A kronikus
Hepatitis C virus-
fertozes kezelese
gyermekkorban

Ezt az Utmutatdt az Eurdpai Gyermek-
Gasztroenteroldgiai, Hepatoldgiai és
Taplalkozastudomanyi Tarsasag
(ESPGHAN) Hepatoldgai Bizottsaga
készitette, hogy segitséget nyuUjtson a
gyermekgydgyaszok és a betegek
szamara a hepatitis C virus (HCV)
okozta kronikus fert6zés gyermekkori
kezelésében.
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A HCV fert6zés természetes lefolyasa

A HCV vertikalis transzmissziojat kovetden a gyermekek kb. 20%-a
kezelés nélkil is legy6zi a fert6zést, ami altaldban az elsé

4 életévben megtorténik, a fennmaradd 80%-ban azonban a
felnéttkorra is megmarado krénikus fert6zés alakul ki

20% legy6zi a fert6zést

A kronikus HCV fertdzés altalaban nem okoz tineteket
gyermekkorban, fajdalommentesen vagy enyhe fajdalommal zajlik,
és a legtobb gyermek még a fert6zés hosszabb ideje utan is kozel
normalis majszovettel rendelkezik

A majfibrosis lassan progredialhat a beteg életkoraval, a fert6zés
idétartamaval és/vagy a szovettani necroinflammatio sulyossagaval
parhuzamosan

Majfibrosis mértéke

Eletkor

A cirrhosis kialakulasanak valdszin(sége 1-4%, mig az esetek kb.
15%-aban bridging fibrosist és sulyos gyulladast irtak le

Majdaganat kialakulasa ritka

Valamely malignitas, vastulterheléssel jaro haematoldgiai betegség és
viralis koinfekciok (HIV és hepatitis B), valamint az alkoholfogyasztas
és az elhizas mind gyorsitjak a sulyos majbetegség kialakulasat

A kronikus HCV fertozés kezelése

Minden krénikus HCV fert6zésben szenvedd gyermek
kezelése megfontolandd

A majbiopszia elvégzése nem rutinszerlen ajanlott,
minden eset kapcsan egyénileg mérlegelendd

A kezelés azonnali megkezdése indokolt kifejezett fibrosis
és cirrhosis, extrahepatikus manifesztacio vagy olyan
komorbiditas esetén, amely a hirtelen kezdetl majbetegség
kialakulasanak rizikojat noveli (pl. hemopoetikus Gssejt-,
illetve szervtranszplantacion atesettek, vagy
immunszuppressziv kezelés alatt allé betegek)

) ®  Azadoleszcens kory betegek korai kezelése javasolt, még
ww miel6tt a horizontalis tovabbfert6zés esélye emelkedne a

szexualis atvitel, illetve az intravénas droghasznalat altal.




Engedélyezett gyogyszerek

Az EMA (Europai Gyogyszeriigynokség) és az FDA (USA) altal engedélyezett gyogyszerek a kronikus hepatitis C

virusfert6zés gyermekkori kezelésére:

Gyogyszer Eletkor (év) Genotipus Adagolas Alkalmazas
IFN Interferon a-2b 3-18 1-6 6 x 106 NE/m?2 hetente 3x Subcutan
Pegilalt interferon a-2a 5-18 1-6 100ug/m? hetente Subcutan
Pegilalt interferon a-2b 3-18 1-6 1.5 ug/kg hetente Subcutan
RBV Ribavirin 3-18 1-6 15 mg/kg naponta két részletben adva Per os
Direkt hatasu Sofosbuvir 12-17 2,3 400 mg/nap Peros
antiviralis
szerek (DAAs) 3-11% 2.3 200 mg/nap ha =17 kg Per os
150 mg/nap <17 kg
Ledipasvir/sofosbuvir 12-17 1, 46 90/400 mg/nap Peros
3-11% 1, 4-6 45/200 mg/nap ha 217 kg Per os
33,75/150 mg/nap <17 kg
Glecaprevir/pibrentasvir 12-17 Seeoes 300/120 mg/nap Per os

Az IFN és RBV alapy gydgyszerekkel val6 6sszehasonlitaskor a DAAs elénydsebbnek bizonyultak a hatékonysag és a biztonsagossag szempontjabdl. A ledipasvir/sofosbuvir gyogyszerekkel kezelt

adoleszcensek életmindségjavulasrol szamoltak be a kezelés alatt és a kezelés végén egyarant. A DAAs szélesebb korben val6 alkalmazasanak legnagyobb akadalyat a magas ara képezi

