentes és teljes varhatd
élettartam meghosszabbodasat jelenti. Egyuttal megszinik
a fert6zés atadasanak veszélye, és egyszeri, definialt ideig
tartd kezeléssel jelentésen csokkenthetd a késébbi sulyos
majbetegségekbdl adddo egészségligyi raforditasigény (4).
Ennek alapjan az Egészségigyi Vildgszervezet (WHO) célul
tlzte ki az Uj fert6zések szdamanak 90%-os, a betegséghez
tarsul6 halalozas 60%-os csokkentését 2030-ig (5).

A kivizsgalast és a kezelést a készitmények alkalmazasi
el6irdsain (6-18) és nemzetkdzi ajanlasokon (19-20) ala-
pulo, félévenként megujitott szakmai konszenzusajanlds
szerint Hepatoldgiai Centrumokban nevesitett gasztroen-
terolégus, gyermek gasztroenterolégus, infektoldgus és
tropusi betegségek szakorvosai végzik (21). A fertézottek
regisztraldsa, a kezelések kérvényezése és elbiralasa, azok
kovetése, a kezelésre hasznalt gydgyszerek allokacioja or-
szagosan egységesen, a Hepatitis Regiszter (HepReg) nev(
orszagos adatbazison keresztul torténik (www.hepreg.hu).

A HCV kezelésére hazdnkban elérhetd, vagy vérhatéan el-
érhetévé valo készitményeket az 1. tdbldzat mutatja be. A
2003. (PeglFN+RBV), illetve 2011. (boceprevir, telaprevir, si-
meprevir) 6ta rendelkezésre 3llé kezelések eredményessége
(SVR) - kiilondsen a hazankban dominalé G1-genotipus ese-
tén - alacsony. Rdadasul szamos, esetenként sulyos mellék-
hatassal jarnak. Ezért 2013-t6l fokozatosan felvaltjak éket az
IFN-mentes (NS3/4A protedz-gétld, NS5B polimerdz-gétlo, és/
vagy NS5A replikéciés komplex-gétld) kombinacidk. Ezen uj
ajanlas szerint a PeglFN+RBV kombinacié Magyarorszagon
csak kivételesen, megfeleld IFN-mentes kezelési lehetéség hi-
anyéban alkalmazhatd, a PeglFN+RBV+protedz-gétlo terapia-
kat pedig ma mar nem alkalmazzuk. Nem szerepelnek ebben
azajanlasban a hazankban nem forgalmazott és/vagy a NEAK
altal nem tamogatott DAA-készitmények, és kombinacidk
sem (asunaprevir, boceprevir, daclatasvir, feldaprevir, simep-
revir, telaprevir, monokomponensu sofosbuvir) (1. tdbldzat).
Ez az ajanlas a legutdbbi, 2018-ban megjelent valtozat (22)
2018. marcius 24-én szakmai konszenzussal elfogadott
modositasa, a kezelésben résztvevé kollégak javaslatai és
tobbségi véleménye, az Uj kezelési lehetéségekrol elérhetd
legfrissebb informacidk, nemzetkozi ajanlasok, alkalmazasi
el6irasok, és a finanszirozési korlatok figyelembevételével.
Az ajanlas kozzétételével egy idében indokolt az érvényben
|évé finanszirozasi eljarasrend modositasa is (23).

A szakmai ajanldsban az alkalmazasi el6irdsoktdl és/vagy
nemzetkozi ajanlasoktol eltérd, vagy ezeket kiegészitd
esetekben tlintetjlik fel a hivatkozasokat. Az itt leirtak nem
mentesitik a kezel6orvosokat az érvényes alkalmazési el-
irasokban foglaltak betartasa alol!

1. tablazat. A hazai ajanlas szerint alkalmazasra javasolt, tamogatott vagy tamogatasra varé
kombinaciok, és genotipus szerinti alkalmazhatésaguk

Készitmény Genotipus

Pegilalt interferon alfa 2a"&
Proteaz-gatlok Polimeraz-gatlok

Paritaprevir/r':&

Paritaprevir/r'# Dasabuvir®
Sofosbuvir?##
Grazoprevirt®
Sofosbuvir?s#
Glecaprevir®®
Voxilaprevir” Sofosbuvir?”
Ribavirin =&

Tamogatott Tamogatasra varo

*Csak kivételesen, kordbban nem kezelt, a virus 3-as genotipusaval
fertézott, nem cirrhosisos betegeknél, megfeleld IFN-mentes kezelé-
si lehet&ség hianyaban alkalmazhaté.

&\V/égstadiumu vesebetegségben is alkalmazhatd.

*Dekompenzalt majcirrhosisban is alkalmazhatd.

“Interferon-alapu és interferonmentes kombinacidkban alkalmazhato.

G3
NS5A-gatlok
Ombitasvir® G4
Ombitasvir™# G1
Ledipasvir®# G1, (G2, G3), G4-G6
Elbasvirt& G1, G4

Velpatasvirs# Mindegyik
Pibrentasvir®® Mindegyik
Velpatasvir’ Mindegyik
Mindegyik

'"Ombitasvir/paritaprevir/ritonavir (/r) fix dézisi kombinacio.
2Onmagéban nem elérheté.

SSofosbuvir/ledipasvir fix dézisi kombinacio.
“Grazoprevir/elbasvir fix dézisu kombinacio.
5Sofosbuvir/velpatasvir fix dézist kombinacio.
5Glecaprevir/pibrentasvir fix dézisu kombinacio.
"Sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir fix dézisu kombinacio.

Réviditések: NS5A = hepatitis C-virus replikacios komplex; G1-G6 = HCV genotipusok
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2. Definicidk

Cirrhosis

Az ajanlas szempontjabdl cirrhosisosnak tekintjuk, és en-
nek megfeleléen kezeljik valamint kovetjiik mindazokat,
akiknél a 1) szovettani vizsgalat Metavir vagy Knodell
F3-F4, vagy Ishak F4-F5-F6 stadiumot, vagy 2) barmely
nem inavziv vizsgalé modszer (4. tabldzat) ezekkel ekviva-
lens stadiumot igazol, vagy 3) dekompenzalt kronikus maj-
betegség allapithaté meg (Child-Pugh B vagy C).

Dekompenzalt majcirrhosis

A Child-Pugh osztalyozés szerinti B vagy C stadiumu maj-
cirrhosis. A kezelésre jogosultsdg szempontjabdl K-vita-
min-antagonistat szedd beteg esetében az INR, Gilbert-kor
vagy hemolizis esetén a bilirubin érték - a tényleges érték
megadasa és ezen korilmény jelzése mellett — 1-nek mi-
ndsdil.

Direkt hato antiviralis szerek (DAA: direct acting
antivirals)

A HCV szaporodasanak egyes fazisaira hato vegytletek.
Az ajanlasban szereplé DAA csoportok: proteaz-gatlok (PI,
NS3/4A), replikaciés komplex-gatlok (NS5A), polimeraz-
gatlok (NS5B).

HCV-RNS detekcios kliszébértek

A HCV-RNS kimutathatésdganak hatarértéke. A HCV keze-
[ése soran elvaras a 15 NE/ml-nél nem magasabb detekci-
6s kliszObértékd real-time polimeraz lancreakcié (rt-PCR)
modszer alkalmazasa.

Hepatitis Regiszter (HepReg, www.hepreg.hu)

A szakmai szervezetek altal létrehozott, a NEAK gyogy-
szer-allokaciodjat is tamogatd, a HCV (és az IFN kezelésben
részesilé hepatitis B-virussal) fert6zott betegek és keze-
léstik orszagosan egységes és atlathaté nyilvantartasara,
engedélyezésére, és kovetésére létrehozott internet ala-
pu adatbdzis. Az adatbazist a Hepatitis Terapias Bizottsag
mikodteti. A HepReg-ben tarolt adatok tulajdonosa a
Magyar Gasztroenteroldgiai Tarsasag Hepatoldgiai Szek-
cidja.

Hepatitis Terapids Bizottsdg (Bizottsag)

A krénikus virushepatitises betegek ellatdsaban érintett
szakmai szervezetek altal létrehozott, a szervezetek altal
delegalt tagokbol allo testllet. Mikodését és Osszetételét
kilon dokumentum szabalyozza.

Krdnikus C-virus hepatitis (CHC: chronic

hepatitis C)

A hepatitis C-virus fert6zés talajan kialakult idilt majgyul-

ladés. A diagnozis feldllitasnak feltételei:

1. feltételezetten vagy igazoltan 6 honapnal régebben
fennallé HCV-fert6zés,

2. kimutathaté HCV-RNS,

3. majkdrosodas igazoldsa emelkedett GPT (ALT) és/
vagy majbiopszia és/vagy nem invaziv vizsgalé mod-
szer és vagy hepaticus dekompenzacié alapjan.

PeglFN+RBV+PI kezeléssel sikertelendl kezelt
(PI-failure) beteg

Mindazok, akik PegIFN+RBV+PI kezelés hatdsara nem val-
tak véglegesen virusmentessé, vagy sulyos mellékhatas
miatt a kezelés felfliggesztése valt sziikségessé.

Prioritasi Index (PIX)

A méjfibrosis mértékén alapuld, a majkarosodas sulyossa-
gat és szovédmeényeit, a betegség aktivitasat, progresszio-
jat, az atvitel veszélyét, és tovabbi meghatarozott specialis
szempontokat is figyelembe vevd, a HCV-fert6zott bete-
gek kezelésbe vonasanak szakmailag elfogadott sorrend-
jét meghataroz6 numerikus érték.

Relabalo beteg
A kezelés befejezésekor a HCV-RNS nem detektalhatd, de a
kezelés befejezése utan ismét kimutathatova valik.

Tartds virusvalasz (SVR: sustained virologic
response)

A kezelés befejezését kdvetden legaldbb 12 héttel a HCV-
RNS nem mutathaté ki (SVR12). Finanszirozasi okokbdl
jelenleg az SVR a terapia befejezését kdvetéen 24 héttel
vizsgalandd/finanszirozott (SVR24).

Terdpia-naiv beteg
Mindazok, akik soha nem részestiltek HCV elleni keze-
lésben.

Virusattéres (BT: breakthrough)

A kezelés soran

1. a HCV-RNS kimutathatatlannd valik, de késébb, még
a kezelés soran ismét kimutathaté lesz, vagy

2. mennyisége a korabbihoz képest legalabb 1 log10
mértékben né.

