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HCV - Epidemiologie in Deutschland

* Pravalenz replikativer Infektionen in 2013:
152 000- 383 000 (0,2-0,47%)*

e Bis Ende 2016 neu erfasste replikative
Infektionen: ~43682

 Dunkelziffer: ca 40% nicht diagnostiziert
(115.000 von 275000)3

1: Razavi H. et al: The present and future disease burden of hepatitis C virus (HCV) infection with today’s treatment paradigm. Journal of Viral Hepatitis, 2014,
21, (Suppl. 1), 34-59

2: RKI, 30.Juli 2017, Epidemiologisches Bulletin Nr. 30

3: Bruggmann et al.;; Historical epidemiology of hepatitis C virus (HCV) in selected countries;; Journal of Viral Hepatitis, 2014, 21, (Suppl. 1), 5-33



Hepatitis C Virus — ein Flavivirus
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Quelle: http://www.pei.de/EN/research/groups/virology/molecular-virology-hepatitis-viruses-hbv-hcv/molecular-virology-hepatitis-
viruses-hbv-hcv-node.html



HCV Genotypen und Subtypen

Mittelmeer-Raum und Ferner Osten
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Mod. nach Simmonds P, Phil.Trans. R. Soc. Lond. B. 2001;356:1013-1026.



Verteilung der HCV-Genotypen in
Deutschland
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1 Modifiziert nach Robert Koch Institut. Drogen und chronische Infektionskrankheiten in Deutschland - DRUCK-Studie, 2016; 2 Modifiziert nach Bruggmann P et al. JVH, 2014; 21 (Suppl. 1): 5-33.
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Tabelle1

				Allgemein

		GT1a		25

		GT1b		33

		GT1 - andere		4

		GT2		6

		GT3		27

		GT4		3

				Ziehen Sie zum Ändern der Größe des Diagrammdatenbereichs die untere rechte Ecke des Bereichs.
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Tabelle1

				Gerundet				%				GT1		Angaben Paper

		GT1a		38				37.6				47		100

		GT1b		8				7.52				GT1a		80		38

		GT1-Mischinfektion		1				1.41				GT1b		16		8

		GT2		4				3.5				Mischform		3		1

		GT3		46				46.4								47

		GT4		3				2.9

				Ziehen Sie zum Ändern der Größe des Diagrammdatenbereichs die untere rechte Ecke des Bereichs.

				100		0		99.33		0






HCV-Pravalenz in Europa
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Pravalenz von HCV bei PWID in West-Europa bis 2011*

" Pravalenz
B >80%

N >60-80%

" 40-60%

N <40%

B Daten n. verfiigbar

e 13 Westeuropaische Lander geben ein positives anti-HCV in
>60% der PWID an

*Data identified in a systemic literature search (up until May 2011)
with wider input from relevant organisations.

Adapted from Nelson PK, et al. Lancet 2011;378:571-83. PWID: people who inject drugs



i.v. Drogengebrauch — Ubertragungsweg Nr. 1

Ubertragungsweg unbekannt

IVD (73,3%)

HIVD in Haft (4,6 %)

EErhalt von Blutprodukten (9,3 %)

EMSM (7,1%)

Ubertragungsweg unbekannt

(3.669 Fille, 76,5 %) Hheterosex. Kontakt mit HCV-infiziertem Partner (4,6 %)

Hperinatal (0,8 %)

W Dialyse(0,4 %)

Abb. 40  Wahrscheinliche Ubertragungswege der iibermittelten Hepatitis-C-Erstdiagnosen 2017 nach Referenzdefinition (Datenstand 1. Mérz 2018)

RKI, 19.Juli 2018, Epidemiologisches Bulletin Nr. 29




Infektionsrisiken bei Drogengebrauch

e Das mittlere HCV Ubertragungsrisiko durch
eine Nadelstichverletzung betragt ca. 0-10 %

* i.v. Drogengebrauch: Erst eine Einwirkzeit von
ungefahr 95s ab 65°-70° C 65-70 reduziert
signifikant die Infektiositat von HCV auf einem
Loffel

(Henderson et al., 2010, Wicker & Rabenau, 2012, Sarrazin et al., Deutsches Arzteblatt, Jg: 102, Heft 33, 19.8.2005,
Doerrbecker et al., 2011)



Anti-HCV Pravalenz bei
Drogengebrauchern

Literaturrecherche mit Daten aus 77 Landern
* in 12 Landern: > 80%
* in 26 Landern: 60-80%
* in Deutschland: 75%
Weitere Suchtfolgeerkrankungen: HIV und Hepatitis B

Nelson P et al. Lancet 2011;378(9791):571-583



Hohe Pravalenz von HCV bei Drogengebrauchern
Druck-Studie des RKI

Risiko T

-0 |

5-9 (n = 93)
p < 0,001
10-14 (n = 96)

=5 022 |

nein (n = 77)
p=0015
ja(n=419)
m HCV-positiv *
noch nie (n = 107)
HCV-negativ
=2 (n=177) p < 0,001

2020 |
nein (n = 267)
< 0,001
nein (n=341)
Unprofessionelles | . . . . . . |

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 10% B80% Q0% 100%
Tattoo

Dauer des i.v. Gebrauchs

Jahre seit 1.
Injektion

I.v. Konsum

injiziert

Jahre in Haft

Haft

i.v. Konsum in Haft

Tattoo nicht fiv. Konsumin| Jahre inhaftiert  Heroin jemals

professionell

Abb. 5: Risikoprofile HCV-positiver IVD (Berlin und Essen, n = 534), DRUCK-Studie des RKI (Pilotstudie 2011)
* HCV-positiv = anti-HCV-positiv und/oder HCV-RNA nachwelsbar

Ep. Bulletin 33/2012



HCV-Antikorper bei Wohnungslosen

e N=387 Wohnungslose in USA, davon 110
Drogengebraucher
* 31% hatten HCV-Antikorper

— Drogengebraucher: 70%
— Nicht-Drogengebraucher: 15,5%

e Pravalenz USA: 1,6%

e Risikofaktoren: Drogengebrauch, Tattoos,
Gefangnisaufenthalt

Strehlow AJ, Robertson MJ, Zerger S, Rongey C, Arangua L, Farrell E, O’Sullivan A, Gelberg L. Hepatitis C among clients of health care for the homeless primary
care clinics. J Health Care Poor Underserved. 2012;23(2):811-833



Erhohte Pravalenz von Hepatitis C bei
psychiatrischen Erkrankungen

Population Pravalenz

Gesamtpravalenz Bevolkerung Bis zu 1.8%
Psychiatrische Patienten 6.7% bis 8.5%

e Patienten mit SubstanzmiRbrauch und/oder psychischen
Erkrankungen haben ein erhohtes Risiko fir eine HCV-
Infektion.

e Patienten mit psychischen Erkrankungen haben ein erhohtes
Risiko fur risikoreichen Drogenkonsum (e.g. Depression,
Bipolare Storungen, Schizophrenie)

1. Williams I. Am J Med. 1999;107:2S-9S. 2. Dinwiddie SH, et al. Am J Psychiatry. 2003;160:172-174. 3. Diamantis |, et al. J Hepatol.
1997;26:794-797. 4. Yates WR et al. Depress Anxiety. 1998;7:188-193. 5. Loftis JM, et al. Drugs. 2006;2:155-178.



