Neden tedavi ediyoruz?

Tedavinin amaclari B Kanitin evresi B Oneri evresi

Esas sonlanim
* HBV DNA’nin uzun donem baskilanmasi

Degerli sonlanim
* HBeAg kaybinin saglanmasi (+ anti-HBe serokoversiyon) -1 1
HBeAg-pozitif hastalarda

Ek sonlanim

« ALT normalizasyonu (biyokimyasal yanit)t I 1

Optimal sonlanim

* HBsAg kaybi (£ anti-HBs serokonversiyon)t -1 1

Hepatit B tedavisi uzun surecek bir yolculuk, tedavi kesme sartlari net degil.
Bu yolculukta guvenli bir yol arkadasi gerek

*Genellikle Kronik HBV'nin kismi bir bagigiklik kontroliinii temsil eder;

1tHBV replikasyonunun uzun siireli baskilanmasi olan hastalarin gogunda elde edilmistir;
HBV replikasyonunun ve viral protein ekspresyonunun derin baskilanmasini gosterir
EASL CPG HBV. J Hepatol 2017;67:370-98



NA basarisizligi yasayan hastalarin yonetimi

® Tum tedavi basarisizliklarinda tedaviye uyum kontrol edilmelidir*

® Tedavi basarisizliklarinin yonetimi capraz direncg verilerine dayanmalidir®
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TDF ile TAF’a direng bildirilmemistir

*Kanit seviyesi Il-1, oneri derecesi 1; T Kanit seviyesi 1I-2, oneri derecesi 1;

*Amino asit degisim profilleri. Her ilag igin duyarlilik seviyesi verilmistir: S (duyarli), | (orta seviyede/azalmis duyarlilik), R (direngli); STenofovir icin in vitro data, TDF igin in vivo data, VEMLIDY® igin klinik data yok.
EASL CPG HBV. J Hepatol 2017;67:370-98, Zoulim F. Liver Int. 2011 Jan. 31 Suppl 1: 111-116



Tedavi basarisizliginda ne yapalim?

® NA altinda virolojik basarisizlik dogrulanir dogrulanmaz tedavi degistirilmelidir*

“CEASL

Tha Mg of Hepanalagy

Direng sekli Onerilen kurtarma stratejileri

LAM direnci

TBV direnci

ETV direnci .
Ozetle

TDF ya da TAF’a degistir

ADV direnci

Coklu ilag direnci

* Kanit seviyesi II-1, 6neri derecesi 1;
T Ozellikle ADV direng mutasyonlari olan (rA181T/V velveya rN236T) ve yiiksek viral yiikii vakalarda, TDF (TAF) yaniti uzamis olabilir;

Klinik olarak gOzlenmedi; capraz dlre"ng pr.qfllln! o.rt.aya koymak.lgm genotipleme ve fenotiplemeyi bir uzman laboratuvarda gerceklestirin; EASL CPG HBV. J Hepatol 2017:67:370-98.
§ Bu kombinasyonlarin uzun dénem givenlilikleri bilinmemektedir.



Viral Baskilama oranlari ayni mi?

- 5y VEMLIDY® -0 2 yil TDF = 3 yil VEMLIDY® —&- 3yl TDF—2 yil VEMLIDY®

Viral Baskilama (HBV DNA <29 IU/mL)
100 - TDF ile TAF’In etkililiginin

arastirildigr 5 yillik verilere

bakildiginda HBV DNA
baskilama oranlari birbiri ile
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TAF’a gecis yapmiglardir, gecis
sirasindaki HBV DNA baskilama
oranlarini benzerdir)

N
()]
L

Hastalar, % (%95 GA)
a1
o

Tum gruplarda yuksek viral baskilama oranlarina ulasilmis ve bu oranlar korunmustur

* < 35 U/L erkeklerde ve < 25 U/L kadinlarda

AE, acik etiketli

Tim sonuglar eksik=disarida birakilmis 4
Chan HLY, et al. AASLD 2020. 803



TDF=TAF HBV DNA Baskilamada yuksek etki

HBV DNA <20 IU/mL olan hasta orani

Kontrolllii galigmalar

TDF’ten sonra TAF Tek kol ¢caligmalar

TDF—-TAF

TDF deneyimli 48. hf TDF deneyimli 96. hf
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Lim Young-Suk et al. Aliment Pharmacol Ther. 2022 Apr;55(8):921-943




Naif Hastalar — HBV DNA Diizeyi (<20 IU/mL) a?”

