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Rl ribavirin {75 B FR BE 7~ Z2d 2 (S FHAYER A -

B i 19 A Bt B Rl ol 32 DURE T HARVONI BB & 15 R 5245 5 o (TE)AE T

e R NBA e ARSI E(RHD) PR REEH SIVREE T WoREHR

{£{a[E2 HARVONI 7 4H % (ledipasvir B sofosbuvir) AR B3 S5 R 2 a7 - 11
REMETHIESE 400 > ledipasvir Y2 5552 2405 AJHY RHD HI& AT

TRFRENY 4 fZ(RE)M 2 (R F) > sofosbuvir 2 T FIEIR{CHH(GS-331007) 1 &= 5 # 55
= Il B AJERY RHD & FATEES 2 SBFE R 123 fZ(KE)F 7 (%R 1) - R B HAR/
1BIEEHITF - ledipasvir 81 GS-331007 HYEHAG 2 B F 58 & (AUC) 73 714 Fs AT RHD 7
= TR RBEEN S B 7 £ -

H RN A BRI A S0 2 P R 28 A2 BE R AR B Mo A Y B e il b o SRRy —/A% AT
S EREERERESZ AN OG> 284 KA GFEELR ARG ET 5 5= E s 77 5 R
2-4%E 15-20% -

BB

Y ERnT &AL

Ledipasvir - % ¥HRZY K BB 25 = 22100 58 /N T/ H )R T (75 2 B = 22 180 & v/

ANT/H )T RN B2 EE6 218 KA A58 7 £ 20K LI IR FE T ledipasvir - 7 8 5K B 22

6K B AL/ ERFE 20K T ledipasvir (L ARFIE 5% 5721002 52/ AT/ H) © it

MIE T > WARSZIRE(TBHENIIEG-HE R 5 B (KRB R T AR/ R E R E(K

fe) ° Ledipasvirfy 4 5752 2 (AUC)KY Fy \JE{ERHDT & NATZEE S| 2 B FE B 2415 (K E)
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K 2fE(RT) -

Sofosbuvir - & BT < BB L 5 HESO0RE 51/ A T/ Hl VR 6 T (- R 223007 3/
I FFI )5 IR 556 18 R AINEZE86 % 19 K LITRAR Tsofosbuvir » 1 M A B
556 R L/ 4 5520 K44 Trsofosbuvir (LIRS E BESO0RE 5/ AT/ H )« (E LB R
RIET WA SR E MBI o R S A ORI TSR R E R
5 - Sofosbuvir J: ZE(EHE (L H/1/1(GS-331007 )1y 4 5 FFE R(AUC) Fy ) J{ERHDF R T
R RERIRIGAR IR T) - FILRE R B ERHOR S T
P RHRABEIHE6HONR) - R B BRI HERT) -

8.2 A

JoE g 7 2

H R A & 4 ledipasvirssofosbuvir (HARVONIFYRY 73 ) B A2 & 2 HER N A Y
Fot - EE A ER - SO HERH AL AVER LSRG - BRI REREE 1%
W T BRI BEFL 2 (- BRI At A i ledipasvir » 32 A REE A fyledipasvir i ER A FL+HR Y4
i o AR R TR LAV BRI SR A B B [ 2 S e &R - TER ALK BRI PR &2 E|

Y EZ ST Fysofosbuvirfly 2 BEIREH1/)(GS-331007) » {H S ERIF REALHY (- BRI Al 2

JEE [R5 2 BRI REAL 3 B B R Y SSGEa AT RERR T HARVONIFYER IR FE K - LU HARVONI
SCERR AR B R S R B AL 2 BR SRR T RE AN R -

1 HARVONI E4 ribavirin (I - tEZ2IE ribavirin {7 B B2 7L BESARRE &R - 35226
ribavirin {J7 Bt BElfix 1 AL AT 2 {58 A ER B

Y = iy

Ledipasvir A=K EEAEER T i m sl 5o & T e B AL aV T B P IE R 383 ledipasvir
A RNH AR S ENUT 2 2 25 27 - Ledipasvir FVEIE 4 5 5755 = (AUC)

&9 By NBUA RHD B & TS| 2 F2FE 207 5 % - BEZRI R EBEH] > {H ledipasvir AEE
GHIRNRARENITF - RHBERALSE 10 X > FEEMEANTE T Y EHEE4
LR & 2 25%HY ledipasvir =5 F 52 &(AUC) °

Sofosbuvir : FEREAVEEE - EimsmE T o fEEE LA B Il R 28
sofosbuvir ¥4 RAIH A= 1838 B a5 8 22 etk 7] < Sofosbuvir 7 T B{HIR A
#1(GS-331007) 1V EHEE 2= B 7 75 2 (AUC)KY By N A RHD B2 N2 2 2 SR 2 7 %
HAEWZLEE 10 X FEERH R ALIVF B WL R AR RBEE Y 2% VREE - £
TEFE PSS - AT FLEE 2 RIIARTE T B sofosbuvir (20 Z 578/ T) 2 1% » sofosbuvir
AR 2 Fy GS-331007) & 73 e AT AL R B FL T o HIGEER 1/ N\IRFTE 2
HIFLA RS LY R BRI AT R EHY 10% -

8.3 HAeFR I EEEM

& HARVONI E ribavirin {}f IS » HLES:H ribavirin {5 B R YERA2 ~ W22 AR B JIMHRHE
afl o 52 ribavirin {75 B YR EAHEREA

8.4 HEZMEH
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HARVONI FIJ% 12 (&) DA EARAAY 1 1818 C BURT SR e 2 B BV L2 E AR
[ERSAT RV S /I

HARVONI IR R 1 C BUAT 3R HA AR AL S NGY 12 5% 2 5 B JR Y 22 2 1 RS
[ AHEEL ©

8.5 EFAZEH

HARVONIH PR 3B 1 U 225(17 65k (2) A_E Y 5253 (BRPR BT FE o 2 Bz s\ By
9%) - 1Ei5 e s A BRIy 2 E 2 [ WORERZE S A2 e M sm S 5 Y %
peltE R EHAARERERR A R - ORI A R B R i B RS S
E7E 5 BAREPEERA 2 A AN R BURHY rTRelE - B2 Fm 8 WA ZHFHEEHARVONI
R [ 22 /2 P EA(11.3))] -

8.6 HINELE

HEg B IIRE A 2HUER - A JHFREEHARVONIHYHTE - HARVONIF R B B Tk
R4 (eGFR{KIA30EEF /47 §8/1.735K%) B B BB B IR BT G ESRDER 1) 27 4 1 B
PR AT - B EETE B IR RN 2B A A ESRDINE T - H Fill i ARE T & ek 2
AR 22.1) Rl ASEEEH11.3)] - F 2 Rribavirin{i B TH BN B DIRE A 2 E L
FRAYERHH

8.7 MImELE
HHHEIE ~ PRESCEERTIIRE N 22(Child-Pugh A ~ BEXCER)HYEE - B /HFHFEHARVONIRY
B[22 f2 A 421 242.1) ~ H /K SEREEA(11.3) Rl /K 76(13.6)]

B LB MEFFER LG BE HARVONI B ribavirin JEJREATE S » i IR 35 T TG
REE R EARTIIRE B iR = B[ 2 2 R H#6.1)] -

9 HE

HARVON It 8 Bl S (L T R e s ) - AIREE AR R > R U e IR B
FERVEIG: - HARVONI(SE 78 By B B 7 20— SZRF MRS - Bt Ml A dnfde il
B BENEERIREE - it ledipasvirg BLMATE N S EAE G - INILIURENT 7T REfEAK
ledipasvir g 54 » MUREAT 1] %50 Fisofosbuvirfly 3 BEAEER (CHH{4GS-331007 - F&kR
2 F553% o

10 MREREA
HARVONI 552 ledipasvirEisofosbuvirfaé 43y AR F [E B X &= 45 77 $EE] - Ledipasvire—7&E
HCV NSSAHIIR > sofosbuvir Il & — & iM% H R LIHIHCY NSSBEE A B IR -

FFEGER| 2902 veledipasvirB1400E vesofosbuvir « ARFERIEH NYIFEEMRT © BRE
TRy~ JRERAERR - SRR AR R - BEOKILNE - BEAERRSE - DU SRR -
REEBIE AR R EH NEEEMER ST - FD&CHE HE 65t/ & H = (55T FCriafE
B BLRE - B - Ba -~ IR Z8qbEk

Ledipasvir - LedipasvirfJIUPACH 44 FysMethyl [(2S)-1-{(6S)-6-[5-(9,9-difluoro-7-{2-
[(1R,35,45)-2-{(2S)-2-[(methoxycarbonyl)amino]-3-methylbutanoyl}-2-azabicyclo
[2.2.1]hept-3-yl]-1H-benzimidazol-6-yl}-9H-fluoren-2-yl)-1H-imidazol-2-yl]-5-azaspiro
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[2.4]hept-5-yl}-3-methyl-1-oxobutan-2-yl]carbamate -

H T30 B CaoHsaFaNgOs 73T Fy 889.00 o HALFEZ AN -

0
_N H TN
GG Ay

Ledipasvir acetone solvate 2 420°CHY AR FE T s pH{E 3.0-7. 50 & [E N Y 7K AR T
({E20.12Z 52/ ) » 7EpH 2.30L M B FUA(L1Z 52/ Z ) ©

Sofosbuvir - Sofosbuvir fY IUPAC 15744 £y (S)-Isopropyl 2-((S)-(((2R,3R,4R,5R)-5-
(2,4-dioxo-3,4-dihydropyrimidin-1(2H)-yl)-4-fluoro-3-hydroxy-4-methyltetrahydrofuran-2-yl)
methoxy)-(phenoxy)phosphorylamino)propanoate o H.47FF 5 CoHoFN3OoP » 47T 5 A
529.45 o HLERFEAT -