Erhohte Pravalenz von Hepatitis C bei
psychiatrischen Erkrankungen

» Definition: Diagnose Hepatitis C aus Schwedischen Nationalregistern
* Risikofaktoren: mannliches Geschlecht, Alter und Drogengebrauch

Single infection

HIV HEV HCV

General population (N=6 815 931) 5909 (0-09%) 14 783 (0-22%) 41 600 (0-61%)

Any severe mental illness (n=97 797) 230 (0-24%) 518 (0-53%) 4476 (4-58%)

Schizophrenia (n=21 232) 44 (0-21%)  112(0-53%) 1194 (5-62%)
Schizoaffective disorder (n=6180) 12 (0-19%) 35 (0-57%) 199 (3-22%)
Bipolar disorder (n=34 576) 45 (0-13%) 91 (0-26%) 958 (2-77%)
Other psychosis (n=35 809) 129 (0-36%) 280 (0-78%) 2125 (5-93%)

Bauer-Staeb, C. et al: Prevalence and risk factors for HIV, hepatitis B, and hepatitis C in people with severe mental illness: a total population study of
Sweden. Lancet Psychiatry. 2017 Sep; 4(9): 685-693



HCV und psychiatrische Komorbiditat

100 4

— General population
= HCV patients

Prevalence (%)
o 3

Major depression
Anxiety disorder
Bipolar disorder

Schizophrenia
Alcohol abuse
Drug abuse
Fatigue

Schéfer et al. , Hepatitis C infection, antiviral treatment and mental health: a European expert consensus statement.
Journal of Hepatology 2012, 57:1379-1390



Pravalenz psychiatrischer Komorbititat bei Drogengebrauchern mit
und ohne chronische HCV-Infektion

80 - u opiate addiction mWHCV & addiction

Prevalence (%)
= 3

o

o
Any Mental Disorder
Major Depression
Anxiety Disorder

Schizophrenia

Schaefer M et al. Clin Infect Dis. 2013;57:S111-S117

© The Author 2013. Published by Oxford University Press on behalf of the Infectious Diseases 1 1 1
Society of America. All rights reserved. For Permissions, please e-mail: Cllﬂlfﬁl InfectlDUS DIS\EHSES

journals.permissions@oup.com.



Hepatitis C - Von der akuten zur chronischen Infektion

2-5%

‘ Karzinom

Leber-
Insuffizienz

Leberfunktion

Zirrhose
4%/)ahr

Bilder mit freundlicher Genehmigung der Deutschen Leberhilfe e.V. 2011; mod nach Di Bisceglie A, Hepatology 2000;31(4) ;1014-8.
AJR Am J Roentgenol. 2013 Jun;200(6):W610-6. Hepatocellular carcinoma in chronic hepatitis C in the absence of advanced

fibrosis or cirrhosis. Lewis S et al.



Begleitsymptome der Hepatitis C

e Midigkeit / Abgeschlagenheit in 20-80 % 14

e Schlafstorungen in 60 % 4°

e Sexuelle Probleme in 47-50 % 3

e Depressionen und Angststorungen in 20-40 % 58
e Kognitive Beeintrachtigungen in 20-40 % 4°

e Reduktion der Lebensqualitat -3 >

1. Modabbernia et al. 2013; 2. Hsu et al. 2012; 3. Foster 2009; 4. Schaefer et al. 2012. 5.
Niederau et al. 2006; 6. Niederau et al. 2007



Faktoren, die den Krankheitsverlauf der
Hepatitis C beschleunigen

Nicht beeinflussbar Beeinflussbar

° Alter ® AIkOhOl
e Mannliches Geschlecht * Metabol. Syndrom
 Genotyp HCV-3 — Diabetes, NASH

e Rauchen

e Koinfektion mit HIV

+ Koinfektion mitHBy - Eisenuberladung



Therapiehindernisse HCV-positiver Patienten in
Substitution und Nadelaustauschprogrammen

100  Angaben zu Therapiehindernissen bei HCV+ Drogengebrauchern (n=117)*
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gut

*188 PWID in OST clinics and needle exchange programmes
completed a questionnaire about utilisation and attitudes to
healthcare services: March—May 2013, USA.
Feller S, et al. AASLD 2013; Oral #274. OST: opioid substitution thgrapy; PWID: people who inject
rugs



HCV: Was passiert, wenn wir nichts tun?

« Zunahme der HCV-bedingten Lebertransplantationen,
dekompensierten Leberzirrhose und HCCs

HCC l Dekompensierte Zirrhose l Lebertransplantationen
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Razavi H, et al. J Viral Hepat. 2014;21(suppl 1):34-59. Slide credit: clinicaloptions.com



http://www.clinicaloptions.com/oncology

Ein Therapieerfolg senkt das Risiko fur HCC
und Dekompensation bei Zirrhosepatienten

e Risiko fur HCC:
—0,3-2,4%/Jahr nach SVR
— 1,1-5%/Jahr ohne SVR

e Risiko flir Dekompensation:
— 0% nach SVR
— 7%/Jahr ohne SVR

HCC: hepatozelluldres Karzinom SVR: sustained virological response
D’Ambrosio, R. et al: Hepatocellular Carcinoma in Patients with a Sustained Response to Anti-Hepatitis C Therapy. Int. J. Mol. Sci. 2015, 16,
19698-19712



Das Uberleben der SVR-Patienten ist
vergleichbar mit der Normalbevolkerung
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A. Van der Meer, et al. Life expectancy in patients with chronic HCV infection and cirrhosis compared with a general population. JAMA. 2014 Nov
12;312(18):1927-8.