Virusrezisztencia (VR), rezisztencia-asszocialt
virusvarians (RAV), rezisztencia-asszocialt
szubsztitucio (RAS)

A DAA-ra nem érzékeny HCV-torzsek >10%-o0s gyakorisa-
gu kimutathatosaga a kezelés megkezdése elétt (kiinduld
rezisztencia), vagy kimutathatova valasa a DAA-kezelés
alatt/utan (terapia-asszocialt rezisztencia).

3. Az ajanlas kiemelt pontjai

Al. Ez az ajanlas a HCV-pozitiv betegek kezelésére for-
dithatd, maximalt terapias keret optimalis felhaszna-
lasat, a legsulyosabb allapotu betegek mielébbi ke-
zelését, és a lehetd legnagyobb szdmu beteg tartos
virusmentességének elérését célozza.
Majbetegeknél és/vagy HCV-fert6zottség szempont-
jabol magas kockazatu személyeknél (2. tdbldzat) a
HCV-fert6zottség vizsgalata sziikséges. Amennyiben
a szlirt személy anti-HCV vizsgalata pozitiv vagy ké-
tes eredményd, és a fert6zés igazolddasa esetén a
beteg antiviralis kezelése lehetséges, és/vagy az aktiv
fertézés igazolasa epidemioldgiai szempontbdl sziik-
séges, HCV-RNS-vizsgélat végzése indokolt.

A2.
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2. tablazat: Hepatitis C-virus fert6zottség
rizikocsoportjai és sziirésének célcsoportjai
Magyarorszagon

Jelenleg is sz(irt csoportok

e \/éradok

e Hemofiliasok

e Dializaltak

e Szerv/szdvet-donorok

e HBV- és/vagy HIV-fertézottek

e |n vitro fertilizacids programban résztvevék

Jelenleg szisztematikusan nem sziirt magas

kockazatu egyének/csoportok

e 1993 eldtt transzfuzidban részesultek

e Egészségligyi dolgozok

e Fegyveres testlletek és ment&szolgalatok tagjai
¢ Intravénas/felszippanthatd kabitdszert valaha

hasznalok
e Szocidlis vagy blUntetés-végrehajtasi intézményben
elhelyezettek, ott dolgozdk

e HCV-fertézott anyak gyermekei
e HCV-fertézottek szexualis parterei (kllondsen

homoszexualis férfiak)

e Tetovalas-, piercing-viseldk (kilondsen nem

megfeleld higiénias kordlmények kdzott végzett
beavatkozas esetén)

e 1945 és 1970 kozott szlletettek
e Magas fertézottségu terlletrdl bevandoroltak
e Validalt kockazatbecsld kérddiv alapjan magas

kockazatunak minésulé személyek

Sziirésre javasolt tovabbi csoportok
¢ Bioldgiai/immunszuppressziv kezelésben,

kemoterapiaban részesulék

e Terhes nék
° HCV-fertézottel egy haztartasban élék

A3.

A6.

Minden HCV-RNS-pozitiv beteg kezelési lehetéségeit
mérlegelni sziikséges, beleértve a kordbbi kezelések-
re esetleg alkalmatlan, illetve azokra nem reagalo
betegeket is. Amennyiben nem ellenjavallt, és azt a
beteg vallalja, HCV-RNS-vizsgélattal igazolt fert6zott-
ség esetén antiviralis kezelés indokolt.
AHCV-kezelés megkezdése el6tt vagy alatt, valamint
kezelés hianydban is a hepatitis A és a hepatitis B
fogékonysag tisztazasa, a fogékonyak vakcindlasa
indokolt.

A HCV-fert6zottség megsziintetése egyéni és tarsa-
dalmi szempontbdl egyarant sziikséges, a rendelke-
zésre all6 IFN-mentes kombinacidk valamelyikével
torténik. Az alacsonyabb hatékonysagu, és alkal-
manként sulyos mellékhatasokkal jar6 PeglFN+RBV
kombinacié csak kivételesen alkalmazhato, mig a
PeglFN+RBV+Pl kombinacidk hasznalata szakmai és
gazdasagi szempontbdl is indokolatlan.

A gyogyszer-artamogatasi keret terhére végzett ke-
zelések engedélyhez kotottek. A kezelések szakmai
véleményezését és felligyeletét a szakmai szerveze-
tek altal delegalt Hepatitis Terapias Bizottsag (tovab-
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A7.

A8.

AO.

A10.

biakban: Bizottsdg, 0sszetételét, mikodését kiilon
dokumentum szabalyozza) végzi, mig a kezelésre a
NEAK adja meg az engedélyt.

A kezelések kérvényezése, nyilvantartdsa, és enge-
délyezése az erre a célra létrehozott HepReg inter-
netalapu rendszerben torténik (www.hepreg.hu). A
kezelés regisztralasa a HepReg-ben csakugy, mint az
ajanlasban szerepld egyéb szempontok betartasa a
nem gyogyszer-artamogatasi keret terhére végzett
kezelések esetében is indokolt.

A kezelés megkezdése elétt a fibrosis megitélése
sziikséges, validalt nem invaziv vizsgalé modszerrel
(4. tdbldzat), vagy majbiopsziaval, de az aktivitas és/
vagy fibrosis jelenléte a kezelés indikaciéjanak nem
feltétele. Emellett indokolt az aktivitas, valamint az
esetleges extrahepaticus manifesztacidk és tarsbe-
tegségek vizsgalata is.

Minden olyan beteg esetében, akinél ez nem ismert,
a kezelés megkezdése el6tt a virus genotipusanak és
altipusanak meghatarozasa sziikséges.

Az engedélyezheté kombinacidkra vonatkozé algo-
ritmusokat az SVR eléréséhez sziikséges gydgyszer-
koltségek — beleértve a sikertelen kezelés esetén
varhaté tovabbi antiviralis kezelés(ek) koltségeit is
- figyelembevételével a Bizottsag a NEAK-kal egyditt-
mUkodve hatdrozza meg, és a www.hepreg.hu hon-
lapon hozza nyilvanossagra. Ezek valtozésarél a
Bizottsag a kezel6orvosokat és az illetékes hatdsago-
kat elektronikus levél utjan értesiti.

A11.A NEAK &ltal a HCV kezelésére elkilonitett gyégy-

Al2.

A13.

Al4.

szer-artdmogatasi keretbdl a készitmények egy adott
beteg szdmara csak a mindenkor érvényes finanszi-
rozési eljarasrend szerint engedélyezheték és rendel-
heték. Az engedélyezett kezeléstdl eltérni csak szak-
mailag megalapozott olyan esetben lehet, amikor a
rendelni kivant készitmények artdbblete, vagy a ke-
zelés teljes koltsége a NEAK kereten kivili forrasbol
biztosithatd. A szakma javaslata, hogy ilyen esetben
a NEAK az eljarasrend szerint engedélyezhetd készit-
mények koltségének megfelelé 6sszegl artdmoga-
tast biztositson a beteg szamara.

Tobb rendelkezésre all6 kezelési alternativa esetén a
koltséghatékonysagi és biztonsadgossagi szempon-
tok figyelembevételével elényben részesitenddk az
IFN-mentes, a RBV-mentes és/vagy a rovidebb idé-
tartamu kombinaciok.

Kevert genotipusti HCV-fert6zés esetén valamennyi
genotipusban hatékony kombinacié alkalmazandé,
a kezelés a hosszabb idejli/tobb komponensbdl allé
terdpiat igényl6 genotipusnak megfeleléen torténik.
Szakmai konszenzus alapjan az IFN-mentes terapia-
ra jogosultak kezelésbe vonasanak sorrendjét az un.
Prioritasi Index (PIX) hatdrozza meg. Amig ez finan-
szirozasi szempontok miatt sziikséges, az IFN-men-
tes kezelésre varé betegek nyilvantartasa a beteg és
a kezel6orvosa éltal azonosithaté médon a PIX-en
alapulo kezelési varoélistan torténik, a varolistakra vo-
natkozoé rendeletnek megfeleléen. Elérheté a www.
hepreg.hu honlapon.
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A15. A kezelés sordn HCV-RNS negativva valt, vagy fel-
tételezhetéen negativvad valt betegek esetében a
tartds virusmentesség (SVR) megallapitasara a keze-
lést kovetben legaldbb 12 héttel HCV-RNS-vizsgalat
sziikséges. Amennyiben ekkor a HCV-RNS nem de-
tektalhato, a beteg a HCV-fert6zésbdél gydgyultnak
tekinthetd (SVR), amirdl irdsos szakvélemény kialli-
tasa sziukséges. Amennyiben a kezelés befejezését
kovetben legaldbb 12 héttel a HCV-RNS mennyisége
a detekcids limit érték alatti (altaldban <15 IU/ml), de
nem negativ, 12 hét mulva ismételt HCV-RNS-vizsga-
lat végzendé az SVR megitélésére.

A16. A HCV-fertézésbdl igazoltan gyoégyultaknal ujabb
HCV-RNS-vizsgalat csak recidivara utald laboratéri-
umi vagy klinikai jel, illetve speciélis epidemioldgiai
indok esetén sziikséges.

A17. Az egyes készitmények alkalmazdsat a kezeléorvos
az alkalmazasi el6irasokban leirtak szerint koteles vé-
gezni. Jelen ajanlés a gyakorlati megvalésitast segité
kiemeléseket, és - az indikaciés kor és néhany spe-
cidlis szempont vonatkozadsaban - kiegészitéseket
tartalmaz.

4. Sziirés, diagnosztika, a kezelés
indikacidja

4.1. Szlreés, rizikdcsoportok

Majbetegség esetén és/vagy HCV szempontjabdol magas koc-
kazatunak tekintheté személyeknél HCV-fert6zés iranydban
szlrés szlikséges. A szlrés célcsoportjait az 2. tdbldzat, mig a
javasolt sztrési program Iépcséit a 3. tdbldzat mutatja be (24).
Majbetegeknél a fert6zottség elso vizsgalata az anti-HCV-el-
lenanyag kimutatasaval végzendS. Amennyiben majbeteg-
ség nem ismert, a HCV-fert6zottség kockazatanak felméré-
sére validalt kérddiv hasznalata javasolt. Sziréprogramok
keretében az anti-HCV szeroldgiai vizsgalata mellett mas,
>95% szenzitivitdsu és specificitdsu diagnosztikai modszer
is alkalmazhatd, illetve a validalt kérddiven alapulé kocka-
zatbecsléssel kombinalhatd. Pozitiv vagy kétes anti-HCV-
eredmény esetén HCV-RNS-vizsgalat végzése indokolt.