#p

TURKEY

p<0.05

90 -+

80 -

70 -

60 -

50

40 -

30

20 -

10 +

0. Ay 12. Ay

Kamuran Turker VHSD 2021 so6zlu bildiri -0015



TDF Altinda Viral Baskilamasi devam edenlerde
yola TDF ile mi devam edelim TAF'a mi gecelim?
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96. Hafta Virolojik Sonuclar 96. Hafta Normal ALT seviyesi olan hastalar

Baslangigta ALT normalizasyonu elde edilmemis hastalarda
96. Haftada ALT Normalizasyonu
AASLD 2018 Kriterleri
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TDF TAF

m Baslangictan itibaren TAF alanlar

= TDF" alirken TAF'a gegenler ALT normalizasyonu TAF’ye gegen hastalarda artmaya
devam etmistir

Benzer HBV DNA baskilanmasi saglanmistir.
96. haftada her iki grupta da normal ALT seviyelerine ulagsan hasta oranlari artmistir

TDF’ye non-inferior (%4 marj; %95 gliven araligi [Cl] yaklasimi) ABD FDA modifiye snapshot algoritmasina gére
AASLD kriterleri icin normalin tst siniri: Erkeklerde ve kadinlarda sirasiyla 30 ve 19 U/L ; ALT normalizasyonu sonuglari eksik=basarisizlik.
Lampertico P. et al. Lancet Gastroenterol Hepatol. 2020 May;5(5):441-453, Lampertico P, et al. EASL 2020. 091



TAF’a gectikten sonra bobrek ve kemik mineral yogunlugu (KMY)
parametrelerinde degisiklik

TDF’den TAF’a gecen hastalarda erken gecisin avantaji da bulunmaktadir.

—@— TAF— TAF —@— TDF =s@== TDF- TAF
Kreatinin klerensi Kalga
6
12+ —
_ p<0.0001 p=0.78 4 p <0.001

Baslangica gbre medyan degisiklik,

-12 I I T T
0 24 48 72 96
hafta hafta

¢ eGFR ve KMY’de iyilesmeler, TDF'den TAF’a gectikten sonra devam etti.

*TDF’ye non-inferior (%4 marj; %95 gliven araligi [Cl] yaklasimi) ABD FDA modifiye snapshot algoritmasina gére
AASLD kriterleri icin normalin Ust siniri: Erkeklerde ve kadinlarda sirasiyla 35 ve 25 U/L ; ALT normalizasyonu sonuglari eksik=basarisizlik.
Lampertico P. et al. Lancet Gastroenterol Hepatol. 2020 May;5(5):441-453 Lampertico P, et al. EASL 2020. 091 8



ETV'den TAF'a gecilirse ne olur-1

ALT seviveleri
HBV DNA <20 IU/mL olan hasta orani 3 'y

25
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HBV DNA baskilama ve biyokimsayal parametreler korunur

Lim Young-Suk et al. Aliment Pharmacol Ther. 2022 Apr;55(8):921-943, Uchida Y et al. PLoS One. 2022 Feb 18;17(2):e0262764
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ETV ile viremisi devam edenlerde TAF'a gecis birseyi degistirir mi?