Veterans Affair Hepatitis C Kohorte:
Besseres Uberleben nach Therapieerfolg

e Resultat Uber alle Genotypen gleich

Lebererkrankung Mortalitat /100 PYFU

ohne SVR mit SVR

Nicht fortgeschritten 2,87 1,18 <.001
fortgeschritten 12,3 2,6 <.001
HCC 11,5 1,9 <.001

* Nicht fortgeschritten: N=39.918 mit SVR, 1309 ohne SVR
e Fortgeschritten: N=13.992 mit SVR, 1067 ohne SVR

Backus LI, Belperio PS, Shahoumian TA, et al. Impact of sustained virologic response with direct-acting antiviral treatment on mortality
and hepatocellular carcinoma. Program and abstracts of the 2017 AASLD; October 20-24, 2017; Washington DC. #78.



Verbesserung der Fibrose durch ?AASLD

erfolgreiche DAA Therapie

THE 5TUDY OF LIVER DISEASES

Veranderung Stadium Zeit bis zur Regression
100 ' F3-4 zu Baseline
N = 100, prospektiv, alle 6 100 Zeit bis zur Verbesserung
Monate Fibroscan® = i
80 S
2 50-
a
g Median: 2,5 Jahre
> 0 T T | Jahre
Verbieibende O 5 10 15
Patienten 35 2516 7 4 2 1
Zirrhose zu Baseline
Zeit bis zur Verbesserung
_.100 -
S
% 50-
F3-4 Zirrhose Gesamt % Median: 3 Jahre
. =0 I I 1 Jahre
M Verbessert M Unverandert B Verschlechtert 0 5 10 15
Verbleibende
Patienten 65 56 29 21 12 8 6 5 3 2 1

* 82% DAA, 45% SOF-basierte Therapie

AM Crissien, WB Minteer, JJ Pan, et al. Regression of Advanced Fibrosis or
Cirrhosis Measured by Elastography in Patients with Chronic Hepatitis C who
Achieve Sustained Virologic Response after Treatment for HCV. AASLD Liver
Meeting 2015. San Francisco, November 13-17, 2015. Abstract 108.



Neue Hepatitis-C-Therapien senken Bedarf an
Lebertransplantationen

* Deutsches Hepatitis C Register 2014-2017:

e Zahl der Patienten auf der Warteliste mit
Hepatitis C um 50% gesunken
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Impact of direct-acting antiviral therapy on the need for liver transplantation related to hepatitis C in Germany. Herzer, Kerstin et al. Journal of Hepatology, in
press DOI: https://doi.org/10.1016/j.jhep.2018.07.001



Verbesserung Klinischer Symptome
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» Im Vergleich zu Baseline nehmen viele klinische Symptome zu Woche 24 der
Follow-Up-Phase ab. (Real-Life-Daten von OST-Patienten aus dem DHC-R)

Christensen S et al. 18. Interdisziplinarer Kongress fiir Suchtmedizin; 30.06 bis 02.07.2017; Miinchen

28



OST Patienten profitieren ganzheitlich
von HCV-Therapie

Keine Substitution:

Baseline
— Woche 24
Subslilutioné I'
—— Baseline
100 =— Woche 24
o g |
o o
] 80 - & 80
3 3
% 60 % 60
5 5
240+ 240
E E
20 - 20 -
0 0-
&
N @
< &

OST-Patienten zeigen deutlichen Nutzen im Bereichen wie: Allgemeine
Gesundheitswahrnehmung, Vitalitat & Emotionale Rollenfunktion
(Real-Life-Daten von OST-Patienten aus dem DHC-R: SF-36 Auswertung.)

Christensen S et al. 18. Interdisziplinarer Kongress fiir Suchtmedizin; 30.06 bis 02.07.2017; Miinchen
29



Jeder sollte behandelt werden

,Bei Nachweis einer chronischen Hepatitis
C ist prinzipiell eine Indikation zur
antiviralen Therapie gegeben. Auch
extrahepatische Manifestationen und der
Patientenwunsch werden in die
Indikationsstellung mit einbezogen.”

S3-Leitlinie ,,Prophylaxe, Diagnostik und Therapie der Hepatitis-C-Virus(HCV)-Infektion“ Sarrazin C, Zimmermann T et al. Z Gastroenterol 2018; 56: 756—838
AWMF-Register-Nr.: 021/012



Handeln!

,Eine Substitutionstherapie bei
Drogengebrauchern ist kein Grund, eine
Therapie zu verweigern. Die Studienlage
zeigt auch flr diese Patientengruppe sehr
gute Therapieergebnisse mit bisher
akzeptablen Reinfektionsraten, selbst bei
dem Nachweis von Beikonsum*

Empfehlungen des bng zur Therapie der chronischen Hepatitis C Update August 2018, www.bng-gastro.de, letzter Zugriff 04.09.2018



http://www.bng-gastro.de/

Strategie zur Eindimmung von

HIV, Hepatitis B und C und anderen
sexuell iibertragbaren Infektionen

BIS 2030 - Bedarfsorientiert - Integriert - Sektoriibergreifend

Bundesministerium fir Gesundheit, Beschluss des Bundeskabinetts vom 6.4.2016

http://www.bmg.bund.de/fileadmin/dateien/Publikationen/Praevention/Broschueren/BMG_BIS 2030_web.pdf




Strategiepapier der Bundesregierung
Besondere Forderungen fur Drogengebraucher

e Wissen Uber Infektionskrankheiten verbessern

e Infektionsrisiken durch riskanten Substanzkonsum
verringern

e Erhdhung der Behandlungsraten von Hepatitis B, C und
HIV

e Integration von Hepatitis-C-Testungen in die
Betreuungsangebote der Suchtmediziner/innen

* niedrigschwellige Praventions-, Test- und
Versorgungsangebote

e |nJustizvollzugsanstalten bestehen besondere
Herausforderungen hinsichtlich der Pravention und
Versorgung

Bundesministerium fir Gesundheit, Beschluss des Bundeskabinetts vom 6.4.2016
http://www.bmg.bund.de/fileadmin/dateien/Publikationen/Praevention/Broschueren/BMG_BIS 2030_web.pdf



HCV — Nicht nur ein stiller Begleiter

e Komplexes Bild — Hohere Pravalenz an HCV,
Verknupfung mit psychiatrischer Komorbiditat
und Substanzgebrauch

* Verbesserung der physischen und psychischen
Situation des Einzelnen durch HCV
Behandlung

* Praventionsstrategien und Behandlung zielen
auf die Elimination



Von der Diagnose zur Heilung - Strukturiertes Vorgehen

HCV-Viruslast bestimmen

%




Spezielle HCV Diagnostik

HCV-Antikorper (Anti-HCV)
* bis zu 8 Wochen nach der Infektion erst positiv

e Bleibt lebenslang positiv und schiitzt nicht vor einer erneuten
Infektion

HCV-Virusbestimmung (HCV-PCR oder HCV-RNA)

 Nachweis der Viruslast (= Bestatigung der Infektion)

e Dieser Test ist bereits innerhalb von 1-2 Wochen nach der
Exposition positiv.

