Hudéng dan di€u tr1 viem gan C man tinh

Lwoc dich theo Khuyén cao cua Hiép hoi Nghién ctru bénh gan chau Au (EASL)
vé diéu tri viém gan C nam 2015

Mé dau

Nhiém virus viém gan C (HCV) la mot trong nhiimg nguyén nhén chinh gy bénh gan man
tinh trén khip thé gioi. S6 nguoi bi nhiém virus man tinh khap thé giéi wdc tinh khoang 160
triéu nguoi, nhung hau hét bénh nhan khong biét vé& su nhi®m virus ctia minh. Piéu trj l[am
sang doi v6i bénh nhan bi bénh gan lién quan dén HCV da c6 nhiing tién bo dang ké trong
hai thap ky qua, nho vao hiéu biét duoc ning cao vé sinh 1y bénh cta bénh nay va do sy phat
trién trong cac thi thut chan doan va sy cai thién trong diéu tri va phong ngira.

1.Diéu tri chuin cho dén nim 2014

Muc tiéu chinh cta viéc diéu tri HCV 1a chita khéi nhiém virus. bép tng virus kéo dai (SVR)
dugc dinh nghia 12 ndng ¢ HCV RNA khong phat hién duoc luc 12 tuan (SVR12) hoic 24
tudn (SVR24) sau khi hoan tat diéu tri. Nhiém virus dugc chira khoi & hon 99% bénh nhén dat
dugc dap ung virus kéo dai. Dap tmg virus kéo dai thuong lién quan voi sy thuyén giam bénh
gan ¢ bénh nhén khong bi xo gan. Nhitng bénh nhan bi xo gan van c6 nguy co bi cac bién
chtng de doa tinh mang; tuy nhién su xo hoa c6 thé thoai trién va nguy co cac bién chimg nhu
suy gan va tang ap lyc tinh mach ctra dugc giam bot. Dir liéu gan day cho thay nguy co ung
thu biéu mé té bao gan (HCC) va ty 1 tir vong do moi nguyén nhan di giam di co y nghia,
nhung khong bi loai bd, & nhitng bénh nhan xo gan da sach HCV so véi nhiing bénh nhan
khong duoc diéu tri va nhimg nguoi khong c¢6 dap tng virus kéo dai. HCV cling co thé anh
huong dén nhan thtc than kinh va viéc e ché virus hidu qua di kém véi sy dao nguoc nhitng
bat thuong & ndo trong chup cong hudng tir..

Cho den nam 2011, su két hop pegylated interferon (PegIFN)-a va ribavirin trong 24 tun
hodc 48 tuan 1a didu tri da duoc phé duyét ddi voi viem gan C man tinh. Véi phac do diéu tri
ndy, nhitg bénh nhan nhiém HCV genotype 1 da c6 ty 1é dap ung virus kéo dai khoang 40%
& Bic My va 50% & Tay Au. Ty 1& dép ung virus kéo dai cao hon da dat dugc ¢ nhitng bénh
nhan bi nhiém HCV genotype 2, 3, 5 va 6 (1én dén khoang 80% va cao hon dbi voi genotype
2 so voi cac genotype 3, 5 va 6) va céc ty 1€ dap tng virus kéo dai trung binh da dat dugc ¢
nhiing bénh nhan bi nhiém HCV genotype 4.

Vao nam 2011, telaprevir va boceprevir da dugc cdp phép st dung trong nhiém HCV
genotype 1. Hai thudc nay la thude khéng virus tac dung truc tiép (DAA) dot dau tién, thé hé
dau tién. Ca hai nhim dén NS3-4A serine protease cuia HCV va do d6 duogc goi 1a thude tre ché
protease. Ca telaprevir va boceprevir phai dugc sir dung két hop v6i PegIFN-a va ribavirin.
Trong céac thir nghiém pha III vé telaprevir va boceprevir ¢ nhimg bénh nhan nhiém HCV
genotype 1 chua tung duoc diéu tri, phéc dd diéu trj 3 thude da dat duoc ty 1¢ dap ung virus
kéo dai cao hon so voi diéu tri kép bang PegIFN-a va ribavirin theo thi ty 65% - 75% . Tuy
nhién, hd so tac dung bit lgi cua liéu phap két hop 3 thudce nay va céac chi phi cho dap ng virus



keo dai 6 nhiing bénh nhén bi xo hoa tién trién dén murc ly tuong 1a chung khong nén sir dung
¢ nhimg bénh nhan nhiém HCV genotype 1, ngay khi ¢6 san nhiing lwa chon khac hiéu qua hon
va dugc dung nap tot hon.

Ba thubc khang virus tac dung truc tiép (DAA) méi chéng HCV di duogc cip phép ¢ lién
minh chau Au (EU) nam 2014, dé sir dung nhu 1a mot phan cta cac liéu phap két hop trong
diéu tri nhiém HCV. Sofosbuvir, mét thudc trc ché twong tw nucleotide loai pan-genotype cta
RNA polymerase phu thugc RNA cua HCV, da dugc phé duyét vao thang 1 nam 2014.
Simeprevir, thudc wrc ché NS3- 4A protease dot thir hai, thé hé dau tién c6 hoat tinh chéng lai
genotype 1 va 4 di duoc phé duyét vao thang 5 ndm 2014. Daclatasvir, mot thude trc ché NS3-
4A loai pan-genotype, da dugc phé duyét vao thang 8 nam 2014.

Mobi mét trong 3 thude khéang virus tac dung truc tiép nay co thé dugc st dung nhu 1a mot
phan ctia phac do diéu tri két hop 3 thude véi PegIFN-o va ribavirin, tao ra cac ty 1¢ dap ng
virus kéo dai tir 60-100% tiy theo thudc khang virus tac dung tryc tiép duoc sir dung,
genotype ctia HCV, su hién dién cta cac dot bién thay the acid amin c6 tir trudc c6 thé phat
hién dem dén su khang thubc khéng virus tac dung truc t1ep dugc su dung va mac d6 nang cua
bénh gan. Mic du nhiing sy két hop nay dugc dung nap tét hon so voi su két hop 3 thude bao
gém telaprevir hodc boceprevir, cac hd so tac dung bét loi va viée xtt tri van 1 sy thach thirc do
viéc sir dung PeglFN-a va ribavirin.

2.Khuyén cio
Chan doan viém gan C cdp va man tinh

Chan doan nhiém HCV cép va man tinh dua trén sy phat hién HCV RNA bang phwong phap
phan tir nhay (giéi han phat hién dudi < 15 don vi qudc té [IU])/ml). Khang thé khang HCV ¢6
thé phat hién dugc bang thir nghiém mién dich enzyme (EIA) ¢ dai da s6 bénh nhan nhiém
HCV, nhung két qua EIA c6 thé am tinh & bénh nhan viém gan C cip tinh giai doan sém va bi
trc ché mién dich hoan toan. Sau sy 1am sach virus tu phét hodc do diéu tri, cac khang thé
khang HCV ton tai ma khong c6 HCV RNA nhung c6 thé giam va cudi cing bién mat & mot
s bénh nhan.

Viéc chin doan viém gan C cép tinh ¢ thé dugc thuc hién mét cach tin cay chi khi sy
chuyén d6i huyét thanh ddi véi khang thé khang HCV c¢6 thé dugc ghi nhan, vi khéng cé chi
diém huyét thanh ndo chimg minh rang viéc nhiém HCV dang ¢ pha cdp méi méc phai. Khong
phai tat ca cac bénh nhan bi viém gan C cap tinh s& duong tinh v6i khang thé khang HCV tai
thoi diém chan doan. Trong nhiing trudng hop nay, co thé nghi ngd viém gan C cap tinh néu
cac déu hiéu va triéu chimg lam sang phu hop voi viém gan C cap tinh (alanine
aminotransferase [ALT] > 10 lan gi6i han trén cia mirc binh thuong, vang da) ma khéng co
tién st bénh gan man tinh hodc cac nguyén nhan gay viém gan cap tinh khéc, va/hodc néu mot
nguon lay nhiém c6 kha nang gan day c6 thé xac dinh. Trong moi truong hop, HCV RNA ¢6
thé phat hién trong sudt pha cip mic du nhitng khoang thoi gian ngin ¢ gitta khong phat hién
duoc HCV RNA c6 thé xay ra.

Viéc chan doan viém gan C man tinh dya trén sy phat hién ca khang thé khang HCV va
HCV RNA khi ¢6 sy hién dién cta cua cac dau hiéu sinh hoc va mé hoc cia viém gan man
tinh. Do trong truong hop nhiém HCV méi méc phai, sy 1am sach virus tu phat rat hiém khi
qua 4-6 thang nhiém virus, viéc chan doan viém gan C man tinh co thé dugc thuc hién sau



khoang thoi gian do.

Khuyen cdo

+ Khang thé khang HCV la xét nghiém chan doan dau tay dbi v&i nhiém HCV (A1)

+ Trong trwong hop nghi ng& viém gan C cép tinh hoac & nhirng bénh nhan bj trc ché
mien dich, viéc xét nghiém HCV RNA nén la mét phan cua danh gia ban dau (A1)

+ Néu khang thé khang HCV duwoc phat hién, HCV RNA nén dwoc xac dinh bang mét
phwong phap phan t& nhay (A1)

* Nhirng nguoi co khang thé khang HCV dwong tinh, HCV RNA am tinh nén duorc xét
nghiém lai vé@ HCV RNA 3 thang sau d6 dé xac dinh thdi gian phuc hdi thwe sy (A1)

3.Sang loc viém gan C man tinh

Bang 1. Phin dd chirng cir dwoc sir dung (phéng theo hé thong GRADE)

Chat lwong Chu thich Cap do
chirng cwv
Cao Nghién clru thém rat khé dé thay doi sw tin cay cta chung téi A
trong viéc woéc tinh hiéu qua
Trung binh Nghién ctru thém cé thé cé tac ddng quan trong dén sw tin cady B
clia chung toi trong viéc wéc tinh hiéu qua va cé thé 1am thay
doi sy wore tinh
Thép Nghién ctru thém rat c6 kha nang tac dong quan trong dén sy C
tin cay cla chang téi trong viéc wéce tinh hiéu qua va co thé
lam thay ddi sw wéc tinh. Bat ky thay déi nao vé sw wéc tinh
déu khéng chac chan
Khuyén cao Chu thich Cap do
Manh Céc yéu t6 anh hwdng dén do tin cay cha khuyén cédo bao 1
gbm chét lwong cla chirng ct, cac két qua quan trong dbi voi
bénh nhan dwoc gia dinh va chi phi
Yéu Tinh bién thién vé sy wa thich va gia tri, hodc tinh khéng chac 2

chan nhiéu hon. Khuyén cao dwoc dwa ra voi do chac chan it
hon, chi phi hoac tiéu thu ngudn lyc cao hon

Khuyen cdo

+ Sang loc dé phat hién nhiém HCV phai dwoc khuyén cao & nhivng nhém dan sé muc

tiéu duoc xac dinh theo dich té hoc dia phuong vé nhiém HCV, ly twéng la trong
khudn khd ké hoach quéc gia (A1)

Sang loc dé phat hién nhiém HCV phai dwa trén sw phat hién khang thé khang HCV
(A1)

Xét nghiém chan doan nhanh c6 thé dwoc st dung thay cho thir nghiém mién dich
enzyme kinh dién dé tao diéu kién cho viéc sang loc khang thé khang HCV va cai




thién s tiép can cham séc (B1)

+ Néu phat hién khang thé khang HCV, nén xac dinh HCV RNA bang mét phwong phap
phan t& nhay dé xac dinh nhirng bénh nhan dang bi nhiém virus (A1)

4. Muc tiéu va tiéu chi ciia diéu tri HCV

Muc tiéu cta viéc diéu tri 1a chita khoi nhiém HCV dé phong ngira cac bién ching cta bénh
gan va cac bénh ngoai gan lién quan dén HCV, bao gom viém hoai t&r gan, xo hoa, xo gan,
ung thu biéu mo t€ bao gan (HCC), cac biéu hi¢n ngoai gan va tir vong.

Tiéu chi cia viéc diéu tri 1a dap tmg virus kéo dai (SVR), dugc dinh nghia 1a néng do
HCV RNA khéng phat hién dugc luc 12 tudn (SVR12) hodc 24 tuin (SVR24) sau khi két
thac diéu tri, khi dugc danh gia bang mot phuong phap phan tir nhay véi gidi han phat hién
dudi < 15 TU/ml. Ca SVR12 va SVR24 di dugc chap nhan 13 cac tiéu chi cta viée diéu tri boi
cac co quan quan 1y & My va chau Au, do sy phu hop ctia chiing 1a 99% . Céc nghién ciru theo
ddi dai han d3 cho thay dap tng virus kéo dai twong tmg voi sy chita khoi nhiém HCV chic
chin & hon 99% trudng hop..

Khuyen cdo

+ Muc dich cla viéc diéu tri 1a chira khdi nhiém HCV dé phong ngira xo' gan, xo gan mét
bu, ung thw biéu mé té bao gan (HCC), cac biéu hién ngoai gan nang va t& vong (A1)

+ Tiéu chi cha viéc diéu tri 1a néng do HCV RNA khong phat hién dwoc trong mét thiv
nghiém nhay (< 15 1U/ml) luc 12 tuan (SVR12) va 24 tuan (SVR24) sau khi két thuc
didu tri (A1)

- O ‘nhirng bénh nhan bi xo hda tién trién va xo gan, viéc tiét trlr HCV lam glam ty 1é
mat bu va sé lam giam, méc du khong hay bo, nguy co ung thw biéu m6 té bao gan
(HCC). O nhitng bénh nhan nay can tiép tuc giam sat ung thw biéu mé t& bao gan
(A1)

« O nhirng bénh nhan bi xo gan mét bu, viéc tiét triv HCC lam giam si can thiét phai
ghép gan. Chua rd liéu viéc tiét trix HCV c6 anh hwéng den sy song con trung han
déen dai han & nhirng bénh nhan nay hay khong (B1)

5.D4nh gia trudce dicu tri

Mbi quan hé nhan qua giita nhiém HCV va bénh gan phai dugc thiét 1ap, do nang cua bénh
gan phai dugc danh gia va céac thong s6 ban dau vé virus hoc hiru ich dé di€u chinh dicu tri
can duoc xac dinh.

Tim kiém cdc nguyén nhin khéc gdy bénh gan
Cac nguyén nhan khac gay bénh gan man tinh, hodc nhiing yéu td c6 kha nang anh huong dén

lich str hodc tién trién ty nhién cua bénh gan nén dugc khao sat mot cach he thong va tat ca cac
bénh nhan nén dugc xét nghiém vé cac virus hudng gan khac, dic biét 1a virus viém gan B



(HBV) va virus gy suy giam mién dich & nguoi (HIV). Viée ubng ruou nén duge danh gia va
dinh luong va tu van dac biét de ngimg bat ky viéc udng rugu nao. Cac bénh ddng thoi, bao
gom nghién ruou, bénh tu mién, bénh gan do di truyén hodc chuyén hoa (vi du bénh nhlem
sdc t6 sat mo do di truyén, dai thao duong hodc béo phi) va kha ning gy doc gan do thude can
dugc dénh gia.

Danh gia do nang cua bénh gan
Sinh thiét gan, cac chi s0 sinh hoc ciia mau, do do dan hoi gan

Phat hién/dinh lwong HCV RNA va xdc dinh genotype

Xdc dinh yéu 6 di truyén ciia vit chii

Viéc xac dinh genotype cua IL28B da lam mét gia tri du doan vdi cac phac dd diéu tri méi
khong c¢6 IFN c6 hi€u qua cao. Do d6, viéc xac dinh genotype cua IL28B hitu ich chi trong
nhitng bdi canh tai d6 chi PegIFN-a va ribavirin c6 san hoic dé chon cac lya chon diéu tri hiéu
qua vé mit chi phi trong nhitng bdi canh han ché vé mit kinh té.