24 haftalik tedavi ardindan PSM kohortunda
ETV-treated patients with LLV screened (n = 367) Tam Virolojik Baskilama

+ Received ETV treatment for at least 48 weeks
e Al betuen e 2018 na Ot 018 f Tam Virolojik ALT Normalizasyonu
+ had no other NAs or IFN treatment history BaSkllama 60
Patients excluded (n = 156) due to: 80 %62 . 7 %47 ’ 6
= Aged <18 years (n = 18)
+ \irologic resistance 0 ETV (n=86
. Counlgclicn with Hz\la’[n=5l:} :I 60 40
¢ Liver decompensation (n = 97)
\_ * HCCn=32) 40
20 %10,5
v ) ¥ 20 %9,3 0lU,
Switching to TAF Continuing ETV
[ " 102 ] T ] k N 7175 j 0 10/21 | 2/19
' | HBV DNA <20 IU/mL ALT <40 U/L
A 4
l L mTAF'a gecis METV ile devam etme m TAF'a gecis mETV ile devam etme
Raw cohort PSM cohort
TAF group vs. ETV group TAF group vs. ETV group . . . . .. . . 0
(n=102)  (n=109) (n=75) (n=75) | TAF ile daha iyi virolojik ve biyokimyasal yanitin olasi mekanizmalari:
| T [ * TAFa daha iyi uyum veya daha uygun dozlama
. Effoctiveness (CVR.ALT normatzation. HBeAg loss and I VT RV (=1 g oo =lsld[Mkaraciger hedefli plazma kararlihgi
seroconversion, -invasive meas ents, subgroup analysis) H H H
e ey 1 subsroup anslyss sayesinde daha az olasi yan etkiye sahip olmasi

Li Zhong-Bin, et al. Liver Int.. 2021 Jan 6. doi: 10.1111/liv.14786. Online ahead of print



ETV Alan KHB Hastalarinda Dustik Duzeyli Viremi lle llgili Risk Faktorleri

~2016'dan 2021°e kadar ETV ile tedavi edilen 2.567 hastanin tek merkezli, re?ospektif calismasi, 48 haftanin sonunda '
virolojik yanita gore DDVV ve TVY kohortlarina ayrilmistir

. . DDV ile iliskili Faktorler (Cok Odd Ratio
ETV ile tedavi .. : :
Degiskenli Analiz 95% CI
edilen hastalar o ) ( )
n=2,567 Yiksek baslangic HBV DNA 1.27 <0.001
seviyesi (=6 log IU/mL) (1.03-1.48) ;
HBeAg pozitifligi .15 0.012
DDV TVY (1.12-1.19) )
n=948 n=1,619
o o Yuksek baslangic qHBsAg 1.20
(37%) (63%) seviyeleri (215,000 IU/mL) (1.06-1.52) e

48. Hafta yaniti

Yiiksek HBV DNA seviyesi, HBeAg pozitifligi ve yiiksek HBsAg olciimii, ETV sonras1 DDV ile iliskilidir.
uzun vadeli zayif klinik sonuclar1 onlemek icin bu tiir hastalarda anti-HBV tedavisinin ayarlanmasi gerekebilir.

DDV, disuk dizeyli viremi: HBV DNA seviyesi halan saptanabilir, fakat < 2000 1U/ml
TVR, tam virolojik yanit: saptanamayan HBV DNA seviyeleri
Li Z-B, et al. APASL 2022. #OP-1049



Optimal Olmayan Yanit veya Dusuk Duzeyli Viremi Olan NUC
Deneyimli KHB Hastalarinda TAF

Suboptimal yaniti olan 24 hasta ve daha once 48 hafta boyunca bir NUC rejimi ile tedavi edilen LLV'li 67 hastanin
TAF'a gecisinin ardindan etkililigi
HBV DNA <20 IU/mL

B 24 hafta m 48 hafta
100 88
.. . ) Suboptimal e e . o 75 76
Baslangic ozellikleri yapmt Diisiik-seviye ROl
[Median (Q1, Q3)] ~ ICHNINMECYAl © 60
n=24 T .
Yas, yil 38+12 40+10 § i,
Erkek, n (%)* 19 (79) 37 (52) ;
ETV deneyimli, n (%) 8 (33) 57 (85) Suboptimal yamt Diisiik seviye viremi
HBV DNA, log IU/mL* 6.1 (4.2,7.3) 1.9 (1.8, 2.4) o
HBeAg+, n (%) 19 (79) 43 (64) Biyokimyasal yamt
ALT, U/L* 75 (46, 146 25 (18, 49 40 v 0,6
( ) ( ) 2, p<0.001 5 — p<0.001
APRI skoru* 1.0 (0.5, 2.1) 0.4 (0.3, 0.7) :’“ 2 35 0 0,4 0,5 ——
= — 0,4
*p-degeri <0.05 Z;' 10 25 24 é 0,2
0 0
Baslangic 24. hafta 48. hafta Baslangic 48. hafta