HCV Genotyp Bestimmung

e Moglich bei positiver Viruslast



Akute versus chronische Infektion
Deutsche Leitlinie

o ,Definition: Eine chronische Hepatitis C-Virus
(HCV)-Infektion ist definiert als eine langer als
sechs Monate fortbestehende Infektion mit
dem HCV (HCV RNA positiv).”

S3-Leitlinie ,,Prophylaxe, Diagnostik und Therapie der Hepatitis-C-Virus(HCV)-Infektion“ Sarrazin C, Zimmermann T et al. Z Gastroenterol 2018; 56: 756—838
AWMF-Register-Nr.: 021/012



Von der Diagnose zur Heilung - Strukturiertes Vorgehen

HCV-Viruslast bestimmen

N/

HCV-Genotyp bestimmen

%




Verteilung der HCV-Genotypen in
Deutschland

IVD*1 Allgemeinbevoélkerung?
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®GT1a a ®GT1a
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" GT1- "GT1 -
Mischinfektion andere
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1 Modifiziert nach Robert Koch Institut. Drogen und chronische Infektionskrankheiten in Deutschland - DRUCK-Studie, 2016; 2 Modifiziert nach Bruggmann P et al. JVH, 2014; 21 (Suppl. 1): 5-33.
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Tabelle1

				Allgemein

		GT1a		25

		GT1b		33

		GT1 - andere		4

		GT2		6

		GT3		27

		GT4		3

				Ziehen Sie zum Ändern der Größe des Diagrammdatenbereichs die untere rechte Ecke des Bereichs.
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Tabelle1

				Gerundet				%				GT1		Angaben Paper

		GT1a		38				37.6				47		100

		GT1b		8				7.52				GT1a		80		38

		GT1-Mischinfektion		1				1.41				GT1b		16		8

		GT2		4				3.5				Mischform		3		1

		GT3		46				46.4								47

		GT4		3				2.9

				Ziehen Sie zum Ändern der Größe des Diagrammdatenbereichs die untere rechte Ecke des Bereichs.

				100		0		99.33		0






Therapie der Hepatitis C —
Substanzklassen und Wirkweise
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Substanzen zur Behandlung der chronischen HCV-Infektion

Sofosbuvir/Velpatasvir/
Voxilaprevir
Vosevi®
Sofosbuvir/Velpatasvir
|l I | Epclusa®

Sofosbuvir/ . .
] [ Ledipasvir Elbasvir/Grazoprevir Glecaprevir/Pibrentasvir

[ 1 [ Harvoni® Zepatier® Maviret®

‘l‘ ‘l‘ v v A v A\ 4




Therapieregime Hepatitis C

Regime GT1 GT2 GT3 GT4 GTS5 GT6

Epclusa®

Pangeno- = | Maviret®
typisch

Vosevi®
Harvoni®
Genotyp- _J
spezifisch Zepatier®

Adaptiert nach: European Association for the Study of the Liver. EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C 2018. J Hepatol (2018), Tabelle 6, S. 16



Genotyp-Bestimmung — wirklich notwendig?
EASL Leitlinien 2018

“Treatment with new pangenotypic regimens can be initiated
without knowledge of the genotype and subtype in

areas where genotype determination is not available and/

or not affordable, or to simplify treatment access (B1).”

Pro:
Auswahl zur Behandlung von Genotyp 1a/1b
Erkennen und Unterscheiden von Re-Infektionen/Relapse

Contra:
Verfligbarkeit einfacher pangenotypischer Therapien

European Association for the Study of the Liver. EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C 2018. J Hepatol (2018)



Von der Diagnose zur Heilung - Strukturiertes Vorgehen

HCV-Viruslast bestimmen

N/

HCV-Genotyp bestimmen

N\

Vortherapie?

%




Vortherapie

* Mit Peginterferon/Ribavirin? -> egal!
 Mit anderen DAA?

-> Resistenztest erwagen

-> Vosevi ®



Von der Diagnose zur Heilung - Strukturiertes Vorgehen

HCV-Viruslast bestimmen

N/

HCV-Genotyp bestimmen

<

Vortherapie?

<

Leberzirrhose?

%




Ultraschall der Leber

Sonogerat ,mindray” von GE und Bild: Gemeinschaftspraxis Gotenring, Koln



Nicht invasive Fibrosediagnostik
Ultraschall-basierte Messung der Lebersteifigkeit

Transiente Elastographie

‘ Ergebnis in kPA

Mit freundlicher Genehmigung von Echosens

F=2 | F23 | F=4 | Referenz

Transiente Elastographie [kPa]

8,8 9,6 14,6 Ziol M et al. Hepatologiy 2005

o 7,1 9,5 12,5 Castera L et al. Gastroenterology 2005




Transiente Elastographie der Leber

Indikation: keine Uberweisung vorliegend
Lebersteifigkeit (Median): 69,1 kPa

[Sonde: M |valide Messungen: 16 Erfolgsquote: 100 % Interquartilrange: 21 [IQR/med: 30

Mit freundlichen kollegialen GriRen

|. Hoffmann
Hepatitis B*
. HCV-HIV co-infection™ e R S = o
e W o
HEp&tﬂIS C recurrence after liver transplantation .
w s ah Fi-F2
= Hepatitis C
= R |
= Chronic cholestatic diseases™ ., h
Fniaaiesk |-
Alcohol™* -, e
_ ¢ o B2
NAFLD™™*
I i 1 1 ] ] I ] ] ] 1 1 I ] 1 1 | 1 1 ]
0 6 7 8 9 10 " 12 13 14 15 16 17 18 19 20 ra 12 23 75

LIVER STIFFNESS (kPa)
“According ta Metavir score: Transient elastography (FibroScan): V. do édinghen, ). Vergniol, Gastroentdrologie Ulin Bio (2008) 32, 58-67
**According (o Brunt score: MWahon et al. | Hepatol (2008) 49 1062-68. Nguyen-khat el al., Aliment Pharmace! Ther (2008), 28, 1182-98
**according to Brunt score: Wong et al. Hepatology (2610) 51, 454-62 lransient clastagraphy (Fibroscan™): V. de tédinghen, . Vergmol, Gastroeniérologie Lin Bio (2008) 32, 58-67

Quelle: Befundausdruck Fibroscan®, Uniklinik KoIn



Nicht invasive Fibrosediagnostik

https://www.mdcalc.com

QW “ 4 m 2143

< APRI

CALCULATOR NEXT STEPS EVIDENCE CREATOR

AST 55 U/L

AST upper limit of normal 50 UL

Platelet count 105 x109/L &

RESULT

1.0 pOints Severe fibrosis

< O

Smartphone-App

APRI: Aspartate Aminotransferase to platelet ratio index

APRI-Score

Score von < 0,5 keine signifikante Fibrose

Score von < 1,0 schlief3t Zirrhose aus

Score von > 1,5 signifikante Fibrose (Metavir
Score Stadium 3),

Score von > 2,0 Leberzirrhose
(Metavir Score Stadium 4)

( AST / ULN AST ) x 100] / Thrombozyten(10%/L)

Wai CT, Greenson JK, Fontana RJ et al.: A Simple Noninvasive Index Can Predict Both Significant Fibrosis and Cirrhosis in Patients With Chronic

Hepatitis C. Hepatology 2003; 38: 518-26



Beispiel: Therapieregime fur alle ohne Zirrhose

Therapieregime Dauer
(Wo.)

