Tratamento da co-infeccao
HIV-HVC
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Prevaléncia da HVC entre pacientes HIV(+)

Canada: 69% Germany: 13.8-52% § g it7erland: 49.8%*
Spain: 95%* EuroSIDA study: 33.5%

Greece: 13.8% .
Martinique: 18% Thailand: 13%
Italy: 69%
France: 29.3%

Brazil: 14.8-54.7% India: 92%*

USA: 11.7-33%

Singapore: 2.7%

_ South Africa: 1%

Argentina: 58.5%*

* Todos ou a maioria eram pacientes UDEV




Taxa de progressao da fibrose hepética

— HIV (+) (n = 122)
HIV (-) (n = 122)
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Benhamou et al. Hepatology 1999;30:1054.




Evolucao para cirrose em hepatite C
HIV + vs HIV-

% Cirrose p=0.03
1

9
8
VAl |
6 I
St
41
3
2|
A
0l

Di Martino V et al., Hepatology 2001




Efeito do HIV na progressao para cirrose em
pacientes com hepatite C

Tempo medio para
cirrose (anos)

6.9
HVC+ HIV — HVC+ HIV +
(n=431) (n=116)

Soto et al. J Hepatol 1997;26:1-5




Fibroses nos pacientes com hepatite C cronica
e com ALT elevada

No. FO F1 F2 F3 F4

476 51% 24% 10% ' 10% 5%

104 4% 25% 24% ‘29% 18%

1 Forns et al. Hepatology 2002; 36: 986-92
2Berenguer et al. ICAAC 2002: H-1726
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Histologia em 50 pacientes HCV+/HIV+ (SBP)
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Pace F.H.S. & Silva A E B - Tese de doutorado UNIFESP 2005
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O figado na HVC e na AIDS:

Sindrome metabodlica
Esteatose,
NASH, NAFLD,
Dislipidemias
Hepato-toxicidade
Hepatopatia cronica




Increasing Mortality Caused by End-Stage Liver Disease
In HIV-Infected Patients

B Pre-HAART era
HAART era
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Italy (Brescia)* Spain (Madrid) USA (Boston)

* 55% of the patients had controled HIV disease
Bica et al. Clin Infect Dis 2001. Puoti et al. JAIDS 2000. Soriano et al. Eur J
Epidemiol 1999. Martin-Carbonero et al. AIDS Res Human Retrovirus 2001.




Terapéutica da co-infeccao




RVS (ITT) em trials de interferon alfa + ribavirina por 48 semanas

HCV + HIV

Poynard et al. McHutchison Sulkowski et al.
1998 et al. 1998 2004

n=277 n =228 n =383

Poynard et al. Lancet 1998;352:1426-1432;
McHutchison et al. N Engl J Med 1998;339:1485-1492; Sulkowski et al. JAIDS 2004;35:464-472




Dinamica inicial do VHC em tratamento
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Neumann et al. Science 1998

RNA-VHC




Ocorrem mais recaidas na co-infeccao HIV-HCV?

la fase
(clearance viral)

RNA-VHC

2a fase
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Neumann et al. Science 1998




Tratamento da HVC em pacientes HIV(+)

IFN+RBV Peg-IFN+RBV

\[e} 111 65

ldade media 36 37

Sexo(masc) 82% 81%
UDEV 80% 94%
TARV YA 94%
HCVgenl&4 62% 70%
HCV-RNA >8x10° 66% 55%
Resposta ao final 29% 50%
Resposta sustentada 22.3% 33%

Suspensao p/efeitos adversos 12% 14%

Perez-Olmeda et al. AIDS 2003; 17: 1023-8




Second International Workshop on HIV and Hepatitis Co-infection
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Amsterdam, Holanda

rn:59 pacientes HIV(+)/HVC(+) sendo UDEV=60%

IFN alfa 3 MU 3x/semana + RBV (1000 mg) 48 semanas
Genotipo 1 =73% e 23% genotipo 3

CD4 médio = 529 cels/mm3(3 com CD4 < 200 cels/mm?3)
-
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APRICOT

AIDS
PEGASYS
Ribavirin

International
CO-infection
Trial




Critérios de inclusao

Sem tratamento prévio com interferon alfa
HCV e RNA-VHC positivos
ALT seérica elevada

Bidpsia hepatica (< 15 meses) consistente com
HVC cronica

Nao-cirréticos ou cirroticos com grau Child—Pugh A
HIV estavel com ou sem TARV

CD4 > 200 cels/mm:3 ou > 100- 200 cels/mm3,
porem com RNA-HIV < 5.000 copias/ml

Torriani et al. N Engl J Med 2004; 351:438-450




APRICOT: RVS total

P < 0.0001
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IFNa 2a PEGASYS® PEGASYS
+ RBV 800 mg + placebo + RBV 800 mg

P < 0.0001
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RVS definida como HCV-RNA <50 IlU/ml nasemana 72; ITT Torriani FJ et al, N Engl J Med 2004:351,438




Resposta viroldgica ao final e 6 meses apos (RVS)
(gendtipo 1)
L]
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IFNo 2a PEGASYS® PEGASYS
+ RBV 800 mg + placebo + RBV 800 mg

Resposta virolégica: RNA-VHC < 50 Ul/ml Torriani FJ et al, N Engl J Med 2004;351,438




Resposta viroldgica ao final e 6 meses apos (RVS)
genotipo 2/3

i

D Final do tratamento D RVS
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IFNa. 2a PEG IFNa 2a PEG IFNa 2a
+ RBV 800 mg + placebo + RBV 800 mg

Resposta virolégica: RNA-VHC < 50 Ul/ml Torriani FJ et al, N Engl J Med 2004;351,438




Outros estudos com

PEG+RBV em HIV/HVC




Estudos com PEG+RBV em HIV/HCV

DOSE
RBV

67

600-900

APRICOT
289

RIBAVIC
205

LAGUNO
52

30% (F3+F4)

800 -1200

Soriano et al Hepatology Reviews 2004; 2: 59-71
Laguno M et al AIDS 2004,18:27-36




Primeiro Consenso Europeu em HBV e HVC em

pacientes infectados com o HIV (marco 2005, Paris)

Prescrever PEG-IFN

Ribavirina : 800 mg (genodtipos 2/3) e 1000-1200 mg (gen 1/4)
Duracao do tratamento = 48 semanas (todos 0s genotipos)
Retratamento: caso a caso

HAART com < grau de hepatotoxicidade possivel

Evitar nevirapina, IP (ritonavir)