4.2. Diagndzis, indikacio

Minden HCV-RNS-pozitiv beteg kezelési lehet&ségeit mér-
legelni sziikséges, beleértve a korabbi kezelésekre eset-
leg alkalmatlan, illetve azokra nem reagalé betegeket is.

3. tablazat: HCV sziirésének javasolt Iépcséi és moédja Magyarorszagon

Sziirési lépcsd

Sz(irés helye

1. Egészségugyi dolgozok

2. Biztonsagi erék,
mentdalakulatok dolgozoi

3. Szocialis vagy buntetés-

Uzemorvosi ellatas
Uzemorvosi ellatas

Egészségugyi ellatasért

Szlirés javasolt mdédja

|d6északosan ismételt dnkéntes
szUrdvizsgalat*

|d6északosan ismételt dnkéntes
sz(irGvizsgalat

|d6északosan ismételt dnkéntes

végrehajtasi intézetekben

elhelyezettek és ott dolgozok

4. Terhes nék

5. Korcsoport szerinti
lakossagi szlirés

6. Korabban vagy jelenleg
kabitdszert hasznalok

7. Homoszexudlis férfiak

8. Magas fert6zottsegu regiobol

bevandorolt személyek

felel6s ellato
Uzemorvosi ellatas
SzUiréallomasok

HBV-szlrést végzd

Haziorvosi ellatas

Addiktoldgiai haldzat
BUntetésvégrehajtasi intéz-
mények

SzUréallomasok

Nemibeteg-gondozok
Urolégiai ellatok
Point-of-care
szUréallomasok

Egészséglgyi ellatasért
felelés ellatod
Szlréallomasok

szlirGvizsgalat

Kérdbives kockazatfelmérést kdvetden
egyetlen alkalommal végzendd
onkéntes szlrévizsgalat

Jogositvany hosszabbitasakor

(vagy egyéb megjelenés kapcsan)
kérdGives kockazatfelmérést kdvetden
egyetlen alkalommal végzendd onkéntes
szUrévizsgalat,

1945-1970 kdzbtt szlletettek részére

|d&szakosan ismételt 6nkéntes szUir6-
vizsgalat minden olyan ponton, ahol

az érintettek talalkoznak az egészségligyi
vagy szocidlis ellatérendszerrel

|d&szakosan ismételt dnkéntes szUrd-
vizsgélat minden olyan ponton, ahol

az érintettek taldlkoznak az egészségugyi
ellatérendszerrel

Egyetlen alkalommal végzendd
onkéntes szlrdvizsgalat

*A 18/1998. (VI.3.) NM rendelet 31. § (4) bekezdése szerint foglalkoztatasi korlatozas ala esék részére a rendelet modositasat

kdvetden javasolt kdtelezd szlrévizsgalat.
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4. tablazat: Nem invaziv fibrosis vizsgalé6 médszerek, és az egyes fibrosis stadiumokhoz

tartozo értékek

Metavir Tranziens Shear Wave 2D Shear 2D Shear Extended FIB-4
fibrosis elasztografia elasztografia Wave WEVE Liver score (n)
stadium (FibroScan, (Philips) elasztografia elasztografia Function

kPa) (SWE, kPa) (Aixplorer) (Toshiba) teszt

(SWE, kPa) (SWE, kPa)  (ELF teszt, n)

FO <5,0 <3,5 <5,0 = <7,70 -
EO/H 5,0-5,9 3,5-4,2 5,0-5,9 - 7,71-7,99 -
atmenet
F1 6,0-7,1 4,3-6,6 6,0-7,0 <6,7 8,00-8,70 <1,45
EVFQ - - - - 8,71-8,99 -
atmenet
F2 7,2-9,3 6,7-8,0 7,1-9,1 6,7-9,4 9,00-9,80 -
i 9,4-10,0 8,1-9,2 - - 9,81-9,99 -
atmenet
F3 10,1-12,0 9,3-9,8 9,2-12,0 9,5-11,2 10,00-11,00 1,45-3,25
ES/FA' 12,1-14,7 9,9-10,4 12,1-13,4 - 11,01-11,29 -
atmenet
F4 >14,7 >10,4 >13,4 >11,2 =>11,30 >3,25

Amennyiben nem ellenjavallt, és azt a beteg vallalja, HCV-
RNS-vizsgélattal igazolt fertézottség esetén antiviralis ke-
zelés indokolt.

Magyarorszagon az alkalmazasi eléirdsokban szereplékon
kivil a kezelés ellenjavallatanak tekintendé a feltételezhe-
t6 vagy bizonyitott adherencia-képtelenség a kezel6orvos
vagy az adott szakterilet szakorvosa szerint (pl. aktiv ka-
bitészer-hasznalat/fliggdség, nem kontrollalhaté mentalis
zavar), valamint, ha a varhaté élettartam nem majeredet(
okbdl <1 év a HCV esetleges eradikaldsa esetén is (pl. rosz-
szindulatu betegség, mas kontrollalhatatlan végstadiumu
betegség terdpias lehetéség nélkul).

4.2.1. Majbetegseg igazolasa

e |gazolt HCV-fert6zés esetén a kezelés megkezdése el6tt a

fibrosis megitélése sziikséges, validalt nem invaziv vizsga-

16 médszerrel (4. tdbldzat), vagy majbiopszidval (25-29).

Emellett indokolt az aktivitds, az esetleges extrahepaticus

manifesztaciok és tarsbetegségek vizsgalata is. Ugyanakkor

az aktivitas és/vagy fibrosis és/vagy extrahepaticus mani-
fesztaciok jelenléte a kezelés indikacidjanak nem feltétele.

- Az aktivitds megitélése a GPT/ALT meghatarozasan
vagy a maj szovettani vizsgalatan alapul.

- A kezel6orvos megitélése szerint majbiopszia lehet in-
dokolt a maj nekroinflammacidjanak és/vagy a fibrosis
stddiumanak meghatdrozasara, differencidldiagnosz-
tikai vagy prognosztikus céllal, vagy a kezelésre vonat-
koz6 dontéshez.

A maijbetegség és a kezelési lehetéségek pontosabb

megitéléséhez teljes vérkép, GOT/AST, GGT, ALP, szérum

albumin, bilirubin, protrombin, vesefunkcidk (kreatinin,
eGFR) és hasi ultrahang (UH) vizsgdlat (és amennyiben ez
alapjan vagy emelkedett AFP-érték alapjan gécos maj-
betegség/HCC gyanuja merl fel, CT- vagy MR-vizsgalat)
is szlikséges (30).

e Differencialdiagnosztikai és egyéb laboratériumi vizsga-
latok:

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

- Kisérébetegségek vizsgalata klinikai tinetek és la-
boratériumi eredmények alapjan: hipertdnia, diabe-
tes mellitus (vércukor), pajzsmirigym(kodés-zavar
(TSH), autoimmun betegségek (ANA, dsDNA, AMA),
kardiorespiratorikus statusz (EKG), immunszupp-
ressziod, cryoglobulinaemia, vashaztartds, hyper-
uricaemia, alkoholizmus, obesitas, steatosis megité-
lése.

4.2.2. Molekuléris diagnosztika
4.2.2.1. HCV-RNS-vizsgdlat
¢ Diagnosztikus HCV-RNS-vizsgalat indokolt:

- akiknél az anti-HCV-teszt pozitiv, és antivirdlis kezelést
terveziink, vagy az infektivitas ismerete epidemioldgi-
ai okbdl fontos,

- akiknél bizonytalan, vagy a klinikumnak ellentmondé
az anti-HCV-vizsgalat eredménye,

- negativ anti-HCV eredmény esetén is
® immunszuppresszalt egyéneknél HCV-fert6zés gya-

nuja esetén,

m akut HCV-fert6zés gyanujakor (abban az esetben is,
amennyiben az anti-HCV-eredmény negativ); alapos
gyanu esetén negativ HCV-RNS-vizsgalat megismét-
lése szlikséges 3 honap elteltével.

® Terapiahoz kapcsolédd HCV-RNS-vizsgalat:

— AHCV kezelésének megkezdése el6tt (legfeljebb 6 ho-
napon belil) szenzitiv kvantitativ HCV-RNS-vizsgalat
sziikséges:

m Olyan cirrhosisban nem szenvedd terapia-naiv
betegek esetében, akiknél a korabbi HCV-RNS-vizs-
galat eredménye nem ismert vagy <6 millié NE/ml
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volt, a SOF+LDV-kezelés megkezdése el6tt 2 héten
bellil HCV-RNS-vizsgalat sziikséges (kivéve a szerv-
transzplantaltakat).

m Kezelési engedély 6 honapnal régebbi HCV-RNS-
eredmény alapjan is kérheté, amennyiben a HCV-
fert6zottség a kérvény benyujtasa alapjaul szolgald
HCV-RNS-vizsgalatot megelézéen legaldbb 3 ho-
nappal igazolast nyert, vagy ismert expozicids idé
alapjan ez feltételezhetd.

— Amennyiben a kezelés soran virusattorés gyanuja me-
ril fel, soron kivili HCV-RNS-vizsgalat szlikséges. Iga-
zolt virusattorés (gyodgyszer-rezisztencia kialakuldsa)
esetén a zajlo kezelés (valamennyi készitmény) ledlli-
tando, DAA-készitményt (is) tartalmazé kezelés esetén
RAV/RAS-azonosités javasolt (amennyiben arra lehet6-
ség van).

— A HCV miatt foglalkozasatdl jogszabalyban eltiltott
személynél az IFN-mentes kezelés alatti 4. héten
(amennyiben ez pozitiv, a kezelés befejezésekor is)
HCV-RNS-vizsgélat sziikséges. Amennyiben a HCV RNS
a kezelés alatt vagy utan barmely idépontban a kvan-
tifikacids limit alatti, szakmai szempontbdl az érintett
személy fertézéképessége megszlintnek tekinthetd,
vele szemben a foglalkozasi korlatozas feloldhaté.

— A kezelés sordn HCV-RNS negativva valt, vagy feltéte-
lezhetéen negativva valt betegek esetében a tartos
virusmentesség (SVR) megallapitasara a kiemelt ajan-
ladsok A15. pontja szerint a kezelést kovetden legalabb
12 héttel HCV-RNS-vizsgalat szlikséges.