Khuyen cdo



+ Cén thiét 1ap mbi quan hé nhan qué gira nhiém HCV va bénh gan (A1)

+  Phai danh gia sw gop phan clia cac tinh trang bénh di kém va sy tién trién clia bénh
gan va thyc hién cac bién phap diéu chinh thich hop (A1)

+ Céandanh gia do nang cua bénh gan trudc khi diéu tri. Viéc xac dinh cac bénh nhan bj
X0 gan co tam quan trong dac biét, do tién lwgng cla ho bi thay ddi va phac dd diéu tri
c6 thé dwoc diéu chinh (A1)

+  Co thé danh gia giai doan xo' hoa ban dau bang cac bién phap khong xam lan, voi
sinh thiét gan danh cho cac trwong hop bénh nguyén khong chac chan hoac bénh
nguyén tiém nang bb sung (A1)

+  Viéc phat hién va dinh lwvong HCV RNA nén duoc thwc hién bang mot thtr nghiém
nhay v&i gi¢i han phat hién dudi < 15 [U/ml (A1)

+ Phai danh gia genotype ctia HCV va subtype clia genotype 1 (1a/1b) trwdc khi bat dau
diéu tri va sé xac dinh lya chon diéu tri (A1)

*  Viéc xac dinh genotype cla /L28B khdng c6 vai tro nao trong chi dinh diéu tri viém gan
C v&i thuoc khang virus tac dung tryc tiep maoi (A1)

+ Khdng nén thuc hién thir nghiém vé sy khang thubc ctia HCV trwdce khi didu tri, do ty 1&
dap &ng virus kéo dai rat cao & ca bénh nhan khong co6 va cé sb lwong cac bién thé
lien quan vé&i sw khang thudc cé thé phat hién bang viéc xac dinh trinh tw nhém bénh
nhan Itc ban dau (ngoai trlr nhitng bé&nh nhan nhiém virus subtype 1a dwoc diéu tri
bang sw két hop PeglFN-a, ribavirin va simeprevir) (A1)

Chéng chi dinh déi véi diéu tri
IFN-a va ribavirin

Viéc diéu tri viém gan C man tinh v6i cac ché do chua PegIFN-a va ribavirin bi chéng chi
dinh tuyét dbi & nhitng nhém bénh nhan sau: trAm cam khong duoc kiém soat, roi loan tAm
than hoic dong kinh; phu nir mang thai hoac céc cap vo¢ chéng khong mudn tudn thu viéc tranh
thai pht hop, cac bénh ndi khoa ning xay ra déng thoi va nhitng bénh di kém bao gdm bénh vé
vong mac, bénh tuyén giap tu mién; bénh gan mat bul.

Khong khuyén céo sir dung PegIFN-a & nhitng bénh nhan c6 sb luong bach cau trung tinh
tuyét dbi < 1500/mm va/hodc sd luong tiéu cau < 90. 000/mm?>. Viéc diéu tri nhitng bénh nhan
bi bénh gan tién trién ma cac thong s6 ctia ho ndm ngoai nhiing khuyén céo trén nhin c6 thé
kha thi & nhing trung tAm c6 kinh nghiém dudi sy theo ddi cin than va c6 su chap thuin bang
van ban.

Thudc khdng virus tac dung truc tiép (DAA) da diege phé duyét

Dua trén kién thire hién co, khong c6 chéng chi dinh tuyét dbi ddi voi thude khang virus tac
dung truc tiép da dugc phé duyét ¢ khu vyc Lién minh chau Au nam 2015. Cén than trong khi
su dung sofosbuvir ¢ nhitng bénh nhan bi suy than nang, do anh hudng cta suy than dén su
thanh thai cac chat chuyén héa tir sofosbuvir van dang dwoc lam sang to. Su két hop



paritaprevir dugc tang cuong ritonavir, ombitavir va dasabuvir dang dugc danh gid & nhiing
bénh nhén bj xo gan mét bu ¢ Child-Pugh loai B va chdng chi dinh & nhitng bénh nhan xo gan
mét bu ¢o Child-Pugh loai C. Cac nghién ctru dang dugc thuc hién dé danh gia dugc dong hoc
va d6 an toan cuia simeprevir trong xo' gan mét b

6.Chi dinh diéu tri: ai nén duoc diéu tri?

+  Tét ca cac bénh nhan bi bénh gan man tinh do HCV con bt hodc mét bu, chwa tirng
diéu tri va da tirng dworc diéu tri nén dwoc xem xét diéu tri (A1)

+ Viéc diéu tri nén dwoc wu tién dbi véi nhixng bénh nhan bj xo héa hoédc xo gan dang
ké (didm s& METAVIR F3 dén F4) (A1)

+ Nhitng bénh nhan bj xo gan mét bu (Child-Pugh loai B va C) nén duwoc diéu tri khan
cap v&i phac do dieu tri khéng co6 IFN (A1)

+  Viéc diéu tri nén dwgc wu tién bat ké giai doan xo héa & nhirtng bénh nhan déng nhiém
HIV hodc HBV, nhitng bénh nhan & bbi canh trwéc hodc sau ghép gan, nhirtng bénh
nhan cé cac biéu hién Iam sang ngoai gan dang ké (vi du: viém mach co triéu ching di
kém va&i cryoglobulin mau hén hop lién quan dén HCV, bénh than lién quan dén phirc
hop mién dich trong nhiém HCV va u lympho khéng Hodgkin t& bao B) va nhirng bénh
nhan mét méi do suy nhwoc (A1)

+ Viéc diéu tri nén dwoc wu tién bat ké giai doan xo héa & nhirtng ngwdi co nguy co lan
truyén HCV cao, bao gdm nhirng nguwdi dang str dung ma tly dang tiém, nam giéi quan
hé tinh duc vé&i nam gidi c6 hoat dong tinh duc cé nguy co cao, phu ni¥ & tudi sinh dé
mong mudn co thai, b&énh nhan thAm phan mau va nhirng ngudi bi giam git (B1)

+ Viéc diéu tri da dwoc khang dinh & nhitng bénh nhan bi xo héa trung binh (diém sb
METAVIR F2)

« O nhirng bénh nhan khéng bi bénh gan hoadc bénh gan nhe (diém s6 METAVIR FO-F1)
va khong co cac biéu hién ngoai gan nao dwoc dé cap & trén, chi dinh va thoi gian diéu
tri c6 thé theo tiryng bénh nhan (B1)

+ Khéng khuyén cdo diéu tri & nhirng bénh nhan c6 tudi tho gidi han do cac bénh di kem
khéng lién quan dén gan (B1)

Cdc thuéc hién c6 6 Lién minh chdu Au nim 2015

Céc thudc diéu tri HCV hién c6 & Lién minh chau Au duoc liét ké trong doan nay va trong
Bang 3. Cac tuong tac thuoc-thuoc ctia ching ciling duoc liét ké. Doi voi liét ké toan dién vé
cac tuong tac thuoc-thudc, xem Bang 4.

PegIFN-0. PeglFN-0o2a nén dugc su dung ¢ liéu 180 pg/tuan, trong khi PegIFN-02b nén
dugc st dung vdi lieu theo can nang 1a 1,5 pg/kg/tuan.

Bang 2. Chi dinh diéu tri viém gan C man tinh nim 2015: Ai nén dwoc diéu tri va khi
nao?



Uu tién diéu tri

Nhoém bénh nhan

bicu tri dugc chi dinh

bicu tri nén dugc uu
tién

Diéu tri dd dugc khang
dinh
Diéu tri c6 thé dugc tri
hoan

biéu tri khong dugc
khuyén céo

Tat ca nhitng bénh nhan bj bénh gan con bu va mat bu chua timg
dugc diéu tri va da timg duogc diéu tri

Nhimg bénh nhan bi xo héa dang ké (F3) hodc xo gan (F4), bao
gdm xo gan mét bu

Nhimng bénh nhan ddng nhidm HIV

Nhirng bénh nhan dong nhiém HBV

Nhiing bénh nhan c6 chi dinh ghép gan

Nhing bénh nhan tai phat HCV sau khi ghép gan

Nhiing bénh nhan mét moi do suy nhugc

Nhitng ngudi ¢6 nguy co lan truyén HCV (nhimg ngudi dang st
dung ma tily dang tiém, nam gidi quan h¢ tinh duc vdi nam gioi co
hoat dong tinh duc c6 nguy co cao, phu nit & tudi sinh d¢ mong
mubn co thai, bénh nhan thim phan mau va nhimng nguoi bi giam

gitr)

* Nhitng bénh nhan bi xo hda gan trung binh (F2)

* Nhitng bénh nhan khong bi bénh ganqhoéc bénh gan nhe (diém
METAVIR F0-F1) va khong c6 cac bi€u hién ngoai gan nao dugc

de cap ¢ trén

* Nhitng bénh nhan c6 tudi tho gidi han do cac bénh di kém khong

lién quan dén gan

Bang 3. Nhitng thudc diéu tri HCV da dwoc phé duyét & Lién minh chiau Au nim 2015.

San pham Dang trinh bay Liéu lugng
PeglFN-02a Dung dich tiém chira 180, 135 hodc  Tiém duoi da 180 pg (hoac thap
90 ng PeglFN-a2a hon néu cin giam liéu), 1 1an/tudn
PeglFN-a2b Dung dich tiém chira 50 ug/0,5 ml  Tiém duoi da 1,5 ng/kg (hodc thap
PeglFN-02b hon néu can giam heu) 1 1an/tuan
Ribavirin Vién nang chira 200 mg ribavirin 2 vién nang vao budi sang va
3 vién nang vao budi tdi néu
thé trong < 75 kg hodc 3 vién nang
vao budi sang va 3 vién nang vao
budi t6i néu thé trong > 75 kg
Sofosbuvir Vién nén chtra 400 mg sofosbuvir 1 vién nén, 1 lan/ngay (bu01 sang)
Simeprevir Vién nang chita 150 mg simeprevir 1 vién nang, 1 lan/ngay (budi
sang)
Daclatasvir Vién nén chtra 30 hodc 60 mg 1 vién nén, 1 1an/ngay (budi sang)

Sofosbuvir/ledipasvir

Paritaprevir/
ombitasvir/
ritonavir
Dasabuvir

daclatasvir

Vién nén chtra 400 ng sofosbuvir
va 90 mg ledipasvir

Vién nén chtra 75 mg paritaprevir;
12,5 mg ombitasvir va 50 mg
ritonavir

Vién nén chtra 250 mg dasabuvir

1 vién nén, 1 1an/ngay (budi sang)

2 vién nén, 1 lan/ngay (budi sang)

1 vién nén, 2 lan/ngay (budi sang
va buoi to1)




Ribavirin. Liéu ribavirin nén 1a 1.000 hodc 1.200 mg/ngay dua trén thé trong (theo thtr ty
<75 kg hodc > 75 kg).

Sofosbuvir nén dugc st dung ¢ lidu 400 mg (1 vién nén), 1 lan/ngdy. Khoang 80%
sofosbuvir dugc thai qua than, trong khi 15% dugc thai qua phan. Pa s6 liéu sofosbuvir dugc
thu hoi trong nudc tiéu 1a chat chuyén hoa nucleoside GS-331007 tir su khir phosphoryl (78%),
trong khi 3,5% duoc thu hdi dudi dang sofosbuvir. Didu nay cho thiy sy thanh thai qua than 1a
con dudng thai trir chinh ddi voi GS-331007 véi phan 16n duoc dao thai dudi dang c6 hoat tinh.
Hién nay, khong co khuyén céo nao vé lidu dung sofosbuvir c6 thé dwoc dua ra dbi voi nhing
bénh nhan bi suy than nang (téc dd loc cia ciu than ude tinh [eGFR] < 30 ml/phat/1,73 m?)
hodc bénh than giai doan cudi do néng d0 cua GS-331007 cao hon (gép 1én dén 20 lﬁn). Nﬁ‘)ng
d6 sofosbuvir khong bj thay dbi co y nghia & nhitng bénh nhén suy gan nhe, nhung ting 1én gip
2,3 lan & nhitng bénh nhén suy gan trung binh.

Sofosbuvir dugc dung nap tét sau khi sir dung 12 dén 24 tuan. Cac tac dung bat loi thuong
gip nhat (> 20%) quan sat thay khi két hop véi ribavirin 14 mét moi va nhirc dau. Céc tac
dung bat loi thuong gap nhét (> 20%) quan sat thdy khi két hop vo1 PeglFN-a va ribavirin la
mét moéi, nhirc dau, budn ndn, mat ngl va thiéu mau. Tang nhe vé creatine kinase, amylase va
lipase khong c6 anh hudng 14m sang ciing d dwuoc quan sat thiy.

Sofosbuvir khong dugc chuyén hoa bai cytochrome P450, nhung dugc van chuyén boi P-
glycoprotein (P-gp). Nhitng thudc 1a chit giy cam tng manh P-gp lam giam dang ké ndng do
sofosbuvir trong huyét thanh va c6 thé dan dén giam hiéu qua diéu tri. Vi vay khong nén ding
sofosbuvir véi cac thudc gay cam tng P- -gp da blet nhu rifampin, carbamazepine, phenytoin
hodc St. John’s wort. Cac tuong tac thudc tiém nang khac co6 thé xdy ra v6i rifabutin,
rifpentine va modafinil. Khong co6 twong tac thudc-thube dang ké nao khac dé duoc bao cao,
dic biét voi tat ca cac thudc khang retrovirus duoc thir nghiém, bao gém emtricitabine,
tenofovir, rilpivirine, efavirenz, darunavir/ritonavir va raltegravir va khong c6 cac tuong tac
thudc-thude tiém niang ndo véi cac thudc khang retrovirus con lai. Chéng chi dinh ding
ddng thoi amiodarone (va ¢ thé 1a dronedarone) voi sofosbuvir két hop véi daclatasvir,
simeprevir hodc ledipasvir do nguy co nghiém trong vé nhip tim chim triéu ching (mot
truong hop tir vong di dugc bao céo). Co ché twong tac cling nhu vai trd cia cac thude dung
dong thoi khac chua duoc biét va cin phai nghién ctru. Nhip tim cham da duoc quan sat
thdy trong vai gio dén vai ngay sau khi bt dau cac thudc khang virus tac dung truc tiép,
nhung nhiéu truong hop da dugc quan sat thay 1én dén 2 tuan sau khi bat dau diéu tri HCV.

Bang 4A. Twong tac thudc-thudce gitra thude khang virus tac dung truc tiép chéng HCV
va thuoc khang retrovirus chong HIV



SOF/

F D
SIM DCV. SO LDV
Abacavir . . . » =
3 @ " -
¢S  Didanosine . . . . .
N5 Emtricitabine . . . . .
=™ : o
%82 Lamivudine . . . . .
e W Pl
2=  Stavudine . - . - !
50 .
£6  Tenofovir . . . . .
Zidovudine . . . . 5
w§o Efavirenz o > -
523 = Etravirine . . .
siis
S £ 852 Nevirapine . . .
< | c
F52 Rilpivirine . . . & 2
Atazanavir, ataza- z = " z
2 navir/ritonavir
©
] Il - -
s Darunavir/ritonavir; ),
= f e o . - -
2 da runavir/cobicistat
£ Fosamprenavir . . . .
Re}
= Lopinavir . . ot
Saquinavir . . o
. 3 Dolutegravir . . . . 7
5538 & i :
< gg Elvitegravir/cobi- . : 3
cegg cistat
3y«
8= § Maraviroc . . . . .
£ =2 Raltegravir . . . X =

SIM: simeprevir; DCV: daclatasvir; SOF: sofosbuvir; SOF/LDV: sofosbuvir cong véi ledipasvir; 3D:
paritaprevir dugc tang cuong ritonavir, cong vdi ombitasvir va dasabuvir.

* Sy tang ndng do tenofovir voi cac phac dd ting cuong va vé6i efavirenz va rilpivirine khi ding
sofosbuvir cdng vai ledipasvir da biet hodc du doan: can than trong va theo doi than thuong xuyén.

Chii thich vé mau sdc: Mau xanh 14 ciy: Khong co twong tac co ¥ nghia 1am sang nao dugc du kién.
Mau ho phach: Tuong tac c6 kha nang xay ra c6 thé can phai di€u chinh liéu, thay doi thoi gian st dung
hodc theo doi bo sung. Mau dé: Nhitng thudc nay khong nén sir dung dong thoi.

« M6t s6 thude c6 thé can phai diéu chinh liéu phy thudc vao chirc ning gan. Xin tham khao nhén thudc
doi voi nhitng loai thudce riéng 1é vé khuyén cao licu dung.

« Biéu tuong (mau xanh 14 cay, mau hé phach, mau do) dugc sir dung dé xép hang ¥ nghia 1am sang vé
tuong tac thudc dua trén www.hep-druginteractions.org (Pai hoc Liverpool). Vé cac tuong tac thude-

thudc bo sung va vé cac dong san pham mé rong hon, dir lidu twong tac duoc dong hoc chi tiét va nhiing
diéu chinh licu dung, xin tham khao trang web d¢ cap & trén.

Sofosbuvir va ledipavir hién c6 ¢ dang két hop 2 thu{)c lidu ’cé dinh chira 400 mg
sofosbuvir va 90 mg ledipasvir trong mét vién nén riéng 1é. Liéu khuyén cdo ctua dang ket hop

nay 1a 1 vién nén dung duong udng 1 1an/ngay cing hoidc khong cting véi thire an.

