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Noi medicamente impotriva hepatitei c:

Care este situatia actuala?

De la inceputul anului 2014 are loc o adevarata revolutie, in privinta tratamentului
hepatitei c. Tot mai des se renunta la interferon, temut pentru efectele sale
secundare, iar Ribavirina este necesara la un numar tot mai redus de pacienti. Noile
medicamente au efecte secundare extrem de rare iar sansele de vindecare sunt de
peste 90%.

La inceputul anului au fost aprobate: Sofosbuvir (numele comercial Sovaldi)
inhibitor de polimeraza, Simeprevir (nume comercial Olysio) inhibitor de proteaza si
inhibitorul de NS5A Declatasvir (Daklinza). Aceste medicamente nu se
administreaza singure ci impreuna cu alte medicamente, uneori combinate intre ele.

Aprobarea Sofosbuvir/Ledipasvir

La inceputul lunii noiembrie 2014 a fost aprobat medicamentul cu numele comercial
Harvoni, care contine Sofosbuvir (deja aprobat) si noul inhibitor de NS5A
Ledipasvir. Astfel pentru prima data exista o terapie impotriva hepatitei c care
consta dintr-o singura tableta. Unii pacienti au insa nevoie si de Ribavirina.
Medicamentul este folosit in genotipul 1 si 4. De asemenea se poate folosii la
pacientii cu ciroza decompensata. Durata terapiei variaza intre 12 si 24 de
saptamani, functie de genotip, stadiul bolii, sau terapiile anterioare. La pacientii
naivi, genotip 1, cu o viremie de sub 6 milioane UI/ml terapia poate dura doar 8
saptamani.

Costurile terapiei

Terapia cu Sofosbuvir/Ledipasvir pe 8 saptamani costa in Germania 44 520 de
Euro, la 12 saptamani ea este de 66 780 Euro. Costurile totale sunt insa mai reduse
decat la terapiile fara interferon anterioare, deoarece este vorba de o singura
tableta, nefiind nevoie de alte medicamente antivirale. In cazurile in care se
foloseste Ribavirina, costurile nu cresc semnificativ pentru ca Ribavirina este relativ
ieftina.

Terapia cu Sofosbuvir combinata cu Daclatasvir sau Simeprevir ajunge la costuri de
100 000-108 000 Euro pe 12 saptamani

In cursul anului 2015 vor apdrea pe piatd incd trei terapii care in studii au ardtat o
rata de vindecare intre 85 si 100%
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-Genotipul 1 si 4: O tableta cu combinatia Paritaprevir/Ritonavir (ABT-450/r) cu
Ombitasvir. La genotipul 1 se adauga inca o tableta: Dasabuvir la nevoie se poate
adauga si Ribavirind. In noiembrie a fost deja recomandatd aceasta terapie de cétre
Agentia Europeana pentru Medicamente spre aprobare.

-Genotipul 1 si 4: O tableta avand combinatia Daclatasvir, Asunaprevir si
Beclabuvir (BMS-791325)

-Genotipul 1, 4 si 6: O tabletd cu combinatia Grazoprevir (MK-5172) si Elbasvir
(MK-8742)

Cu cat sunt mai multi producatori pe piata cu atat se asteapta ca preturile terapiilor
sa scada.

Despre costuri: exemple din alte tari

Costurile mari a terapiilor ridica probleme grele si in alte tari, dar apar si solutii
interesante. De exemplu in Franta s-a ajuns la o intelegere intre firma Gilead si
guvernul francez, astfel incat costurile pentru o luna de Sovaldi sa scada de la cca.
20 000 la 13 667 de Euro, iar acest pret sa scada daca se depaseste un anumit
volum de medicamente. In plus firma isi primeste banii doar in cazul vindec&rii nu
si cand tratamentul nu a fost reusit. In Scotia existd o intelegere asemanatoare
intre guvern si firma Janssen: Simeprevir-ul este platit in Scotia doar in cazul
vindecarii (Pay if you clear)

Coinfectia cu HIV: nu este impedimet pentru terapia hepatitei c

Cu noile terapii s-au atins rate de vindecare de 90% si in cazurile coexistentei
infectiei cu HIV, HIV nu mai este un factor care sa ingreuneze vindecarea hepatitei
C.

Transplantul de ficat

Cei carora le-a fost transplantat un nou ficat nu scapa de virusul hepatitei c. Virusul
ataca rapid noul organ, prin asa numita reinfectare noul ficat este puternic afecta
de virusi in cateva luni sau cativa ani ajunganduse rapid la ciroza. Terapia cu
interferon fnainte de transplant, sau dup era foarte riscantd. Inainte ficatul era
atat de cirozat incat interferonul nu mai avea nici un efect dar efecte scundare
puternice. Dupa transplant pacientul avea un ficat bun dat trebuia sa ia toata viata
medicamente care inhiba sistemul imun.

Odata cu aparitia tratamentelor cu Sofosbuvir, Simeprevir si Daclatasvir in diferite
combinatii cu alte medicamente, se poate face terapia atat inainte cat si dupa
transplant. Se pare ca aceste terapii fara interferon au mare succes chiar si in cazul
reinfectarii dupa transplant si foarte putine efecte secundare.
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Ciroza decompensata

Noile terapii se pot folosii si in stadiile avansate de ciroza: stadiul Child B si chiar in
Child C.

Au fost prezentate date din studiul SOLAR-1 cu pacienti cu ciroza child B si C
genotipurile 1 si 4. Pacientii au primit noua tableta aprobata Sofosbuvir/Ledipasvir
si chiar la acesti pacienti s-au atins rate de vindecare de 87 pana la 90%. La unii s-
au constatat o imbunatatire dramatica a funnctiilor hepatice in unele cazuri s-a
renuntat chiar la transplantul planificat. Terapia a fost bine suportata doar 3 din
100 de pacienti au trebuit sa o intrerupa din cauza efectelor secundare. Pentru 5
din acesti pacienti grav bolnavi terapia a fost tardiva; moartea lor se pare a fi fost
insa cauzata de bolile grave adiacente si nu de terapie.

Daclatasvir si Sofosbuvir: 12 sau 24 de saptamani?
Pentru genotipul 1 inca nu s-a raspuns la aceasta intrebare!
Terapii ultrascurte: 8 saptamani este limita inferioara

Cu terapia Sofosbuvir/Ledipasvir este posibil pentru prima data tratamentul pe o
durata de doar 8 saptamani la pacientii usor de tratat.

Tot 8 saptamani par sa ajunga si in terapia combinata Grazoprevir + Elbasvir aflata
in faza III de studiu pe pacienti cu genotipul 1. Nu exista diferente mari de rata de
vindecare nici chiar la pacientii traditional greu de tratat (cu HIV, cirozad). Se
asteapta ca terapia sa fie aprobata la sfarsitul anului 2015 sub forma de tableta
unica.

Se poate o terapie mai scurta de 8 saptamani? Se pare ca nu, la o terapie pe o
durata de 4 saptamani s-au vindecat doar o treime dintre pacienti.

Concluzii

Chiar daca momentan costurile sunt o mare impediment, la congresul american s-a
subliniat ca terapia hepatitei c nu o sa mai fie in viitor o problema, toti pacientii
putand fi vindecati. Plata si diagnosticul precoce raman de rezolvat dar nu si
capacitatea medicinii de a vindeca boala.
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