>‘O S o o ?\}O

@/ HO F

Sofosbuvir iy H 14 £ K H EHIES S E S - E37°CHVIRE [ K pH{E2-7. 7HEE N HYZKIER -
HIBMRIE R/ V22 v /2Tt » HARRUEHIK -

11 EPREEEE

11.1  {EFHH
HARVONIE—T& & ledipasvirfdsofosbuvirl o3 Y [E| B & 18 /7251 > 12 WtERY 77 B Ay i)
S CHURT R R s B E B GRS [ 22 A 1 722(11.4)] -

11.2 By
oM R SR A TS,
it £1-%fledipasvirEilsofosbuvirifE{ T5EELQTHSE ©

E—TEMERT4E ~ Z2XBIE ~ 10 DAZARE S EMEEEY) (moxifloxacin 4002 7 ) #E7 T ¥ R Y
—PEREEAR X SEELQTEA B > o S5O (2 el E G A 10 K G KA T Hi K ledipasvir
120 % (Fe = AR M B Y 2.6 72 ) ¥ QT HARTRZ 28 - 1E1202 50 H IR (5 = i i &2

192.67f5)HIE T > ledipasvirilli & QT IHAME & 2 (o HEEPREABAEATIZE -

AR 4H ~ BEIURIE ~ A DL R R Mg (moxifloxacin 40022 5e ) HE T T IRHY

VUPE PR X e #eQT et T - 8 $HEfSOfL fHEFE 2t & 5 lisofosbuvir 40022 v (f &) i Al

£)811200% vo (e s A E HY = (85) BQT R 2 - (EMHE T R A E 2 =&
13



FYEIE N - sofosbuvirlli A & {EQTciE & 2 A B R EAREEAVIZEE -

11.3 ZEYEhI2

el

SRR A 2 e E B A 1S MECRIAT R HY 25l & 5T ledipasvir ~ sofosbuvir jz H 1%
TEERCH)GS-331007HY ST EN S » LIHRIE T-HARVONILZ 1% - AR 441%4-4.5/]\
e (- (i 85 = S ledipasvirfy B il TR » Sofosbuvir@ PREEHIIGE ARG - AL AR
FLEEIR~0.8- D NEF (TP BB B i S L TR © GS-331007HY =y i R FEAIE HER R
P 8E1% 3.5 2 4/ N (i 8) -

TRIZEF R HCV 2 2k B T TR RS 2278 122537 > ledipasvir (N=2113) -
sofosbuvir (N=1542)E11GS-331007 (N=2113) Y2 EIRREAUCo 2224 (] - HE{E 43 Il E57290 -
1320E112,000 ngehr/mL © Ledipasvir * sofosbuvirfiGS-331007JF& & HRBECmax s Al F5323 ~
618E1707 ng/mL o {FEFFRN A Zi FHEZHCVIYZE & 2 [ » sofosbuvirEiGS-331007
HIAUCo.24 83 Crax B R ENHE o TERVEHCVINZEE T » ledipasvirflJAUCo.2481 Crax 7 BIZEEE
(R 7 a7 (N=191){K24%E132% -

BYH A

FIZeHEIREEAH LS - £EFE TS (~600A-F » 25%% 30%;J8 5 ASH )2k = BS(~ 1000 AF » 50%
iR E RERR) B T EEEIHARVONIE fisofosbuvirfJ AU Co.indF 54215  {H R & ¥fsofosbuvir
(5] Crnancits B HF BRI 5225 - GS-331007idledipasvirly 5 55 & Wi A & R AR 33 i fE e E iy
P o FEEE3 AR R HCV 2 el B (R B LR e & )ik FHHARVONIFY RS e
BREME - & T"HARVONIF: » W AHEERYIIHEZE -

A
Ledipasvirfid \JH AT E H IS &R 57299.8% o BHEF 2 & T ER90=Z i
[*Cl-ledipasvir 1% » “CHUR AR M AE LR /1720.518120.66 7 i -

Sofosbuvirfd \JHIMAEE HAYEE &R F561-65% » HAE LW e/ 2T+ E 2004050/ Z T HHYELE
A SSRGS 2 R SEYR ISR & © GS-3310074E NJAIMBE TP YR B 45 & Mk
1 - B2 el L T BT 400 =2 79[ Cl-sofosbuvir 2 1% » “CRURFMERIIMIRIMAZLLET B
0.7 -

(vl

1ERssNRER R > N R 383H (TAHE 2N ledipasvirig i AJECYP1A2 ~ CYP2C8 ~ CYP2C9 -
CYP2C19 ~ CYP2D6 J; CYP3AAREZETT(CUTHVIR SR - WL F A ARG E T4 12810
REET S - 5T B0 v (Y[ C)-ledipasvir 2 1% » 4 55 246 P 20 A R £ 8%
(E27398%) o Rl ledipasvirE HIR A ZE(HHHY E 2Rk T -

Sofosbuvirgy (£ R TR 2 A > 2R B BB E MR B3R (DY) — ik 8 B8 GS-461203 -
HAHEE LR s A E A BEA (CatA) SR IEEERE1 (CES1) LRV R IR B AL E
HIEKFER > DURAHERE —BieiZ E a4 & B H 1 (HINTL) AR E R B2 E > 2
& P e IR AR E ORI TRR IR (L E A - BB LR LIEH 2 R FY X
HEH)GS-331007 AU A u A R0t Pk g b RS Y halBa R BfrHCV S -
1A B8 714002 T [ *Cl-sofosbuvir 2 7% » GS-3310074F ¥4 84 4 5 2255 8 TP T EHYEE Bl
1290% -
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BPEER

1A BEA9022 5T AV Cl- ledipasvir 2 % » BEREALR K th Ay [ CUR ST M P4 m U B 4 B
87% » REMy B EMHRIE 2 B F=(E O £5(2986%) < HEAZE(EHY[F P ledipasvir{-y
HE N TEIEN70% » f/CCEYIMIAIEE NI TEIER2.2% < BEERER » |
P ledipasviriZ s i FHEME T EAVFERR R - B BRI B G R TR(4Y1%) © 77
HARVONIZ 1% > ledipasvirf & 22 Bt {ir B 47/ NEE ©

1A B8 7140022 T2 Y[ *C]-sofosbuvir 2 1% » “EIIKE (TR E K 7292% » ELrf1 43 HI4T/A80% ~
14%512.5% & H PR ~ FEEBEE eI o B REE WY sofosbuvirfil & K56 77 F
GS-331007 (78%) » 55753.5% Fysofosbuvir - i L& RIZE T~ » BHiEER S & GS-331007HY 3= 82
HER AR - 5 T'HARVONIZZ 74 » sofosbuvirdilGS-331007 A4 SE 5 o1 85 Bl 240,581
27/N\I -

kIR,
FEIZ - STHERRHCY 2 25 & A T B RS B2l 2 MR o T Efledipasvir
sofosbuvir 5z GS-331007HY 575 &I AN & 45 5l (o] ELEE R RA B TR s 28 -

HERY - T EHCY 2 25 B BT E T B RS SN 22 i > MR ¥ sofosbuvirfil
GS-3310071Y 5 75 = A g s B AT ] ELEE REBAH I 5228 o LedipasvirfE 22 M AT 21y
AUCELCrnay 73 I ZLL B S HH77%E158% + A2 » — A 8 Fyid: Al Eilledipasvir 2 =55 &=
IR B A EE IR BT - R AR 3AHsE T > BRIt 2l a8 ol 2 2 S U<
JE#Z(SVR12 >90%) » H 2o ML MRy 2 MERER KEUHE -

GAEEAE T HARVONI (90/400 Z78) .2 1% » ledipasvir ~ sofosbuvir B GS-331007 {£>12
R SRR B P TR R BEEAAES 2/3 AT AR AT RRE REHEE -
Ledipasvir ~ sofosbuvir 5z GS-331007 {F<12 j5% .~ 5L 39K B R py &l ) B3R 30 E0 05 R hfE
j\_Z °

ZAER A ST RRHCY 2 sl B P TV EERE S N2 i R (B AT AT
HYFEESHFIE N (18 2 8055%) » FEtib ¥l ledipasvir ~ sofosbuvir 2 GS-331007HY % & &0 N &Sk
(EAe] B EEPREE R MR B 22 G FF 5 HE .~ (E/H(8.5)] -

EIEE T #/EE - BT AR EEHCY HOFA EEE IR R 2 (eGFRIKA30ZF /7788 » K
2 Cockeroft-Gault 2\ 20) 1) 2 2 1 T BE 7990 52 v [ ledipasvir » ZR1&H15E edipasvirlfJ&Ey)
B2 - (Rl EHEE TN 202 E 2 M > fEledipasvirfJEEYE) J1E2 5 TH
A A EEIR (T Ae] ELEE PR B MR 2= 52 -