VEL + SOF (Epclusa®) 12

GLE + PIB (Maviret®) 8

GZR + EBR (1b) (Zepatier®) 12

Empfehlungen des bng zur Therapie der chronischen Hepatitis C Update August 2018, www.bng-gastro.de, letzter Zugriff 4.9.2018



http://www.bng-gastro.de/

Therapieregime fur Zirrhose

Genotyp 1/2/4 mit kompensierter Zirrhose

i . Dauer
Therapieregime
(Wo.)
VEL + SOF (Epclusa®) 12

GZR + EBR (nur 1b)* (Zepatier®) |12

GLE + PIB (Maviret®) 12

' Bei Patienten mit einer HCV-Genotyp-1a-Infektion und einer Ausgangs-Viruslast > 800.000 IU/ml und/oder
viralen Resistenzen im Bereich des NS5A Gens (M/L28T/A, Q/R30E/H/R/G/K/L/D, L31M/V/F, H58D, Y93C/H)
sollte diese Therapie wegen Alternativen nicht mehr erfolgen

Empfehlungen des bng zur Therapie der chronischen Hepatitis C Update August 2018, www.bng-gastro.de, letzter Zugriff 4.9.2018



http://www.bng-gastro.de/

Therapieregime fur Zirrhose

Genotyp 3 mit kompensierter Zirrhose

Therapieregime Dauer
(Wo.)
VEL + SOF! (Epclusa®) 12
GLE + PIB (therapie-naiv) (Maviret®) 12
GLE + PIB (therapie-erfahren) (Maviret®) |16

TE, (therapie-erfahren =i.d.R. Vorbehandlung mit (PEG)-Interferon +/- RBV);

' Bei Vorliegen von praexistenten NS5A Resistenzen (im Wesentlichen Y93H) sind reduzierte SVR-Raten zu
erwarten (VEL/SOF 84%). Die SVR-Raten waren ebenfalls bei therapie-erfahrenen Patienten und bei Patienten

mit Zirrhose leicht erniedrigt. In diesen Fallen kann zusatzlich Ribavirin gegeben werden.

Empfehlungen des bng zur Therapie der chronischen Hepatitis C Update August 2018, www.bng-gastro.de, letzter Zugriff 4.9.2018



http://www.bng-gastro.de/

Von der Diagnose zur Heilung - Strukturiertes Vorgehen

HCV-Viruslast bestimmen

N/

HCV-Genotyp bestimmen

N\

Vortherapie?

N/

Leberzirrhose?

\

Begleiterkrankungen?

N/

Begleitmedikation?




Leber- und Niereninsuffizienz

Epclusa®

Harvoni®

Maviret®

Zepatier®

Fachinformation Harvoni®, Stand Oktober 2017; Fachinformation Epclusa® Stand September 2017, Fachinformation
Zepatier ®, Stand Juli 2017, Fachinformation Maviret®, Stand Februar 2018



Wechselwirkungen — ein relevantes
Problem

 Vor dem Einsatz jeglicher direkt antiviraler
Substanzen sollen moégliche Interaktionen mit
anderen Medikamenten, Heilpflanzen oder
Drogen gepruft werden

e Ggf. ist eine Anpassung der Dosierung,
zeitlicher Einnahmeabstande oder eine
Pausierung der Ko-Medikation notwendig.

S3-Leitlinie ,,Prophylaxe, Diagnostik und Therapie der Hepatitis-C-Virus(HCV)-Infektion“ Sarrazin C, Zimmermann T et al. Z Gastroenterol 2018; 56: 756—838
AWMF-Register-Nr.: 021/012



Beispiele fur Wechselwirkungen bei Suchtpatienten

Gabe von Auswirkung auf
LDV+SOF |SOF+ |SOF+VEL+ |G/P |GZR+
VEL |VOX EBR
. Naloxon * * * *
Antagonisten
Naltrexon & & * * *
Diamorphin * * * * *
Buprenorphin/
Opioide und g P *1 * *1
Naloxon
Ersatzstoffe
Methadon o & *
Morphin * & & * *
Sonstige Disulfiram * * & & *
* Nicht untersucht, Angaben beruhen auf theoretischen Uberlegungen

1 Angabe flir Buprenorphin ohne Naloxon

Fachinformation Harvoni®, Stand Okt . 2017; Fachinformation Epclusa® Stand September 2017, Fachinformation Zepatier ®, Stand Juli
2017, Fachinformation Maviret®, Stand Juli 2017, Fachinformation Vosevi®, Stand Juli 2017, www.hep-druginteractions.org



Table 4D. Drug-drug interactions between HCV DAAs and central nervous system drugs.

SOF SOF/ SOF GZR/ SOF/  GLE/
LDV VEL EBR VEL/ PIB
VOX

Amitriptyline
Citalopram
Duloxetine
Escitalopram
Fluoxetine
Paroxetime

Anti-depressants

Sertraline
Trazodone
Venlafaxine
Amisulpiride
Aripiprazole
Chlorpromazine
Clozapine
Flupentixol
Haloperidol

Anti-psychotics

Olanzapine
Paliperidone
Quetiapine
Risperidone

L N K B R 2N 2N JE B 2% 2B 2 2B 2B 2% BN 2N BN 2N 2
A0 2B 2N BE 2 2% 25 2% 2B 25 2B 2B 2B 2B 2% 2R 2B 2R 2B
L A0 B 2R 2N 2K 2 N B 2R 2R 2R 2% 2R 2K 2 J2E R 2R R
LR 2N BE SR 2 2R 2R 2R 2 BE 2K 2R N 2B R 2R 2 2R R 2
L B N DR B K K N B 2R BN 2 2N 2N K 2N 2 2% BN 2
¢ ¢ H H ¢ ¢ ¢H & EH ¢ 46460649460

Zuclopentixol

European Association for the Study of the Liver. EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C 2018. J Hepatol (2018)

Colour Legend

Potential interaction which may require a dosage adjustment, altered timing of administration or additional monitoring.