- A terapidhoz kapcsolédd HCV-RNS-vizsgélatokat valés
idejd PCR-technikéval, CE-IVD minésitésd, kell6 érzé-
kenységu tesztekkel az aldbbi médszertani és mindsé-
gi feltételeknek megfeleléen sziikséges végezni:

m alacsony detekcids limit (<15 NE/ml +5%) valameny-
nyi genotipus esetén,

m linearis kvantifikacios tartomany legaldbb 15 NE/ml
— 108 NE/ml kozott.

m Olyan anti-HCV-pozitiv beteg esetében, akinél an-
tivirdlis kezelés biztosan nem sziikséges vagy nem
végezhetd (pl. a kezelés kontraindikélt, vagy azt a
beteg dokumentaltan nem vallalja), a HCV-RNS és a
genotipus meghatdarozasa csak kivételesen, pl. epi-
demioldgiai okbdl lehet indokolt.

4.2.2.2. HCV-genotipus vizsgdlat

e Amennyiben nem ismert, a kezelés megkezdése el6tt a
genotipus és altipus meghatarozasa sziikséges (beleért-
ve a PeglFN+RBV kett6s kezeléseket is).

* Amennyiben kezelésre nincs lehetéség, ugy a genotipus
meghatarozasatol el lehet tekinteni.

4.2.2.3. RAV/RAS-vizsgdlat

e Bar a terapia el6tti RAV/RAS-ok ismerete hasznos lehet,
vizsgalata nem kotelezé. Amennyiben RAV/RAS-megha-
tarozas torténik, ennek javasolt médszere az Uj genera-
ciés ,mély” szekvenalds (deep sequencing analysis) az
NS5A (és indokolt esetben az NS3/4A) HCV RNS-régi6-
ban, 10%-o0s cut-off hatarértékkel. Amennyiben a RAV/
RAS-vizsgalat eredménye rendelkezésre 4ll, a Bizottsag a
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kezelés modjat ennek alapjan moédosithatja, vagy — a ke-
zelésre jogosultsag megszlinése esetén — az engedélyt
visszavonhatja.

® A terdpia soran kialakulé6 RAV/RAS-ok felel6sek az IFN-
mentes kezelések soran kialakulé virusattorésért vagy
relapszusért. Ujabb IFN-mentes kezelés el6tt meghata-
rozasuk szakmailag indokolt, de financialis megfontola-
sok miatt nem kotelezé.

4.2.2.4. IL28B polimorfizmus vizsgdlata

e Az IL28B polimorfizmus vizsgalata a klinikai gyakorlat-
ban felesleges, mert a kezelés indikaciéjat és menetét
nem befolyasolja.

4.2.3. A diagnosztika szempontjai specialis

esetekben/betegcsoportokban

e Icterus, vagy ismert ddtumu expozicié: 2 hét utan érzé-
keny HCV-RNS-vizsgalat végzendd; ha pozitiv, 8-12 hét
mulva kontrollja sziikséges. Utébbi pozitivitdsa esetén a
HCV-fertézés kronikussa vélasdnak valdszinlsége nagy,
korai kezelése javasolt.

e \Vesebetegek: dializalt vesebetegek esetében a HCV-fer-
t6zés felismerésére félévenként HCV-RNS-vizsgalat sziik-
séges, ez poolozott médszerrel is végezhetd.

e Gyermekek: HCV-fertézés gyanuja esetén a diagnozis

megallapitasa a feIn6ttekével azonos médon torténik.

Anti-HCV-pozitiv anya gyermeke: 18 hénapos korban

anti-HCV-vizsgalat végzendé (erre az életkorra az anyai

ellenanyag kitril a gyermek szervezetébdl). Pozitiv
eredmény esetén a beteget gyermek hepatolégushoz
sziikséges iranyitani és HCV-RNS-vizsgélatot kell végez-
ni. Ennek pozitivitdsa a gyermek fert6zottségét igazolja.

Amennyiben a korai diagnézisnak jelentésége van, a

gyermek 1-2 hénapos kordban szirésként HCV-RNS vé-

gezheté.

Majtranszplantaltak: HCV-pozitiv recipiens majtranszplan-

taciéja utan HCV-RNS-vizsgalat és majbiopszia végzendé.

Pozitiv HCV-RNS és igazolt rekurrens fertézés esetében az

antiviralis kezelés miel6bbi megkezdése indokolt.

HIV-fertézottek: anti-HCV-vizsgalat sziikséges. Azoknal

a HIV-fert6zotteknél, akik anti-HCV-pozitivak, vagy akik

negativak, de nem magyarazhatdé majbetegségiik van,

HCV-RNS-vizsgalat végezendd, és pozitivitdsa esetén a

HCV kezelése mérlegelendé.

HBV-fert6zottek: anti-HCV-vizsgdlat szlikséges. Azoknal

a HBV-fert6zotteknél, akik anti-HCV-pozitivak, HCV-RNS-

vizsgalat végezend®, és pozitivitdsa esetén a HCV keze-

Iése mérlegelendé.

5. Kezelési allokacio, kezelési jogosultsag

5.1. Hepatitis Regiszter funkcidi
e a potencidlisan kezelésre szoruldé HCV-fertézottek orsza-
gos nyilvantartasa,
e a kezelés iranti kérelmek fogadasa,
- a kezelésrél megalapozott dontés csak korrekten kitol-
tott kérvény alapjan lehetséges (!)
- az elbiralt kérvény nem mddosithato, de Uj kérvény be-
nyujtasara sor kerulhet (!)



e PIX kiszdmitasa a kezelés engedélyezéséhez (Id. késébb),
¢ engedélyezett kezelések nyilvantartasa,
* a kezelések lefolytatasaval kapcsolatos adminisztracio,
- kérvények/engedélyek visszavonasa/visszaadasa,
— PCR-vizsgalatok rendelése, nyilvantartasa,
- gyogyszerek rendelése,
- kezelések megkezdése,
- kezelések befejezése, ledllitasa,
e kezelési vardlista nyilvantartésa,
° kezelési ajanlas kozzététele,
e finanszirozasi algoritmus kozzététele.

5.2. Hepatitis Terapids Bizottsdg f6bb feladatai:

e Véleményt ad arrél, hogy a kezelés indokolt, és nincs el-
lenjavallata.

e Ellenjavallat esetén a kezelési kérelmet elutasitja.

e A kezel6orvos dltal kért terdpia lehetéség szerinti prefe-
ralasaval javaslatot tesz a NEAK részére a kezelés enge-
délyezésére és modjéra.

* Téjékoztatast ad a szakmai és/vagy finanszirozasi kdrnye-
zet valtozasairdl, és — amennyiben az indokolt — intézke-
dik a valtozasok érvényesitésének modjardl (egyebek
mellett a benyujtott vagy elbirdlt kérvények vagy a tera-
pia médositasanak lehetéségérdl).
Egylttmdkdodik az illetékes hatésagokkal és szervezetek-
kel a finanszirozasi korlatok optimalis érvényesitésében,
beleértve, hogy a mindenkori finanszirozasi lehetéségek
figyelembevételével javaslatot dolgoz ki az egyes beteg-
csoportokban a HCV kezelésére allokalt keretbél enge-
délyezhet6 kezelési alternativak meghatarozésahoz.

Amennyiben az a betegek szdmara nem jelent hatranyt,

a konszenzus konferencidk kozotti idészakokban az

Ujabb informacidk és a készitmények elérhetéségének

figyelembevételével a NEAK-kal egyeztetve jogosult a

kezelési stratégidk/elvek/algoritmusok modositasara.

e Javaslatot tesz a Hepatoldgiai Centrumok/kezel6orvosok
mUkddésének engedélyezésére.

¢ A Bizottsdgnak ugyanakkor nem tartozik hatdskorébe a
kezelések ellenérzése.

5.3. Kezelési kérelem

e A NEAK altal engedélyezett és kozfinanszirozott kezelés
feltétele a megfeleléen kitoltott, a HepReg rendszeren
keresztiil benyujtott kérelem.

e A kérelemben a betegazonositashoz, az indikacio és az
esetleges kontraindikaciok megitéléséhez, valamint a
kezelés modjanak meghatarozdsahoz sziikséges adat-
mez&k kitoltése kotelezd; ezek kitoltése nélkil a kérvény
a rendszerben elmenthetd, de nem nyujthaté be, nem
biralhato el, és nem engedélyezhetéd.

* Néhany adat esetében az azt aldtdmaszté dokumentum
csatoldsa is sziikséges.

5.4. Prioritdsi Index, kezelésbevonds slirgéssége

e A PIX (lasd definiciok) értéke az 5. tdbldzat a) — e) pontja-
ihoz tartozo pontszamok 6sszege.

e Elsésorban a Prioritasi Index figyelembevételével, de spe-
cidlis esetekben attol fliggetleniil is rendkivili slirg6s-
séggel kérhetd kezelési engedély - egyéb okok kozott

kilondsen majtranszplantalt betegek, rendelet alapjan
foglalkozasi korldtozas ald esdk részére, valamint azok
szamdra, akiknél a kezelés megkezdésének néhany héna-
pos késlekedése jelentds kart/kdrosodast és/vagy életve-
szélyes helyzetet eredményezhet. A rendkivili stirg6sség
kérése a HepReg rendszerben az erre szolgald pontban je-
I6lendd, és indoklasa kotelezéen rogzitendé. A rendkiviili
stirgésségi kérelem elbiralasara és — indokolt esetben - a
kezelési engedély kiadasara soron kivdil kerul sor.

6. Kezelési lehetéségek

A hazai ajanlas szerint javasolt/elérheté kombinacidkat és
genotipus szerinti alkalmazhatésagukat az 1. tdbldzat tar-
talmazza. Az egyes kezelési lehetéségek ismertetésének
sorrendje nem jelenti a kezelések vélaszthatosaganak sor-
rendjét.

6.1. IFN-alapu kezelések

6.1.1. PegIFN+RBV: 3-as genotipus, korabban nem

kezelt, nem cirrhosisos beteg

e A mar zajlé PeglFN+RBV-kezelések a korabbi ajanlasban
leirtak szerint fejezendék be (22).

e Uj PeglFN+RBV-kezelés csak terapia-naiv, nem cirrho-
sisos, HCV 3-as genotipussal fert6zott betegnél kezd-
heté, megfelel6 IFN-mentes kezelési lehetéség hia-
nyaban. A kezelés a korabbi ajanlasban leirtak szerint
végzend6 (22).

