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Het hepatitis C virus (HCV)
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De HCV patiénten....
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Achtergrond

Meer dan 170 mijjoen mensen geinfecteerd

* 3-4 miljoen nieuwe infecties per jaar

600.000 doden per jaar

* Prevalentie in Europa: 0,1 tot 6,0 %
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Prevalentie HCV infectie

B <1%
B 1%-2.4%

[ 2.5%-4.9%

B 5%-10%

B >10%

7] No data available

WHO. Wkly Epidemiol Rec. 2000.
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Natuurlijk beloop HCV infectie

Acute infectie

Klaring virus
15%-25%

Ikazia

Beter voorelkaar . iekenhuis



Natuurlijk beloop HCV infectie

Chronische
Acute infectie infectie
75%-85%

Klaring virus Extrahepatische
15%-25% manifestaties
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Natuurlijk beloop HCV infectie

Acute infectie

Klaring virus
15%-25%
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Natuurlijk beloop HCV infectie

Acute infectie

Klaring virus
15%-25%
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Chronische
infectie
75%-85%

Extrahepatische
manifestaties

Cirrose
10%-20%
na 20 jaar

Leverkanker
1%-4% per jaar

Gedecompenseerde
cirrose
5-jaars overleving <507%
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Complete eradicatie HCV is mogeli jk

Host Cell Host Cell Host Cell

\Viral RNA

Host DNA Host DNA . Host DNA

Behandeldoel: Behandeldoel: Behandeldoel:
Sustained virological response Levenslange onderdrukking virus Levenslange onderdrukking virus
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Belang complete eradicatie HCV

Virus niet weg 26 0%
(95%CI 20.2-28.4)

Virus weg (“SVR”)
3.9%

(95%CI 3.3-14.5)
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Van der Meer. JAMA. 2012.
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Vroeger....

Subcutane injectie 1x per week

Duur: 24 — 48 weken

Slechts beperkte kans op respons

Veel bywerkingen
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Heden: De DAA revolutie

- Direct Acting Antivirals — Oraal, 8-12 weken!

Telaprevir,

inhibitors

boceprevir,
asunaprevir,
simeprevir,
faldaprevir,
MK-5172r
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Goedgekeurde DAA combinaties

Harvoni ® - Sofosbuvir (NS5B) + Ledipasvir (NS5A)

Epclusa ® - Sofosbuvir (NS5B) + Velpatasvir (NS5A)

Vosevi ® - Sofosbuvir (NS5B) + Velpatasvir (NS5A) + Voxilaprevir (Pl)
Maviret ® - Glecaprevir (Pl) + Pibrentasvir (NS5A)

Zepatier ® - Grazoprevir (Pl) + Elbasvir (NS5A)

Viekirax ® - Ombitasvir (NS5A) + Paritaprevir (Pl) / Ritonavir + Exviera® -
Dasabuvir (NS5B)
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Ongekend succes! -~

Optimale DAA
4)
SVR ( /6) combinaties
100
80

60

40 4 ontdekking

1989 1991 1995 1998 2017

IFN: interferon; PeglFN: pegylated interferon; RBV: nbavinn
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De keerziyde van de medaille

for 12-weeks regimen, approximately
The baby

boomerg’ livers

@ Whoa! ~\ . cleaned ug out

®m Epclusa®, $75,000
= Viekira Pak®, 583,000

® Harvoni®, $94,000 '
| Sovaldi*+Daklinza®, $141,000
US Median Home Price, $232,200 2020; Q hm d glgh f
@
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DAAs: De belangrijkste interacties

* Er zyn talrijke potentiéle interacties denkbaar

* Voorbeelden van belangrijke interacties:

* Ledipasvir (NS5A) / Velpatasvir (NS5A) en
protonpompremmers, absorptie is pH afhankelijk

e Sofosbuvir en amiodarone: aritmie

» Zie ook: www.hep-druginteractions.org
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Hepatitis C de wereld uit?

* By patiénten zonder comorbiditeit kan >99% worden
genezen met 8-12 weken behandeling

* Erzyn regimes die kunnen worden gegeven ongeacht
de nier- en leverfunctie

* Vrijwel alle geneesmiddelen interacties zin te omzeilen
met goede DAA keuze
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WHO HCV eradicatie doelstellingen

~
Incidentie
= 30% afname nieuwe HCV infecties in 2020
= 80% afname nieuwe HCV infecties in 2030
)
. )
Mortaliteit
= 10% afname mortaliteit in 2020
= 65% afname mortaliteit in 2030
\_ Yy,
(" Besmetting )
= Aantal schone naalden per jaar (van 20 in 2015):
= 200in 2020
= 300in 2030
\_ J
4 N
Testen
N » 90% gediagnosticeerd in 2030
\. )
4 . N
Behandeling
= 80% behandeld 2030
.~ J

http://apps.who.int/gb/ebwha/pdf files/WHAG69/A69 32-en.pdf?ua=1
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Maar hoe vinden we de patiént?