4% | No clinically significant interaction expected.

® | These drugs should not be coadministered.




Table 4B. Drug-drug interactions between HCV DAAs and illicit/recreatig

co™™\O

P” .
we :
W\ o ae ¢ o : .

R

Colour

4 | No \N\N ¢ B expected.
B | Pote \N ch may require a dosage adjustment, altered timing of administration or additional monitoring.
® | Thesd ould not be coadministered.

European Association for the Study of the Liver. EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C 2018. J Hepatol (2018)



Ablauf einer Hepatitis C - Therapie

Voruntersuchungen [aUE:EVTELIES

. Follow-
Therapieplanung Therapieschema offow-up
| | | |
I I I |
Tag 1-x Tag 1 Woche 12 Woche 24 Woche 36
t B
v ]
VL VL VL VL VL

t = Blutabnahmen/Kontrollen (Beispiel), VL= Viruslast
In einigen Fallen kann die Therapie 8 oder 16 Wochen dauern

Adaptiert nach: S3-Leitlinie ,,Prophylaxe, Diagnostik und Therapie der Hepatitis-C-Virus(HCV)-Infektion” Sarrazin C, Zimmermann T et al. Z Gastroenterol
2018; 56: 756—-838 AWMF-Register-Nr.: 021/012



Beigebrauch — Ein Hinderungsgrund fir eine HCV-Therapie?

Laboride

Bezeichnung

Einheit

Hinweise

.............................................................

Amphetamine im Blut

Benzodiazepine im Blut
(LCMS)

Ethylglucuronid i. Blut | |

(LCMS)
Gabapentm im Blut

'| Kokain im Blut (LCMS)

.........................................................

Opiate im Blut (LCMS)

Pregabalin im Blut

(LCMS)

Normalwert

negahv

negativ

neganv

negativ

Aminoclonazepam

neganv

 Kokain |
Benzoy'ecgcmﬂ

- e phm

_6-Acetylmorphin

Clanazepam

1?9 ngim!.
41.7 ﬁg!mi.

mcht nachwesshar
_ ng/mL

9 8 ng;mL
1.5 ng/mL

Codein

Kapillarblutentnahme 10/2016 als Beigebrauchskontrolle, Labor Wisplinghoff, KéIn fiir Praxis Gotenring




Die Wirksamkeit bei Drogengebrauchern ist gut e

LIVER CONGRESS™ ¢
APRIL 13-17. BARCELONA. SPAIN £

C-EDGE Co-Star SVR 12 und SVR 24 EBR/GZR 12 Wochen GT 1,4,6, Opioidsubstitution

Immediate Deferred

100 - s?.s 9.1;_1 96.6 96.5

SVR12 SVR24 SVR12 SVR24
Reinfection-counted as success 5 5 0 1
Failures
Relapse T 9 1 1
Breakthrough 0 0 2 2
Discontinuation 2 2 0 0

Cl, confidence interval.

Dore, G. et al: C-EDGE CO-STAR: RISK OF REINFECTION FOLLOWING SUCCESSFUL THERAPY WITH ELBASVIR AND GRAZOPREVIR IN PERSONS WHO INJECT
DRUGS (PWID) RECEIVING OPIOID AGONIST THERAPY (OAT) ILC, Barcelona, abstract SAT-163, 2016



Die Therapie ist wirksam bei Patienten in Substitution

96 98
100+
)
£ 80-
2
S 60-
X
~ 40-
i
oc
= 20-
0-
OST Non-OST
Virologic failure 1(1%) 22 (1%)
Premature d/c 1(1%) 11 (1%)
Lost to follow-up 4 (3%) 11 (1%)
HCV Reinfection 0 0

Grebely, J. SAFETY AND EFFICACY OF GLECAPREVIR/PIBRENTASVIR IN PATIENTS WITH CHRONIC HCV GENOTYPES 1-6 RECEIVING
OPIOID SUBSTITUTION THERAPY, (INHSU) New York, United States, 08 September 2017



Hohe SVR-Raten unabhangig vom Genotyp bei Opiat-
abhangigen Patienten

- Kejne Substitution

Substitution
100 97 % 7 0 7 <> b N1 <>
"o 87 %
80
e\o/ 60
AN
—
=
n 40
20
2.668/ 192/ 147/ 11/ 262/ 57/ 127/ 14/15 3.218/
2.757 194 165 11 301 60 129 3.367
GT1 GT2 GT3 andere Total

Real-Life-Daten von OST-Patienten aus dem DHC-Register: Basis: 4.061 Patienten
(3.719 NICHT-OST- und 342 OST-Patienten), die zwischen dem 01. Februar 2014 und
dem 30. Juni 2016 mit Interferon-freien Sofosbuvir-basierten Regimen therapiert wurden.

Modifiziert nach Glinther R et al. 6th International Symposium on Hepatitis Care in Substances Users; September 6 — 8 2017; Jersey City, New York; USA
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A: ITG (EBR/GZR treatment phase)

Patients With Positive UDS, %

0

Patients With Positive UDS, %
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: DTG (EBR/GZR treatment phase)

w
~ S

PR

Time Point

The Home of Hepatology

C-EDGE Co-Star: R

Gute Wirksamkeit trotz
Beigebrauch

wahrend

der Therapiephase

Any drug use of 8 classes®

— Any drug use
(excl. cannabinoids)

=== (Cannabinoids
= Benzodiazepines
Opiates
Cocaine

Amphetamines

ND

Dore, G. et al: C-EDGE CO-STAR: RISK OF REINFECTION FOLLOWING SUCCESSFUL THERAPY WITH ELBASVIR
GRAZOPREVIR IN PERSONS WHO INJECT DRUGS (PWID) RECEIVING OPIOID AGONIST THERAPY (OAT) ILC; Barcelona,

abstract SAT-163, 2016



Hohe SVR-Raten auch nach Alkoholkonsum

Keine Substitution

Substitution
100 N 1 Ree 1 R
"..IZIOO " Ar O AL O o Al
0, 0,
84.9 % 87,5 % “ Ko 87,5 %
80
e\o’ 60
N
—
<
o 40
20
380/ 42/ 45/ 14/ 335/ 28/ 2.834/ 225/ 3.225/
421 50 16 368 34 3.055 225 3.488
0
> 40 g/Tag Manner <40 g/Tag Manner Nein Total
bzw. > 30 g/Tag bzw. < 30 g/Tag
Frauen Frauen

Real-Life-Daten von OST-Patienten aus dem DHC-Register: Basis: 4.061 Patienten
(3.719 NICHT-OST- und 342 OST-Patienten), die zwischen dem 01. Februar 2014 und
dem 30. Juni 2016 mit Interferon-freien Sofosbuvir-basierten Regimen therapiert wurden.