Suboptimal yaniti veya DDV'si olan NUC deneyimli hastalar icin gercek yasamda TAF'a gecis, iyi tolere edildi ve
umut verici virolojik ve biyokimyasal yanit oranina sahipti

Suboptimal response defined as Baslangic HBV DNA 22000 IU/mL. LLV, low-level viremia defined as HBV DNA 20 to <2000 IU/mL
Zhang L, et al. APASL 2022. #PP-0598



ETV'den TAF'a gecilirse ne olur-2

KHB hastalarinda ETV'den TAF’a gecis oncesi ve
sonrasi serum HBsAg seviyelerinde azalma oranlari

8.59 8.55 12.07 Log ILImL
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p=03217 L1 (p=00022] | y HBsAg
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1 T . dislirmede,
20— 2.8 . .
- : & " e - ilaca gecis
0 24 | sirasindaki
N m——— L : e | Serum HBSAg
devam edenler n=168 W —_—
i o s . 0 @ s 1 . du%eylerlnden
-40) = ETV'den sonra TAF ile devam edenler . bag ImsiZ
- L olarak ETV’ye
-60 ETV group ! ETV.phasc ! TAF phase k|yaS|a UStU n

ETV-TAF group

6.45 yil ETV kullanim 6.05 yil ETV kullanim
gecmisi olan 168 hasta gecmigi olan 108 hasta

etkililik gosterir

Kumada T. et al. Eur J Gastroenterol Hepatol. 2021 Dec 1;33(1S Suppl 1):e898-e904 Uchida Y, et al. PloS one. 2022;17(2):e0262764. 11. Lim VS, et al. Aliment Pharmacol Ther. 2022;00:1-23.



HBsAg kaybi ya da serokonversiyonu icin HBsAg miktarinda azalma gereklidir

Table 2. Efficacy outcomes at week 96.

HBeAg-positive patients HBeAg-negative patients
TAF 25 mg TDF Difference in p value TAF 25 mg TDF Difference in  p value
(n=581) 300 mg proportions (n = 285) 300 mg proportions
(n=292) (95% CI) (n = 140) (95% CI)
HBV DNA <29 IU/ml 423 (73%) 218 (75%) —22% 047 257 (90%) 127 (91%) —0.6% 084
(—8.3% to 3.9%) (—7.0% to 5.8%)
HBeAg loss, n/N (%) 123/565 (22%) 51/285 (18%) 3.7% 0.20 — — - -
(—1.9% to 9.4%)
HBeAg seroconversion, 99/565 (18%)  35/285 (12%) 51% 0.05 — — - =
n/N (%) (0.2% to 10.1%)
HBsAg loss, n/N (%)’ 7/576 (1%) 4/288 (1%) —0.1% 0.88 1/281 (<1%) 0 0.1% 0.72
(—2.0% to 1.8%) (-2.5% to 2.7%)
HBsAg seroconversion, 6/576 (1%) 0 1.1% 0.078 1/281 (<1%) 0 0.1% 0.72
n/N (%) (—0.3% to 2.4%) (—2.5% to 2.7%)
Normalized ALT by 405/537 (75%) 181/268 (68%) 8.0% 0.017 191/236 (81%) 86/121 (71%) 9.8% 0.038
Central Lab (1.2% to 14.7%) (0.2% to 19.3%)
Normal Range, n/N (%)’
Normalized ALT by 299/572 (52%) 121/290 (42%) 106% 0.003  139/276 (50%) 55/138 (40%) 109% 0.035
AASLD Normal Range, n/N (%)* (3.6% to 17.6%) (0.8% to 21.0%)

AASLD, American Association for the Study of Liver Diseases; ALT, alanine aminotransferase; HBeAg, hepatitis B e antigen; HBsAg, hepatitis B surface antigen; HBV, hepatitis
B virus; TAF, tenofovir alafenamide; TDF, tenofovir disoproxil fumarate,

" Among patients who were seropositive for HBeAg and negative for anti-HBe at baseline.