6.2. IFN-mentes kezelések

® Amennyiben a kezeléshez a megfelelé készitmény ren-
delkezésre all, valamennyi HCV-fert6zott beteg kezelése
IFN-mentes kombinaciéval végzenda.

® RBV barmely IFN-mentes séma mellé rendelhetd, ameny-
nyiben az alkalmazasi el6iras ezt irja eld, vagy tobb olyan
tényezd 4ll fenn, ami kedvezétlen kezelési esélyt jelent-
het (pl. cirrhosis, kordbbi null-reagdld, immunszuppresz-
sziv kezelésben részesiilé beteg, kordbbi DAA-kezelés).
llyen esetekben a kezelési idé meghosszabbitésa is szuk-
séges lehet (pl. 12 hétrél 16 hétre vagy 24 hétre).

e Az IFN-mentes kombinéciok haszndlatakor az étel-DAA

és gydgyszer-DAA interakciok fokozott figyelmet igé-

nyelnek, az alkalmazasi el6irdsokban és/vagy interne-

tes adatbazisokban tdjékozédast tesznek sziikségessé

(www.hep-druginteractions.org).

A foglalkozasi korlatozas ala es6k kivételével az IFN-men-

tes kezelések soran a HCV-RNS-szint monitorozésa a ke-

zelés alatt nem sziikséges (specialis esetekben indokolt

lehet).

6.2.1. ABT2D/ABT3D+RBV: HCV G4 vagy G

e Az ABT2D+RBV a G4-genotipussal, az ABT3D+RBV-
kombinacié a G1-genotipussal fertézott kompenzalt
stadiumu cirrhosisos vagy nem cirrhosisos, terdpia-naiv
vagy PeglFN+RBV+PI-kezeléssel sikertelenil kezelt be-
tegek esetében alkalmazhato, beleértve a HIV-tarsfert6-
zOtteket, a végstadiumu vesebetegeket és a dializaltakat
is (eGFR <30 ml/min).
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5. tablazat: A prioritasi index tablazat

Kategoria

a) Fibrosis stadium
(az alabbiak egyike)

e Dekompenzalt cirrhosis

e Metavir/Knodell/validalt nem invaziv
fibrosis-vizsgélat (lasd 4. tablazat)

e FO/F1 — F2/F3 — F3/F4 atmenet
e |shak stadium

b) Plusz pontok
Child-Pugh A-stadiumban

e Elasztografia (liver stiffness) alapjan

e Trombocita 70-89 G/I

e Trombocita <70 G/I

e Szérum albumin 30-34 g/l

e Szérum albumin <30 g/l

e Oesophagus varicositas G1-2
e Oesophagus varicositas > G2

e Korabbi dokumentalt dekompenzalt
majbetegség vagy komplikacio

c) Aktivitas, progresszié

e Az alabbi négy kozll a legmagasabb

e HAI vagy Ishak-aktivitas foka
e METAVIR-aktivitas foka
* Progresszio elasztografia alapjan (4)

e Progresszio szdvettan vagy validalt

nem invaziv fibrosis-vizsgalat alapjan (AF)
e Legutobbi ALT/GPT (IU/ml) érték/50 pont

d) Specialis pontok

e Foglalkozasi indok

HCV miatt munkajatol jogszabalyban
eltiltott személy

Kdzvetlen betegellatasban vagy human
mintak feldolgozasaban/kezelésében
jelenleg is aktivan résztvevd személy

Kozvetlen betegellatasban vagy human
mintak feldolgozasaban/kezelésében
jelenleg aktivan részt nem vevd

egészségugyben foglalkoztatott személy

e Specidlis epidemioldgiai indok
Szocidlis vagy buntetés-végrehajtasi

intézetben elhelyezettek vagy ott dolgozok

Central European Journal of Gastroenterology and Hepatology
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Magyarazat

Szdvettem vagy nem invaziv modszer

Child-Pugh B- vagy C-cirrhosis
FO-F4 fibrosis stadium x10 pont

5-25-35 pont

1=10,2=15,3=20,4=30,5=35,6=40

18-32,9 kPa kozott: 5 kPa-onként +5 pont
32,9 kPa felett: 10 kPa-onként +5 pont

Korabban Child-Pugh B- vagy C-stadium
vagy varixverzes

Progresszio fokozott veszélye miatti pontok

3-6=1 pont, 7-9=2, 10-12=3, >13=4
A1=1 pont, A2=2, A3=3, A4=4

A1-1,99 kPa=1 pont, A2-2,99
kPa=2, >A3 kPa=4

AF1=1 pont, AF2=2, AF3=3, AF4=4

A regisztracios szam megadasa szikséges

Munkaltatoi igazolas szikséges

Pont

Maximum
70 pont

70
0-40

5-35
0-40
Maximum
+ 30 pont

Maximum
+ 30 pont

+5
+ 10
+5
+ 10
+5
+ 10
+ 15

Maximum
+ 8 pont

Maximum
+ 4 pont

+ 04
+ 04
+ 04

+ 04

+ 04

Maximum
+50 pont

+ 50

+30

+15

+10



5. tablazat: A prioritasi index tablazat (folytatas)

Kategoria

Mas betegség miatt rendszeres
injekcids kezelésre szoruld beteg,
a Bizottsag jovahagyasa esetén

40 éves kor alatti beteg

Dokumentalt tartds kérhazi elhelyezés/
kezelés, a Bizottsag jovahagyasa esetén

e Tarsbetegségek
Hemofilia
Dializalt beteg

Sulyos extrahepaticus
HCV manifesztacio/tarsulas

HCV-asszocialt non-Hodgkin-lymphoma

Gydgyult/gydgyithatd hepatocellularis car-
cinoma (HCC)

HIV- vagy HBV-tarsfertézés
e Transzplantacioval kapcsolatos pontok

Transzplantacios varolistan 1évé, vagy
HCV-fert6zottség miatt a transzplantacios
programbdl kizart beteg

Transzplantalt személy

Fibrotizald cholestaticus hepatitis
majatlltetettnél

e Egyéb
In vitro fertilizacios program soran
diagnosztizalt HCV-fertézés

30 év feletti, a HCV eradikalasat
kovetden gyermeket vallalni szandékozo
gyermektelen né

Automatikus pont a kezelésre varakozas
alatt

e Kezel§ orvos altal adhatd pontok

e Hepatitis Terapias Bizottsag altal
adhat6 pontok*

Magyarazat

Hemodializis vagy peritonedlis dializis

Cryoglobulinaemia vasculitissel vagy vasculitis
nélkul, glomerulonephritis, sulyos
polyarthritis, porphyria cutanea tarda, lichen
ruber planus

HCC sikeres sebészi vagy ablacids
kezelésén atesett, onkoteam véleménye
szerint tumor-mentes beteg

HBV: HBsAg- vagy HBV DNS-pozitiv

Barmely szerv
lgazolas szlkséges

Barmely szery, fibrosis stadiumtdl figgetlendl

NG vagy férfi
lgazolas szikséges

Az érintett nyilatkozata szlkséges

Benyujtott, vagy elbiralt kérvény alapjan

Pont
+20

+20

+20

+20
+20
+20

+ 50
+ 50

+ 20

Maximum
+80 pont

+ 50

+50
+ 80

+ 1 pont/ho

+ 0-2
+0-10

* A prioritasi rendszerben nem szerepld specidlis egészséglgyi, szakmai vagy epidemioldgiai indok/raszorultsag alapjan a Bizottsag részletes

indoklassal — a Bizottsag legalabb 80%-0s mindsitett tobbségl tdAmogatasa esetén — a PIX-tdl fliggetlendl tamogathatja az azonnali IFN-men-

tes kezelés engedélyezését
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® HCV G1b-genotipussal fert6zott terdpia-naiv vagy

PeglFN+RBV-terapiaval sikerteleniil kezelt betegek.

— Nem cirrhosisos, terapia-naiv beteg: 8 hetes ABT3D-
kezelés.

— Szervatultetett: 24 hetes ABT3D+RBV-kezelés.

— Minden mas eset: 12 hetes ABT3D-kezelés.

HCV G1b-genotipussal fertézott kordbban PeglFN+

RBV+PI-kezelésben részesiilt kompenzalt cirrhosisos

vagy nem cirrhosisos betegek: 12 hetes ABT3D+RBV-ke-

zelés (31-33).

HCV Gla-genotipussal, vagy ismeretlen G1-altipussal,

vagy Gla+Glb-altipussal fertézott terdpia-naiv vagy

PeglFN+RBV-terapiaval sikertelenlil kezelt betegek:

ABT3D+RBV-kezelés.

- Kordbbi PeglFN+RBV kezelésre null-reagalé cirrhosisos
beteg: 24 hetes kezelés.

— Minden egyéb eset: 12 hetes ABT3D+RBV-kezelés.

HCV G4 genotipussal fert6zott terapia-naiv vagy

PeglFN+RBV terapiaval sikertelenil kezelt kompen-

zalt cirrhosisos vagy nem cirrhosisos beteg: 12 hetes

ABT2D+RBV kezelés.

6.2.3. GLE/PIB: Barmely HCV-genotipus

¢ AGLE/PIB kombindcié (RBV nélkil) barmely genotipussal
fert6zott kompenzalt stddiumu cirrhosisos vagy nem cirr-
hosisos, terapia-naiv vagy PeglFN+RBV+SOF-kezeléssel
vagy SOF+RBV-kombinaciéval sikertelenil kezelt bete-
gek esetében az alkalmazasi el6irasban feltlintetettek
szerint alkalmazhato, beleértve a HIV-tarsfert6zotteket,
a végstadiumu vesebetegeket és a dializaltakat is (eGFR
<30 ml/min). Ugyanakkor klinikai tapasztalatok hianya-
ban nem ajanlott olyan betegek ismételt kezelésére, aki-
ket kordbban sikertelenil kezeltek NS5A-inhibitorral.

® Az elérhetdség és a koltséghatékonysag fliggvényében
G2- vagy G3-genotipussal fert6zott betegeknél elsék ko-
zOtt valaszthatd IFN-mentes kezelés.

e A kezelés idétartama nem cirrhosisos betegeknél bar-
mely genotipus esetén 8 hét, minden mas esetben 12
hét.