Modifiziert nach Glinther R et al. 6th International Symposium on Hepatitis Care in Substances Users; September 6 — 8 2017; Jersey City, New York; USA

67



Hohe SVR-Raten mit und ohne Cannabiskonsum

100

80

(2]
o

SVR12 (%)
N
o

20

82/93

82,9 %

34/41

Keine Substitution

Substitution
" Al— 0 o 92,5 %

87,5 %

3.142/3.394 233/264 3.225/3.488 267/305

Nein Total

Real-Life-Daten von OST-Patienten aus dem DHC-Register: Basis: 4.061 Patienten
(3.719 NICHT-OST- und 342 OST-Patienten), die zwischen dem 01. Februar 2014 und
dem 30. Juni 2016 mit Interferon-freien Sofosbuvir-basierten Regimen therapiert wurden.

Modifiziert nacb Glinther R et al. 6th International Symposium on Hepatitis Care in Substances Users; September 6 — 8 2017; Jersey City, New York; USA

68



SOF/VEL-Therapie erfolgreich bei aktiven
Drogengebrauchern

Studiendesign

e 103 DAA-naive GT 1-6 HCV Patienten (SIMPLIFY Studie)

e Aktiver i.v. Drogengebrauch in den letzten 6 Monaten (74% in den letzten 30 Tagen)
e 58%GT 1, 9% Zirrhose

e SOF/VEL fur 12 Wochen (elektronische Blister)

94%

100% -~

80% o

60% o

40%

Anteil der Patienten
mit SVR12

20%

0% -
ETR SVR12

Ergebnis
* Nur 1 Reinfektion!

Grebely J, 4th International HIV/Viral Hepatitis Co-Infection Meeting, Paris July 2017 & ILC 2017 #234



Chart1

		ETR

		SVR12



Datenreihe 1

Anteil der Patienten 
mit SVR12

0.96

0.94



Tabelle1

				Datenreihe 1		Datenreihe 2		Datenreihe 3

		ETR		96%		0		2

		SVR12		94%		4.4		2

		Kategorie 3		3.5		1.8		3

		Kategorie 4		4.5		2.8		5






Patienten in Substitution sind adharent

e Daten aus 8 Phase Il und Ill Studien, GT 1-6
e 8-16 Wochen Glecaprevir/Pibrentasvir
e 157 Patienten mit Substitution
— 119 Methadon
— 19 Buprenorphin
— 5 Morphin
e 28 F4-Fibrose

Substitution Keine Substitution
N =157 N = 2099
n/N (%)
Adharenz 121/123 (98) 1884/1905 (99)
Vollstandige Behandlung 154/157 (98) 2070/2099 (99)

Adhédrenz wurde angenommen, wenn >90% Compliance vorlag, basierend auf der Anzahl der Tabletten
Patienten mit fehlenden Tablettenzahlen wurden nicht fir Adhdrenz ausgewertet, daher ist N kleiner als die Anzahl der Studienpatienten.
N = Komplette Anzahl der Patienten einer Subgruppe; n = Anzahl der Patienten mit Adhdrenz oder vollstdndiger Behandlung

Grebely, J. SAFETY AND EFFICACY OF GLECAPREVIR/PIBRENTASVIR IN PATIENTS WITH CHRONIC HCV GENOTYPES 1-6 RECEIVING
OPIOID SUBSTITUTION THERAPY, (INHSU) New York, United States, 08 September 2017



Patienten in Substitution: Wenig
Nebenwirkungen

e 8-16 Wochen Glecaprevir/Pibrentasvir

OST Non-OST
Nebenwirkung, n (%) N =157 N = 2099
Jede 117 (75) 1403 (67)
Ernste Nebenwirkungen 8 (5) 62 (3)
Nebenwirkungen in 210% der Patienten
Kopfschmerz 32 (20) 362 (17)
Fatigue 28 (18) 305 (15)
Ubelkeit 21 (13) 189 (9)
Tod# 1(1) 5 (<1)

f Alle Todesfélle befanden sich in der Nachbeobachtungsphase und standen nicht im Zusammenhang mit der Studienmedikation

Grebely, J. SAFETY AND EFFICACY OF GLECAPREVIR/PIBRENTASVIR IN PATIENTS WITH CHRONIC HCV GENOTYPES 1-6 RECEIVING
OPIOID SUBSTITUTION THERAPY, (INHSU) New York, United States, 08 September 2017



Gute Wirksamkeit bei Patienten mit

psychiatrischen Erkrankungen

31% (n=789) mit psychiatrischen

* 56 % (439/789) anamnestisch mit
i.v. Drogenkonsum.
* 64% (506/789) mit depressiver

a7 a7 a7
100 —
Erkrankungen
BO —
i
i
o
@ )
2 60 — Storung
3
b
=
= 40 -
m Brealk-
= ok 12 (<1%)
=
Relapse 22 (<1%)
20 — i
Discontinu-
s 13 (<1%)
Lostto
| iyl 18 (<1%)
Overall With No
Psychiatric  Psychiatric
Disorder Disorder

4(<1%)
4 (<1%)
6 (<1%)

7(<1%)

8 (<1%)
18 (<1%)
7 (<1%)

11 (<1%)

D. Back, P. Belperio, M. Bondin, F. Negro, A. Talal, C. Park, y. Lei, B. Pinksy, E.Crown, F. Mensa, F. Marra Originaltitel: Integrated efficacy and safety of

glecaprevir/pibrentasvir in patients with psychiatric disorders, CROI 2018, Poster: THU-338



Drogengebraucher haben kein
hohes Re-Infektionsrisiko

GECCO-Kohorte
e 2074 HCV-
Patienten
e 37% IVDU, 12%
MSM
e 23% HIV
koinfiziert
e 41 Reinfektionen,
davon 36 in MSM
e Median 63 Wochen
bis zur Reinfektion

Pravalenz der HCV Reinfektionen

16
14

12
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o

[
8.2,
3]
@
Y—
=
@
e
e
E
S

per Risikogruppe

Ingiliz P CROI 2018 #612



Baveno-Kriterien fir den Umgang mit portaler Hypertension:
Auch anwendbar fir unsere Patienten

Screening auf Osophagusvarizen:
e Transiente Elastographie <20 kPa und Thrombozyten >150,000:
geringes Risiko, keine Endoskopie zum Screening notwendig
— ->Jahrliche Kontrolle mittels transienter Elastographie und
Thrombozytenbestimmung

 Transiente Elastographie <10 kPa ohne weitere Zeichen einer
Zirrhose benotigen keine weiteren Kontrollen, da das Risiko fur
das Vorliegen einer Leberzirrhose gering ist.