Su dao thai qua mat cua ledipasvir dang khong dbi 1a duong thai trir chinh véi sy dao thai
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qua than 1a dudng thai trir thir yéu (khoang 1%), trong khi sofosbuvir chii yéu dugc bai tiét qua
than, nhu dugc luu y ¢ trén. Thoi gian ban hiy trung binh ctia sofosbuvir va GS-331007 1a san
phim chuyén héa chiém wu thé cua nod sau khi ding sofosbuvir 13 0,5 gio' va sau khi dung
ledipasvir la 27 gio. Khong phai sofosbuvir ma cing khong phai ledipasvir la nhing co chat d6i
v6i cac chat van chuyén hip thu & gan; GS-331007 khong phai 13 mot co chit ddi voi cac chét
van chuyen & than.

Bang 4B. Twong tic thudc-thude giira thudc khang virus tac dung true tiép chong HCV
va thuoc giai tri bat hgp phap

F/
SM DCV SOF SOf' 3D
Amphetamine . . . . .
Cannabis . . . . -
Cocaine . . . - .
Diamorphine . . . . .
Diazepam . . . . =
Gamma-hy- 3 . ) T
droxybutyrate
Ketamine . . . . .
MDMA (ecstasy) . . . . .
Methamphetamine . . . . .
Phencyclidine (PCP) . . . . =
Temazepam . . . . -

SIM: simeprevir; DCV: daclatasvir; SOF: sofosbuvir; SOF/LDV: sofosbuvir cong véi ledipasvir; 3D:
paritaprevir dugc tang cuong ritonavir, cong vdi ombitasvir va dasabuvir.

Chii thich vé mau sdc: Mau xanh 14 cay: Khong ¢ twong tac co ¥ nghia 1dm sang nao duge du kién.
Mau ho phéach: Tuong tac c6 kha nang xay ra c6 thé can phai diéu chinh liéu, thay doi thoi gian su dung
hodc theo doi bd sung. Mau do: Nhitng thuoc nay khong nén st dung dong thoi.

« Mot s6 thude c6 thé can phéi diéu chinh lidu phy thude vao chirc ning gan. Xin tham khao nhan thude
doi véi nhiing loai thudce riéng 1é vé khuyen céo licu dung.

« Biéu twong (mau xanh 14 cdy, mau hd phach) dugc sir dung dé xép hang y nghia 1am sang vé tuong tac
thube dua trén www.hep-druginteractions.org (Pai hoc Liverpool). V& cac tuong tac thudc-thude bd

sung va vé cac dong san pham md rong hon, dit liéu tuong tic duwoc dong hoc chi tiét va nhimng diéu
chinh li€u dung, xin tham khao trang web d¢ cap & trén.

Bang 4C. Twong tac thudc-thudc giira thudc khang virus tac dung trye tiép chong HCV
va thuoc lam giam lipid

SIM DCV SOF LDV 3D

Atorvastatin . ¢ ¥ » -
Bezafibrate . . . P .
Ezetimibe . » - s 3
Fenofibrate . . . . .
Fluvastatin . * . . .
Gemfibrozil . . . . -
Lovastatin . . . .

Pitavastatin . . . . .
Pravastatin . » ¥ . -

Rosuvastatin . . . . 11
Simvastatin . . - L




SIM: simeprevir; DCV: daclatasvir; SOF: sofosbuvir; SOF/LDV: sofosbuvir cong véi ledipasvir; 3D:
paritaprevir dugc tang cuong ritonavir, cong v4i ombitasvir va dasabuvir.

Chii thich vé mau sdc: Mau xanh 14 cay: Khong c6 tuong tac ¢4 y nghia lam sang nao duoc dy kién.
Mau ho phéach: Tuong tac c6 kha nang xay ra c6 thé can phai diéu chinh liéu, thay doi thoi gian su dung
hoac theo doi bo sung. Mau dé: Nhiing thudc nay khong nén sir dung dong thoi.

* Mot s6 thude c6 thé gﬁn phai diég chinh lidu phu thu¢c vao chirc nang gan. Xin tham khao nhén thude
doi véi nhiing loai thudce riéng 1é vé khuyen céo licu dung.

« Biéu tuong (mau xanh 14 cdy, mau hé6 phéach, mau do) duoc sir dung dé xép hang y nghia lam sang ° vé
tuong tac thude dua trén www.hep-druginteractions.org (Pai hoc Liverpool). V& cac tuong tac thudc-

thudc bo sung va vé cac dong san pham mé rong hon, dir lidu twong tac duoc dong hoc chi tiét va nhiing
diéu chinh liéu dung, xin tham khao trang web d¢ cap ¢ trén.

Nong d6 (AUC - dién tich dudi dudng cong) ledipasvir trong huyét trong 1 tuong tu & bénh
nhan suy gan nang va bénh nhan ¢ nhém dbi chimg c6 chirc nang gan binh thuong. Phén tich
dugc dong hoc quén thé ¢ nhimg bénh nhan nhiém HCV chi ra rang xo gan (bao gdm xo gan
mat bu) da khong c6 anh hudng cd y nghia 1am sang dbi véi ndng do ledipasvir.

Bang 4D. Twong tac thudc-thudc giira thuéc khang virus tic dung truc tiép chong
HCYV va thuoc tac dung Ién hé than kinh trung wong

sM pcv soF SOF  sn

LDV
Amitriptyline . . . . .
Citalopram . . . . .
£ Duloxetine . . . . .
E Escitalopram . . . . .
‘g Fluoxetine . . . . .
2 Paroxetine . . . ‘ :
§ Sertraline . . - 5 I
= Trazodone . = o . B
Trimipramine . . . . .
Venlafaxine . . . . .
Amisulpiride . . - . -
Aripiprazole . . . . .
‘é Chlorpromazine . . . . .
é‘ Clozapine . . . . .
£ Flupentixol . . . . ¢
§ Haloperidol - . . - -
E Olanzapine . . . . .
Quetiapine . . . . _
Risperidone . . . . .

SIM: simeprevir; DCV: daclatasvir; SOF: sofosbuvir; SOF/LDV: sofosbuvir cong véi ledipasvir; 3D:
paritaprevir dugc tang cuong ritonavir, cong vdi ombitasvir va dasabuvir.
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Chii thich vé mau sdc: Mau xanh 14 cay: Khong ¢ twong tac co ¥ nghia 1dm sang nao duge du kién.

Mau ho phéach: Tuong tac c6 kha nang xay ra c6 thé can phai diéu chinh liéu, thay ddi thoi gian su dung

hodc theo doi bd sung. Mau do: Nhitng thuoc nay khong nén sir dung dong thoi.

« M6t s6 thude c6 thé can phai diéu chinh liéu phu thudc vao chirc ning gan. Xin tham khao nhan thude

doi véi nhiing loai thudce riéng 1¢é vé khuyen céo licu dung.

« Biéu tuong (mau xanh la cay, mau hé phéach, mau do) duoc sir dung dé xép hang y nghia lam sang vé
tuong tac thude dua trén www.hep-druginteractions.org (Pai hoc Liverpool). V& céc tuong tac thuoc-

thudc bd sung va vé cac dong san pham mé rong hon, dit liéu twong tac duge dong hoc chi tiét va
nhitng diéu chinh lidu ding, xin tham khao trang web d& cp & trén.

Trong khi khong can diéu chinh liéu sofosbuvir va ledipasvir d6i v6i bénh nhan suy than nhe
dén trung binh, do an toan cua sy két hop sofosbuvir-ledipasvir da khong dugc danh gia ¢ bénh
nhan suy than nang (eGFR (toc dd loc cta cau than ude tinh) < 30 ml/phut/1,73m?) hodc bénh
than giai doan cubi can phai tham phan mau. So vdi bénh nhan ¢ chirc ning than binh thudng
(eGFR > 80 ml/phut/1,73m?), AUC cua sofosbuvir cao hon 1a 61% & bénh nhan suy than nhe,
107% & bénh nhan suy than trung binh va 171% & bénh nhan suy than ning, trong khi AUC
cua GS-331007 cao hon 1a 55% & bénh nhan suy than nhe, 88% & bénh nhan suy théan trung
binh va 451% & bénh nhan suy than ning. Vi vy, khong can diéu sy diéu chinh lidu nao dbi
v6i bénh nhan suy than nhe dén trung binh, nhung hién nay khong c6 khuyén cdo nao vé liéu
ding c6 thé dugc dua ra dbi véi bénh nhan suy than ning (eGFR < 30 ml/phut/1,73m?) hodc bi
bénh than giai doan cudi.

Céc phan mg bat loi thudng gip nhat da dugc béo cdo véi su két hop nay 1a mét moi va
nhirc dau.

Do dang két hop gom ledipasvir va sofosbuvir, bat ky cac tuong tac nao duge xac dinh voi
nhirng thudc riéng 1¢ s& dugc 4p dung di voi dang két hop. Cac tuong tac (gidi han) ¢ kha
nang xdy ra vdi sofosbuvir da dugc néu trude day. Do ca ledipasvir va sofosbuvir dugc van
chuyén boi P-gp va protein khang ung thu va (BCRP), bét ky nhimg thudc duogc sir dung
dong thoi 1a chat giy cam ing P-gp khong nhimg s& lam giam nong do sofosbuvir trong
huyet tuong ma con lam giam nong do ledipasvir trong huyét tuong, dan dén giam hiéu qua
diéu tri. Mac du viéc str dung ddng thoi voi nhitng thude e ché P-gp va/hodc BCRP c6 thé
lam ting ndng do sofosbuvir va ledipasvir, khong chic c6 cac hau qua 1am sang. Mot linh
vuc tap trung vé tuong tac cua ledipasvir 1a su wc ché cua P-gp va/hoic BCRP, qua d6
ledipasvir c6 thé 1am ting su hap thu ¢ rudt cua cac thube dugc st dung dong thoi. Vi vay,
can than trong véi cac co chét ciia P-gp dd duoc nghién ciru rd nhu digoxin va dabigatran,
nhung ciing ¢6 kha ning véi nhimg thudc khac duoc van chuyén mot phan béi nhimg protein
nay (vi du: aliskrein, amlodipine, buprenorphine, carvedilol, cyclosporine). Viéc sir dung dong
thoi amiodarone (va c6 kha ning 1a dronedarone) véi sofosbuvir/ledipavir bi chdng chi dinh do
nguy co nghiém trong vé nhip tim cham triéu chimg (xem & trén vé co ché twong tac chua duoc
biét). Viée str dung rosuvastatin ciing khéng duge khuyén céo (duoc cho 1a do e ché OATP
boi ledipasvir) va céc tuong tic véi nhimg statin khac khong thé dugc loai trir. Piéu quan
trong 14 theo dbi can than vé cac phan tGng bat loi cta statin. Do do hoa tan cua ledipasvir
giam khi pH tang, nhiing thudc 1am tang pH da day (khuoc khang acid, thudc ddi khang thu
thé H2, thudc trc ché bom proton) c6 kha ning 1am giam nong do ledipasvir. Nhiing thudc d6i
khang thu thé H2 c6 thé dugc dung ddong thoi hodc cach 12 gid ¢ liéu khong vuot qua 40 mg
famotidine va cac thudc e ché bom proton ddng thoi ¢ lidu tuong duong voi 20 mg
omeprazole.
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Bang 4E. Twong tac thudc-thudc giira thude khang virus tac dung truc tiép chéng HCV
va thuoc tim mach

SOF/

SIM DCV SOF 3D
LDV
2
S & Digoxin . . . . .
o C
8 & Flecainide . . . . .
2°e
= Vernakalant . . . . .
> _0g Clopidogrel . . . . .
&3S §
S 2= Dabigatran . . . . .
LeTe
EE@% Warfarin e R S
© Atenolol . . . . .
88
2c Bisoprolol . . . . .
=
© Propranolol . . . . .
c Amlodipine . . . . .
835
58 Ditiazem . . . . .
8 <
=] < . 4 .
= < Nifedipine . . . . .
e
,%-g Candesartan . . . . .
=&&
o > Doxazosin . . . . .
3 23
£ c
= Enalapril . . . . .

SIM: simeprevir; DCV: daclatasvir; SOF: sofosbuvir; SOF/LDV: sofosbuvir cong véi ledipasvir; 3D:
paritaprevir dugc tang cuong ritonavir, cong vdi ombitasvir va dasabuvir.

Chii thich vé mau sdc: Mau xanh 14 cay: Khong co tuong tac c6 y nghia lam sang nao duoc du kién.
Mau ho phach: Tuong tac c6 kha nang xay ra c6 thé can phai diéu chinh liéu, thay doi thoi gian su dung
hodc theo doi bd sung. Mau do: Nhitng thuoc nay khong nén st dung dong thoi.

* Mot s6 thude c6 thé cﬁn phai diég chinh lidu phu thu¢c vao chirc nang gan. Xin tham khao nhén thude
doi véi nhiing loai thudce riéng 1é vé khuyen céo licu dung.

« Biéu tuong (mau xanh la cay, mau hé phéach, mau do) duoc sir dung dé xép hang y nghia lam sang vé
tuong tac thude dua trén www.hep-druginteractions.org (Pai hoc Liverpool). V& cac tuong tac thude-

thude bo sung va vé cac dong san phdm mé rong hon, dit lidu tuong tic duoc dong hoc chi tiét va nhimg
diéu chinh liéu dung, xin tham khao trang web d¢ cap ¢ trén.

Ledipasvir/sofosbuvir c6 thé dugc ding véi tit ca cac thude khang retrovirus. Tuy nhién, do
su tang néng d6 tenofovir khi ¢ su hién dién cua thude lam tang dugc dong hoc (ritotavir hodc
cobicistat) trong phac d6 diéu tri khang retrovirus, nhitng su két hop nay (tac la
atazanavir/ritonavir, darunavir/ritonavir, lopinavir/ritonavir, elvitegravir/cobicistat,
darunavir/cobicistat, tat ca két hop véi tenofovir/emtricitabine) nén dugc s dung than trong,
v6i viée theo ddi than thudng xuyén néu nhitng lira chon khac khong c6 sin. Hién nay chua c6
dit liéu ndo vé d6 an toan va hiéu qua cua su két hop sofosbivir va ledipasvir dugc st dung voi

14



cac phac do diéu tri ting cuong chira protease cuia HIV va tuong tac khong duge giam nhe boi
viéc sir dung dang kinh ngac (staggering) 12 gi¢. Tenofovir cling dugc tang 1én ¢ cac phac dod
diéu tri chira efavirenz va can phai than trong.

Simeprevir nén dugc s dung & liéu 150 mg (vién nang), 1 lan/ngay. Semiprevir gin két
manh véi protein huyét twong (= 99,9%), chu yéu voi albumin. Simeprevir chu yeu trai qua su
chuyén hoa oxy hoa boi hé théng CYP3A ciia gan. Su thai trir xay ra thong qua sy bai tiét qua
mat, trong khi su thai trir qua than khong dang ké.

AUC trung binh ¢ trang thai 6n dinh cta simeprevir cao hon gip 2.4 1an & cac ddi tuong
khong nhiém HCV bj suy gan trung binh (Child-Pugh loai B). Tri s nay cao hon gip 5,2 lan &
cac doi tuong khong nhiém HCV bi suy gan ning (Child-Pugh loai C). Simeorevir khong duoc
nghién ciru rong rai ¢ nhitmg bénh nhan nhu vdy, nhung da dugc st dung trong nhing bdi canh
thuc té. Tuy nhién, ndng d6 simeprevir cao hon déng ké xay ra & nhom nay va simeprevir
khong dugc khuyén céo cho nhitng bénh nhan nay.

Khong can diéu chinh liéu simeprevir ¢ bénh nhan suy than nhe, trung binh hoac niang. Do
an toan va hiu qua cua simeprevir chua dugc nghién ciru & bénh nhan ¢6 d¢ thanh thai
creatinine dudi 30 ml/phut hoac bi bénh than giai doan cudi, bao gém ca bénh nhan thAim phan
mau. Tuy nhién, do simeprevir gin két cao v6i protein, thAm phan mau khong chic loai bo
simeprevir dang ké.

Cac phan tmg bat loi voi tan suat cao hon it nhit 3% & bénh nhén diéu tri bang simeprevir
két hop v6i PegIFN-o va ribavirin 13 phat ban (ké ca nhay cam véi anh sang), ngtra va budn
non. Do simeprevir 13 mot thudc e ché chit van chuyén & gan 1a OATPIBI va MRP2 [23],
tang bilirubin huyét nhe, thoang qua khong kém theo céc thay doi vé nhiing thong s6 khac cua
gan dd dugc quan sat thiy ¢ khoang 10% truong hop.