Hepatitis C - opsporing
verzocht

Door Charles Helsper

Gepubliceerd 7 januari 2013 Dossier Diagnostiek

ledere praktijk heeft minstens 8 HCV patiénten!
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Hoe vinden we de patiént?

» Heropsporing van reeds gediagnosticeerde patiénten
die niet, of niet succesvol, zyn behandeld

« Opsporing van nog niet gediagnosticeerde patiénten:
» Risicogroepen
« Levertestafwijkingen

« Symptomatische patiénten (leverziekte of
extrahepatische manifestaties)
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Risicogroepen

Afkomstig uit hoog-endemisch land
Intraveneus druggebruik
Bloedtransfusie (voor 1992)
Prikaccident

Tattoo's

Verticale transmissie (~4%)
Seksuele transmissie (<1%)
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Levertestafwijkingen: Verhoogd ALAT

* Enzym dat voornamelyk
voorkomt in hepatocyten

« Redelyk sensitief voor
aanwezigheid leverziekte

« Normaal ALAT sluit echter
actieve HCV infectie niet
utt
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Symptomatische patiénten

s Chronisch
3 ME;{]ZIIIUS

Anrantve by JammiFranmcesicals
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1. Patiénten ooit HBsAg Hoe testen?

of anti-HCV positief *  Check eventuele genezing (HBsAg of HCVRNA ot WWW, '_lve rd O C . n l

negatief), of controle hepatitis-specialist.

* Indien niet genezen verklaard of onder controle
bij specialist, herhaal hepatitis testen, becordeel
positieven en verwijs of start follow-up controle.

o Zle ook NHG
Hoe testen?
geen HBsAg / s Check of patiént behoort tot risi d d
of (raizichs:taEctn heiftogerhaz e Sta n a a r

anti-HCV testuitslag
* Indien risicogroep of risicocontact, test op

HBsAg / anti-HCV, beoordeel positieven en Vi.ru S h e pat.lt'ls e n

verwijs of start follow-up controle.

Nee andere
3. Spreekuurbezoekers Hoe testen? leve Faan d oen .ln g en

afkomstig uit landen met *  Overweeg test op HBsAg / anti-HCV, beoordeel
verhoogd risico met of positieven, en verwijs of start controle. 2 O 1 6
zonder klachten .

Risicogroepen Risicocontacten
1. Immigranten uit land met 1. Injectie met niet-steriele naald:
verhoogd risico™ (1V drug gebruik; prikaccident;

acupunctuur, piercing, tatoeage,

2. Personen met hepatitis B medische injecties of ingrepen in

partner of gezin landen met verhoogd risico®)
3. IV druggebruik in anamnese 2. Onbeschermde seks
4. Ontvangers van bloed (met wisselende sekspartners; partner

uit land met verhoogd risico®)
3. Geboorte bij een
moeder-virusdrager
4. Transfusie van bloed of

bloedproducten IkaZia

* glle landen behalve Noordwest-Europa * glle landen behalve Noordwest-Europa .
Noord-Amerika, Australié-Nieuw Zeeland Noord-Amerika, Australié-Nieuw Zeeland ziekenhuis

(producten) voor 1992
5. (HIV +) Mannen met seks
met wisselende mannen
6. Sekswerkers


http://www.liverdoc.nl/

Laboratoriumdiagnostiek bij HCV

Anti-HCV

Symptoms +/-

Months Years
Time After Exposure
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Laboratoriumdiagnostiek by HCV

Anti-HCV Positief

Negatief

Geen HCV

(tenzij infectie
<3mnd)
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Laboratoriumdiagnostiek by HCV

Negatief Negatief

Geen HCV

(tenzij infectie Doorgemaakte HCV

<3mnd)

infectie
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Laboratoriumdiagnostiek by HCV

Verwijzing naar

Positief >
Hepatitis Centrum

Anti-HCV Positief

Negatief Negatief

Geen HCV

(tenzij infectie Doorgemaakte HCV

<3mnd)

infectie
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Conclusies
Hepatitis C kan leiden tot cirrose en leverkanker

Vrywel ledere hepatitis C patiént is nu te genezen
met een orale behandeling van 8-12 weken

Een HCV vrye samenleving s nu mogelyk

By opsporing s er een belangryke taak voor de
hutsarts
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