De Franchis, R. and Baveno, V.I. Faculty. Expanding consensus in portal hypertension: Report of the Baveno VI Consensus Workshop:
Stratifying risk and individualizing care for portal hypertension. J Hepatol. 2015; 63: 743-752



Nachbeobachtung ist wichtig!

e Feststellen des Therapieerfolgs nach 3 und 6
Monaten (SVR)

Trotz erfolgreicher Therapie:
e Screening auf HCC ab 9,5kPa (!) F3-Fibrose

— Regelmaliige Nachbeobachtung der Patienten mit
fortgeschrittener Fibrose bzw. Zirrhose

— Alle 6 Monate Sonographie (ggf. Labor)

e Bei bleibendem Risiko: weiter testen (HCV-RNA)

S3-Leitlinie ,,Prophylaxe, Diagnostik und Therapie der Hepatitis-C-Virus(HCV)-Infektion” Sarrazin C, Zimmermann T et al. Z Gastroenterol 2018; 56: 756—838
AWMF-Register-Nr.: 021/012

De Franchis, R. and Baveno, V.l. Faculty. Expanding consensus in portal hypertension: Report of the Baveno VI Consensus Workshop:
Stratifying risk and individualizing care for portal hypertension. J Hepatol. 2015; 63: 743-752



HCV Therapie bei Suchtpatienten —
einfach behandeln!

Pangenotypische Substanzen machen die HCV-
Therapie noch einfacher und erfolgreicher

Substitution und Beigebrauch spielen keine Rolle

Bestimmte Parameter missen im Vorfeld erfasst

werden, um eine Therapieentscheidung zu
treffen

Ein strukturiertes Vorgehen und gute
Dokumentation sichern die Entscheidung ab und
ermoglichen den Therapieerfolg



Die Rolle des Suchtmediziners

Ggf. Zusammenarbeit mit einem Spezialisten
(Infektiologe/Gastroenterologe)
Therapieauswahl nach

— Genotyp

— Stadium der Lebererkrankung

— Begleiterkrankung/Begleitmedikation

Forderung der Adharenz des Patienten
Nachkontrollen nach Therapie






[ [Prosfuravochen | prefs fr Wochen | Preisfur 12 Woehen
Sovabr  [tesse | [somme
AkNzA | ssere | [mmme
amvone  [wasose  [mowe  [aasese
epciusas [ esre | [msoe

ZEPATIER® 8.667 € _ 26.000 €
VOSEVI® 20.036 € 40.072 € 60.108 €
MAVIRET® m 29.990 £ 44.985 €

Tabelle 1 (Stand 20.08.18 Lauvertaxe / kurzfristige Aktualisierungen in der online-Version)




	Die Elimination der HCV
	HCV - Epidemiologie in Deutschland 
	Hepatitis C Virus – ein Flavivirus
	HCV Genotypen und Subtypen
	Verteilung der HCV-Genotypen in Deutschland
	Foliennummer 7
	Foliennummer 8
	Foliennummer 9
	Infektionsrisiken bei Drogengebrauch
	Anti-HCV Prävalenz bei Drogengebrauchern
	Foliennummer 12
	HCV-Antikörper bei Wohnungslosen
	Erhöhte Prävalenz von Hepatitis C bei psychiatrischen Erkrankungen
	Erhöhte Prävalenz von Hepatitis C bei psychiatrischen Erkrankungen
	HCV und psychiatrische Komorbidität
	Foliennummer 17
	Foliennummer 18
	Begleitsymptome der Hepatitis C
	Foliennummer 20
	Foliennummer 21
	Foliennummer 22
	Ein Therapieerfolg senkt das Risiko für HCC und Dekompensation bei Zirrhosepatienten
	Das Überleben der SVR-Patienten ist vergleichbar mit der Normalbevölkerung
	Veterans Affair Hepatitis C Kohorte: �Besseres Überleben nach Therapieerfolg
	Foliennummer 26
	Neue Hepatitis-C-The­rapien senken Bedarf an Lebertransplantationen
	�Verbesserung Klinischer Symptome  
	�
	Foliennummer 30
	Foliennummer 31
	Foliennummer 32
	Strategiepapier der Bundesregierung�Besondere Forderungen für Drogengebraucher
	HCV – Nicht nur ein stiller Begleiter 
	Foliennummer 35
	Spezielle HCV Diagnostik
	Akute versus chronische Infektion�Deutsche Leitlinie
	Foliennummer 38
	Verteilung der HCV-Genotypen in Deutschland
	Therapie der Hepatitis C – Substanzklassen und Wirkweise
	Foliennummer 41
	Therapieregime Hepatitis C
	Genotyp-Bestimmung – wirklich notwendig?�EASL Leitlinien 2018
	Foliennummer 45
	Vortherapie
	Foliennummer 47
	Ultraschall der Leber 
	Nicht invasive Fibrosediagnostik�Ultraschall-basierte Messung der Lebersteifigkeit
	Foliennummer 50
	Nicht invasive Fibrosediagnostik �APRI-Score
	Beispiel: Therapieregime für alle ohne Zirrhose
	Therapieregime für Zirrhose
	Therapieregime für Zirrhose
	Foliennummer 55
	Leber- und Niereninsuffizienz
	Wechselwirkungen – ein relevantes Problem
	Foliennummer 58
	Foliennummer 59
	Foliennummer 60
	Foliennummer 61
	Foliennummer 62
	Die Wirksamkeit bei Drogengebrauchern ist gut
	Die Therapie ist wirksam bei Patienten in Substitution
	�Hohe SVR-Raten unabhängig vom Genotyp bei Opiat-abhängigen Patienten
	Foliennummer 66
	Hohe SVR-Raten auch nach Alkoholkonsum
	Hohe SVR-Raten mit und ohne Cannabiskonsum 
	SOF/VEL-Therapie erfolgreich bei aktiven Drogengebrauchern
	Patienten in Substitution sind adhärent
	Patienten in Substitution:                    Wenig Nebenwirkungen
	Gute Wirksamkeit bei Patienten mit psychiatrischen Erkrankungen
	Foliennummer 73
	Foliennummer 74
	Nachbeobachtung ist wichtig!
	HCV Therapie bei Suchtpatienten – einfach behandeln!
	Die Rolle des Suchtmediziners
	Foliennummer 78
	Foliennummer 79

