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Giris ve Amag: Hepatit B virlisi (HBV) genomunun korunmus bir bolgesini hedef alan ve birden fazla HBV
transkriptini susturan kiiclk bir interferans RNA molekili olan Xalnesiran, kronik HBV enfeksiyonu olan
hastalarda immiinomodilator ile birlikte veya tek basina etkili olabilir.

Yoéntemler: 100 mg dozunda xalnesiran (grup 1) ve 200 mg dozunda xalnesiran (grup 2) ile 48 haftalik
tedavinin degerlendirilmesini iceren faz 2, ¢cok merkezli, randomize, kontrolll, acgik etiketli bir platform
¢alismasi yurattik, Kronik HBV enfeksiyonu olan ve NA tedavisi ile virolojik baskilama saglanan katilimcilarda
200 mg dozunda xalnesiran +150 mg ruzotolimod (grup 3), 200 mg dozunda xalnesiran + 180 ug pegile
interferon alfa-2a (grup 4) veya tek basina bir niikleozid veya nikleotid analogu (NA) (grup 5). Birincil etkinlik
sonlanim noktasl, tedavinin bitiminden 24 hafta sonra HBsAg kaybi (HBsAg <0,05 IU/mL) olmustur. Glvenlik
de degerlendirilmistir.

Sonuglar: 159 katilimci (grup 1- 5'te sirasiyla 30, 30, 34, 30 ve 35) arasinda birincil sonlanim grup 1'dekilerin
%7'sinde (%95 Cl 1 -22), grup 2'dekilerin %3'linde (%95 Cl, 0- 17), grup 3'tekilerin %12'sinde (%95Cl, 3- 28),
grup 4'tekilerin %23'linde (%95Cl, 10- 42) ve grup 5'tekilerin higbirinde (%95Cl, 0- 10) meydana gelmemistir.
Grup 1'den 5'e kadar olan gruplarda, tedavi bitiminden 24 hafta sonra katilimcilarin sirasiyla %3'linde,
higbirinde, %3'Unde, %20'sinde ve hicbirinde HBsAg serokonversiyonu meydana gelmemistir.
Serokonversiyon olsun ya da olmasin HBsAg kaybi sadece tarama HBsAg diizeyi 1000 IU/mL'nun altinda olan
katihmcilarda meydana gelmistir. Grup 1- 5'te sirasiyla katiimcilarin %17, %10, %18, %50 ve %6'sinda 3. veya
4. derece advers olay meydana gelmis olup, en sik gorilen olay alanin aminotransferaz seviyesinin
ylikselmesidir.

Tartisma: Kronik HBV enfeksiyonu olan ve NA tedavisi ile virolojik baskilama saglanan katilimcilar arasinda,
xalnesiran + imminomodiilator ile tedavi, katilimcilarin 6nemli bir ylizdesinde tedavinin bitiminden 24 hafta
sonra HBsAg kaybiyla sonuclanmistir. Derece 3 veya 4 advers olaylar nadir degildir. (F. Hoffmann-La Roche
tarafindan finanse edilmistir; Piranga ClinicalTrials.gov numarasi, NCT04225715.)
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