I Among patients who were seropositive for HBsAg and negative for anti-HBs at baseline.

¥ Among patients with ALT at baseline above the central lab normal range.

§ Among patients with ALT at baseline above AASLD defined normal range.

96 haftada HBeAg (+) hastalarda TAF ile HBsAg serokonversiyonu daha fazla

Agarwal C. et al. Journal of Hepatology 2018 vol. 68 j 672—681



TAF ve ETV'nin HBsAg Dusulst ve Viral Yanit Uzerindeki Etkisinin
Karsilastiriimasi

96 hafta boyunca ETV tedavisinden sonra TAF'a gecen 69 ardisik KHB hastasinin gercek yasam verieri

Genel yanit (n=69) | DDV’si olan hastalar (n=16)*
< |
_ 100 HBYV DRA 20|u</0r2)15|_ o HBV DNA <20 IU/mL
& " _ 83
5 X
® 50 5
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T 2 25
0 ©
Degisim oncesi 24 TAF'a degisim Degisimden sonra : - 10/12
hafta (ETV altinda) Zamani 24. hafta (TAF | 0 o
altinda) i TAF'a degisim zamani 24, hafta
, LAl o :
HBsAg’de degisim HBsAg’de degisim
ETV TAF ‘ ETV TAF
0 . 0,00
o S o
g2 o1 £82.0,10
£ T 5 ) < on O
J>eo -0,100 N2 -0,103
2 -0,15 — p=0.0338 —— 2 -0,15 —— p=0.0238 ——
I

Uzun siireli ETV'den sonra TAF'a gecen KHB hastalan, diisiik seviyeli viremisi olan
hastalarda bile virolojik ve HBsAg yanitinda onemli gelismeler elde etti

Dusik Duizeyli Viremi, 48 haftalik antiviral tedaviden sonra HBV DNA 20-2000 IU/mL. * 24. Haftada TAF'a gegmeden 6nce DDV'si olan 16 hasta.
Chen P, et al. APASL 2022. #PP-1328



5 Yillik Surede ALT Normalizasyonu

—— 5y TAF -0— 2 yil TDF = 3 yil TAF —@- 3yil TDF-2 yil TAF

ALT Normalizasyonu
(2018 AASLD Kriterleri*)

100 -

%76
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%74

Hastalar, %

0 48 96 144 192 240
Hafta

TAF ile ALT normalizasyon oranlari yuksektir ve TDF’ten TAF’a gecis sonrasi oranlar artmistir

* < 35 U/L erkeklerde ve < 25 U/L kadinlarda
AE, acik etiketli

Tim sonuglar eksik=disarida birakilmis
Chan HLY, et al. AASLD 2020. 803



Farkli ALT seviyelerine gore komplikasyon gelisiminin kumulatif riski

3,233 HBV hastasinin ortalama 47 ay takip sonuclarin degerlendiriimesi
(komplikasyonlar: asit, 6zofagus varisleri, ensefalopati ve HCC)

40
7 ALT>1-2xULN ALT <0.5xULN 714 413 283 204 110 55 13
X 307 ALT 0.5-1 x ULN ALT05-1xULN 1006 472 281 176 85 44 12
= ALT <0.5 x ULN ALT >1-2xULN 737 284 147 75 40 21
= ALT >2-6xULN 479 230 113 63 35 17 £
$ 20- —
2 . .
5§10 ALT seviyeleri
Normalin ust limitinden 1-2 kat fazla olan
hastalar, komplikasyon gelistirmede en
0 T T T T T 1

0 30 60 90 120 150 180 yuksek riski olanlardir
Takip siiresi (Aylar)

ULN (Upper Limit of Normal): 53 (erkekler) ve 31 U/L (kadinlar)
Yuen M-F, et al. Gut 2005;54:1610-1614.