6.2.4. GZR/EBR+RBV: HCV G1 vagy G4

e A GZR/EBR+RBV-kombinacié G1- vagy G4-genotipus-
sal fert6zo6tt kompenzalt stadiumu cirrhosisos vagy
nem cirrhosisos, terdpia-naiv vagy PeglFN+RBV+PI-
kezeléssel sikertelentl kezeltek esetében alkalmazha-
t6, beleértve a HIV-tarsfert6zotteket, a végstadiumu
vesebetegeket és a dializaltakat is (eGFR < 30 ml/min).

Altaldban 12 hetes GZR/EBR-kezelés (RBV nélkiil), az

aldbbiak kivételével:

— amennyiben az finanszirozasi elényt jelent, HCV G1b-
genotipussal fert6zott, terdpia-naiv, FO-F2 fibrosis sta-
diumu betegeknél 8 hetes GZR/EBR-kezelés, kivéve:
szervatlltetett, vagy HBV- vagy HIV-tarsfertézés, vagy
elérehaladott vesebeteg (eGFR <30 ml/min vagy dia-
lizis) (34).

- Kordbbi Pl-failure beteg, G1b-fert6zés esetében: 12 he-
tes GZR/EBR+RBV-kezelés.

- Gla- vagy G4-fert6zés: 16 hetes GZR/EBR+RBV-kezelés
(RAV/RAS-vizsgalat nélkdl).
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6.2.5. SOF/LDV+RBV: HCV 1, (G2, G3),

G4-G6

e Cirrhosisban nem szenvedé nem G3-genotipussal fert6-
z0tt beteg: 12 hetes SOF/LDV-kezelés, kivéve:

- 8 hetes kezelés G1-genotipussal fert6zott olyan te-
rapia-naiv betegek esetében, akiknél 6 milli6 NE/ml
alatti a kiindulé virusszdm (kivéve a szervtranszplan-
taltakat).

® Kompenzilt vagy dekompenzdlt cirrhosisban szenve-
d6 nem G3-genotipussal fert6zott beteg: 12 hetes SOF/
LDV+RBV-kezelés, kivéve:

- RBV ellenjavallata vagy intolerancia esetén: 24 hetes
SOF/LDV-kezelés.

e Az elérhetdség és a koltséghatékonysag fliggvényében
G2-genotipussal ferté6zott betegnél elséként valaszthato
IFN-mentes kezelés.

® HCV G3-genotipus esetén hatékonysaga mérsékelt, csak
egyéb kezelési alternativa hianyaban javasolhato.

- Nem cirrotikus, kordbban kezelésben nem részesiilt
betegek: 12 hetes SOF/LDV+RBV-kezelés.

- Minden egyéb eset 24 hetes SOF/LDV+RBV-kezelés.

® Kordbbi NS5A komponensu IFN-mentes kezelés sikerte-
lensége utan akkor adhato, ha hatékonyabb kombinacié
nem all rendelkezésre.

- Korabbi sikertelen ABT2D/ABT3D-kezelés utan: 12 he-
tes SOF/LDV+RBV-kezelés.

- Kordbbi sikertelen 12-hetes SOF/LDV+RBV-kezelés utan:
24 hetes SOF/LDV+RBV-kezelés.

® A SOF/LDV kombinacié 12 éves kortél adhaté.

e Sulyos vesekarosoddasban (becsult glomerularis filtracios
rata [eGFR] <30 ml/perc/1,73 m?) vagy dializisre szorulo,
végstadiumu vesebetegségben szenvedd betegek ese-
tében a SOF/LDV biztonsagossagat nem vizsgaltak, de
mas kombinacié ellenjavallata vagy elérhetetlensége
esetén adasa mérlegelheté.

6.2.6. SOF/VEL£RBV: HCV G1-G6

e A SOF/VEL+RBV-kombinacié GT3-fert6zés és egyidejli
ismert YO3H-mutécié kivételével barmely genotipussal
fert6zott, nem cirrhosisos, kompenzalt vagy dekom-
penzélt cirrhosisos (Child-Pugh A-C), terdpia-naiv vagy
PeglFN+RBV=PI-val sikertelenil kezelt beteg esetében
alkalmazhatd, beleértve a HIV-tarsfert6zotteket.

e Az elérhetdség és a koltséghatékonysag fliggvényében
G2- vagy G3-genotipussal fertézott betegnél elséként
valaszthatoé IFN-mentes kezelés.

® Az alabbi esetek kivételével 12 hetes SOF/VEL-kezelés
(RBV t0bbszoros negativ prediktor esetén mérlegelhetd):
- amennyiben hatékonyabb kombinacié nem all ren-

delkezésre, G3 és/vagy dekompenzalt majcirrhosis és/
vagy korabbi sikertelen NS5A-tartalmu kezelés esetén
12 hetes SOF/VEL+RBV-kezelés.

6.2.7. SOF/VEL/VOX: HCV G1-G6

e A SOF/VEL/VOX-kombinacié barmely genotipussal fer-
t6z6tt, nem cirrhosisos, vagy kompenzalt cirrhosisos
(Child—Pugh A) stadiumu betegeknél, az alkalmazasi el6-
irdsban feltlintetettek szerint:

- DAA-naiv betegek cirrhosis nélkul: 8 hetes SOF/VEL/
VOX-kezelés.
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- DAA-naiv betegek kompenzalt cirrhosissal: 12 hetes
SOF/VEL/VOX-kezelés (8 hetes id6tartam megfon-
tolhatdé G3-genotipussal fert6zott betegek eseté-
ben).

— DAA-ban mar részesiilt betegek: 12 hetes SOF/VEL/
VOX-kezelés. A klinikai vizsgalatok olyan betegekre is
kiterjedtek, akik megelé6zéen daclatasvir, dasabuvir,
elbasvir, grazoprevir, ledipasvir, ombitasvir, paritapre-
vir, sofosbuvir, velpatasvir, voxilaprevir (12 hétnél révi-
debb ideig, sofosbuvirral és velpatasvirral kombinalva)
kezelésben részesiiltek.

¢ Az elérhetdség és a koltséghatékonysag fliggvényében

G3-genotipussal fertézott betegnél elséként valaszthatéd

IFN-mentes kezelés.

e Alkalmazésa nem ajanlott CPT B- vagy C-stadiumu de-
kompenzalt majcirrhosisban.
e Biztonsdgossagat és hatasossagat nem vizsgaltak sulyos

vesekarosodasban szenvedé betegeknél (eGFR <30 ml/

perc, vagy hemodializis).

6.2.7. NSbA komponenst tartaimazo IFN-mentes
kezeléssel virusmentesse nem val betegek ismételt
kezelése

® A nem egy forgalmazotél szarmazd készitményeket tar-

talmazé tébbszorés kombinacidk (pl. GZR/EBR+SOF+

RBV vagy SOF/LDV+SIM+RBV vagy SOF+ABT3D+RBV)

hasznalatdra Magyarorszdgon technikailag nincsen

mad (19).

NS5A-komponens kombinaciéval sikertelenll kezelt

betegeknél a hazdnkban elérheté (finanszirozott) ké-

szitmények hatékonysagara vonatkozdan korlatozottan
allnak rendelkezésre adatok. Fentiek miatt valamennyi
olyan beteg esetében, akinél a kezelés egyéves halaszta-
sa nem jelent kdzvetlen veszélyt, a kezelés elhalasztésa
javasolt az igazoltan hatékony készitmények (elsésorban

SOF/VEL/VOX) elérhet6vé valasaig.

Az ABT2D/3D%RBV vagy SOF/LDV+RBV-kombinacioval

sikertelenill kezelt betegeknél az egyetlen igazoltan ha-

tékony kombinacio: 12 hetes SOF/VEL/VOX-kezelés.

Amennyiben a SOF/VEL/VOX-kezelés nem all rendelke-

zésre, és a beteg kezelése nem tlr halasztast, az aldbbi

kombinacidk javasolhatok:

— 12 hetes (nem GT3-genotipus) vagy 24 hetes (GT3-
genotipus) SOF/VEL+RBV-kezelés, az alabbi elméleti
meggondolasok alapjan (35):

m Az NS5B SOF-hatéanyaggal szemben valddi rezisz-
tencia nem ismert.

m A masodik generaciés NS5A VEL-t tartalmazé SOF/
VEL-kombinacié olyan betegeknél is hatékonynak
bizonyult, akiknél a kezelés megkezdése el6tt az
elsé generaciés NS5A-készitmények csokkent ha-
tékonysagat eredményezé kiindulé RAS-ok voltak
kimutathatok.

— Amennyiben a SOF/VEL+RBV-kezelés sem elérhet6,
SOF/LDV+RBV-kezelés mérlegelheté (36, 37):

m korabbi sikertelen ABT2D/ABT3D-kezelés utan: 12 he-
tes SOF/LDV+RBV-kezelés.

m Korabbi sikertelen 12-hetes SOF/LDV+RBV-kezelés
utén: 24 hetes SOF/LDV+RBV-kezelés.
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® Az ismételt kezelés el6tt az NS5A-polimorfizmus vizs-
galat nem kotelezd, de amennyiben ilyen vizsgalat tor-
tént, az eredmény figyelembevétele javasolt.

6.3. Specialis betegcsoportok

6.3.1. HCV korai kezelése

* Megeldz6 icterus vagy ismert stadiumu expozicié utan
8-12 hét mulva is perzisztal6 HCV-RNS-pozitivitas esetén
korai antiviralis kezelés indokolt.

® A kezelés formaja megegyezik a kronikus infekcio keze-
lésével.

6.3.2. HCV-fertézott varandosok és kismamak

e HCV-fert6zott varanddsok és kismamak kezelése a ter-
hesség és szoptatas utanra halasztando.

e HCV-fert6zott anyaknal az elektiv csaszarmetszés nem
véd a HCV-fert6zés atvitele ellen, ezért preventiv csaszar-
metszés nem indokolt.

e Szoptatassal torténd transzmissziéra nincs evidencia,
ezért a HCV-fert6zott kismama szoptathat. Ugyanakkor a
szoptatas felfliggesztése megfontolando, ha a mellbim-
bé bereped, illetve vérzik.

e HCV-fert6zott anya gyermekénél a szlirés 18 honapos
korban javasolt.