¥ SHERRERHCY H A S (eGFRY A S0 2 (K180 71/ 47 §8/1.732K 2 [) ~ HhE(eGFR
P30 BRSO TF/53 /1. 732 2 [8]) ~ EEETIRET £ (eGFRIKA30Z 1/ 57 $5/1.73
SR 58 DL D BB Z MR AT A R A B 74 (ESRD) BB 4% T B F5|400 22 1T 1Y
sofosbuvir > ZA1& it 5% sofosbuvirYEEY) 8, 122 - F1EThEE IEH (eGFRE FA80Z T/ /1 #%/1.73
KA Z B Ll > BERE T BLE R IhRE R 42 2 ZE E Y sofosbuvir AUCy.in s BIl e
EH61% ~ 107%E1171% > GS-331007 AUCq.ineHI| 47 B[ = H55% ~ 88%E1451% - {1 B ESRD
WYzt & 7 D MIE DIREIE T iy s 8 10 EEE YT T MR BT 1/ N FiT % T sofosbuvir
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% > sofosbuvirfi1GS-3310071JAUCy.ineT Bl & = HH28%Ei11280% » FAMES TR B ATHY 1/ NI
&% Fsofosbuvirlf » Ril53 Bl & s H60%E12070% - #ETT—R 4/ NF MR BT A2 FRZT18%
MHE T & [ 22 2 ) £ 742 3) B I F [~ (8 /H(8.6)] -

AIEIgET 2B E - Gt EIRIEEZHCY H A A EERFIIREA 22(Child-Pugh CAR)AYZal &%
T EEFI90=Z 5 ledipasvir > ZA{& 5 ledipasvirfVEEY 8 J1E2 - fEEFEFFIIRERN 20975,
F > ledipasvirf I o F FE & (AU Co.nd) MIRTEHRE IR AV AZ S RBAHE - $HEEL
FHCV 2 Zal B FTHE THYBFASSEY BN I B2 AR - BT (AR ARUE T AT RE (L) S
ledipasvirf!y##5 &0 & G Rl L ERRBEIH Y B 2 A AR~ (E/H(8.7)] -

S HE AL HCY B A R EE JE FF THEE A 22 (Child-Pugh BAREEACAR ) 1Y 7 sl & A 7 K I%
T400Z 55 [{Ysofosbuvir » ZR1& 5% sofosbuvirfYZEYEh 172 o FIFFIhRE I 12t EAHE
07 REEEE IR 2 2 ek E i sofosbuvir AUCo.24 73 il & = HH126%H1143% >
GS-331007 AUCo24HI153 8 155 HH18%E19% o S RIALHCV 2 25k & P TR RSS2 E)
TS A (B FE R AUE TR (L) EfsofosbuvirEilGS-331007 11 7% 52 &1l R & i
AT o] ELEE IR BARE 0 52 B[ 22 F £ 157 = (/8. 7) 2 K 1/ 5E(13.6)] »

YL O A E ST
LedipasvirEilsofosbuvir & £y &%1)) i & 1 P-gp e AL DLE% & H (BCRP)IEFIZE » 1M
GS-331007HI AR © P-gpsA B (4lrifampinEl BEE QN &) 0] fE & [ {KledipasvirEilsofosbuvir
HIIm AR - TE M EHARVONIHY BRI IKGS » R @K P-gpas Z A EiZHARVONI
BRI EFE R L EFEIH(5.3)] - Blgilf|P-gp ki /EB(BCRPIVEEY & (s T Al RE & 15
ledipasvirisofosbuvirfyIfl FRE - {HA&FFH=GS-331007H9If 2SS + HARVONIEG A] il
P-gp Sz /E(BCRPEYHIITHIEIG ] - LedipasvirBisofosbuvirdli A i heih s i i &5 [ OCT1
OATP1B1E(OATP1B3HI{EFH~Z'E - GS-33100710 A & B B &5 1 (B 45 A T e il T i
I OAT1EOAT3 » BlCA RS T#Hili & T OCT2)NIE I~ 'E -

Ledipasvir& 7 i R AR ETT RIS E LA o ERaINaEaE - IR ZTY
ledipasviriZs i CYPESE ZHE T IVIR 22 - [ P ledipasvirB e -HEM 2 1 BEAVHERR IR -
Sofosbuvirilli RECYP K UGTIAIBEZWIMEF S - — Il R By HARVONIE R CYPEL
UGT1ALME S il 28 4= SR BRI L G/EM -

D FHEEYES ledipasvir ~ sofosbuvir 2 GS-331007 2 & F2 BV EANE 5 Fn[2 25K
L7 1EM7.2)] °

x5 BYIROIER  EFEFFRHZEYNERT » Ledipasvir ~ Sofosbuvir K FEAERI,
3 GS-331007 7 EEYE) /122 BB L °

EF /AR AEF G EEYRG Z Ledipasvir -
Ledi- Sofos- Sofosbuvir #1 GS-331007 PK HJ3E1y
BrHZEY) pasvir buvir EE#E(90% Cl)
pailicey HWHEE | WEIE fRAT T2 EE=1.00
BRI (E) (ER) (E%) | N Crnax AuC Conin
ledipasvir 1.68 1.96 2.18
Atazanavir/ 300/100 + (1.54,1.84) | (1.74,2.21) | (1.91, 2.50)
ritonavir + 200/300 %0 ., 400 . 24 | sofosbuvir 1.01 1.11 NA
emtricitabine/ T | HH—X | HH—X (0.88,1.15) | (1.02,1.21)
tenofovir pp>e | FHTK 117 131 1.42
G5-331007 |1 12 1.23) | (1.25, 1.36) | (1.34, 1.49)
Cyclosporine B ND B 19 | sofosbuvir 2.54 4.53 NA
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600 400 (1.87, 3.45) | (3.26, 6.30)
0.60 1.04
65-331007 (0.53,0.69) | (0.90, 1.20) NA
90 o 1.45 1.39 1.39
HH—X ND 23 | ledipasvir |y 54 56y | (1.28,1.49) | (1.29, 1.51)
Darunavir/ 800/100 sofosbuvir 1.45 1.34 NA
ritonavir FH—X ND B 18 (1.10,1.92) | (1.12, 1.59)
400 0.97 1.24
65-331007 (0.90, 1.05) | (1.18, 1.30) NA
edivasuir 1.11 1.12 1.17
Darunavir/ 800/100 + P (0.99, 1.24) | (1.00, 1.25) | (1.04,1.31)
ritonavir + 200/300 90 400 23 sofosbuvir 0.63 0.73 NA
emtricitabine/ H—% HH—X | #H—X (0.52,0.75) | (0.65, 0.82)
tenofovir DF° 6S-331007 1.10 1.20 1.26
(1.04, 1.16) | (1.16,1.24) | (1.20,1.32)
edinasyir 0.66 0.66 0.66
Efavirenz/ P (0.59,0.75) | (0.59,0.75) | (0.57, 0.76)
emt;\é:;zgizne/ 600/200/300 90 400 14 sofosbuvir 1.03 0.94 NA
tenofovir DF° HH—X HH—X | FH—X (0.87,1.23) | (0.81,1.10)
0.86 0.90 1.07
65-331007 (0.76,0.96) | (0.83,0.97) | (1.02, 1.13)
Elvit ir/ ledipasvir 1.65 .79 1.93
"'b‘?g_r:"t'; P (1.53,1.78) | (1.64,1.96) | (1.74, 2.15)
erflct)rilcci'lcil:?ine/ 150/150/200/10 90 400 30 | sofosbuvir 1.28 147 NA
tenofovir FH—®X | H—RX | FH—X (1.13,1.47) | (1.35,1.59)
. 1.29 1.48 1.66
laf d i
alatenamide G5-331007 |1 54 1.35) | (1.44, 1.53) | (1.60, 1.73)
o 0.80 0.89
40 ledipasvir |1 €9 0.93) | (0.76, 1.06) NA
B . 1.15 1.11
£ HARVONI 12| sofosbuvir 1 o g2 1 50) | (1.00, 1.24) NA
B4 G 1.06 1.06
Famotidine R BEE 65-331007 (0.97, 1.14) | (1.02, 1.11) NA
40 90 400 edipasvir 0.83 0.98 NA
e P (0.69, 1.00) | (0.80, 1.20)
# HARVONI 12 sofosbuvir © 71_"0;) 32) | (0 8%915 10) NA
il 12 /N 113 106
on ] } )
4o 65331007 | (1 07, 1.20) | (1.01, 1.12) NA
. 0.95 1.30
Methadone H \D 400 u sofosbuvir | oe"133) | (1.00, 1.69) NA
304130 H—X 65.331007 0.73 1.04 NA
(0.65,0.83) | (0.89, 1.22)
o 0.89 0.96
20 ledipasvir | £11.30) | (0.66, 1.39) NA
BH—K 7 F 16 sofosbuvir 1.12 1.00 NA
B1HARVONI 90 400 (0.88, 1.42) | (0.80, 1.25)
[EIlEReEy 1.14 1.03
GS-331007 NA
Omeprazole (1.01, 1.29) | (0.96, 1.12)
20
FH—X -
L BT L 0.52 0.58
A ledipasvir ND 17 ledipasvir NA
= a2/ 30 (0.41,0.66) | (0.48,0.71)
4oEE
B o 0.65 0.41
90° ND 31| ledipasvir | 6 56 6 76) | (0.36, 0.48) NA
) . 600 0.23 0.28
Rif . . i
rampin H—% o | sofosbuvir | 4 19 0.29) | (0.24, 0.32) NA
400 1.23 0.95
65-331007 (1.14, 1.34) | (0.88, 1.03) NA
] ] 150 30 o 1.81 1.92
Simeprevir % A% ND 22 ledipasvir (1.69, 2.94) | (1.7, 2.07) NA
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sofosbuvir 0.97 1.13 NA
. ] =Sk (0.65,1.43) | (0.81, 1.57)
Tacrolimus ND 16
5 400 GS-331007 0.97 1.00 NA
(0.83,1.14) | (0.87,1.13)