TAF veya TDF tedavisiyle dusuk HCC oranlari

2,0 1 TDE %1.9

p=0.14
1,57 %1.0

| TAF
1,0

Kimulatif HCC insidansi (%)

0,5 I
0 | T T T T T T T T T T T T T
Hafta
TAF, n=1093 TDF, n=539 Toplam, N=1632

HCC vakalari, n (%)* 11 (1.0) 10 (1.9) 21 (1.3)

Cift kor fazi, n (%) 5(0.5) 6 (1.1) 11 (0.7)

Acik etiketli TAF fazi, n (%) 6 (0.5) 4 (0.7t 10 (0.6)
HCC baslangicina kadar gegcen medyan siire, hafta (Q1, Q3)* 173 (56, 217) 81 (26, 122) 104 (55, 191)

5 yillik antiviral tedavi sonuglarinda kumulatif insidans TAF vs TDF arasinda farkli degildir

Lim Y-S, etal. AASLD 2019. 194



Fizyolojik Renal fonksiyon

* Yaslanma ile beraber GFR’de yillik 0.4 — 1.0 mL/dak/1.73 m? azalma olur.

* 40 yasindan sonra her 10 senede GFR’de ortalama 8.0 ml/dak/1.73 m? azalma olur
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5 yildir araliksiz TAF kullanan hastalarda bobrek fonksiyonlarinda korunma

National Kidney Foundation K/DOQI Clinical Practice Guidelines for Chronic Kidney Disease. Am J Kidney Dis 2002;39:S1-S266.
Available at: www.kidney.org/professionals/KDOQI/guidelines_CKD Last accessed December 9th 2013.
Chan HLY, et al. AASLD 2020. 803



5 Yillik Surede Renal Parametrelerdeki Degisimler

—0— 5yl TAF -0— 2yl TDF - 3 yil TAF —8- 3 yil TDF—2 yil TAF

eGFR g
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Degisim, mL/dk (Q1, Q3)
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o
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Baslangigtan itibaren Medyan

-15

0 48 96 144 192 240
Hafta

eGFR ;’da en az etkilenme 5 yildir araliksiz TAF kullanan hastalarda gorulmustur;
TDF’ten TAF’a gecis sonrasi bobrek fonksiyonlarinda duzelme olmustur

Chan HLY, et al. AASLD 2020. 803 B2M:Cr, Beta-2-Mikroglobilin/Kreatinin Orani. RBP:Cr i¢in benzer bulgular gérdlmustur



Bobrek yetmezligi durumlarinda ETV ve TDF doz modifikasyonu

Baraclude KUB Viread KUB
ini ivudin di - Kreatinin : .
Kreatinin Daha énce NA Lamivudin direngli S Naive ya da tedavi
klirensi hastalar / dekompanse klirensi . ..
kullanmamig hastalar ‘s < denevimli
(ml/dk) karaciger hastalig (ml/dk) y
>50 Gunde bir kere 0,5 mg Gunde bir kere 1 mg >50 Giinde bir kere 245 mg
30-49 48 saatte bir kere 0,5 mg Giinde bir kere 0,5 mg
30-49 48 saatte bir kere 245 mg
10-29 72 saatte bir kere 0,5 mg 48 saatte bir kere 0,5 mg = ;
Onerilmez
<10 (HD <30 Ye _ !(t.JIIanllacaksa <30 ml/dak haftada
veya 5-7 giinde bir kere 0,5 mg 72 saatte bir kere 0,5 mg hemodiyaliz iki kez
CAPD) Hemodiyaliz 7 glinde bir doz

Baraclude 2022 KUB: Bébrek yetmezligi olan hastalarda doz ayarlanmasi énerilir. Onerilen doz degisiklikleri sinirli verilerin ekstrapolasyonuna
dayanmaktadir ve glvenlilikleri ve etkililikleri klinik olarak degerlendirilmemistir. Bu nedenle, virolojik yanit yakindan takip edilmelidir.