6.3.3. Gyermekek

® A gyermekkori HCV hepatitis diagnosztikajara és keze-
|ésére vonatkozdéan 2012-ben nemzetkozi ajanlas jelent
meg. Haroméves kor felett gyermekgyogyasz és hepato-
l6gus egydttes javaslata alapjan 48 hetes PeglFN+RBV
kett&s kezelés javasolhaté. Dozirozés az alkalmazasi el6-
irds szerint.

® A DAA-készitmények kozul a SOF/LDV-kombinacié 12
éves kortdl alkalmazhaté. Tizennyolc éves kor alatt mas
DAA-készitménnyel nincs tapasztalat.

6.3.4. Extrahepaticus manifesztaciok

e Az extrahepaticus manifesztaciok kozil egyértelmd ke-
zelési prioritast élvez a kevert cryoglobulinaemia vas-
culitissel vagy vasculitis nélkil, a glomerulonephritis, a
sulyos polyarthritis, a porphyria cutanea tarda, a lichen
ruber planus, és a non-Hodgkin-lymphoma (NHL). A
cryoglobulinaemia tipusa a HepReg kérvényen feltlinte-
tendd.

® NHL esetén hematoldgus és hepatoldgus egylttes véle-
ménye alapjan donthet6 el, hogy melyik betegség keze-
[ése torténjen elséként. A kezelés megfelel az el6zéek-
ben leirtaknak.

6.3.5. Pozitlv addiktologiai anamnézis(

€s pszichiatriai betegek

® A kabitoszer-hasznaldk korében vildgszerte novekszik
a HCV-fertézottek szama. Felkutatasuk és eredményes
kezelésik egyéni és tarsadalmi (epidemioldgiai) szem-
pontbdl egyarant fontos.

® Kabitdszert jelenleg vagy a kdozelmultban hasznalé sze-
mély esetén az addiktolégus véleményét figyelembe
véve mérlegelhetd kezelés.



e A DAA-készitmények megvalasztasakor a gydgyszer-in-
terakciok figyelembevétele sziikséges.

¢ |FN-alapu kezelés megkezdése el6tt a manifeszt pszichi-
atriai zavar (kilonds tekintettel a depresszidra és a szo-
rongdasos korképekre) kizardsa sziikséges, pszichiatriai
javaslattal, szoros pszichiatriai ellen6rzés mellett kezd-
heté meg a kezelés.

6.3.6. HBV-tarsfert6zés

e A HCV kezelése alatt vagy utan a HBV-infekci6 fellangol-
hat, emiatt tobb éves szoros monitorozas indokolt.

e A HBV-tarsfert6zott CHC-s betegeket a HCV-mono-
infekcié szabalyai szerint kell kezelni. A HBV kezelése
az erre vonatkozé szakmai ajanlas szerint végzendé
(38).

e DAA-kezelés el6tt a HBsAg, anti-HBc és anti-HBs titer
meghatérozésa sziikséges. HBsAg-pozitiv, vagy HBsAg-
negativ de HBV DNS-pozitiv beteg esetében a HBV mi-
att egyidejd nukleozid/nukleotid analég kezelés java-
solt, HCV kezelésének befejezése utdan még legalabb
24 hétig.

6.3.7. HIV-tarsfert6zés

¢ |FN-alapu kezelés nem javasolt.

e Az IFN-mentes kezelés a HIV-tarsfert6zés nélkili CHC-
nek megfeleléen végezhetd.

® DAA-készitmények alkalmazasakor a gydgyszerkdlcson-
hatdsokra fokozott figyelmet kell forditani.

e Aktiv retrovirdlis kezelés, illetve <200/pl CD4 sejtszam
esetén fokozott ellenérzés indokolt a tejsav-acidozis, il-
letve a cytopenia lehet6sége miatt.

6.3.8. Hemoglobinopathiak

® A kezelés indikécidja megegyezik a hemoglobinopat-
hidban nem szenvedé HCV-fertézottekével. A jelentés
anemizalédasi hajlam miatt az IFN- és RBV-mentes keze-
[ések elényben részesitend k.

6.3.9. OroKletes vérzékenységben szenvedd

betegek

e Az 6rokletes sulyos vérzékenységben szenvedd betegek
IFN-mentes terapiaval kezelendék. A kivizsgalas és a ke-
zelés a vérzékenységben nem szenvedéknek megfelels-
en torténik.

6.3.10. Kronikus veseelégtelenség

e Kronikus vesebetegek esetében (CKD) a kezelési méd
megvalasztasa a szérum kreatininszinttél és/vagy a kre-
atinin clearance-t6l és/vagy a becsilt glomerularis filtra-
cids ratatol (eGFR) fugg.

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

e Végstadiumu vesebetegek esetében (CKD4, CKD5, be-
leértve a dializaltakat) az ABT2D/ABT3D+RBV, a GZR/
EBR+RBV, vagy GLE/PIB-kombinacioé rendelheté. Ameny-
nyiben ezek a kombinaciék nem elérheték, hatastala-
nok, és/vagy ellenjavalltak, és a kezelés nem vérhat, a
SOF/LDV+RBV vagy a SOF/VEL=RBV, vagy a SOF/VEL/
VOX-kombinacié mérlegelheté.

® Az RBV dézisa — amennyiben szlikséges — az alkalmazasi
el6irds szerint csokkentendé; dializaltaknal napi 1x200
mg vagy heti 3x200 mg adhaté. Kifejezett évatossagra
van sziikség.

6.3.11. Cirrhosisos betegek

e A kompenzalt majcirrhosisos betegek a korabban felso-
rolt kombinaciok barmelyikével kezelheték, nem miné-
stilnek specialis betegcsoportnak.

e Child-Pugh B- vagy C-stadiumu dekompenzalt HCV cirr-
hosisos betegek kezelése prioritast élvez, az alabbi kom-
binaciok valamelyikével végezhetd.

- HCV G1-fertézott beteg: 12 hetes SOF/LDV+RBV vagy
SOF/VEL+RBV-kezelés. RBV ellenjavallat esetén 24 he-
tes SOF/LDV vagy SOF/VEL-kezelés jon szdba.

- Child-Pugh C-stadiumu HCV cirrhosisos beteg antivira-
lis kezelése egyénileg mérlegelendé.

6.3.12. Szerviranszplantacio specialis

szempontjai

e Kontraindikacié hidnyaban anti-HCV-pozitiv donorbdl
szarmazo szolid szerv (beleértve maj) a recipiens felvi-
ldgositasa és irdsos beleegyezése utan anti-HCV-pozitiv
recipiensbe beiltetheté.

e Szervtranszplantaltak kezelése mindenképpen indokolt
és prioritast élvez.

® Az esetleges gyodgyszer-interakciok koriltekinté értéke-
[ésével egyedi mérlegelés sziikséges. SOF, LDV vagy DCV
esetén sem a tacrolimus, sem a cyclosporin A adagjanak
modositasa nem sziikséges. SIM és cyclosporin A egyutt
adasa nem javasolhato.

e Szervtranszplantaltak HCV kezelése olyan intézményben
végzendd, ahol az immunszuppressziv szerek (cyclospo-

lehet.

6.3.13. Majtranszplantacio specialis

szempontjali

6.3.13.1. Mdjtranszplantdcios vdrolistdn Iévé betegek

® Majtranszplantéciés vardélistan lévé Child-Pugh A- vagy
B-stadiumu, HCV-pozitiv betegek antiviralis kezelése in-
dokolt, fliggetleniil a majatiiltetés indikaciojatol.

e Child-Pugh C-stadiumban a HCV elleni kezelés id6zitését
illetéen egyéni mérlegelés sziikséges.

® Minden olyan kezelési méd, ami kompenzalt vagy de-
kompenzalt majcirrhosis esetén széba jon, figyelembe
vehetd és veendd.

6.3.13.2. HCV-pozitiv donorbdl térténé mdjtranszplantdcio

® HCV-pozitivdonorbdl torténd majtranszplantacio esetén
a donor maj szovettani vizsgalata sziikséges. A donacié
FO-F1 stadiumban végezhet6 el. A donor HCV-PCR (pozi-
tivitas esetén genotipus) vizsgalatat elegendé elvégezni
a transzplantaciét kovetéen.

6.3.13.3. Mdjtranszplantdcio utdni HCV-rekurrencia

e Rekurrencia esetén a klinikailag stabil allapotban lévé
recipienst a rejekcié lehetéségének kizarasat kovetben a
transzplantaltakra vonatkozé szabélyoknak megfelelen,
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mielébbi DAA-val javasolt kezelni, az immunszuppresz-
sziv kezelésben jartas, a gydgyszerszint ellenbrzését vég-
z6 kozpontban.

e Majtranszplantacié esetén a donor maj szovettani vizs-
galata szlikséges és a dondcié FO-F1 stadiumu donormaj
esetén végezhet6 el.

e A donor HCV-PCR (pozitivitas esetén genotipus) vizs-
galatat elegenddé a transzplantaciét kovetden elvé-
gezni.

6.3.14. Hepatocellularis carcinoma

e Majrak sikeres kezelése utan onkoldgus, onko-team véle-
ménye alapjan tumormentessé valt, valamint HCC miatt
majatiltetésre vard betegek esetében a HCV kezelése
indokolt, és prioritast élvez.

e Mind sikeres, mind sikertelen antiviralis kezelés esetén
recidiva irdnydban fokozott ellen6rzés sziikséges, az elsé
évben 3 havonta, majd azt kévetéen 6 havonta hasi UH-
vizsgalattal.

7. Antiviralis kezelés utani gondozas

¢ A hematolégiai paraméterek és az esetleges egyéb iatro-
gén mellékhatésok (pl. autoimmun thyreoiditis) kdveté-
sét azok rendezédéséig a szakellatast végzd kezeléorvos
végzi.
e A gondozas a hepatitis C-fert6zott betegek specifikus
gondozasi feladatait jelenti, az okozott kronikus majbe-
tegség altalanos ellatasa mas szakmai ajanlasok szerint
végzendok.
Hepatoldgiai kontroll a szakellatast végzé kezeléorvos
megitélése szerinti gyakorisdggal és esetekben, vagy a
haziorvos kérésére szakellatast, esetleg intézeti felvételt
igénylé allapotromlas (pl. dekompenzalt majcirrhosis)
vagy HCC gyanu esetén sziikséges.
HCV-bdl IFN-alapu kezeléssel gyogyult, vagy meg nem
gyogyult, elérehaladott majfibrosisos/cirrhosisos be-
tegek esetében (F3-F4-stadium) gdcos majelvaltozas
(HCC) megjelenésének korai felismerésére félévente hasi
ultrahangvizsgalat javasolt (30).
HCV-bdl IFN-mentes kezeléssel gyogyult vagy nem gyo-
gyult, elérehaladott staddiumua (F3-F4) vagy kordbban
HCC-bdl sikeresen gydgyitott betegek esetében HCC
irdnyaban az els6é évben 3 havonta, majd azt kovetéen 6
havonta hasi UH-vizsgalat sziikséges.
¢ Dekompenzacié vagy szovédmény megjelenése esetén
a majatiiltetés lehetéségének mérlegelése sziikséges.