Do enzyme chinh tham gia vao sy chuyén héa ciia simeprevir 1a CYP3A4, khong khuyén
céo dung ddng thoi simeprevir v6i cac co chét 1a chat gdy cam tmg hodc chét trc ché trung binh
hodc manh CYP3A4 vi diéu nay c6 thé din dén ndng do simeprevir thdp hon hodc cao hon
dang ké, theo thtr tu twong tng. Mot s6 hop chit bj chdng chi dinh & nhitng bénh nhan dang
diéu tri bang simeprevir bao gém thudc chdéng co gidt (carbamazepine, oxcarbazepine,
phenobarbita, phenytoin), khang sinh (erythromycin, clarithromycin, telithromycin), thudc
khang mycobacterium (rifampin, rifabutin, rifapentine), thudc chéng ndm dung toan than
(itraconazole, ketoconazole, posaconazole, fluconazole, voriconazole), dexamethasone dung
toan than, cisapride, thdo dugc (milk thistle, St John’s Wort) va mot s6 thude khéng retrovirus,
bao gém cac phac dd diéu tri dua trén cobicistat, efavirenz, etravirine, nevirapine, ritonavir va
bat ky thudc trc ché protease cua HIV, duoc ting cudng boi ritonavir hodc khong. Raltegravir,
maraviroc, rilpivirine, tenofovir, emtricitabine, lamivudine va abacavil khong c6 tuong tac nao
voi simeprevir va vi vay c6 thé duoc sir dung an toan ¢ nhiing bénh nhan dang diéu tri bang
thude nay. Can diéu chinh liéu v&i mét sb thude chéng loan nhip, warfarin, thudc chen kénh
calci, thudc trc ché HMG Co-A va thudc an than/chdng lo au.

Khong can thay ddi liéu khi dugc sir dung két hop V0l tacrolimus va sirolimus 1a cac thude
{rc ché mién dich, mic du viéc theo ddi thuong xuyén ndng do cua cac thude e ché mién dich
trong mau dugc khuyén cdo. Nguoc lai, viée s dung simeprevir voi cyclosporine da dan dén
nong do simeprevir trong huyet twong tang dang ké (do sy trc ché chit van chuyén hap thu &
gan) cho nén khéng duoc khuyén céo sir dung dong thoi nhing thude nay.
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Daclatasvir nén dugc sir dung ¢ lidu 60 mg (1 vién nén), hodc 30 mg (1 vién nén) khi can
giam liéu, 1 lan/ngay. Khoang 90% daclatasvir dugc thai trir trong phan (1/2 du¢i dang khong
doi) va dudi 10% dugc bai tiét trong nudc tieu (chu yéu dudi dang thude khong doi).

Duoc dong hoc cua daclatasvir ¢ nhiing déi trong khong nhidm HCV bi suy gan nhe (Child-
Pugh loai A), trung binh (Child-Pugh loai B) va nang (Child-Pugh loai C) chi ra rang nong do
daclatasvir toan phan (thudc tu do va thudc gin két v6i protein) thap hon ¢ cac dbi tuong bi suy
gan. Tuy nhién, suy gan khong anh hudng c6 ¥ nghia 1am sang dén nong d6 thude tir do cua
daclatasvir. Vi vdy, khong can diéu chinh liéu daclatasvir di v6i bénh nhan bi suy gan nhe
(Child-Pugh loai A), trung binh (Child-Pugh loai B) hoac nang (Child-Pugh loai C).

Dugc dong hoc cua daclatasvir sau khi dung mét liéu don 60 mg dudng udng di duoc nghién
ctru & nhimg d6i tugng khong nhiém HCV bj suy than. AUC cua daclatasvir dang khong gin
két dugc udc tinh cao hon 13 18%, 39%, va 51% dbi voi nhitng d6i twong c6 tri s6 thanh thai
creatinine theo thir ty 1a 60 ml/phit, 30 ml/phut va 15 ml/phut so véi nhiing dbi tugng co chirc
nang than binh thuong. Nhiing ddi twong can thim phan mau da co sy tang 27% AUC cua
daclatasvir va tang 20% AUC cua dang daclatasvir khong gin két so voi nhitng dbi twong co
chirc nang than binh thuong. Vi vy, khong can diéu chinh lidu daclatasvir di véi nhitng ddi
tuong bi suy than & bat ky mure d6 nao.

Céc tac dung bat lgi duoc bao cdo thuong xuyén nhat cua daclatasvir 1a mét moi, nhue dau
va buon non.

Daclatasvir 1a co chat cia CYP34A, va 1a co chét va thudc tre ché P-gp. Ngoai ra, nd 1a thude
trc ché OATPIBI va BCRP. Dung dong thoi daclatasvir v6i cac thudc giy cam tmg manh
CYP3A4 va P-gp va vi viy lam giam ndng d6 cua daclatasvir bi chdng chi dinh. Diéu nay bao
gdom thudc chdng co giat (carbamazepine, phenytoin, oxcarbazepine, phenobarbital), thudc
khéang mycobacterium (rifampin, rifabutin, rifapentine), dexamethasone dung toan than va St
John’s Wort. Thudc trc ché manh CYP3A4 1am ting ndng do daclatasvir trong huyét twong; do
d6 khuyén cao diéu chinh lidu daclatasvir. Nén giam lidu daclatasvir xudng con 30 mg, 1
1An/ngay voi cac phac do diéu tri thude khang retrovirus chira atazanavir/ritonavir va cobicistat.
Nguoc lai, dit liéu gan day cho thiy khong can thiét diéu chinh lidu véi darunavir/ritonavir
hodc lopinavir/ritonavir. Trong nghién ctru ALLY-2 ¢ nhitng bénh nhan dong nhiém HIV duoc
diéu tri b?mg sofosbuvir va daclatasvir, nhitng bénh nhan dugc diéu trj theo phéc dd dua trén
darunavir dd co litu daclatasvir giam xuéng 30 mg (dwa theo du liéu nghién ciu
atazanavir/ritonavir ban dau) da co ty 1¢ dap g virus keo dai lac 12 tuan (SVR12) giam, dic
biét 1a & nhom diéu tri 8 tudn, chi ra nhu cau vé liéu chuin cua daclatasvir & nhiing bénh nhén
dang dung thudc trc ché protease duoc ting cudng ndy. Vi enfavirenz (thube giy cam tng
enzyme), lidu daclatasvir dugc khuyén céo can dugc ting dén 90 mg. Do thiéu dir liéu, diéu
trong tu khong duoc khuyén céo voi etravirine va nevirapine, ca hai thudc gdy cam tng
enzyme. Khong c6 tuong tac thudc nao voi tenofovir, emtricitabine, abacavir, lamivudine,
zidovudine, stavudine, rilpivirine, raltegravir, dolutegravir hodc maraviroc.

Liéu daclatasvir ciing nén dugc giam xudng con 30 mg véi thudc khang khudn
clarithromycin, telithromycin, erythromycin va thuéc chdng nim ketoconazole, itraconazole,
posaconazole va voriconazole. Cac nghién ctru di dugc thuc hién véi thube lam giam acid
(famotidine, omeprazole), escitalopram va mot thudc tranh thai ding duong uéng ma khong
diéu chinh liéu daclatasvir hodc thuc diung dong thoi. Tuy nhién, do daclatasvir e ché mot s6
protein van chuyén, can theo doi dabigatran va digoxin va cac co chat khac cua P-gp.
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Paritaprevir dugc ting cwong ritonavir, ombitasvir va dasabuvir:

Paritaprevir 1a thudc trc ché protease ciia NS3-4A dugc chuyén hoa chu yéu boi CYP3A4 va
dugc dung véi lidu thip cua ritonavir 1 thude e ché CYP3A dudi dang thudc ting cuong
duoc dong hoc. Piéu nay cho phép st dung 1 lan/ngay va mot liéu thip hon so véi lidu can
ding ma khéng co ritonavir. Ombitasvir 1a thudc e ché NS5A duoc dung & dang két hop lidu
cb dinh véi paritaprevir/ritonavir. Liéu khuyén cdo ciia dang két hop ndy 1a 2 vién nén
ritonavir/paritaprevir/ombitasvir (50 mg/75 mg/12,5 mg mdi vién nén) ding dudng udng 1
lan/ngay véi thirc dn. Dasabuvir 13 thudc trc ché khong nucleoside ciia RNA polymerase phu
thuboc RNA ctia HCV ¢ dang vién nén 250 mg duoc dung 2 lan/ngay két hop véi
ritonavir/paritaprevir/ombitasvir & nhitng bénh nhan nhiém genotype 1.

Paritaprevir dugc dao thai chu yéu trong phan. Ombitasvir cho théy dong hoc tuyén tinh va
dugc thai trir trong phan. Dasabuvir duoc chuyén hoa ¢ gan va chét chuyén hoa chiém uu thé
ctia n6 chil yéu duge bai tiét qua mat va thai trir qua phan véi do thanh thai than tdi thiéu.

Céc két qua duge dong hoc tir nhitng nghién ciru vé suy chirc ning gan di cho thiy & bénh
nhan suy gan ning (Child-Pugh loai C), AUC cua paritaprevir ting 1én gip 9,5 lan, trong khi
ombitasvir giam 54% va dasabuvir ting 1én gap 3,3 1an. Két qua, khong can diéu chinh liéu déi
v6i bénh nhan suy gan nhe (Child-Pugh loai A) va khong c6 su diéu chinh liéu nao duoc du
kién 13 s& can dén d6i voi bénh nhan suy gan trung binh (Child-Pugh loai B). Nguoc lai, chong
chi dinh dung dang két hop nay dbi véi bénh nhan suy gan ning (Child-Pugh loai C).

AUC cua paritaprevir tang 45% & bénh nhan suy than ning (d¢ thanh thai creatinine 15 — 29
ml/phit), AUC cua ritonavir ting 114% va AUC cuia dasabuvir tang 50%. Hién nay khong can
diéu chinh liéu d6i v&i bénh nhan suy than nhe, trung binh hodc nang. Li¢u paritaprevir,
ombitasvir va/hodc dasabuvir c6 dugc loai bd mot phan boi tham phan mau hay khéng van
chua duoc biét.

Céc tac dung bat loi thuong gap nhat dugc bao cao voi sy két hop paritaprevir dugc tang
cuong bdi ritonavir, ombitasvir va dasabuvir la mét mdi va buoén non.

Paritaprevir duoc chuyén hoa chii yéu boi CYP3AA4, trong khi dasabuvir duoc chuyén hoa
chuyén hoa chu yéu boi CYP2C8 va ombitasvir trai qua su thuy phan. Tuy nhién, ca ombitasvir
va dasabuvir c6 thé dugc chuyén hoa boi CYP3A4. Cac chat van chuyén dudng nhu dong mot
vai tro quan trong trong viéc phan bd nhiing thudc nay, voi paritaprevir trc ché OATP1B1/B3,
P-gp va BCRP. Dasabuvir va ritonavir ciing c6 thé trc ché P-gp va BCRP. Do hd so chuyén hoa
ctia céac thube nay va su hién dién cua ritonavir, c6 kha nang co nhiéu tuong tac thude-thude.
Mot chuong trinh tuong tac thudc-thude toan dién da dugc thyc hién dua trén huéng dan cua
co quan quan ly tur ca Co quan quan ly duoc pham chau Au va Cuc quan 1y dugc pham va thuc
phim My. Didu quan trong 1a xem xét hd so tuong tac thude clia céc hop chit dudi dang két
hop (c6 hodc khong co dasabuvir), boi vi cac thude ¢ tac dung twong hd 1an nhau.

Ritonavir 14 thudc trc ché manh CYP3A4; vi vay, viéc st dung déng thoi voi nhiing thuéc
dugc chuyen hoéa boi enzyme nay co thé dan dén ndng do trong huyet tuong tang rd rét. Mot sO
thudc bj chéng chi dinh do nong do trong huyét tuong ting s& din dén cac tac dung bét loi
nghiém trong, bao gom: alfuzosin, amiodarone, astemizole, terfenadine, cisapride, dan xuat
nam cua ga, lovastatin, simvastatin, atorvastatin, midazolam dung duong udng, triazolam,
quetiapine, quinidine, salmeterol, sildenafil khi dugc sir dung cho truong hop tang huyet ap
dong mach phdi. Ngoai ra chdng chi dinh ding cac thubc gy cam ung enzyme vi co thé giy
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anh huong dén hi¢u qua vé virus hoc, vi du: carbamazepine, phenytoin, phenobarbital,
rifampicin, St John’s Wort, enzalutamide, va nhitng thudc trc ché enzyme ma chiing c6 thé lam
tang nong do cua paritaprevir, vi du thudc chong nam nhém azole, mét so khang sinh nhom
macrolide.

Ngoai chéng chi dinh, c6 nhitng thudc khac can phai than trong va c6 thé can phai diéu
chinh liéu, thay doi thoi gian str dung hodc theo ddi thém. Can xem xét can than cic twong tc
thudc trong bdi canh déng nhiém HIV. Nén dung atazanavir va darunavir khong kém ritonavir
va chéng chi dinh ding cac thubc e ché protease khac. Chéng chi dinh ding efavirenz,
etravirine va nevirapine, va can than trong khi dung rilpivirine voi viée theo doi dién tam do
(ECQG) lap lai. Nong do cua raltegravir va dolutegravir c6 thé bi tang 1én nhung no khong lién
quan voi cac vin dé vé do an toan. Khong nén dung elitegravir/cobicistat do tac dung ting
cudng bd sung.

Khuyen cdo

« Céc twong tac thubdc-thube nhiéu va phirc tap cé thé xay ra véi cac thude khang virus
tac dung truc tiép (DAA) chdng HCV, dac biét khi ching dwoc st dung & dang két hop
khong co IFN. Vi vay nhirng quy dinh chat ché nén dwoc ap dung. Do viéc tich lay dir
liéu, hwong dan vé chdng chi dinh va diéu chinh liéu cé thé dwoc tim thiy & cac Bang
4A dén 4F cla nhirng khuyén céo nay va tai trang web www.hep-druginteractions.org
trong d6 chung thuwdng xuyén dwoc cap nhat (B1)

* Viéc str dung cac phac dd diéu tri dwa trén cobicistat, efavirenz, etravirine, nevirapine,
ritonavir va bat ky thudc trc ché protease ctia HIV, dwoc tdng cwdng hodc khéng duoc
tang cwdng bdi ritonavir, khdng dwoc khuyén cao ddi véi bénh nhan nhiém HIV dang
diéu tri bang simeprevir (A1)

+ Nén diéu chinh liéu ding daclatasvir hang ngay dén 30 mg/ngay & bénh nhan nhiém
HIV dang diéu tri bang atazanavir/ritonavir va den 90 mg/ngay & bénh nhan nhiem HIV
dang diéu tri bang efavirenz (B2)

+ Khéng c6 twong tac thubc-thubc nao da dwoc bao céo gitra sofosbuvir va thudc khang
retrovirus (A2)

« Dang két hop liéu cd dinh sofosbuvir va ledipasvir cé thé dwoc dung véi tat ca
cac thuéc khang retrovirus. Tuy nhién, khéng nén st dung phac dé diéu tri nay voi
dang két hop tenofovir/emtricitabine v&i atazanavir/ritonavir, darunavir/ritonavir,
lopinavir/ritonavir hoac elvitegravir/cobicistat khi co thé, hoac than trong khi str dung
vOi viéc theo doéi than thwong xuyén (B1)

+ Khéng nén dung két hop paritaprevir dwoc tdng cudng bdi ritonavir, ombitasvir va
dasabuvir v&i efavirenz, etravirine hodc nevirapine va can than trong khi dung rilpivirine
Vv&i viéc theo d&i dién tam dd 13p lai. Nén dung atazanavir va darunavir khéng kém
ritonavir va chéng chi dinh dung cac thudc (rc ché protease khac véi dang két hop nay.
Khéng nén dung elvitegravir/cobicistat véi phac d6 diéu tri nay do tac dung ting cwdng
bb sung (B1)

Diéu tri viém gan C man tinh, bao géom bénh nhin khéng xo gan va bénh nhén xo gan
con bu (Child-Pugh logi A)
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Tir ndm 2015 tro di, nhitng bénh nhan bi bénh gan con b va mat bu chwa timg duoc didu tri va
da tirng duoc diéu tri s& c6 loi tir viée lya chon rong rai cac két hop thudc. Chi dinh s& phu
thudc vao genotype/subtype cia HCV, mirc d6 ning cua bénh gan va/hoidc két qua cua diéu tri
trude d6. Mic du chi phi trong tmg ctia nhitng Iya chon nay, cac phac db diéu tri khong c6 IFN
12 lya chon tdt nhat khi ¢6 sén, do hiéu qua vé mit virus hoc, d& s dung va kha nang dung nap.
Céc chi dinh twong tw nhau ddi véi bénh nhan nhiém HCV don doc va dong nhiém HIV. Tuy
nhién, c6 thé can thay ddi diéu tri hodc diéu chinh liéu sau d6 do cac tuong tac thudc-thude
(xem & trén vé cac tuong tac thude-thude).