NA=FEE R/ R > ND=oRIGEE -

tenofovir DF = tenofovir disoproxil fumarate

a. FrAXXEIEHVIRRHE TR S B Rl S -

b. EAHARVONIE IS EEFTIESAVER] - Bratazanavir/ritonavir + emtricitabine/tenofovir DFEldarunavir/ritonavir +
emtricitabine/tenofovir DFEEIHARVONI$E B 25 (R 12/ N3 ) AV 45 SR BUEE] -

c. TEBEF SR B Femtricitabine/tenofovir DFFFJEL N » atazanavir/ritonavir¥fledipasvir 5z sofosbuvirfy 52 28 K EAH[E] -

d. ﬁﬁ&%ﬁ’\j%%}%ATRIPLA (efavirenz ~ emtricitabine ~ tenofovir DF) -

e. BIANTFEEAEE A AR 72 o > HOV E B E A BT R T T -

Edlraltegravir ; abacavirfjllamivudine ; emtricitabine ~ rilpivirinefj[itenofovir disoproxil
fumarate ; 2 dolutegravir ~ emtricitabinejj[itenofovir disoproxil fumaratefjfF 13 > ledipasvir ~
sofosbuvir 52 GS-331007 1Y EEYE)) 112280 AR Z EN {522 -

Ledipasvir Ry &£47) 8 i 25 [ P-gp B Py P12 & H (BCRP)AVHIIFHIA » NILOTsE G =& 0L
TSt 1 2 BB ER - AT R EEE R R R EIVER T
ledipasvir 4 €k F5OATP1B1 ~ OATP1B3 K BSEPZ i& i 25 [ AVHIIFEIE - Ledipasvirilli A2
MRP2 ~ MRP4 ~ OCT2 ~ OAT1 ~ OAT3 ~ MATE1 K OCT155 & i & ([ 1Y HIEIE] o Ledipasvirds
AR ZEY))-BEYAE B AE Y A RE M T 2 R IR I P-gp B BCRPEVAS N HIIHI(E FH - H i ledipasvir
GHENEEAAS NI —fll A B Ae R &y 2 AR BLERPRRBARH MY 28 2 1 1
HIWEF] - SofosbuvirfilGS-3310073f R ZP-gp ~ BCRP ~ MRP2 ~ BSEP ~ OATP1B1 ~ OATP1B3
K, OCT 155 /by gy 76 1 PRI » GS-331007H, K Z-0AT1 ~ OCT2 Ky MATE 151175 -
Ledipasvir * sofosbuvir 57 GS-331007Z} A~ CYPEX UGT 1AL HYHIIE Bk B -

Ledipasvir 5¢ sofosbuvir ¥ FEEY) 2 7558 B2 B4R 6 FiR[ 2258 7 (EH
(7.2)] °

=6 EEYIRZHIER - (£ Ledipasvir ~ Sofosbuvir 5, HARVONI [ » £+ FH &)~ &
Vg hES8HEE®
{E R /R EH Ledipasvir
Ledi- Sofos Sofosbuvir B¢ HARVONI i 7
PEFEEY) pasvir buvir BEFEEY) PK HYSE3SEE%E(90% CI)
KBS HER | AR TR E=1.00
PERZEEY (E%) (E%) (E%) N Crnax AUC Crnin
atazanavir 300 1.07 1.27 1.63
Atazanavir/ HH—X (0.99,1.14) | (1.18,1.37) | (1.45, 1.84)
ritonavir + ritonavir 100 90 400 0.86 0.97 1.45
emtricitabine/ H—Z HFH—X | §H—X 24 (0.79,0.93) | (0.89,1.05) | (1.27,1.64)
tenofovir DF*** [ tenofovir DF 300 1.47 1.35 1.47
HH—XK (1.37,1.58) | (1.29,1.42) | (1.38,1.57)
darunavir 800 1.01 1.04 1.08
Darunavir/ H—=X (0.96,1.06) | (0.99,1.08) | (0.98,1.20)
ritonavir + ritonavir 100 90 400 1.17 1.25 1.48
emtricitabine/ H—Z HFH—X | §H—X 23 (1.01,1.35) | (1.15,1.36) | (1.34,1.63)
tenofovir DF*® [ tenofovir DF 300 1.64 1.50 1.59
HH—X (1.54,1.74) | (1.42,1.59) | (1.49,1.70)
Elvitegravir/ elvitegravir 150 0.98 1.11 1.46
cobicistat/ H—=X 9% 200 (0.90, 1.07) | (1.02,1.20) | (1.28, 1.66)
emtricitabine/ cobicistat 150 HEH—% | gH—% 30 1.23 1.53 3.25
tenofovir HH—%X = SRR (1.15,1.32) | (1.45,1.62) | (2.88,3.67)
alafenamide tenofovir 0.90 0.86 NA




alafenamide 10 (0.73,1.11) | (0.78,0.95)
H—X
90 ND 1.02 1.03 1.09
_ HFH—X (0.89,1.16) | (0.90,1.18) | (0.91,1.31)
Norelgestromin
ND 400 1.07 1.06 1.07
HH—% (0.94,1.22) | (0.92,1.21) | (0.89, 1.28)
Norgestimate 90 ND 1.03 0.99 1.00
0.180/0.215/0.25/ | FFH—X (0.87,1.23) | (0.82,1.20) | (0.81,1.23)
Norgestrel . . 15
ethinyl estradiol ND 400 1.18 1.19 1.23
0.025 HH—XK HFH—X (0.99,1.41) | (0.98,1.45) | (1.00,1.51)
90 ND 1.40 1.20 0.98
, , HFH—X (1.18,1.66) | (1.04,1.39) | (0.79, 1.22)
Ethinyl estradiol
ND 400 1.15 1.09 0.99
FH—% (0.97,1.36) | (0.94,1.26) | (0.80, 1.23)
90 ND 28 0.82 0.85 1.15
— 0.66, 1.02 0.70, 1.02 0.90, 1.46
Raltegravir 400 5 H K FHX e ( ) )] )
ND BT 19 0.57 0.73 0.95
400 (0.44,0.75) | (0.59,0.91) | (0.81,1.12)
- 30 2.61 2.69
i i 150 H—% -
Simeprevir FH g | NP 22 1 (239,2.86) | (2.44,2.96) NA
. . B 0.73 1.09
Tacrolimus A ND 200 | ® | (0.59,0.90) | (0.84,1.40) NA
- 90 400 1.79 1.98 2.63
i 30045 H—%° . ;
Tenofovir DF BEH—X SH—% | gH—% | | (1.56,2.04) | (1.77,2.23) | (2.32, 2.97)

NA=fEETIRL/ A » ND=ARREEE -

tenofovir DF = tenofovir disoproxil fumarate

a. FTAZCOAEFTSCHYE T 52 & Ry (R S -

b. HIHARVONIEISHEEFTIESATER] - Eatazanavir/ritonavir + emtricitabine/tenofovir DFEdarunavir/ritonavir +
emtricitabine/tenofovir DFEEIHARVONISE L 24 (RARR 12/ M%) 45 B A BUEE] -

c. TEBEFECRAEFemtricitabine/tenofovir DFEYENL T » HARVONI¥fatazanavir K ritonavirfle2 28 K E0MHE] -

d. [AZEHtenofovirfREs & 8Ll AR WL SZHIV Pl/ritonavir 2 52488 K B4 2 528 TS [REHIF514760-80%HY S FE -
It > FOFEZEREAREE T 1T LAtenofovir DF 5 3= H NS HIV Pl/ritonavir JZHARVONIFREAAHLLES - B8 &¥#% T-tenofovir
DF + atazanavir/ritonavir+HARVONIZ{tenofovir DF + darunavir/ritonavir + HARVONIEF » tenofovirfly R TEE @& = HEY
130% -

e. ﬁﬁ?&%ﬁ’\j@%%%ATRIPLA@ (efavirenz ~ emtricitabine ~ tenofovir DF) « DLATRIPLA - COMPLERAETRUVADA+dolutegravir

TS Ftenofovirli » HARVONIEftenofovir” 58 S 1B 2 A FAH[E]

Eilledipasvirssofosbuvir(if FHIEE » NHIGF FHEEY) RSS2 2800 AR Z FEA 28 -
abacavir ~ cyclosporine ~ darunavir/ritonavir ~ dolutegravir - efavirenz ~ emtricitabine ~
lamivudine ~ methadone=rilpivirine °

11.4 fEY=E

{E ]

Ledipasvir fsHCV NSSAZE H EYHIFHIH > NSSAZHCVIREE AT TRHVEHE - difEE
B SE R B R4S IR B XA SR T ZE UGS SR B R ledipasvir (g HEINSSAE A (EH] -

Sofosbuvir fyHCV NS5B RNA{{RHEPERNAZE S EgH IR - L5 Gl ) i 55 18 AL 7R Y
B% 2% - Sofosbuvirg— TR HILRTHESE - [ AT5ESE & 48 AR A a1 F TP B R S8 S M
PR H IR DI — Bk iR B (GS-461203) > ZA{% AT/ HANSSBIE gAY {F F Bk AHCV RNA » fi
MEEA L ERITER © —THAEARIITEDR > GS-461203 G HIIFIHCVAL AR 1b fz4a.” Hi4H
NSSBIE gAY G » FiCsofH 5751 F53.3827 puM » GS-461203113F A JFDNA K RNATE S Y
SR > A SR AR A RNATE S BRI -