Baraclude KUB onay tarihi 05/04/2022, Viread KUB onay tarihi 29/04/2022



TAF ile >15 ml/dk ve hemodiyaliz hastalarinda
doz modifikasyonu gerekli degildir

VEMLIDY KUB
Kreatinin klirensi (ml/dk) Naive ya da tedavi deneyimli
>50 Gunde bir kere 25 mg
30-49 Gunde bir kere 25 mg
<30 ve Hemodiyaliz Gunde bir kere 25 mg

eGFR >15ml/dak olan yetiskinler veya CrCl < 15 ml/dak olan ve hemodiyalize giren hastalarda VEMLIDY icin doz ayarlamasi gerekli degildir.
Hemodiyaliz glinlerinde, VEMLIDY hemodiyaliz tedavisinin tamamlanmasindan sonra uygulanmalidir
Hemodiyaliz almayan ve kreatinin klerensi < 15 ml/dak olan hastalar icin hicbir doz 6nerisi bulunmamaktadir.

TAF KUB onay tarihi19/04/2021



Ozel KHB Hasta Populasyonlarinda Renal Parametreler

Medyan eGFR.; mL/dak (Q1, Q3)

4035 calismasi: Renal 4035 Calismasi: Hepatik Study 3912: Post-Liver
Yetmezlik Kohortu* Yetmezlik Kohortu Transplantation with CKD
Baslangictan 96. haftaya kadar olan dedisiklik Baslangictan 96. haftaya kadar olan dedisiklik Baslangictan 192. haftaya kadar olan dedisiklik
B TAF: tim orta-siddetli (n=78) B TAF: tim hastalar (n=93) 5" B TAF (n=26)
B TAF: Oncesinde TDF kullanmis (n=56) B TAF: Oncesinde TDF kullanmis (n=57) ~1 o . . _
L N x TDF-iceren rejimf (n=25)
I TAF: Oncesinde baska OAV kullanmis (n=22) I TAF: Oncesinde baska OAV kullanmis (n=36) L
90+ =150 3 15
o £
S £ 101
<120 e ]
~ (.
49.4 4 99.29, ~ 0 —_— 0.2
47.2 & 90 5O ‘Hl !
42.1 9 2 " 54
1 o 7658
S % -101
c 60 1 b:
©
g g -154
2 i
0 UL L T T T 1 30 T T T T T T T T % 20 T T T T T T T 1
048 24 48 72 96 0O 12 24 36 48 60 72 9%6 § 0 24 48 72 96 120 144 168 192
©
Hafta Hafta 2 Hafta

TAF ile eGFR.;'de minimum diisiis meydana geldi; eGFR.;'deki gelismelerle gosterildigi gibi,
bobrek fonksiyonu genellikle TDF'den TAF'a gecildikten sonra diizeldi

*eGFRg 0of 15-<60 mL/min. TCPT score 7—12 at screening [or history of CPT 27 and any score <12 at screening]. ¥This arm switched to TAF at Week 48
Kim HJ, et al. APASL 2022. #PP-0980



TAF’In klinikteki etkisi
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ORIGINAL ARTICLE WILEY

Kanada’dan TAF Gercek Yasam Verisi

Effectiveness and Renal Safety of Tenofovir Alafenamide
Fumarate among Chronic Hepatitis B Patients: Real-World 176 hasta

Study Her renal fonksiyon asamasinda givenli koruma
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ETV'den TAF'a gecilirse ne olur- 3
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ETV’den sonra TAF’a gecisin ardinan eGFR ve lipid parametrelerinde degisiklik yok

Lim Young-Suk et al. Aliment Pharmacol Ther. 2022 Apr;55(8):921-943, Uchida Y et al. PLoS One. 2022 Feb 18;17(2):e0262764