Khuyén cao

+  Chi dinh diéu tri HCV & bénh nhan ddng nhiém HCV/HIV giéng v&i bénh nhan nhiém
HCV don déc (A1)

+  Mé&c du chi phi twong &ng cla nhirng lwa chon nay, cac phac dd diéu tri khéng cé IFN la
lwa chon tét nhat khi cé s8n déi véi bénh nhan nhiém HCV don ddc va ddng nhiém HIV
khéng bi xo' gan hodc xo gan con bu (Child-Pugh loai A) hodc mét bu (Child-Pugh loai
B hoéc C), do hiéu qua v& mat virus hoc, d& str dung va kha nang dung nap (A1)

+  Co thé s dung cac phac d6 diéu tri khong co IFN tuvong tw dbi véi bénh nhan déng
nh,iém HIV cling nhw bénh nhan khéng nhiém HIV, do két qua dieu tri vé mat virus hoc
giong nhau (A1)

Doi véi mdi genotype, cac lwa chon hién c6 duge mo ta dudi day, tiép theo la mot tom tat cac
dir liéu hién c6 d6i véi moi lua chon dugce néu va duge tom tat & cac Bang 5 va 6.

Bang 5. Khuyé~n cdo didu tri dbi v6i bénh nhén viém gan C man tinh khong xo' gan bj nhiém HCV don doc
hodc dong nhiem HCV/HIV, bao gom nhirng bénh nhén chwa tirng dwgc di€u tri va nhitng bénh nhén da
that bai khi dieu tri dua trén PeglFN-a va ribavirin (RBV).

Bénh nhan PeglFN-a, PeglFN-a, RBV Sofosbuvir Sofosbuvir Paritaprevir dwoc tdng Paritaprevir dwoctang  Sofosbuvir Sofosbuvir va
RBV va va simeprevir va RBV va ledipasvir cuwong bai ritonavir, cuwong bdi ritonavir va va simeprevir daclatasvir
sofosbuvir ombitasvir va dasabuvir ombitasvir
Genotype 1a \ A
12 tuan (nguoi chwa 12 tuan véi RBV
tirng dwoc diéu tri
hodc ngwoi tai phat) 8-12 tuan
ho3c 24 tuan (ngudi Khéng khéng c6 RBV Khéng 12 tuan khéng cé 12 tuan khéng cé
Genotype 1b 12 tudn déap trng mot phan 12 tuan khéng c6 RBV RBV RBV
s hoac khéng dap
rng)
Genotype 2 12 tuan Khéng 12 tudn Khéng Khéng Khéng Khéng 12 tuan khong c6
RBV
12 tuan khoéng cé
Genotype 3 NSRS Khéng 24 tudn Khéng Khéng Khéng Khéng RBV
12 tuan (nguwdi chwa
tirng dworc diéu tri
Genotype 4 ho&c nguoi tai phat) - ‘ ; )
hodac 24 tuan (nguoi Khéng 12 tuan khoéng Khéng 12 tuan véi RBV 12 tuan khéng cé 12 tuan khong co
12 tuan dap tng mot phan c6 RBV RBV RBV
hoac khéng dap
rng)
Genotype 5
hodc 6 12 tuén Khong Khoéng 12 tuan khong Khéng Khéng Khéng 12 tuén khéng c6

cO-RB\L

RBV
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Bang 6. Khuyén céo diéu tri doi véi bénh nhan viém gan C man tinh xo gan con bu bi nhiém HCV don déc
hodc dong nhiéem HCV/HIV (Child-Pugh loai A) bao gom nhirng bénh nhin chwa tirng dwgc diéu tri va

nhirng bénh nhén da théit bai khi diéu tri dwa trén PegIFN-a va ribavirin (RBV).

Bénh nhan PeglFN-a, PeglFN-a, RBV Sofosbuvir Sofosbuvir Paritaprevir dwoc tang Paritaprevir dwoctang  Sofosbuvir Sofosbuvir va
RBV va va simeprevir va RBV va ledipasvir cuwong bai ritonavir, cwong bdi ritonavir va va simeprevir daclatasvir
sofosbuvir ombitasvir va dasabuvir ombitasvir

Genotype

1a 12 tuan v&i RBY, 24 tuan voi RBV
12 tuan (chwa tirng hodc 24 tuan 12 tudn véi 12 tudn véi
12 tuan dwoc diéu tri hodc Khong khong c6 RBV Khéng RBV, hoac 24 RBV, hoac 24
tai phat) hodc 24 hoac 24 tuan véi tuan khéng c6 tuan khéng c6
Genotype tuén (nguoi dap RBV néu cac yéu 12 tudn véi RBV RBV RBV
1b trng mét phan hoac t0 dy doan dap
khong dap trng) trng am tinh
Genotype 12 tudn Khéng 16-20 tudn Khéng Khéng Khéng Khéng 12 tun khéng
2 c6 RBV
Genotype 12 tuan Khéng Khéng Khéng Khéng Khéng Khéng 24 tuan voi
3 RBV
12 tuan (chwa tirng 12 tuan v6i RBV,
duoc diéu tri hoac hoac 24 tuan
nguwdi tai phat) hodc khéng c6 RBV 12 tudn véi 12 tudn véi
Genotype 12 tuan 24 tuan (ngwoi dap Khong hodc 24 tuan véi Khéng 24 tuan voi RBV RBV, hodc 24 RBV, hodc 24
4 (rng mét phan hodc RBV néu cac yéu tuan khéng c6 tuan khéng c6
khong dap ng) t6 dw doan dap RBV RBV
trng &m tinh
12 tuan v6i RBV,
~ hoac 24 tuan 12 tuan véi
Genotype 12 tudin Khong Khong khong c6 RBV Khéng Khéng Khong RBV, hosc 24
5 hodc 6 hoac 24 tuan voi tuan khong c6
RBV néu cac yéu RBV

t6 dw doan dap
trng am tinh

Diéu tri nhiém HCV genotype 1

Cac lya chon co IFN

Lva chon 1 co IFN, genotype 1

* Nhing bénh nhan nhiém HCV genotype 1 c6 thé dwoc diéu tri voi sy két hop gom
PeglFN-a hang tuan, ribavirin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan <
75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan 2 75 kg) va sofosbuvir (400 mg) hang ngay trong 12
tuan (A1)

Lwa chon 2 ¢ IFN, genotype 1

+ Nhing bénh nhan nhiém HCV genotype 1 c6 thé dwoc diéu tri voi sy két hop gbm
PeglFN-a hang tuan, ribavirin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan <
75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan = 75 kg) va simeprovir (150 mg) hang ngay (A1)
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. Sw két hop nay khéng dung cho subtype 1a cé dot bién Q 80K (A1)

Simeprevir nén dwgc dung 12 tuan két hop v&i PeglFN-a va ribavirin. Sau do PeglFN-
a va ribavirin nén dwoc dung don doc thém 12 tudn (tbng thdi gian diéu tri 24 tuan) &
nhirng bénh nhan chwa tirng dwoc diéu tri va nhivng bénh nhan tai phat trwéc do, bao
gbébm bénh nhan bj xo gan, dung thém 36 tuan (téng thoi gian diéu tri 48 tudn) & nguoi
dap ng mot phan trudc dé va ngudi khdng dap tng, bao gdm bénh nhan bi xo gan
(B1)

Can theo d6i ndng dd HCV RNA trong trong khi diéu tri. Nén ngirng diéu tri néu nong
doé HCV RNA = 25 IU/ml & tuan thr 4, tuan thir 12 va tuan thr 24 cla dieu tri (A2)

Cac lya chon khong co IFN

Lya chon 1 khong co IFN, genotype 1

Nhirng bénh nhan nhiém HCV genotype 1 ¢ thé duoc diéu tri véi dang két hop liéu co
dinh khéng c6 IFN gom sofosbuvir (400 mg) va ledipasvir (90 mg) trong mét vién duy
nhat uong 1 lan/ngay (A1)

Nhirng bénh nhan khéng bi xo’ gan, bao gébm bénh nhan chwa tirng dwoc diéu tri va da
ttrng dworc dieu tri, nén dwoc dung dang két hgp lieu cd dinh nay trong 12 tuan khéng
cO ribavirin (A1)

Diéu tri c6 thé rdt ngan 8 tuan néu bénh nhan chwa tirng diéu tri , khéng xo gan va
nong do virus ban dau< 6.000.000 IU/mL. Nén theo d&i sat nong do virus doi v&i bénh
nhan F3 khi thyc hién dieu nay. (B1)

Dwa trén di¥ liéu & nhirng bénh nhan nhiém HCV genotype 1, nhirng bénh nhan bj xo
gan con bu, bao gém bénh nhan chwa tirng dwoc diéu tri va da tirng dwoc diéu tri, nén
dwoc dung dang két hop liéu cd dinh nay trong 12 tudn cung v&i ribavirin hang ngay
dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan < 75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan = 75 kg)
(A1)

Nhirng bénh nhan bj xo’ gan con bu cd chdng chi dinh str dung ribavirin hoac dung nap
kém va&i ribavirin trong trong khi diéu tri nén nhan dwgc dang ket hop lieu co dinh
sofosbuvir va ledipasvir trong 24 tuan khéng c6 ribavirin (B1)

Dwa trén di¥ liéu & nhirtng bénh nhan nhiém HCV genotype 1, diéu tri véi dang két hop
liéu c¢b dinh sofosbuvir va ledipasvir cling véi ribavirin c6 thé duwoc kéo dai 24 tuan &
bénh nhan bi xo' gan con bu da tirng duoc diéu tri va cac yéu td dw doan dap rng am
tinh, nhw sb lwong tiéu cau < 75 x 10%/ul (B1)

Lva chon 2 khong co IFN, genotype 1

Nhirng bénh nhan nhiém virus viém gan C (HCV) genotype 1 c6 thé dwoc diéu tri voi
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mot phac dd khéng cé interferon (IFN) bao gdm dang két hop liéu cd dinh cua
ombitasvir (75 mg), paritaprevir (12,5 mg) va ritonavir (50 mg) trong mét vién nén duy
nhét (2 vién nén, 1 lan/ngay cung vai thire an), va dasabuvir (250 mg) (1 vién nén, 2
lan/ngay) (A1)

* Nhirng bénh nhan nhiém HCV subtype 1b khéng xo gan nén nhan dwoc sw két hop
nay trong 12 tuan khéng cé ribavirin (A1)

* Nhirng bénh nhan nhiém HCV subtype 1b cé xo gan nén nhan duoc sw két hop nay
trong 12 tuan cung véi ribarivin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan
< 75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan = 75 kg) (A1)

* Nhirng bénh nh‘é\n nhiém HCV subtype 1a khdng xo' gan nén nhan duoc sy két hop
nay trong 12 tuan cung v@&i ribarivin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh
nhan < 75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan = 75 kg) (A1)

* Nhirng bén‘h nhan nhiém HCV subtype 1a ¢6 xo' gan nén nhan dwoc sw két hop nay
trong 24 tuan cung va&i ribarivin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan
< 75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan = 75 kg) (A1)

Lya chon 3 khong co IFN, genotype 1

* Nhi*ng bénh nhan nhiém HCV genotype 1 co thé dwoc diéu tri vdi sw két hop khong
co IFN gom sofosbuvir (400 mg) hang ngay va simeprevir (150 mg) hang ngay trong 12
tuan (A1)

+ Dua trén dir liéu diéu tri v&i sy két hop khong c6 IFN khac, khuyén céo bd sung
ribavirin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan < 75 kg hoac
1200 mg & bénh nhan = 75 kg) & nhirng bénh nhan bi xo gan (B1)

« O nhitng bénh nhan bj xo' gan co chdng chi dinh st dung ribavirin, phai xem xét kéo
dai thoi gian dieu tri dén 24 tuan (B1)

Lwa chon 4 khong co IFN, genotype 1

+ Nhitng bénh nhan nhiém HCV genotype 1 c6 thé dwoc diéu tri voi sw két hop khong
co IFN gom sofosbuvir (400 mg) hang ngay va daclatasvir (60 mg) hang ngay trong 12
tuan (A1)

+ Dua trén dir liéu diéu tri v&i sy két hop khong c6 IFN khac, khuyén céo bd sung
ribavirin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan < 75 kg hoac
1200 mg & bénh nhan = 75 kg) & nhirng bénh nhan bi xo gan (B1)

+ O nhitng bénh nhan bj xo gan co6 chéng chi dinh sk dung ribavirin, phai xem xét kéo
dai thoi gian diéu tri dén 24 tuan (B1)
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Diéu tri nhiém HCV genotype 2

Lwa chon 1, genotype 2

+ Nhirng bénh nhan nhiém HCV genotype 2 phai dwoc diéu tri bang ribavirin hang ngay
dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan < 75 kg hodc 1200 mg & bénh nhan = 75
kg), va sofosbuvir (400 mg) hang ngay trong 12 tuan (A1)

+ Viéc diéu tri nén kéo dai dén 16 hodc 20 tuan & nhirng bénh nhan bj xo' gan, dac biét
néu ho da tirng dworc diéu tri (B1)

Lya chon 2, genotype 2

+ Nhitng bénh nhan bi xo gan va/hodc da tirng duoc diéu tri ¢ thé dwoc diéu tri voi
PeglFN-a hang tuan, ribavirin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan <
75 kg hodc 1200 mg & bénh nhan 2 75 kg), va sofosbuvir (400 mg) hang ngay trong 12
tuan (A1)

Lva chon 3, genotype 2

+ Nhitng bénh nhan bi xo' gan va/hodc da tirng dwoc diéu tri co thé dwoc diéu tri voi sy
két hop khong cd IFN gom sofosbuvir (400 mg) hang ngay va daclatasvir (60 mg) hang
ngay trong 12 tuan (A1)

Diéu tri nhiém HCV genotype 3

Lwa chon 1, genotype 3

+ Nhitng bénh nhan nhiém HCV genotype 3 co thé dwoc diéu tri voi sy két hop gom
PeglFN-a hang tuan, ribavirin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan <
75 kg hoac 1200 mg & bénh nhén 2 75 kg) va sofosbuvir (400 mg) hang ngay trong 12
tuan (B1)

+  Suw két hop nay la mét lya chgn co g[é tri & nhirng bénh nhan khéng dat dwgc dap rng
virus kéo dai (SVR) sau khi diéu tri bang sofosbuvir cong v&i ribavirin (B1)

Lwa chon 2, genotype 3
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+ Nhi*rng bénh nhan nhiém HCV genotype 3 cé thé dwoc diéu tri vai ribavirin hang ngay
dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan < 75 kg hodc 1200 mg & bénh nhan = 75 kg)
va sofosbuvir (400 mg) hang ngay trong 24 tuan (A1)

+ Liéu phap nay dwéi mirc tdi wu & nhivng bénh nhan bi xo gan da tirng dwoc diéu tri va
& nhirng bénh nhan khéng dat dwoc dap (rng virus kéo dai (SVR) sau khi diéu tri bang
sofosbuvir cdng v&i ribavirin, nhirtng bénh nhan nay nén dwgc cho mét Iwa chon diéu
tri thay thé (B1)

Lva chon 3, genotype 3

+ Nhitng bénh nhan nhiém HCV genotype 3 khong xo' gan co thé dwoc diéu tri voi sw
két hop khéng cd IFN gom sofosbuvir (400 mg) hang ngay va daclatasvir (60 mg) hang
ngay trong 12 tuan (A1)

+ Nhirng bénh nhan nhiém HCV genotype 3 cé xo gan chua tirng duoc diéu tri va da
tirng dwoc diéu tri nén nhan dwoc sy két hop nay cung véi ribavirin hang ngay dwa
trén can nang (1000 mg & bénh nhan < 75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan = 75 kg)
trong 24 tuan, trong khi ch thém di liéu so sanh 12 tudn véi ribavirin va 24 tuan co va
khéng cé ribavirin & nhém bénh nhan nay (B1)

Diéu tri nhiém HCV genotype 4
Cac lya chon co IFN

Lva chon 1 co IFN, genotype 4

* Nhing bénh nhan nhiém HCV genotype 4 c6 thé dwoc diéu tri voi sy két hop gom
PeglFN-a hang tuan, ribavirin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan <
75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan 2 75 kg) va sofosbuvir (400 mg) hang ngay trong 12
tuan (B1)