U EalE

HCVEBLER T AT AS SR BUR - A AN 1aB 1 by Se B R S BUEEIT > ledipasvirflJECso
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{E 7771 550.031 nME20.004 nM o A EREIR 73R B RNSS AR 7 7 4R I A R & 17 24 EE.
IC  ledipasvirfy {17 ECsofE 47 B A 7L A7 1a © 0.018 nM (&3[& : 0.009-0.085 nM ; N=30) »
DLRFERFI1b © 0.006 nM (#i[& : 0.004-0.007 nM ; N=3) o $5fNSSAELRE (i B 317 A [ i
% (leucine) (L31) YRR 20 B FL R R 2bE BUBE ST » ledipasvirfYECsofE 73 71l F521 nMEL16
nM > {E R EIR (1 B 317 A HH i f i (methionine) (M31)Y R A 2a 8 #1456 7T (EC50=249
nM) EELEL R Y 2b#E BUBE T (EC50=530 nM) - EH 31 E MR BHER AP S - EAh -
ledipasvirJ[ B] 53T E R % 4a ~ 5a 2 6a » HECsofH 47 £50.39 nM ~ 0.15 nMEi11.1 nM -
Ledipasvirf F A 2a ~ 2b fz 6e T ip 35 d MEHH BT - HECsofH 57 11 F521-249 nM ~ 16-530
NM 2264 nM © 75 40% A\ BIE & {Fledipasvirff B A 1a HCVE BB TTHYHTHCV S M
K12 -

Sofosbuvir LA Z ERAIGTHCVIEM: - HCVIEBUEE T/ A 4E R8T » R 1a ~ 1b »
2a r A SERE R R BT > DI A FLAA2b ~ 5as6a 2 NSSBAR IS IR & Lo R HIEETT -
sofosbuvirflJECsofE £514 2110 nM o E A A BEPR 73 B 5 PRNSSBRER T 7 4R I HY iR &5 12
BUEE T » sofosbuvirfly F{I7ECsofE 5T Bl B EE R A 1a © 62 nM (Hi[E : 29-128 nM ; N=67) : &
RAI1b : 102 nM (Fi[& : 45-170 nM ; N=29) ; DI FEERIAI2 © 29 nM (#3[E : 14-81 nM ;
N=15) o ST R R E TS SR#UR > sofosbuvirfFL R 1a Kz 2afECsofH 77 1l
530 nMF220 nM - &7540% N\ JEIT )7 Efsofosbuvirl YT HCV & T4 I fk (F{a] #2528 -

FE A & HCVER R BUATHCV NS5BEX &4 A 65%HY[E 5 1 » H.GS-461203 & EARRpY =1 /& {7
SFESEE 0 AL - sofosbuvirE—Tafi A 75 [T MR Z BN AUHCY NSSBIR S

Bl o —IHAARITAER - GS-461203 & (IIHE H HCVALA R 1b ~ 2a fr4a ” EE4HNSSBHYIE

Gl - HICsoHAYEEE £51.5%2.6 uM  GS-461203115F \FHDNAEHRNATE S Y I
Bl o A SR AGRNATE S EGH IR -

{Esofosbuvirkiledipasvirfif FIHVREAL T > AR SE FR (o] E R 2L TAlA § 2 HCV RNA
EEIVEREEEIUERIIRS -

A

v (oF AR REs R i 2 L Y ledipasvir SRR HOV FERAY 1a B 1b #EIEE T - 7
la 51 1b ERVERL NI > ¥ ledipasvir SRR RAYIR S T B0 NSSA [ REf% YO3H
HIEURZEEARE - thoh - FERRAY 1a E BB T 47 8 3R Q30E Huftzess - BN 1a
Bl 1b (Y YO3H TEBEZEs » DL ELRIAY 1a (Y Q30E HZes%  #dEr (i HCV Jisa % ledipasvir
HIBIUEN M R R (R ECao HY A2 B2 (LR 2 1000 £Z) -

—IESHEE A NSS5A FrigE M B HU S JE 2 FERIZY 2a Bl 2b #E BUBE O ATHET THY ledipasvir
B /MAST R - FRRIAY 2a B 2b Hfg NS5A Higé A B B SR IE RS (& 5 [38<2.5 £z
LDV &k o FIBT A= B S L #e - FEPRIAY 2a 12 F28S Eil C92R Ze &8 fdi #2117 ledipasvir
UM IR S K © 1F GS-US-337-1903 if5E H (s F HARVONI JEREG 28 AR i 5522 AT

K=z & IR BRI B SE0E B A S8 TH F28S il C92R Ze a5 -

8 PR B S B sofosbuvir BV IRATHOY 2 RESE PR ((31b - 42~ 5a % 6a) ©
FE T BRI ELERIE A BB e » $fsofosbuvir BB (75 42 81 ENSSB S282THIHL(
JEB A - EHIRPISRIGHALRETT L - M2BOLHLZE B ErRIS282THL R e IR 44F - 1
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ST NI E T rh > JEBES282 THI((ZE 2 & (g 27 Efsofosbuvirt VB R M (K2 18

i -

ViAo

BN 1

FE—THEHETHY S 385 BR (ION-3 ~ ION-1 K2 ION-2) F 57 HARVON S5 7 A2 3 T E T THYEE
et > A37Mr 25 (29I E RN A 1a HOVELE# - 8{iT AN A 1b HCVIREH 85 ) N %
GREe ey PN I ERTIVAE R o= ke PRIV v == S N U E n IS TiDiAvs s d i
A9 B IR TR A LEENE AT - 53 R 37/3741L ke 36/37 L Zad & H I 3 A BB IITR
NSSA K NSSB % H i £ N E 7 o3 AT BORH (T AT BN Fo1%) -

FE29f & A BB B R Y BN B 1a 7 5 & > F555% (16/29) Z Z 5l VIR B (E /6%
ST A L VB R PP L PR FUNSS AT SE M B HUAUS JEEK24R ~ M28T/V ~ Q30R/H/K/L ~
L3IMERYI3H/N  {EIE 1601 Zal ANV EE T A SLHH S G AT A S LU
HHEE R AR L B HINSSAZ IO - TR R U i B A tH Y R USE F5Q30R ~ YO3HELN ~ [
FL31M o

T8 35 A B R R AV B N B 102 58 T > F588% (7/8) 2 Z sl B HIR TR AR
R A S R TR HHER FUNSSA TSR M AH B HU U L3 1V/M/IEYI3H » FEIE 71 A2 5t &
HUpBET - A 3MLHRE R R AT A R AN DU L EHINSSAZ M - JEHRAK
PSR A T o L LR I R YO3H

TR BRI > F538% (14/37)HiR B2 6 R M2 s B R E A 21 (2 DL L3 B
SEEAH A (1 EINSSAEU R IE -

£ SOLAR-1 Eil SOLAR-2 B (B FFRE 2t St A A UEMERPRIZ:E) - A 24 firk
RIAY 1 BIYE R EH R A AR A M (A 20 irsl BB IRESIRS > B 4 L EfEEE]
HCV RNA<LLOQ Z R ATRIE 1RGHE) o A 14/17 {i1(82%)3 A= 522 &R S RV A R A
la Zal Bt ARHART HIRAT NSSA HiZE M AHREIEU S E K24R ~ M28T ~ Q30R/H/K -
L31V ~ H58D/P J/Bk YO3H/C » i 6/7 {i(86%)5% 4 i 528 A S AV RL AR 1b 25l
fmH R30Q ~ L31M K7 /5( YO3H/N o

FEFIRAL 3o > B VBRI A NSSAGTEEMEAH BRI US I 2 25 & T U HY BT
&I BEH B PR ledipasvirt Y BBURR M T 20>243(% -

P53 TR (ION-3 ~ ION-1 KZION-2) o i A Y S R AR HHER HL 56 i 250 sofosbuviria
FRHINSSBHU S JELLSY (n=1)E2V321 (n=2) ° [EA] > FERLEEHCV GT1aH BRI MUz
o EmTEAUE A G DRt P a R R H 3 A s RUE (7 EHINSSBAUUS
JED61G (n=3) ~ A112T (n=2) ~ E237G (n=2) 5zS473T (n=1) - JuFiHA —TERT i tE it i i

PSR HCVAA R 1afy 25l B PRETD61GHUfUSE © 7ESOLAR-15SOLAR-25:4 5 - 53

i ERAEHCV GT1afy <zl # ¥ A Ll E237GEUUSE - 8 L HU U MERVER PR S 5% H AT {781
HY o

TESEITR BRI AR R B AR D SR TANSSBIR isofosbuvirt B HTEE LA I e

S282T « 1E—TEE2HEABRT » 91117 { FIHARVONIAEBIE 4 88 A SRt e iy st

[E]HS A HINSSBEUA L f7 [ES282T ~ L320V/1E:1V3211 > DL Sz NSSAHU(L 7 EL31M ~ YO3HELQ3O0L -
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FENAI2,4 ~ 586

FESH S B ISMERNAL 2 HCV FYE ~ A ECRHFA (UETERTEEAL ~ 6 HARVONI
e 12 82 AAZHERTETRVE 3 AbTstt » A 4 sl &3 Amsaiam el -
fEiE 4 (rZalE S AR e e AR IR L PR AT NSSA SisEMEMHRIRUS E - A 1
fir Z A BRI A Y E R L ERHY NS5B HUUS JE S282T -

o 144 6 fi7 JEiL HOV EERIAY 4 (BT 1119 B ION-4 > N=3) ~ ELRIAY 5 (BT 1119 > N=2)
VLR 6 (ELECTRON-2 > N=1)3i{ti F HARVONI J&9% 12 11918 28 52 5 T Hi BE M55 17 -
FTAA NSSA BN E - ERINEZ e (6 LA 5 T e ATH AT A NSS5A HigéiEid
RS ME(BE—E S e fEas 4 A 24 ~ 28 ~ 30 ~ 31 Jy/5% 58 T BINLIAE) - A 2 firEs
FE1% HHER NSS5A Hrg&ME RS E(Y93C B L28V) YA R 4 (B8 2ol B E aEmtn A
NS5A 21k - HIOBRERITTEA LS - A 2 ALEEFERA 4 Hev E sl E 1
FERITT A NS5B V3211 HU U FE » HIBE BRI A ILEIE < A 3 irfE#zat a8 (RN
A4~ 5 R 6 % 1 {n){E(E &R e HAR R sofosbuvir HTE%MEAH BE B S ER T
B 2 RRE 5 B3 2elE WA T e AR B IR A B R SRR R EU S
M289I o