A gyermekeknél a DAAs alacsonyabb (a felnéttekhez képest) és ebbdl kifolydlag olcsébb dézisban valé alkalmazasa a kéltséghatékonysag szempontjabdl elényos lehet.
*az FDA altal 2019 szeptemberében elfogadott; a publikaci6 idejében az EMA jovahagyasa tovabbra is figgben

Iranyelvek a kezeléshez

ESPGHAN iranyelvek a 12 évnél idésebb gyermekekhez:

HCV genotipus  Kezelés A kezelés céljai

Osszes Fix d6zist kombinacioban 1. AHCV fert6zés
glecaprevir/pibrentasvir eliminalasa és a HCV okozta
300/120 mg 8 hétig napi majbetegség progresszio-
egyszer (kompenzalt cirrhosis  janak és komplikacisinak
esetén 12 hétig, 3-as megelGzése
genotipust fertézésben 2. Kimutathatatlan HCV
szenveds, kezelésen mar RNS vérmintabol 12 héttel a
dtesett betegekben 16 hétig)t  kezelés befejezése utan

Alternativ lehetéségek

1, 4 Fix d6zisy kombinacioban
ledipasvir/sofosbuvir go/400
mg. Napi 1 tabletta 12 hétig
(1-es genotipusy, kezelésen
mar atesett gyermek
kompenzalt cirrhosissal: 24
hétig)

2 Napi egyszer 400mg
Sofosbuvir + RBV testtémegre
szamitva (napi 15 mg/kg két
részletben adva) 12 hétig

3 Napi egyszer 400mg

Sofosbuvir + RBV testtémegre
szamitva (napi 15 mg/kg két
részletben adva) 24 hétig

Hivatkozasok
Pharmacokinetics, Safety, and Efficacy of Glecaprevir/Pibrentasvir in Adolescents With Chronic Hepatitis C Virus: Part 1 of the DORA Study. Jonas MM, Squires RH, Rhee SM, Lin CW, Bessho K, Feiterna-Sperling C, Hierro L, Kelly D,
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ESPGHAN iranyelvek a 12 évnél fiatalabb gyermekekhez:

e PEGIFN + RBV kezelés mar nem ajanlott

o Alegtébb esetben a kezelés halaszthatd, amig a DAAs alkalmazasat
engedélyezik a 3-11 év kozotti gyermekek szamara

e Haaz EMA jévahagyja az indikacio kiterjesztését a 3-11 év kozotti gyermekekre
vonatkozdan, akkor az ESPGHAN ajanlas az aldbbiakat is tartalmazni fogja:

Genotipus Kezelés

Genotipus 1, 4, 5,63 ledipasvir/sofosbuvir

> 35 kg: 9o/400 mg

17 - <35 kg: 45/200 mg

<17 kg: 33,75/150 mg

Napi egyszer 12 hétig (1-es genotipusu, kezelésen
mar atesett gyermek kompenzalt cirrhosissal: 24
hétig)

Genotipus 2, 34 sofosbuvir napi egyszer

> 35 kg: sofosbuvir 400 mg

17 - <35 kg: 200 mg

<17 kg: 150 mg

+ testtomegre szamitott RBV (napi 15mg/kg két
részletben)

2-es genotipusu fert6zésben 12 hétig, 3-as
genotipusu fertézésben 24 hétig
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Felelésségkizard nyilatkozat
Az ESPGHAN nem felelés az orvosok tevékenységéért, és csak iranyelveket, a legjobb gyakorlatokat 6sszesité allasfoglalasokat bocsat ki. A diagnézis és
a kezelés az orvosok dontése alapjan torténik. Ezt az iranyelvet az Eurdpai Gyermek Gasztroenteroldgiai, Hepatoldgiai és Taplalkozastudomanyi

Tarsasag (ESPGHAN) készitette és publikalta, szerz6i az ESPGHAN Hepatoldgiai Bizottsaganak tagjai. A fenti dokumentumban szereplé ajanlasok teljes

hivatkozasa az alabbi kozleményben talalhatd, mely a jelen dokumentum alapjat képezi: Indolfi, Giuseppe, et al. "Treatment of chronic hepatitis C virus
infection in children: a position paper by the Hepatology Committee of European Society of Paediatric Gastroenterology, Hepatology and

Nutrition." Journal of Pediatric Gastroenterology and Nutrition 66.3 (2018): 505-515.

Ez az Gtmutaté az ESPGHAN 4ltal kiadott eredeti irényelv adaptacidja, ami a www.espghan.org weboldalon megtalélhato. Az ESPGHAN nem véllal

felelésséget a forditas pontossagaért, vagy az adaptacioban végrehajtott esetleges valtoztatasokert.
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