Lwa chon 2 co IFN, genotype 4

+ Nhitng bénh nhan nhiém HCV genotype 4 co thé dwoc diéu tri voi sy két hop gom
PeglFN-a hang tuan, ribavirin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan <
75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan = 75 kg) va simeprovir (150 mg) hang ngay (B1)

+ Simeprevir nén dwoc dung 12 tuan két hop véi PeglFN-a va ribavirin. Sau d6 PeglFN-
a va ribavirin nén dwoc dung don doc thém 12 tudn (tbng thdi gian diéu tri 24 tuan) &
nhirng bénh nhan chwa tirng dwoc diéu tri va nhivng bénh nhan tai phat trvéc do, bao
gbébm bénh nhan bj xo gan, dung thém 36 tuan (téng thoi gian diéu tri 48 tudn) & nguoi
dap ng mot phan trudc dé va nguwdi khdng dap trng, bao gdm bénh nhan bi xo gan
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(B1)

+ Can theo d&i ndng d6 HCV RNA trong trong khi diéu tri. Nén ngirng diéu tri néu nong
doé HCV RNA = 25 IU/ml & tuan thr 4, tuan th&r 12 va tuan thr 24 cla diéu tri (A2)

Cac lya chon khong co IFN

Lva chon 1 khong co IFN, genotype 4

+ Nhirng bénh nhan nhiém HCV genotype 4 co thé dwoc diéu tri véi dang két hop liéu cb
dinh khdng co6 IFN gom sofosbuvir (400 mg) va ledipasvir (90 mg) trong mét vién duy
nhat udng 1 lan/ngay (A1)

+ Nhirng bénh nhan khéng bi xo' gan, bao gébm bénh nhan chwa tirng dwoc diéu tri va da
ttrng dworc dieu tri, nén dwoc dung dang két hgp lieu ¢d dinh nay trong 12 tuan khéng
c6 ribavirin (A1)

+ Duwa trén di¥ liéu & nhirng bé&nh nhan nhiém HCV genotype 1, nhirng bénh nhan bj xo
gan con bu, bao gém bénh nhan chwa tirng dworc diéu tri va da tirng dwoc diéu tri, nén
dwoc dung dang két hop liéu cb dinh nay trong 12 tuan cung véi ribavirin hang ngay
dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan < 75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan = 75 kg)
(B1)

* Nhirng bénh nhan bi xo gan con bu co6 chéng chi dinh str dung ribavirin hoac dung nap
kém vai ribavirin trong trong khi diéu tri nén nhan dwgc dang ket hop lieu co dinh
sofosbuvir va ledipasvir trong 24 tuan khéng c6 ribavirin (B1)

« Duwa trén di¥ liéu & nhirng bénh nhan nhiém HCV genotype 1, diéu tri v&i dang két hop
liéu ¢ dinh sofosbuvir va ledipasvir cling véi ribavirin c6 thé duwoc kéo dai 24 tuan &
bénh nhan bi xo' gan con bu da tirng duoc diéu tri va cac yéu td dw doan dap rng am
tinh, nhw sb lwong tiéu cau < 75 x 10%/ul (B1)

Lva chon 2 khong co IFN, genotype 4

+  Nhirng bénh nhan nhiém HCV genotype 4 khéng xo' gan cé thé dwoc diéu tri véi phac
dd khong c6 IFN bao gdm dang két hop liéu c6 dinh cta ombitasvir (75 mg),
paritaprevir (12,5 mg) va ritonavir (50 mg) trong mét vién nén duy nhat (2 vién nén, 1
lan/ngay cung véi thire &n), trong 12 tuan vai ribavirin hang ngay dwa trén can nang
(1000 mg & bénh nhan < 75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan = 75 kg), khdong co
dasabuvir (A1)

+ Nhirng bénh nhan nhiém HCV genotype 4 bi xo gan c6 thé dwoc diéu tri véi dang két
hop liéu cb dinh ctia ombitasvir (75 mg), paritaprevir (12,5 mg) va ritonavir (50 mg)
trong mét vién nén duy nhat (2 vién nén, 1 lan/ngay cung v&i thire an), trong 24 tuan
v@i ribavirin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan < 75 kg hoac 1200
mg & bénh nhan = 75 kg), khdng cé dasabuvir, trong khi cho thém dir liéu (A1)
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Lva chon 3 khong co IFN, genotype 4

* Nhitng bénh nhan nhiém HCV genotype 4 co thé dwoc diéu tri vdi sw két hop khong
co IFN gom sofosbuvir (400 mg) hang ngay va simeprevir (150 mg) hang ngay trong 12
tuan (B2)

+ Dua trén div liéu v&i sw két hop khac, b sung ribavirin hang ngay dwa trén can nang
(1000 mg & bénh nhan < 75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan = 75 kg) dwoc khuyén cao
& nhirng bénh nhan bi xo gan (B2)

« O nhitng bénh nhan bj xo gan co6 chdng chi dinh st dung ribavirin, phai xem xét kéo
dai thoi gian diéeu tri den 24 tuan (B2)

Lwa chon 4 khong co IFN, genotype 4

+ Nhitng bénh nhan nhiém HCV genotype 4 co thé duoc diéu tri voi sy két hgp khong
co IFN gom sofosbuvir (400 mg) hang ngay va daclatasvir (60 mg) hang ngay trong 12
tuan (B2)

« Duwa trén di¥ liéu v&i sw két hop khac, khuyén cdo bd sung ribavirin hang ngay dwa
trén can nang (1000 mg & bénh nhan < 75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan = 75 kg) &
nhirng bénh nhan bi xo gan (B2)

+ O nhitng bénh nhan bj xo gan co6 chdng chi dinh st dung ribavirin, phai xem xét kéo
dai th&i gian dieu tri dén 24 tuan (B2)

Diéu tri nhiém HCV genotype 5 hoiic 6

Lwa chon 1, genotype 5 hodac 6

« Nhitng bénh nhan nhim HCV genotype 5 hodc 6 c6 thé dwoc diéu tri voi sw két hop
PeglFN-a hang tuan, ribavirin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan <
75 kg hodc 1200 mg & bénh nhan 2 75 kg) va sofosbuvir (400 mg) hang ngay trong 12
tuan (B1)

Lwa chon 2, genotype 5 hodac 6

+ Nhitng bénh nhan nhiém HCV genotype 5 hodc 6 c6 thé dwoc diéu tri voi dang két
hop lieu c6 dinh khong cd IFN gom sofosbuvir (400 mg) va ledipavir (90 mg) trong mét
vién nén udng 1 lan/ngay (A1)
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Nhirng bénh nhan khong bi xo' gan, bao gc’jm nhirng bénh nhan chwa trng duwoc diéu
tri va da twng dworc dieu tri, nén dugc dieu tri voi dang két hop lieu co dinh trong 12
tuan khdéng co ribavirin (B1)

Dwa trén di¥ liéu & nhixng bénh nhan nhiém HCV genotype 1, bénh nhan xo gan con
bu, bao gdm nhirng bénh nhan chwa tirng dwoc diéu tri va da tirng dwoc diéu tri, nén
dwoc diéu tri voi dang két hop liéu cb dinh trong 12 tudn cung véi ribavirin hang ngay
dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan < 75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan = 75 kg)
(B1)

Nhirng bénh nhan bj xo gan ‘cbn bu co chéng chi dinh st gung rib‘avirip hoac dung nap
kém vdi ribavirin trong khi diéu tri nén nhan dwoc dang két hop lieu co dinh sofosbuvir
va ledipasvir trong 24 tuan, khéng c6 ribavirin (B1)

Dwa trén di¥ liéu & nhirtng bénh nhan nhiém HCV genotype 1, diéu tri véi dang két hop
liéu cb dinh sofosbuvir va ledipasvir v&i ribavirin c6 thé dwoc kéo dai 24 tudn & bénh
nhan da tirng dwoc diéu tri bi xo gan con bu va cac yéu té dy doan dap ng am tinh,
nhw sb lwong tiéu cau < 75 x 103/l (B1)

Lva chon 3, genotype 5 hoac 6

Nhirng bénh nhan nhiém HCV genotype 5 hoéc 6 co thé dwoc diéu tri voi sw két hop
khong co IFN gom sofosbuvir (400 mg) hang ngay va daclatasvir (60 mg) hang ngay
trong 12 tuan (B1)

Dwa trén div lieu véi sy két hop khac, khuyén cao bd sung ribavirin hang ngay dwa
trén can nang (1000 mg & bénh nhan < 75 kg hoac 1200 mg & bénh nhan = 75 kg) &
nhirng bénh nhan bi xo gan (B1)

O nhirng bénh nhan bj xo gan co6 chdng chi dinh str dung ribavirin, phai xem xét kéo
dai thoi gian diéu tri dén 24 tuan (B1)

Theo doi diéu tri

Theo doi hiéu qua diéu tri

Khuyen cdo

Dinh lwvong dwa trén phan (rng chudi polymerase (PCR) theo thoi gian thuc voi gidi
han phat hié(l duwdi < 15 IU/ml nén dwoc str dung dé theo déi nong d6 HCV RNA trong
va sau khi diéu tri (A1)

O nhitng bénh nhan duwoc diéu tri voi sw két hop 3 th‘uc‘)c PeglIFN-a, ribavirin va
sofosbuvjr trong 12 tuan, HCV RNA nén dwoc do luc ban dau va o tuan thir 4, tuan the
12 (luc ket thac dieu tri), va luc 12 tuan hoac 24 tuan sau khi két thac diéu tri (A2)
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O nhitng bénh nhan dwoc diéu tri véi sw két hop 3 thubc PeglFN-a, ribavirin va
simeprevir (12 tuan cdng v&i 12 tudn hodc 36 tuan dung PeglFN-a hodc ribavirin don
doc), HCV RNA nén dwoc do luc ban dau, tuan thi 4, tuan ther 12, tudn thir 24 (IGc két
thac diéu tri & bénh nhan chwa trng dwoc diéu tri va tai phat truéc d6), tuan thir 48
(Iuc két thuc diéu tri & nhirng ngudi dap trng mot phan hodc khéng dap (ng truéc do),
va luc 12 tuan hodc 24 tuan sau khi két thuc diéu tri (A2)

O nhirng bénh nhan dwoc didu tri véi phac dd khong cé IFN, HCV RNA nén dwoc do
ltc ban dAu, tudn thtr 2 (danh gia sw tuan tha), tuan the 4, tudn the 12 hodc tuan th
24 (luc két thuc diéu tri & nhivng bénh nhan dwoc diéu tri 12 hodc 24 tuan, theo thi tw
twong (rng), va lic 12 hodc 24 tuan sau khi két thuc diéu tri (A2)

Quy tic ngirng thuoc (khéng hiéu quad)

Khuyén cao

Vai sw két hop 3 thudc PeglFN-a, ribavirin va simeprevir, nén ngirng diéu tri néu nong
doé HCV RNA = 25 |IU/ml & tuan thr 4, tuan thir 12 hodc tuan thir 24 clta dieu tri (A2)

Nén xem xét chuyén ngay sang phac db thudc khang virus tac dung trirc tiép (DAA) co
IFN hoac khéng cé IFN khdng cé thubc tre ché protease (B1)

Khoéng c6 quy tac vé khéng hiéu quéd dwoc xac dinh ddi véi nhitng phac dd didu tri
khac (A1)

Theo doi do an toan trong diéu tri

Phdc d6 chira PegIFN-a

Phdc d6 chira Ribavirin

Khuyen cdo

Nhirng phu ni¥ c6 kha nang mang thai va/hogc ban tinh nam gi¢i cta ho phai str dung
mot dang tranh thai co hiéu qua tfong khi gung phac do diéu tri cé ribavirin va trong
khoang thoi gian 6 thang sau khi két thic dieu tri (A1)

Phdc dé chira thuéc khdng virus tdc dung truec tiép (DAA)

Khuyén cao

Nhirng bénh nhan str dung PeglFN-a va ribavirin nén dwoc danh gia yé cac tac dung
phu trén l&am sang & mai lan tham kham, trong khi tac dung phu vé huyét hoc nén duoc
danh gia & tuan thir 2 va tuan th 4 cta dieu tri va & cac khoang cach 4-8 tuan sau dé
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(A1)

Nén kiém tra thwdng xuyén chirc ndng than & nhirng bénh nhan st dung sofosbuvir
(B1)

Phat ban va tang bilirubin gian tiép ma khong co tdng ALT cé thé dwoc quan sat thay
v&i simeprevir (A1)

Tang bilirubin gian tiép hiém khi dwoc quan sat thay véi sy két hop cla paritaprevir
dwoc tang cwong bdi ritonavir, ombitasvir va dasabuvir (A1)

Khong can thiét diéu chinh liéu simeprovir, sofosbuvir va ledispavir hay daclatasvir &
nhirng bénh nhan suy than nhe, trung binh hoac nang. Liéu sofosbuvir thich hop déi
v&i bénh nhan cé téc dd loc cau than wéc tinh (eGFR) < 30 ml/phat/1,73 m? chwa dwoc
xac dinh (B2)

Khong can thiét diéu chinh liéu sofosbuvir cuing ledipasvir hoac daclatasvir dbi véi bénh
nhan suy gan nhe, trung binh hoac nang (Child-Pugh loai C) (B2)

Nong d6 cao hon da dwoc quan sat thay véi sw két hop clia paritaprevir dugc tang
cwong bai ritonavir, ombitavir va dasabuvir & nhirng bénh nhan suy gan nang va can
c6 nghién ctru thém ve dd an toan & nhém bénh nhan nay (B2)

Theo déi twong tdc thuoc-thudc

Khuyén cao

Nén theo doi vé hiéu qua va doc tinh cia cac bénh di kém va kha nang twong tac
thuoc-thudc trong thoi gian dieu tri (A1)

Khi c6 thé, nén ngirng thudc diing dong thoi gay twong tac trong thoi gian diéu tri HCV
ho&c nén chuyén tte thudc dung kem gay twong tac sang moét thuoc thay thé voi kha
nang twong tac thap hon (B1)

Giam liéu diéu tri

Cdc bign phdp dé cdi thi¢n sw tudn thi diéu tri

Khuyén cao

Viéc diéu tri HCV nén dwoc dwa vao trong mot thiét 1ap nhém da nganh, cé kinh
nghiém trong viéc danh gia va tri liéu HCV (A1)

Nhirng bénh nhan nhiém HCV nén duoc tw van vé tdm quan trong cua viéc tuan tha
dieu trj dé dat dwoc dap wng virus kéo dai (SVR) (A1)
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. th&ng bé&nh nhan co6 bat loi vé kinh té xa hdi va & nhivng ngwdi di cw, cac dich vy
ho trg xa hdi nén 1a mét phan cua x& tri lam sang HCV (B2)

« O nhitng bénh nhan dang dung ma tuy dang tiém, viéc tiép can cac chwong trinh lam
giam tac hai la bat budc (A1)

+ Viéc hé tro dwa vao ngudi dong dang nén duoc danh gia nhu mot bién phap dé cai
thién xt& tri lam sang HCV (B2)

+ Nén tw van cho bénh nhan dé ngirng ding thirc udng c6 con trong khi diéu tri bang
thuoc khang virus. Nhiing bénh nhan dang dung thirc udng cé con trong khi diéu tri
nén dwoc ho tro thém trong thoi gian diéu tri khang virus (A1)

+ Diéu tri HCV ciing c6 thé dwoc xem xét cho nhitng bénh nhan dang s dung ma tay,
véi diéu kién la ho mudn duoc diéu tri, co thé va sén sang duy tri tai kham thwong
xuyén. Ngoai ra, cling can xem xét kha nang twong tac thubc-thubc lién quan véi cac
thudc dwoc ké don va khong ké don (A1)

7.Theo doi bénh nhin dat dwoc dap vng virus kéo dai (SVR) sau diéu tri

Khuyen cdo

* Nhirng bénh nhan khong bi xo gan cé dap rng virus kéo dai (SVR) nén duogc kiém tra
lai ALT va HCV RNA luc 48 tuan sau diéu tri, sau dé cho xuat vién néu ALT binh
thwdng va HCV RNA am tinh (B1)

+ Nhirng bénh nhan bi xo' gan, va cling c6 thé bénh nhan bi xo héa tién trién (F3), co
dap trng virus kéo dai (SVR) nén duwoc theo dbi vé ung thw biéu mo té bao gan (HCC)
moi 6 thang bang siéu am (B1)