P ErE REEUA S AR A 14

H Al f8 (T ledipasvirgiisofosbuvirf i & M AH BHHU S FE 2 Fr4E M 7 R &R - ALY
NSSAFIHIT o 2 &S5 PR - NSSAPTEEMAHBE U S MEAE A Lo B 5 v R8> 14F - HERER
FrHEF AT A ledipasvirssofosbuvirfii &4 REEUAS E 2 i 3 & BAEE PR 222 5 Fifd
IRANEH -

JEFRBIHY HCV SIS ARt R 5 2

A

LAV 1

TR RS B RRATEIT A S A DUEE AR BRI L B 2 NSSAZ ] 1 BRAE S 4 ] 2 BTk 14
HYG3T -« AE TS IR AT THYRE S oAb A ISR R (B Ry 15% Z IREER N GE ek
SRR BN E e o Bt ARV &S SRS 3] > 1523% (370/1589) 2 Z st BRI A
FRAT A S AU MAR R L B HINSSAZ T MR (NSS AR AL IL i B 24 ~ 28 ~ 30 ~ 31 ~ 58
928935 A (LA I AEIRREAVER (L)

FERFFZEION-1EION-3 1 » R S 3265 HOGHR AT A 98 A R DUEEMARRR (L B 2 NSSA %
ey Z s E S o fEFTHARVONIEER8HER HIE 545 F56% (3/48) » JERF12HARIYIE 5K
F51% (1/113) » FEIEFRAIANT A LN TUEE R (L B ZNSSAZ PRy Z5tE > (£
HARVONIE S8 12 TR 555K Fy5% (8/167) » JGHF12HA1L HIIE 555 fy1% (1/306) ©

TERHFEION-2 iR iy & & ez e HOBE AT A 2 AR N PLEE R L B 2 NSSAZ MY 527
& o EFHHARVONLER 12812 IR 355 F522% (5/23) » JaTE 24 1% VB 25% F50%
(0/19) - FESS—IESI o & Be 2 A 2 sl B AT EITHIMTFL(SIRIUS) > 157 A 88421
PLEEMEAHRA L B 2 NSSAZ I MY 25 & 7E ([ FIHARVONI Jil1 RBV;&¥%£1281% 45 01i7(0%)
HIRE SRS fE15A7{F FHHARVONL &R 24 M 25 & th BIFE 2{17(13%) HIRE 35 TR 5 -
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BRI A Blsofosbuvir Kz /B E NS5 BAZ HHIH IR i 84 MR AHRE 2 22 MR 240 2 5
(#5745 L159F+C316N » N=20 ; A5 L159F » N=1 ; 5/ N142T » N=3)E} = FI|SVRZ fiE - 1553
HHstln 2 2 s B 0 B IR AINSSBEE R 31| vh » Fl| AR R R B 7 A SR S R R E
ATE A A H B sofosbuvirf i ZE 4L AHRHHIYNSSB S282THUA L FE -

£ SOLAR-1 81 SOLAR-2 Gt (P2 FPB I AE S A e UETERT Y Zal &) T > B
HARVONI B2 RBV 595 12 38 2 1% - JEFRATT A MR A S AN DU MAERE L B NSSA
LI ERIEINAEL 1 325l TR SRR Ry 7% (5/71)8 5% (10/217)

FE 63T EREASOLAREA i P » FEAE 582 58 th AT 22 2R B R i B A A HUFF ENSSATT
SEVEARRH 2P M S RN A 1a B R HYM28T/V ~ Q30H/R ~ L31M ~ H58D/PEAY93H/N » L)
KFENTIIbEZ THIL28M ~ L31IM ~ A92THLYI3H - fE7A Bl A PTEE MR E 2
NSSAZ IR Z T - SR EE -

A2 4 -5 F16

TESTEANA 2 ~ 4 ~ 5 57 6 CHC BBEPTETHIREIRIFZE T » JEFEATHY NS5A HigElEiHREE
7285 (RAVS) ¥ BIREE R R LR R S R 2 -

TESHE A MAELAR 2 HCV BREYE ~ OFAEECROFA REMERFEE(L ~ A6 H HARVONI
ETE 12 2 HAZ S EFTEITINES 3 HAIE o - JeERIT A KR A NSBA HiggME g
REEU QR 2 BRI 2 25l B TR U8 88 53 Il By 3.4% (4/118)E 0% (0/11) - J&HFATIL
] 25l & T A NS5B S282T -

FEELDREY 45 16 CHC BB = f£ (i F HARVONI JA9E 12 8 1% - A JERIT74575 NS5A RAVs
HIEEE 53 HIH 25/28 i1(89%) ~ 7/8 fi1(88%) % 17/18 fi1(94%):ZE %] SVR - FE&5 L HHEE
PR B TR P a2 2 BB BT NS5A RAVs fy L28M/V i L30R (FLAAY 4) ~ L31M
(FLRA 5) &z F28V (FLARY 6) -

FEERAREASR T BT AN AL 4 ~ 5 50 6 CHC SBZHYAHRAT NSSB EN P51 » IR
HTE i A B [ BRI E Fr & B A A% H NS5B NI RAV S282T - BEALAIAY 5 CHC A= @ A
FEAITT A NS5B NI RAVs 1y 9 fir 34 (7 [y ARNAY 5 BETHA N142T » 2 firEERAY 5 B# T

H M289I)EEF SR o
3 ERERTAE4T NSSB NI RAV V3211 K7 WifdE NSSA RAVs [FLRIT 4 BB thifg 2 i HIH &%
YRS -

TEFRERAL 6 CHC Hgh » JAMEATHE A NSSB NI RAVs M289L +5282G B M289L + V321A
HEE S —LZE SVR > 14 fiIf7A M289L/I FYEE 17 13 i ZE %] SVR -

SHE (12 Z//\ R 18 5E)

77 NS5A B NS5B RAV A s BN GHREE R FTAJAHREAITT A NS5A B NS5B NI RAVs HYE
FAERE ] HARVONI JGHE 12 #H1% E 2SI SVR o

N g

RIS T AR R BB T 9T R HCVIEAY S R TR &L 2Ry g 45520 > THEAledipasvirkil

HC At NSSAFIITHIT 2 FE 32 7 28 X HiEEME « A s S HA B 1R B RIS BB E A

PP 5 R (LINS5BY EAZ EF AR BN S35 (= B0 il s 22 AF Hi st B AR 22 8

sofosbuvirfilledipasvir &5 1] 52 2 {#A HITHCV B - il ledipasvirfi &4 1Y NSSAHCZE 5

W o] BE & PR LA NSS AR TR B E M o 0 AT o (08 R At 25 NSS AR 4
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TERESCHTEY R 0 ledipasvir/sofosbuvirff YRR i ARE T ©
12  JEEEREHE

121 Bl  EEBME - A ENEE

O O AL

Ledipasvir  Ledipasvir{E— 51449 b SR 54T Pl AR BRERAS IR A1 » EAEAMEELoe
PESIHT IS B M E BR T M TH A Co B 51T ~ LR A B P B 59T -

1F B HA6(E H i rasH2 EL RN /N4 > ledipasvirili ok HIREEM: « DA BEAETTIVEL
SRS B RIEEETE S -

Sofosbuvir - Sofosbuvir{E— &R/ NaE N oA R RBBR AN S - BAmdlE 2se
ST~ AT A RS MR BRATEI TR G 2 oA ~ DURV NG I A% 7y
fr o

&G LUK BRHET T Rl H2 R Y sofosbuvir BEEMERTSE - /NERFY IR 4% T B8 52002 5/
T /H (A BR)EE600= 50/ 20 T/ H (BEER) - KB RYE = % TR E AR 75022 58/ A /B (&
ELREER) © (= sl BREE T o /NERIUK B rh B SR M BRI R R 38 AR R f T = - AE

AELERE T ERIERHYIGS-331007HAUCEFE & 71 A&y Ry NIHF Bk RH = T AT
FEF|FHEEEAVAE (/N B8 (B NER) - PURSE (K BR) BL10f85 (BEAER)

£ IEE

Ledipasvir: LedipasvirisfAZ BLsE JTE8AE B 13RS Bg 2 - FERERET - EEIHET
NEFERERE 2 TR RREPRENEEEEE T SRHEE R EEHE
R RV - BN R HIE T 0 ledipasvirfE A K BEAIRE KR P FTZZEIN R B E T
A Ry NI R R R & T FrZ S R BE E S K26 -

Sofosbuvir © DIK EETEHMERYEE BREETR » sofosbuvirst IR IGHE R ERE ek 5 ) B
A FEaEEE T 0 TEEEAHMGS-3310071 2B B4 R NN st EE R
= NETETRE =I5 -