7.1. A kezelést sikeresen befejezd, tartésan

virusmentessé vald betegek kévetése

° A kezelés befejezését kovetd idészakot kovetden a
sikeres antiviralis kezelés utani tovabbi gondozas a
szakellatas irdnyitadsdval haziorvosi elldtdsban is vé-
gezheté.

e A tartds virusvalaszt eléré betegekben a HCV-RNS ké-
s6bbi kdvetése nem sziikséges, Ujabb HCV-RNS-vizsga-
lat relapszus gyanuja esetén (emelkedett GPT/ALT) lehet
indokolt.

Central European Journal of Gastroenterology and Hepatology
i Volume 4, Issue 2 / June 2018

® Hepatoldgiai ellenérzés a szakellatast végzd kezeld-
orvos megitélése szerinti gyakorisaggal és esetekben,
vagy a haziorvos kérésére rekurrencia gyanuja, szak-
ellatast/intézeti felvételt igényl6 allapotromlas (pl. de-
kompenzalt majcirrhosis) vagy HCC gyanu esetén sziik-
séges.

7.2. Kévetés sikertelen kezelés utan

e Sikertelen kezelés utan és kezelésben nem részesiilé be-
teg esetében a kovetés és az esetleges ismételt kezelés
mérlegelése a szakellatast végzé feladata.

® Hathavonta majenzimek, vérkép és a maj szintetikus

A fibrosis kovetésére évenként validalt nem invaziv fibro-

sis vizsgalé eljaras javasolt (4. tdbldzat).

®* Amennyiben képalkoté vagy mds vizsgalat portalis
hipertenzié gyanujat veti fel, nyel6csévarixok meg-
itélésére gasztroszkopia javasolt. Nyel8csé-varicositas
esetén az endoszképos vizsgdlatot évenként ismételni
indokolt.

¢ Uj, bizonyitottan hatékonyabb készitmény(ek), kombi-
nacié(k) elérhetdvé valasa esetén a kordbbi kezeléssel
tartds virusmentességet el nem éré betegek szama-
ra ismételt kezelés mérlegelése, vagy - amennyiben
ilyen elérhetd - klinikai vizsgalatba torténé bevona-
suk indokolt.

® A virusszam meghatarozasa csak esetleges ismételt ke-

zelés el6tt kozvetlendl sziikséges.

8. Szakmai prioritasok, javaslatok
a tamogatasi rendszer kialakitasahoz

8.1. Betegérdekek és szakmai prioritasok
Betegérdekek és szakmai szempontok alapjan valamennyi
HCV-fert6zott beteg felkutatasa, majd a leghatékonyabb
és legbiztonsagosabb IFN-mentes kombinacidk egyikével
torténo kezelése indokolt. A finanszirozasi lehetéségeket
is figyelembe véve az aldbbi minimdalis szakmai célok fo-
galmazhatok meg:

¢ a lehet6 legnagyobb szamu HCV-fert6zott beteg meg-
talalasa,

® alegsulyosabb allapotu betegek haladéktalan antiviralis
kezelése,

e a zart keret észszer( felhasznélasaval a lehet6 legna-
gyobb szamu beteg virusmentessé tétele,

* minden korabban kezelt vagy nem kezelt, arra alkalmas
beteg szdmara virusmentessé valas esélyének biztosi-
tasa,

e az évenként Ujonnan megfertézotteknél nagyobb sza-
mu beteg virusmentessé tételével a fert6zottek szama-
nak csokkentése,

e atlathatd, egyenld elbirdlason alapulé ellatasi rend kiala-
kitasa,

® 2030-ig a HCV-fert6zés, mint jelentds egészségligyi prob-
[éma elimindlasa Magyarorszagon (5).

A HCV kezelésére rendelkezésre bocsatott keret hatékony

felhasznaldsa érdekében az engedélyezett kezeléshez

sziikséges gyogyszerek 30 napon beliil megrendelenddk,



és a kezelések 60 napon bellil megkezdenddk. Ezek telje-
sulésének hidnydban az engedély visszavonasra kerdl, és a
beteg visszakeril a vardlistara (ennek ismétlédése esetén
a beteg lekeril a vardlistarol).

6.2. Javaslatok a tamogatasi rendszer

kialakitasahoz

A. Az egyes betegcsoportokban (beleértve a terdpia-
naivnak minésiilé betegeket) a kezelési alternativa-
kat a szakmai szempontok hatdrozzak meg, de az
SVR eléréséhez sziikséges atlagos gydgyszerkoltsé-
gek (koltséghatékonysag: koltség/SVR) is befolyasol-
hatjak.

e A koltség/SVR szamitasakor figyelembe kell venni
az adott betegcsoportban a vérhaté gyégyhajla-
mot, az id6 el6tt ledllitott kezelések varhatd ara-
nyat, illetve az addig felhaszndlt, és a varhatdan
felhasznalasra nem kertilé készitmények koltségét,
a valaszfuigg6 kezelés lehetéségét és aranyat, vala-
mint a sikertelen kezeléseket kovetd tovabbi keze-
lések varhato koltségvonzatat. Egyéb koltségekkel
nem sziikséges szamolni.

e Sikerességen alapulé finanszirozads esetén csak
a tartods virusmentességet eléré betegek kezelé-
sére felhasznalt gyogyszerek ara, és a sikertelen
kezeléseket kovetd tovabbi kezelések varhaté
koltségvonzata szamitandd be a koltség/SVR
kalkuldcidba.

B Azonos koltséghatékonysagunak tekintendék mind-
azon kezelési formak, amelyek esetében az SVR el-
éréshez sziikséges atlagos terdpias koltség kilénb-
sége az A-pont szerint szamitva nem jelentds.

C  Egyenld koltséghatékonysdg mellett az IFN-mentes
kezelések részesitendék elényben, ez racionalis kolt-
ség/SVR kulonbozetet tesz indokolttd az IFN-alapu
kezelésekhez képest.

D  Egyenlé koltséghatékonysag mellett a révidebb idé-
tartamu kezelés részesitendé elényben, ez tovabbi
koltség/SVR kiilonbozetet tesz indokoltta.

E Az egyes betegcsoportokban valaszthaté kombi-
nacidkat a Hepatitis Terapias Bizottsdg a NEAK-kal
egyuttmkodve allapitja meg és a www.hepreg.hu
honlapon teszi kdzzé. A szakmailag indokolhaté ke-
zelések tarsfinanszirozassal is végezhetdk.

Kovetkeztetések

A HCV kezelésében az elmult években forradalmi vélto-
zas kovetkezett be: a fertézés a korabbi IFN-alapu keze-
[éseknél lényegesen hatékonyabb és biztonsagosabb
IFN-mentes kezelésekkel gydgyithatéva valt. A virus eli-
mindldsa hosszu tavon barmely stadiumu majbetegség
esetén kedvezd mind az egyén (szovédmények elke-
rilése, varhaté élettartam novekedése, munkavégzé-
képesség és életminbség javulasa), mind a tarsadalom
szamara (tovabbi fert6zés atvitelének megelézése, a
szovédmények kezelésére forditandd késébbi koltségek
elkerulése). Ezek az elénydk a legel6érehaladottabb sta-

Roviditések

»  ALT=GPT: alanin-aminotranszferaz

»  ALP: alkalikus foszfataz

»  AST=GOT: aszpartat-aminotranszferaz

»  EBR: elbasvir

»  GGT: gamma-glutamil-transzpeptidaz

»  GZR: grazoprevir

»  HCV: hepatitis C-virus

» anti-HCV: hepatitis C-virus elleni antitest

»  G1-G7: hepatitis C-virus genotipusok

»  HepReg: Hepatitis Regiszter adatbazis

»  HCC: hepatocelluldris carcinoma

»  IFN:interferon

»  CHC: chronic hepatitis C, krénikus C-virus
hepatitis

»  GLE: glecaprevir

»  LDV: ledipasvir

» LS liver stiffness, majtomottség

»  ABT2D: ombitasvir/paritaprevir/ritonavir

»  ABT3D: ombitasvir/paritaprevir/ritonavir
+ dasabuvir

»  NEAK: Nemzeti Egészséguligyi Alapkezeld

> PeglFN: pegildlt interferon

»  PIB: pibrentasvir

» NS5B: polimeraz

»  PCR: polymerase chain reaction, polimeraz
lancreakcio

»  PIX: prioritasi index

»  NS3/4A: proteaz

» Pl protease-inhibitor, proteaz-gatlo

»  NS5A: replikacios komplex

»  RBV:ribavirin

»  SOF: sofosbuvir

»  SVR: sustained virologic response, tartés
virusvalasz

»  VEL: velpatasvir

»  VOX: voxilaprevir

diumu betegek esetében azonban nem minden esetben
érvényesiilnek. Ezért a fert6zottség korai felismerése és
kezelése indokolt.

Az Uj készitmények széles kord elérhetévé valasaval a
WHO 4ltal kitlizott cél, a HCV-fert6zés 2030-ig torténd
visszaszoritasa (eliminalasa) érdekében az egészségligyi
kormanyzat altal szervezett sz(ir6- és terdpids programok
(nemzeti stratégai) bevezetése, és megvaldsitasa sziiksé-
ges - olyan tarsadalmi csoportokban is, amelyekben
a ferté6zottségi kockdzat magas, és a kezelés szocialis,
moralis és/vagy technikai okbdél nem, vagy nehezen
kivitelezhetd (pl. intravénas kabitdszer-hasznaldk, ho-
moszexualis férfiak, szexiparban foglalkoztatottak). Az
elldtdsban érintett valamennyi szereplé (elldtanddk,
ellatok, finanszirozok, dontéshozok) kozos szandéka és
elhatarozédsa esetén az akadalyok nem tlnnek legyéz-
hetetlennek!
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