+ Nén cé hwéng dan dé xir tri tang ap lwc tinh mach ctra va gian tinh mach clra, mac du
chi s& chdy mau do gian tinh mach it khi dwoc quan sat thdy & nhitng bénh nhan cé
nguy co thap sau khi dat dwgc dap ing virus kéo dai (SVR) (trr khi cac nguyén nhan
bd sung gay tén thwong gan tién trién hién dién va kéo dai) (A2)

+ Nhirng bénh nhan dang sir dung ma tay khéng nén bij loai trir khdi diéu tri HCV trén co
s& nhan thirc nguy co tai nhiém (B1)

* Nguy co t?i nhiém nén dwoc giai thich cho tirng ca nhan dang c6 hanh vi gay nguy co,
de thay doi mét cach tich cwe hanh vi gay nguy co (B1)

+ Sau khi cé dap wng virus kéo dai (SVR), nén tién hanh theo déi tai nhiém HCV qua
viéc danh gia HCV RNA hang nam & nhirng ngwoi tiém chich ma tly hoac nhirng
nguwoi cé quan hé tinh duc véi nam gidi dang c6 hanh vi gay nguy co (B2)

8.T4i diéu tri ngwoi khong cé dap wng virus kéo dai

Tdi diéu tri bénh nhan da that bai sau khi dung két hop 2 thuée PeglFN-o. va ribavirin
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Tai ,dié‘u tri nhitng bénh nhdan nhiém HCV genotype 1 da that bai sau khi ding két hop 3
thuoc PeglFN-a, ribavirin va telaprevir hodc boceprevir (Bang 7)

Tdi diéu tri bén}g nhan da thét bai sau khi dung phdac dé c6 mot hodc nhiéu thuéce khang virus
tdc dung truc tiép (DAA) thé hé thur hai (Bang 7)

Bang 7. Khuyén cao diéu tri d6i v&i viéc tai diéu tri bénh nhan bi viém gan C man tinh nhiém
HCV don doc hodc dong nhiém HCV/HIV da khong dat dworc dap ng virus kéo dai trong khi
diéu tri khang virus trwéc day chiba mét hodc vai thuéc khang virus tac dung trwc tiép. RBV:

ribavirin.
Diéu tri that bai Genotype Sofosbuvir va Paritaprevir dwoc tang Paritaprevir dwoc tang Sofosbuvir va Sofosbuvir va
ledipasvir cuong bai ritonavir, cuwong bai ritonavir simeprevir daclatasvir
ombitasvir va dasabuvir va ombitasvir
PeglFN-a, RBV e
va telaprevir hodc m 1 12 t;gr\}vo'l 12 tuan véi RBV
boceprevir
12 tuan voi —,

RBV hodc 24 12tuan v6iRBV 15 40 vgi RBV

Genotype 1 tudn véi RBV 12 tudn véi RBV hodc 24 tuan véi hoac 24 tudn véi hodc 24 tudn véi

néu F3 hodc néu F3 hoc xo gan RBV ;g”g':: hodc  RBV néu F3 hozc

Sofosbuvir don déc,
két hop véi RBV
hoac két hop voi

PeglFN-a va RBV

12 tuan véi RBV

X0 gan

12 tuan véi RBV

hoac 24 tuan véi

RBV néu F3 hoac
X0’ gan

12 tuén véi RBV 12 tuan véi RBV

12 tudn véi RBV hodc

hoac 24 tudn véi 24 tudn voi . hodic 24 tuan véi
Genotype RBV néu F3 hoac RBV néu F3 hodc 24;‘;5;‘0;?;3\2:& RBV néu F3 hodic
X0 gan X0’ gan FCASd X0’ gan

12 tuan véi RBV

12 tuan véi RBV

hodc 24 tuan voi hoac 24 tuan voi
néu odac néu oac
Genotype 5RBV néu F3 ho3 RBV néu F3 ho3
hodc & X0 gan X0 gan -

PeglFN-a, RBV va
simeprevir

12 tuan véi RBV =
hoéc 24 tuan voi
Genotype gy néu F3 hodc
hoac

hodc 24 tuan voi
RBV néu F3 hodc
X0’ gan X0 gan ’

PeglFN-a, RBV va
daclatasvir

Genotype 1

12 tuan véi RBV

Ganotype 5 hosc 24 tudn véi
hoac & RBV néu F3 hoic

12 tudin voi RBV
hodc 24 tuan voi
RBV néu F3 hosc

12 tuan véi RBV
hosc 24 tudn véi
- RBV néu F3 hosc
{ X0’ gan -
12 tudn voi RBV
hodc 24 tudn véi
RBV néu F3 hosc

12 tudn véi RBV
hodc 24 tuan voi
RBV néu F3 hodc

Sofosbuvir va

’?—9“ -
12 tuan véi RBV
hodc 24 tuan voi

12 tudin v6i RBV
hosc 24 tudn véi
RBV néu F3 hoac

simeprevir hasc 4 RBV néu F3 hoac
Diéu tri that bai Sofosbuvir va Paritaprevir dwoc tang Paritaprevir dwoc Sofosbuvir va Sofosbuvir va
Genotype ledipasvir cuong bai ritonavir, tang cwdng bdi ritonavir simeprevir daclatasvir

Sofosbuvir va
daclatasvir

hoac

CAfrchinsir us

ombitasvir va dasabuvir va ombitasvir

12 tudn véi RBV hodc
24 tuan v&i RBV néu
F3 hodc xo gan

12 tudn véi RBV hosc 24
tuan véi RBV néu F3 hodc

12 tuan véi RBV hodc



Khuyén cao

+ Nhibng bénh nhan thét bai sau khi diéu tri két hop PeglFN-a va ribavirin phai dwoc tai
dieu tri nhw nhirng bénh nhan chwa tirng dwoc dieu tri, theo cac khuyén cao & trén
theo genotype HCV (A1)

+ Nhirtng bénh nhan nhiém HCV genotype 1 that bai sau khi khi dung phac dé két hop 3
thudc PeglFN-a, ribavirin va telaprevir hodc boceprevir nén dwoc tai diéu tri voi sy két
hop khéng cé IFN gdm sofosbuvir va lediprasvir, hoac sofosbuvir va daclatasvir, voi
ribavirin trong 12 tuan (A1)

+ Khuyén cdo nén tai diéu tri sau khi that bai v&i phac do khang HCV véi thube khang
virus tac dung trye tiep (DAA) thé hé thtr hai dwoc dwa trén bang chieng gian tiép va
chiu sy thay doi khi nhiéu di¥ liéu thém tré& nén cé san (A1)

+ Nhirtng bénh nhan da that bai véi phac dd chiva thubc khang virus tac dung truc tiép
(DAA) thé hé th& hai, cé hodc khong cé PeglFN-a, c6 hodc khéng cé ribavirin, nén
dwoc tai diéu tri vai mot phac dd khong cé IFN trong 12 tuan véi ribavirin dwa trén can
nang. C6 thé xem xét diéu tri kéo dai dén 24 tuan vdi ribavirin, dic biét & nhirng bénh
nhan bj bénh gan tién trién, bao gdm xo héa lan réng (F3) va xo gan (F4) (B2)

* Nhirng bénh nhan da that bai khi dung sofosbuvir don déc hoac sofosbuvir cong voi
ribavrin hodac sofosbuvir céng v&i PeglFN-a va ribavirin cé thé dwoc tai diéu tri voi sw
két hop gébm sofosbuvir cong véi simeprevir (genotype 1 hodc 4), sofosbuvir cong Vi
daclatasvir (t4t c& cac genotype) hodc sofosbuvir cong véi ledipasvir (genotype 1, 4, 5
hoac 6), hoac voi paritaprevir dwoc tang cwong bdi ritonavir, ombitasvir va dasabuvir
(genotype 1), hoac vé&i paritaprevir dwoc tang cwong béi ritonavir va ombitasvir
(genotype 4) (B2)

* Nhing bénh nhan nhiém HCV genotype 1 hoac 4 da that bai véi phac do két hop
PeglFN-q, ribavirin va simeprevir nén duwoc tai diéu tri véi sy két hgp gom sofosbuvir
v&i daclatasvir hodc ledipasvir (B2)
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Nhirng bénh nhan da that bai v&i phac dd két hop PeglFN-a, ribavirin va daclatasvir
nén duoc tai diéu tri véi su két hop gém sofosbuvir va simeprevir (néu ho nhiém
genotype 1 hodc 4). Nhirng bénh nhan nhiém genotype khac nén duoc tai diéu tri VO
sw két hop gdm sofosbuvir va daclatasvir (genotype 2, 3, 5, va 6) hodc sw két hop gébm
sofosbuvir va ledipasvir (genotype 5 va 6) (B2)

Nhitng bénh nhan nhiém HCV genotype 1 hoac 4 da that bai voi phac d6 chira
sofosbuvir va semiprevir nén dwoc diéu tri lai véi sy két hgp gom sofosbuvir véi
daclatasvir hoac ledipasvir (B2)

Nhitng bé&nh nhan da that bai v&i phac dé chira sofosbuvir va daclatasvir hodc
sofosbuvir va ledipasvir nén dwoc tai diéu tri v&i sw két hop gbm sofosbuvir va
simeprevir (genotype 1 va 4). Nhitng bénh nhan nhiém cac genotype khac nén duwoc
tai diéu tri voi s két hop gom sofosbuvir va daclatasvir (genotype 2, 3, 5 va 6) hoac
v&i s két hop gdbm sofosbuvir va ledipasvir (genotype 5 va 6) trong 24 tuan (B2)

Nhitng bénh nhan nhiém genotype 1 da that bai v&i sw két hop 3 thuéc gdm
paritaprevir dwoc tdng cwdng bdi ritonavir, ombitasvir va dasabuvir nén duoc tai diéu
tri voi mot phac dd dwa trén sofosbuvir, vi du sofosbuvir va simeprevir, sofosbuvir va
daclatasvir hoac sofosbuvir va ledipasvir (B2)

Nhitng bé&nh nhan nhiém genotype 4 da that bai voi sy két hop 2 thuéc gdm
paritaprevir dwgc tang cuwdng bdi ritonavir va ombitasvir nén dwoc tai diéu tri véi mot
phac dd dwa trén sofosbuvir, vi du sofosbuvir va simeprevir, sofosbuvir va daclatasvir
hoac sofosbuvir va ledipasvir (B2)

MGt cach khac, nhitng bénh nhan khéng cé nhu cau cép bach vé diéu tri co thé chd
cho dén khi cé thém di¥ liéu hoac cac Iya chon trj liéu khac tré nén coé san (A1)

Chwa r6 hiéu qua va d6 an toan clia phac do két hop 3 thudc bao gébm sofosbuvir,
thudc rc ché protease NS3 va thuoc (rc ché protease NS5A & nhitng bénh nhan da
that bai v&i phac do chira thudc khang virus tac dung tryec tiep (DAA) (B2)

Chuwa ro ich loi Cl]g viéc xét nghiém sy dé khénglcﬂa HCV (twre la xac dinh trinh tw cla
vung dich cua thuoc khang virus tac dung trye tiép) truée khi tai dieu tri & nhirng bénh
nhan da that bai véi bat ky phac do diéu tri chira thudc khang virus tac dung tryc tiép
nao (B2)

9.Diéu tri bénh nhan bi bénh gan ning

Bénh nhdn bi xo gan mdt bit khéng cé chi dinh ghép gan

Khuyén cao

Nhirng bénh nhan bi xo gan méat bu (Child-Pugh loai B va Child-Pugh loai C, Ién dén
12 diém) khong & trong danh sach cho ghep gan va khong cé cac bénh di kem ma co6
thé anh huéng sw sdng con ctia ho cé thé dwoc didu tri voi sw két hop gdm sofosbuvir
va ribavirin trong 16-20 tuan (genotype 2), dang két hop liéu cé dinh gdm sofosbuvir va
ledipasvir (genotype 1, 4, 5 va 6), hodc sw két hop gom sofosbuvir va daclatasvir (tat
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ca genotype), véi ribavirin dwa trén can nang, trong 12 tuan (B1)

Nhirng bénh nhan bj xo gan mat bu cé chéng chi dinh str dung ribavirin hoac dung nap
kém v&i ribavirin trong khi diéu tri nén dwoc dung dang két hop liéu cb dinh goém
sofosbuvir va ledipasvir genotype 1, 4, 5 hodc 6), hoac sw két hop gébm sofosbuvir va
daclatasvir (tat ca genotype) trong 24 tuan khéng c6 ribavirin (B1)

Bénh nhén ung thu biéu mé té bao gan (HCC) khéng cé chi dinh ghép gan

Khuyen cdo

Mac du chwa rd lgi ich 1au dai cta liéu phap khang virus nhdm lam gidm nguy co' ung
thw biéu md té& bao gan (HCC) & nhitng bénh nhan da dwoc cat bd hoac cat dbt ung
thw biéu md té bao gan (HCC) lién quan dén HCV, nhirtng bénh nhan nay thwong co
xo héa tién trién va nén duoc diéu tri khang virus thich hop dbi véi bénh gan cla ho,
theo nhirng hwdng dan trén (B2)

Bénh nhdn co chi dinh ghép gan

Khuyén cao

O nhirng bénh nhéan dang ch& ghép gan, liéu phap khang virus dwoc chi dinh vi n6
ngan ngtra nhiém trung manh ghép (A1)

Viéc diéu tri nén dwoc tién hanh cang sém cang tét dé hoan thanh mét dot diéu tri day
da trwde khi ghép va danh gia hiéu qua cta sy lam sach virus trén chirc nang gan, vi
sy cai thien dang k& chirc ndng gan cé thé dan dén dwa ra khdi danh sach nhirng
trwd'ng hop da dwoc Iwa chon (B1)

Nhirng bénh nhan dang chd ghép gan nén dwoc diéu tri vai mot phac dd khong co
IFN, theo nguyén tac 12 hoac 24 tuan, hau nhw cho dén khi ghép, v&i ribavirin (A1)

Nhirng bénh nhan cé chlrc nang gan con bao toan (Child-Pugh loai A) ma chi dinh
ghép 1a ung thw biéu mé té bao gan (HCC) co thé dwoc diéu tri vai sw két hop gébm
sofosbuvir va ribavirin trong 16-20 tuan (genotype 2), voi dang két hop liéu cb dinh
gbm sofosbuvir va ledipasvir vé&i ribavirin trong 12 tuan (genotype 1, 4, 5 hodc 6), v&i
sw két hop cla paritaprevir dwoc tdng cwdng bdi ritonavir, ombitasvir va dasabuvir v&i
ribavirin trong 12 tudn (genotype 1b) hodc 24 tuan (genotype 1a), v&i sw két hop cla
paritaprevir dwoc tdng cwong bdi ritonavir va ombitasvir véi ribavirin trong 12 tuan
(genotype 4), v&i sw két hop gdm sofosbuvir va simeprevir véi ribavirin trong 12 tuan
(genotype 1 va 4), hoac voi sw két hop gbm sofosbuvir va daclatasvir véi ribavirin
trong 12 tuan (tat ca genotype) (B1)

Diéu tri v&i PeglFN-a, ribavirin va sofosbuvir trong 12 tuan co thé chép nhan duoc &
nhirng bénh nhan bj xo' gan con bu (Child-Pugh loai A) dang chd ghép gan néu sy két
hop khdng cé IFN khéng c6 san (B2)
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« Nhirng bénh nhan bj xo gan méat bu (Child-Pugh loai B ho&c C) dang ché ghép gan ¢
thé dwoc diéu tri vdi sw két hop gbm sofosbuvir va ribavirin trong 16-20 tuan (genotype
2), v&i dang két hop liéu cb dinh gdbm sofosbuvir va ledipasvir véi ribavirin trong 12
tuan (genotype 1, 4, 5, hodc 6), hoac véi sw két hop gbm sofosbuvir va daclatasvir voi
ribavirin trong 12 tuan (tat ca genotype); tuy nhién, di liéu con han ché & nhirng bénh
nhan bi xo gan véi Child-Pugh loai C > 12 diém hodc véi diém sb bénh gan giai doan
cudi (MELD) > 20 diém (A1)

+ Thoi gian diéu tri t6i wu (tc 1a trwdc khi ghép hodc sau khi ghép) dé toi da hoa su
sOng con van con tranh luan va doi héi danh gia trén tirng bénh nhan (B2)

+ Do sb lwgng di¥ liéu vé d6 an toan con han ché dwoc bdo cao & nhitng bénh nhan xo
gan bi mat bu dang ch& ghép gan, can danh gia Iam sang va xét nghiém thwdng xuyén
(B2)

Tai phat sau ghép gan

Khuyén cao

+ T4t c& nhitng bénh nhan tai nhiém HCV sau ghép gan nén dwoc xem xét dé diéu tri
(A1)