13 ERPRIR

13.1  EEPREEREREH

HARVONIFRERG EL 27 4 » B FHATE S ¥ B AT R AL AU HOV 2 2 sl B P T Y 5B (B
FELTEE e G &K 2 6 BOFE (R EMERFEE(E(Child-Pugh A) 2 233 P TiUER)
VIESH A OF R A R R 1504 HOV/HIV-12 sZ2s i B Pt T st 1TES T R R A 2
HCVZ 25l & P TSR © 20E 8T BE AU EL AL R4 ~ 56 HCV 2l & P THYE
B o 20ASH B AR RN 1E04 HOV H A A UE AT L(Child-Pugh BFIC) 2 F44E il AT
T E S A Metavir FO-F3&E4ESEM: ~ RUETERTFIE(E ~ S ETERTIE B4 LhE 2
RT3 (FCH) 2 B4R Tl e sl BRI TS ER © DU ATES 1255 (2) AL » HARAF
BHAF LB A BT LAY RAY 1 18V C RURT 3B BYE > O B E AT T8y
sBRORETAL - AL AIFR7 [22 F G HF56(13.2 ~ 13.3 ~ 13.4 ~ 13.5 ~ 13.6 £13.7)] :
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R7 SHEEARME HOVERAL 1~ 2~ 4~ 550 6 REREZ A EER] HARVONI &
BEERR A& BE Ribavirin JEEHIRER

wigead
B R HREE (FEZEFNZHAE AR
HARVONI 8 #8(215)
(Fiﬁl);z'\gg 0 GT1 - TN > RO FFE/L HARVONI+RBV 8 #E(216)
HARVONI 12 #(216)
HARVONI 12 #8(214)
ION-1 o HARVONI+RBV 12 #H(217)
(BAIESET) GTL> TN fEAECARFAATHE( HARVONI 24 #5(217)
HARVONI+RBV 24 ##(217)
HARVONI 12 #(109)
ION-2 o HARVONI+RBV 12 #(111)
(BEIGEEET) GTL > TE - HEAECAGFAATIE(L HARVONI 24 #5(109)
HARVONI+RBV 24 #E(111)
SIRIUS . HARVONI+RBV 12 #(77)
(E#5) GT1 > TE - fFAATHEE HARVONI 24 #5(77)
ION-4 SRR GT1 B GT4 HCV/HIV-1 HARVONI 12 8
(Bt TN B TE » fEESRAEERFE L | (GTLHE# » N=327 ; GT4 3% » N=8)
N HARVONI 12 #H(106)
Gs-us@;;-wos GT2 > TN i TE » A S AT | HARVONI 12 #8(25) (R4 82/ ilit
= N
() f& X REV &)
SOF+RBV 12 #8(N=108)
FH2E 1119 GT4 B GT5 » TN B2 TE » HARVONI 12 8
(B ET) BEEECROFERFEE(E (GT4 B3 > N=44 ; GT5 £ > N=41)
ELECTRON-2 GT6 » TN B TE >
(B BB SRR HARVONI 12 #(25)
JE GT1 81 GT4 H A A UEMERTF
SOLAR'l ‘E/ﬁi @'fbﬂ"ﬁ%fﬁ%ﬂﬁﬂ%ﬁ ’ %{#7@‘ HARVON|+RBV 12 (336)
SOLAR-2 Metavir FO-F3 &&4ESEME ~ (R MERT
BEBEEED) | BE(L - JeromEMERTRELER FCH 1% HARVONIRBV 24 78(334)
HEFirig B
5% 1116 GT1 > BEESCROFEFFEEL » 12 5%
R (B)bL b HARVONI 12 ##(100)

N @ R aRNZE

DRI RE BRI - BIESe T (f DA peginterferon alfa+ribavirin f 3 2 BEE S HFECR ST HCV & S EEH)
%‘JW/S%Q&EQE’] B -
SOF : Sofosbuvir 400 Z 75,

B R E DU H LU — 29 77 208% TP HARVONI « R A I OFA (U E MERFIE
(B H$#Zribavirin (RBV);&EE 750  RBVAYRI & fy H 10002 e (B A 750 T#)
g H1200=Z 7% (FEE 2 /D750 T75) © TESOLAR-1ESOLAR-21/15¢ 1 » $HFH SAETERT
BEAEAYZ 3 Rt TAliayiREE By fal » RBVATEELATIE 5 545 H 60022 5T - {{RIERBV
115 BE Y BH SH EERBV AV B & -
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{EION-3 ~ ION-1 ~ ION-2 ~ SIRIUS }ZION-4H 5 st B i) % 5% FH COBAS TagMan HCV test(Z5
2.0kR) (Bit-& {6 FHigh Pure System)siigsHITILEHCV RNAE » #EELECTRON-2 ~ 1119 ~ SOLAR-1
K7 SOLAR-2H#5¢ H HIl-Z-£% FH COBAS AmpliPrep/COBAS Tagman HCV test (552.01) - COBAS
TagMan HCV test(5£2.0RRK) (fit & {8 FiHigh Pure System)iyE & [ PR(LLOQ) &&= T125 IU »
COBAS AmpliPrep/COBAS Tagman HCV test (5£2.05%)AYLLOQHI A& =15 IU -

P AR E SRR Ry R MR F‘?"x&}if (SVR12) , ~ EFRyGHtAE H 1% 12
ABIZHTHCV RNAEHALLOQe REFHELREFE R A" 1888 |- E R Ryl GFREE RIFZZFHCV RNA
fR B RFILLOQ » FYIGHRAE AR I - ﬁ?\EZ“ﬁZE’JHCV RNAf HIE BB RS R i (8 — K
HCV RNARRHIE Ry = R B A LLOQ ©

13.2  SHERZLERA Hov R E R TR RS

A a5 HAGFA R LAY B B - ION-3 (1/15£0108)

ION-3/ & —THEH AR G B2 698 H AR OFA I b BN 1 HOVIEAL B & B THI BE
ol ~ BERGEETEER i?ﬁ% Pl1:1: 1Eﬁth§JﬁfTA%§J\@E}’E/\T§U & 69%4H - HARVONI 8
I ERR4H - HARVONI 1236 %%4H ~ EtHARVONI + ribavirin 838 ;& 54H; FEt&rHc iR
(la vs 1b)#ETT47 )= -

SRR EEE AN R MAHE - 1F 647 (L ez siEt - i Ar 8k 55
BR(EEE 20 £ 75 5%) 5 S8%HYZ i E R BBk 78%7%5}\ 19% RN 5 6% Fyra It o
ABGHI T M PSS 85805 28 Nk 2 (#F : 18 £ 56 ANT/K %) 5 B 81%
> ZEt B ELEE HCV RNA B 5 A B A =7} 800,000 IU ; 80% sk L BRI AY 1a HCV ; 73%
#A non C/CIL28B ZE7 FLR(CT B, TT)

28 EIHION-35 EHARVON &4 A P8 Ky 12 HYSVR12 [7 R o HHHA KT IIRibavirinill:
%a%%HARVONIE@SVRIZJQK?\?X (RIJH: > HARVONI + ribavirin) &40 A 45 5830 AR5 [N T2
8 °

&8 HUBRION-3 | REFZIGH HARERBCAIERE 1 HOV BB
AR 8 K 12 i SVR12 [T fER

HARVONI HARVONI
83 12i
(N=215) (N=216)
SVR12 94% (202/215) 96% (208/216)
HREEF| SVR Z Z ek B AR GE R
AR RS AR 0/215 0/216
g2 5% (11/215) 1% (3/216)
HAr® 1% (2/215) 2% (5/216)
SVR » {RERAIS51 ©
HHF1a 93% (159/171) 96% (165/172)
HRAI1b 98% (42/43) 98% (43/44)

a. FTERERI B Rl GHRIIE R R — REHA R EHCVY RNA<LLOQHY 3258 & N EL -
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b. HANBFERZERISVRATT SR EEEL R R RN AZ 508 (P EHES) -
¢ A ArRGERIZ A AR - SRR LR RERS T2 oh -

{S#F HARVONI J&%F 8 JHER{H ] HARVONI JEFF 12 FEH VRIS FER 7252 F5-2.3% (97.5% (5
A Fy-7.2% % 2.5%) » {EELBE HCV RNA {KFAMFE 7 6,000,000 1U szt » (i
HARVONI j&¥% 8 #11y SVR12 7 FEZR By 97% (119/123) » {siFH HARVONI J&¥% 12 3 SVR
K JEZR 5 96% (126/131) -

R R 2 S BT Y HITE SR AIFRIFTR -

®9 B ION-3 : REBZIEF EROFAELHERE 1 HoV BB E
##5Z HARVONI 8 JH & 12 EIGFFNESR - {(REBHREEDS

HARVONI HARVONI
818 1238
(N=215) (N=216)
ETREE IF RS TES A8 215 216
HLH¥E HCV RNA?
HCV RNA<6,000,000 |U/mL 2% (2/123) 2% (2/131)
HCV RNA 26,000,000 1U/mL 10% (9/92) 1% (1/85)

a. HCV RNAFEFIITE (4R FiRoche TaqMan /72 : 2t & R0l A Al IHCY RNATE TTAE
K -

A PR R HOFE SCR BFA RTRE(L AR B #— I0N-1 (B5£0102)
ION-VZ—IHIEI I ~ BARGEETolBR - $HE865 R E #E 2 A Z B NIL HCVIElE &
(RO AT RE LAY E ) SFA5 (5 FHHARVONIE fF BoR & ffribaviring G y5E 124 f 2481
GEER o ZEUE DI LAY ELBIERE Sy BT 43 BIFEFZHARVONI 12 ~ HARVONI + ribavirin 1245
JEHE4H ~ HARVONI 243 ~ BZHARVONI + ribavirin 248 AR  BEM ECIRHFA SR GFE
HFEE{E S HCVEL AR (1a vs 1b)T ) -