* Viém gan * méat cép tinh hoac sw hién dién cla xo héq trung binh dén nang hoac tang
ap lwc tinh mach clra sau khi ghép 1 nam dy doan dién bién nhanh cla bénh va thai
manh ghép va chi dinh diéu tri thudc khang virus khan cap hon (A1)

+ Nhi*ng bénh nhan tai nhiém HCV sau ghép gan nén duoc diéu tri voi phac d6 khong
co IFN, trong 12 hoac 24 tuan vai ribavrin (A1)

* Nhirng bénh nhan khbng bi xo gan hoac xo gan con bu (Child-Pugh loai A) sau ghép
gan c6 thé dworc diéu tri véi sy két hop sofosbuvrir va ribavirin trong 12 tuan (genotype
2), gdm vé&i dang két hop lidu cd dinh gdm sofosbuvir va ledipasvir vé&i ribavirin trong
12 tuan (genotype 1, 4, 5 hoac 6), hodc v&i sw két hop gdbm sofosbuvir va daclatasvir
v&i ribavirin trong 12 tuan (tdt ca genotype), khdong can diéu chinh liéu thubéc trc ché
mién dich (A1)

* Nhirng bénh nhan khéng bi xo gan hoac xo gan con bu (Child-Pugh loai A) sau ghép
gan cé thé dwoc diéu tri voi sw két hop paritapvir dwoc tdng cwédng bdi ritonavir,
ombitavir va dasabuvir v&i ribavirin trong 12 tudn (genotype 1b) hodc 24 tuan
(genotype 1a cé xo gan), v&i sy két hop paritavir dwoc tdng cwong bdi ritonavir va
ombitavir trong 12 tuan hodc 24 tuan véi ribavirin (genotype 4 khéng xo gan hodc c6
xo gan, theo thir tw twong &ng), hodc véi sw két hop gdm sofosbuvir va simeprevir véi
ribavirin trong 12 tuan (genotype 1 va 4), v&i sy can thiét phai diéu chinh liéu thubc e
ché mién dich hoac, trong trwérng hop két hop sofosbuvir-simeprevir, can thiét dé tranh
cyclosporine A (B1)

+ Nhirng bénh nhan bi xo gan méat bu (Child-Pugh loai B ho&c C) cé thé dwoc diéu tri voi
s két hop sofosbuvir va ribavirin trong 12 tuan (genotype 2), véi dang két hop liéu cb
dinh sofosbuvir va ledipasvir véi ribavirin trong 12 tuan (genotype 1, 4, 5 hodc 6), hoac
véi s két hop gdbm sofosbuvir va daclatasvir véi ribavirin trong 12 tudn (tat ca
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genotype). O nhirng bénh nhan nay, ribavirin cé thé bat dau & liéu 600 mg hang ngay
va lieu sau dé dwoc diéu chinh phu thuéc vao sy dung nap (B1)

+ Khéng can thiét diéu chinh liéu déi voi tacrolimus hodc cyclosporine véi sofosbuvir-
ribavirin, sofosbuvir-ledipasvir hoac sofosbuvir-daclatasvir (A2)

+ Do nbng dd simeprevir trong huyét tvong téng dang ké, khong khuyén cdo stv dung
dong thoi simeprevir va cyclosprorine A & nhirng nguwoi duoc _ghép gan. Khong can
thay ddi lidu simeprvir voi tacrolimus va sirolimus, nhung can tién hanh theo ddi
thwong xuyén nong do cua chung trong mau (A2)

« Khi st dung sw két hop paritaprevir dwoc tdng cwong bdi ritonavir, ombitavir va
dasabuvir, liéu tacrolimus phai dwoc diéu chinh xudng 0,5 mg, 1 lan/ngay hodc 0,2 mg
mdi 3 ngay, trong khi liéu cyclosporine A phai dwoc diéu chinh xubéng 1/5 liéu hang
ngay dwoc dung 1 lan/ngay trwdce khi diéu tri HCV; viéc st dung prednisolone & liéu <
5 mg/ngay duwoc cho phép, nhwng viéc stv dung thubc (e ché dich cla rapamycin &
dong vat c6 vu (mTOR) khéng dwoc khuyén cao (A2)

10.Diéu tri cic nhém bénh nhin dic biét

Pong nhiém virus viém gan B (HBV)

Khuyen cdo

+ Céac bénh nhan nén duoc diéu tri véi cung phac dd, tuan theo nguyén tac nhu nhirng
bénh nhan nhiém HCV don doc (B1)

+ Néu HBV sao chép & ndng do dang ké trde, trong va sau khi sach HCV, diéu tri dong
thoi v&i voi chat twong ty nucleotide/nucleoside ctia HBV dwoc chi dinh (B1)

Cdc biéu hién viém gan C man tinh qua trung gian phirc hop mién dich

Khuyen cdo

+  Diéu tri u lympho lién quan voi HCV nén st dung cac phac dd méi khong cé IFN khi
thich hop, nhung hiéu qua vé dap &ng virus keo dai (SVR) trén tién lwong chung van
chwa dwoc biét. Can cé thém nghién clru vé hiéu qua cta thubc khang virus méi cung
v&i sy thiéu hut t& bao B. Can c6 mot cach tiép can lién nganh cung véi theo ddi chat
ché chrc nang gan (B1)

+ Nén xem xét liéu phap khang virus thich hop trong diéu tri cryoglobulin mau hén hop
va bénh than lién quan v&i nhim HCV man tinh. Can danh gia vai trd cda rituximab
trong bénh than lién quan véi HCV. Sy trc ché nhanh hon vé sy sao chép ctia HCV va
ty 1& dap ing virus kéo dai (SVR) cao sé can twong quan v&i dap ing cla tén thwong
than va cryoglobulin huyét. Theo dai can than cac phan ng bét loi 1a bat budc (B1)
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Bénh nhan co bénh di kem
Bénh nhén dang tham phdan méu

Khuyen cdo

+ Nhitng bénh nhan dang thdm phan mau, déc biét 13 nhixng ngudi la dbi twong thich
hop cho ghép than, nén dwoc xem xét dé diéu tri khang virus (B1)

+ Nhirng bénh nhan dang thdm phan mau nén dwoc ding phac d6 khéng cé IFN, néu co
thé phac do khong co ribavrin, trong 12 tuan & nhirng bénh nhan khong bi xo gan,
trong 24 tuan & nhirng bénh nhan bj xo gan (B1)

+  Simeprevir, daclatasvir va sw két hop cla paritaprevir dwoc tang cwong badi ritonavir,
ombitasvir va dasabuvir dwgc thanh thai b&i sy chuyén héa qua gan va co thé dwoc
st¢ dung & nhirng bénh nhan bi bénh than nang (A1)

+ Khéng nén ding sofosbuvir & bénh nhan co toc dd loc cau than wéc tinh (eGFR) < 30
ml/phut/1,73 m? hodc bénh than giai doan cudi cho den khi cé thém di liéu (B2)

+ Chua rd suw can thiét didu chinh lidu thubc khang virus tac dung truc tiép déi véi HCV
da dwoc phé duyét & nhirng bénh nhan dang thAm phan mau. Hién chwa c6 di liéu vé
liéu dung an toan va hiéu qué & nhém bénh nhan nay. Vi vay can hét sirc than trong
khi dung nhirng thudc nay & bénh nhan bj bénh than nang va chi dung trong nhirng
tinh huéng cuc ky de doa tinh mang déi véi nhitng bénh nhan dang thAm phan mau
(B1)

Nguwoi dwoc ghép tang dac khong phai gan

Khuyén cao

+ Diéu tri HCV trwdc khi ghép than cé thé tranh tir vong lién quan dén gan & bénh nhan
sau ghép va cé thé ngan nglra cac nguyén nhan dac hiéu gay réi loan chirc nang
manh ghép than do HCV. Khi cé thé, nén dung liéu phap khang virus cho nhirng nguoi
dwoc ghép tiém nang trwéc khi 1én danh sach ghép than. Nhivng bénh nhan nay nén
duwoc dung phac dé khéng cé IFN, néu cé thé phac dd khéng cé ribavirin, trong 12 tuan
v&i nhirtng bénh nhan khéng bi xo' gan, trong 24 tudn & nhirng bénh nhan bj xo gan
con bu (Child-Pugh loai A), tuan theo cac khuyén cao & trén. Tuy nhién, hién chwa c6
dir liéu v& do an toan va hiéu qué & nhém bénh nhan nay va chua ré sw can thiét phai
diéu chinh liéu thubc khang virus tac dung truc tiép (DAA) méi. Vi vay can hét sirc than
trong khi dung nhirng thubc nay va khéng nén dung sofosbuvir cho nhirng bénh nhan
c6 toc dd loc cau than wéc tinh (eGFR) < 30 ml/phat/1,73 m? hodc bénh than giai doan
cudi cho dén khi cé thém di lieu (B1)

. O"nhffng nguwoi dwoc ghép tang dac khong phai gan, nhitng bénh nhan cé chi dinh
dieu trj thuoc khang HCV nén duwgc dung phac do khong cd IFN, tuan theo cac khuyén
cao vé phac do dieu tri & trén va x tri twong tac thudc-thudc véi cyclosporine va
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tacrolimus khi thich hgp (B2)

Ngueoi hién dang nghién ma tiy va bénh nhan dang diéu tri duy tri én dinh véi thuéc thay thé

Khuyeén cao

Nhirng nguwoi tiém chich ma tuy (People Who Inject Drugs - PWID) nén dugc xét
nghiém thudng xuyén va ty nguyén xét nghiém tim khang thé khang HCV va néu am
tinh thi xét nghiém moi 6-12 thang (B1)

Nhirng ngudi tiém chl'gh ma tay nép dwoc cung cép dung cu tiém Chiph sach va tiép
cén liéu phap thay thé opioid (thudc dang thuoc phién) nhw mét phan cia chwong
trinh giam tac hai toan dién, ké ca & trong tu (B1)

Gido duc trudc diéu tri nén bao gdbm thao luan vé sw lay truyén HCV, céc yéu td nguy
co ve sy tién trién xo hoéa, diéu tri, nguy co tai nhiém va chién lwgc giam tac hai (B1)

Can tw van cho nhirng nguoi tiém chich ma tuy dé udng rou vira phai hodc tranh st
dung néu cé bang chirng vé bénh gan tién trien (A1)

Can tw van cho nhi*ng ngwdi tiém chich ma tly dé st dung ma tay (cannabis) vira
phai hodc tranh sir dung néu c6 bang chirng vé bénh gan tién trien (B2)

Viéc diéu tri HCV cho nhiing ngudi tiém chich ma tay nén duwgc xem xét trén co s&
ttrng ca nhan va dwgc cung cap trong mét thiét Iap nhém da nganh (A1)

Danh gia trwdc diéu tri nén bao gdm danh gia vé cac van dé nha &, hoc véan, van hoa,
hoat dong va hé tror xa hoi, tai chinh, dinh dwdng, st dung ma tdy va rwegu. Nhirng
nguwoi tiém chich ma tay nén dwoc lién két véi cac dich vu hd trog xa hoi va hd tro
ngudi déng dang, néu co (A1)

Tién s dung ma tuy dwong tinh mach va cac thudc gan day lic khéi dau diéu tri
khong lién quan v&i giam dap ng virus kéo dai (SVR) va quyeét dinh diéu tri phai dwoc
thwe hién trén co sé tirng trwong hop (B1)

Nhitrng ngudi st dung ma tdy va rwou hodc bat ky bénh nhan nao khac hién cé cac
van dé x& hoi va/hoac tién sir bénh tm than, va nhixng ngudi st dung ma tay thuéng
xuyén hon trong th&i gian diéu tri c6 nguy co tuan tha kém hon va gidm kha nang dat
dwoc dap trng virus kéo dai (SVR). Nhirtng ngwdi nay can dugc theo déi chat ché hon
trong khi diéu tri va can sy hé tro da nganh manh mé hon (B1)

Can c6 danh gia vé dd an toan va hiéu qua vé cac phac dé co IFN va khéng cé IFN &
nhirng ngwoi tiém chich ma tuy (C1)

Nhrng ngudi tiém chich ma tiy dang diéu tri thay thé bang opioid nén dwgc ding
phac db khong co IFN (B1)

Phac db khang HCV cé thé dugc sir dung & nhitng ngwdi tiém chich ma tdy ciing
gibng nhw & nhirng nguoi khong tiém chich ma tay. Ho khéng can diéu chinh lidu
methadone va buprenophine déc hiéu, nhwng can tién hanh theo dai triéu chirng ngd
doc opioid hodc nglrng thubc. Can cé thém di liéu véi daclatasvir (B1)
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Can nang cao nhan thirc rang ghép gan la mét lwa chon diéu tri & nhitng ngudi co
tien sir dung ma tay dwdng tinh mach (B1)

Liéu phap thay thé opioid khong phai la mot chéng chi dinh d6i véi ghép gan va nhivng
ngwoi dang dung liéu phap thay thé opioid khéng nén dugc khuyén giam hoéc ngirng
dieu tri (B1)

Bénh hemoglobin

Khuyen cdo

Chi dinh diéu tri HCV giéng nhau & bénh nhan bi hodc khéng bi bénh hemoglobin (A1)

Nhirng bénh nhan bj bénh hemoglobin nén dwoc diéu tri véi phac dd khéng cé IFN,
khdéng c6 ribavirin (B1)

Phac d6 khang HCV cé thé dwoc stv dung & nhirtng bénh nhan bi b&nh hemoglobin
twong tw nhw & nhirng bénh nhan khéng bi bénh hemoglobin (B1)

Khi viéc st dung ribavirin 1a can thiét, khuyén cao nén theo doi can than va co thé can
phai truyén mau (B2)

Roi logn chay mau

Khuyen cdo

Chi dinh diéu tri HCV giéng nhau & bénh nhan bi hodc khéng bi ri loan chady mau (A1)

Cac twong tac thude-thude tiém an & nhikng bénh nhan déng nhiém HCV-HIV st dung
thudc khang retrovirus doi hdi phai lya chon thudc can than. (A1)

10.Theo ddi bénh nhan khong dwoc diéu tri va bénh nhan thit bai diéu tri

Khuyén cao

Cén theo doi thuwong xuyén nhirng bénh nhan bj viem gan C man tinh khéng duwoc
dieu tri va nhirng nguw&i da that bai v&i diéu tri trwdc day (A1)

Cac phuwong phap khong xam I4n dé dinh giai doan xo héa 1a phu hop nhéat d& danh
gia theo dbi cach quang (A1)
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+ Viéc theo déi ung thw biéu mé té bao gan (HCC) phai dwoc tiép tuc vo thoi han &
nhirng b&énh nhan bi xo gan (A1)

11.Diéu tri viém gan C cép tinh

Khuyen cdo

« Duwa trén dir liéu hién co, don tri lieu PeglFN-a (PeglFN-a2a, 180 pg/tudn hodc
PeglFN-a2b, 1,5 pg/kg/tuan) trong 12 tudn cé thé duwoc st dung & bénh nhan bj viém
gan C cép tinh la nhitng nguwdi sé dat dwgc dap (rng virus kéo dai (SVR) nhiéu dén
90% trwong hop (A1)

+ PeglFN-a (PeglFN-a2a, 180 pg/tudn hodc PeglFN-a2b, 1,5 pg/kg/tuan) nén dwoc két
hop v&i ribavirin hang ngay dwa trén can nang (1000 mg & bénh nhan <75 kg hoac
1200 mg & bénh nhan = 75 kg) trong 24 tuan & bénh nhan bj viém gan C cép tinh ddng
nhiém HIV (B1)

+ Méc du hién chwa co6 dir liéu, phac dé khong cé IFN co thé dwoc st dung & nhiing
bénh nhan nay vi ho dwoc dw kién sé dat dwoc ty 1& dap (rng virus kéo dai (SVR) cao.
Liéu dung va thdi gian diéu tri twong tw nhw dbi véi bénh nhan bi viém gan C man tinh
c6 thé dwoc str dung, khéng co ribavirin, cho dén khi di liéu mai cho thay diéu trj tich
cwe v&i thdi gian ngan hon va/hodc it hon 1a da dé dat dwoc ty I& cao vé chira khoi
nhiém virus (B1)

+ Khong c6 chi dinh vé liéu phap khang virus nhw diéu tri dw phong sau phoi nhiém khi
khéng c6 s lay truyen HCV duwoc ghi nhan (B1)

12.Trién vong cua cac phwong phap diéu tri méi

Nhiéu phuong phap diéu tri moi dang nghién ciru va s€ ra doi trong tuong lai gan, gém cac
thudc ¢ hang rao di truyén cao , chong khang thudc, phdi hop nhiéu thudc....hra hen nhiéu
twong lai tot dep.
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