AR EIRAHAVERE N IR A E - FE86SL 2 /aBny sl » i P L EU545%
(HI[E] © 18%2805%) s H59%HY el & R B 5 85% 5 E A + 12% RSB A 5 12% BigHtoF A
sCHI T M A P SR E B EUR27 A TR (FE - 18FA8NT/K) L H79% 2 25,
ZHIELEHCV RNAE S A B A= F1800,000 1U ; 67%EZLELRFY 1a HCV ; 70%%5 5 non
C/C IL28BZE AL AL [AI(CTELTT) 5 WA 16% (A HHEE1L -

%% 10 2357 ION-1 5{5sLL HARVONI &% 12 1Y SVR12 KZFEZR - B Ribavirin i KE R
A $E 5 HARVONI [ SVR12 7 3R o [AIf » HARVONI + ribavirin J&E4HAYEE SR AR YN R
10 -

%= 10 FER ION-1 : REEZE% H AR KoROFE BV E R A
1 HCV e 4882 HARVONI S5 12 38 SVR12 [Z ER
HARVONI 12
(N=214)

SVR12? 99% (210/213)
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REEE| SVR 7 Zad H Y ARAE S
AR A R 0/213
ko <1% (1/212)
Ho A 1% (2/213)

a. A FFERAA ZHEWTERN o Z5h -

b. FHRIESREY BRI E IR R & — EFEIFZEIHCV RNA<LLOQHYZ 3 #
N ‘&

c. HEREARERSVRI2U AR ERHEE R A Z 50 (PR EEHEE) -

Ry EREEAGHISVRI2 I FERANFRLIFTIR -

11 B ION-1 : REYEZIGH H A FoROFE B EVERE
1 HCV BGREET ERBEFRR 12 HARVONI 617 12 57

SVR12 7 fE=R
HARVONI 12
(N=214)
FLRAS
ER1a 98% (142/145)
ERHI1b 100% (67/67)
AFEEAL °
s 99% (176/177)
H 94% (32/34)

a. A AL EEE N UREEE oo R Y =25 R — i R AL 4R 2 5 e RR R
FRBEIEREERG AT Z5h
b. H/DATHHE(LIRRE S B Zal B EBDEPRIN BB R BE A o A Z 51 -

S B R 2 B SR DR BTREA BB S - ION-2 (R/15%0109)

ION-2 2 —IHFEM T ~ PRaEt sl stESLRI G ER T ER B EZRA(EEER
HCV & HESHIHIEHYEEER) GRS I B OFA SR BFA RTRE(BHYZL AL 1 Hev Fefef s 5
{ifsE 1] HARVONI & (2R & 0 ribavirin JaHE 12 K 24 HHVEER - Z5E L 1111 |y
LL BB 53 i 2 AL HARVONI 12 38754540 ~ HARVONI + ribavirin 12 #8;5/%4H ~ HARVONI 24
#HJEHR4H ~ B HARVONI + ribavirin 24 FE6H8H - BRI FCIROFA SOROFERTEE(E ~ HCV
NI (1a vs 1b) ~ DURHIERT HOV JEIRHIS (TR 58 /i B B 281 vs SRREUSE) 7 -

EAER A AVESRE N RS o FRA40L a2 slE T - SRl L B 575k
(HI[E : 242755%) » H65%HY el E R M 81% K A 5 18% 555 5 9% FPgHEoF A5k
T HEMA PSS B 8UR28 T/ K (HE 198500 7/K%)  H89% 2 Zil#
HIELREHCV RNAE B A B A 22 71-800,000 1U; 79% L EL R 1a HCV ; 88%%% % non C/C
IL28BEE(IL AL RI(CTELTT) 5 A 20% A FFEE(L o HA47%0Y 25\ oAl G (i Fpegylated

interferonffliribavirin)& B LA  FEIEEZ 5 E T - HA9% SR EEZ/HHEERN > H51%
By R 7 HEE - A5 53%I1Y 2 5 & S AT o {5 F pegylated interferonfiliribavirin & fffHCVZEE H
BEHIRD AR AN - IS E T - H62% e L1858/ EZEN - H38% At
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2212 2 IHI0N-2:8ER LA HARVONL AN SVR12 (7 ER  HYjiARibavirinilli K8 B £E 5
HARVONIfSVR12 7 EEZR o [AH: » HARVONI + ribavirini&HEaH A 45 B0 R4 iR 2212 -

212 SABRION-2 : JoRiY e B A BRHFA R EAV R R Hev
By B Z 2 HARVONI 1238 K 2431 SVR12 7 EZR
HARVONI HARVONI
123 2438
(N=109) (N=109)
SVR12 94% (102/109) 99% (108/109)
HREEF| SVR 2 ZslE M aBsE R
BRI A AR AL 0/109 0/109
g5 6% (7/108) 0/109
HAr® 0/109 1% (1/109)

a. FTERERI B Rl GHRIIE R & — EHARFEEEHCVY RNA<LLOQHY 3258 & N EL -
b. HMEREREFISVRI2WAFF &R HE R URER 2ol F (BN A BHEH) -

{EION-238 B[t B SVR12 ] SVR24E 192 343 11 (206/218) » T R SISVR12 7 R 2 3¢

Er L FISVR2AKJE

RRE REFRGHY SVR12 [ERELE RN 13 Je 3R 14 AR -

213 B ION-2 : SRl eV ERE 1 HoV B BB R e AR R

HARVONI &% 12 8K 24 38 SVR12 [T fE®

HARVONI HARVONI
1238 2438
(N=109) (N=109)
FLRAY
ERAI1a 95% (82/86) 99% (84/85)
ERAIb 87% (20/23) 100% (24/24)
FFREAL ®
i 95% (83/87) 99% (85/86)
H 86% (19/22) 100% (22/22)
SR HOV JaE
Peg-IFN + RBV 93% (40/43) 100% (58/58)
HCVZE (4 1475+ Peg-IFN + RBV 94% (62/66) 98% (49/50)
BRI HOV G R e
R e A 95% (57/60) 100% (60/60)
SR 92% (45/49) 98% (48/49)

a. B/ DR LARRR BRI A2 50 SEER R SR B A A Z 5 -
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2= 14 3R ION-2 : JoRi g /6K ERT 1 HoV BB E R B KB
HARVONI }&3% 12 i K 24 i@ (E&R

HARVONI HARVONI
1238 2437
(N=109) (N=109)
VARG SRR S A B 108 109
B L ®
it 5% (4/86)" 0% (0/86)
a5 14% (3/22) 0% (0/22)
FLBEET A NSSA HLEEMEMHRE 14 ©
= 2% (2/85) 0% (0/90)
e 22% (5/23) 0% (0/19)
IL28B JRFE
c/C 0% (0/10) 0% (0/16)
Non-C/C 7% (7/98) 0% (0/93)

a. B VIFRE(LRRE AP S 2 B Rep R L T B 17 251 -
b. ARG FFE L5 2 LT A A A NSSATZEE AR ST -
. NSSABUEEIEHIS I G 58 L FANSSATIL B 24 + 28 ~ 30 ~ 31 - 58 + 925O3HIEE(L -

o P R HL O A RTEEEAY R A B F4 - SIRIUS (9% 0121)

SIRIUS JZ—IHFEI T ~ BT - LRI - ErEs bR et AN 1 HeY
A RETERTRE(E ~ BJeATE (£H] Peg-IFN + RBV J&#F » 1R4EF{# ] Peg-IFN +RBV + HCV
& A RHIRIRCE AR 250 - S EE A HARVONI + ribavirin J&#57 12 5
HARVONI {E R &6 ribavirin JaH5E 24 HRER - Z5E Ll 11 iYLEAIBER s Fc 2 1% - —40
S F 2RI G 12 48 B A HARVONI + ribavirin J&9& 12 48 55—4H Al {# A HARVONI
JETEE 24 18 o FETRSTECHFIK HCV BN (1a vs 1b) P2 HOV JERRIY S RE(TE AR ZE 2]
HCV RNA {12 LLOQ Z38ER vs G &EZEF] HCV RNA {R7% LLOQ Z38UR) 71 ) -

SAE G AYELEE N 2R E - F 155 2B o i ZsE T Fie T arEs
56 pL(FERE : 23 £ 77 5%) ¢ B 74%2itE BB 97% AN P B R E EIEE

27 ANFTR 2 19 & 47 AJT/K ) 5 B 63%AT 2l B R AE 1a HCV ;5 94%55
non-C/C IL28B AL FLRI(CT B TT) < /A 1 firsz sk B E(E A2 AR aE I E e > Bk
BEAN AL T HT ©

{55 FH HARVONI + ribavirin ;A& 12 #8 K2 {# F HARVONI {H K& ribavirin JE% 24 18 2 25

FPHY SVR12 [ZFERR T Ky 96% (74/77) 2 97% (75/77) = 5 {ILREEF] SVR12 SEHYZ 5
FHHIRE SR A -
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13.4 SIHEGERA 2~ 4~ 55 6 HOV ZZRA Z AT TR RS\

UM RBENAY 24~ 5 K2 6 HCV Ese B E AsiBRai I ~ SVR12 RJER K AR SRR R -
FENAY 4 ~ 5 k2 6 HCV R A Hslindt R e IR R G T VA TR 25 & RAEHE
THR AT B2 e 2l B A AT bRy 2Zal & -

BN 2

b5EGS-US-337-1903 2 —JHAE HACHET THYRERE ~ BRI ~ ~PT04HbToE - BESHER
AEMERANAL2 (2al12b) HCVEZYE « IFF SR OFA (BRI - R G REZI6H L
R IB R (BIEIATH (£ Peg-IFN+RBV+NS3/4AZE H B AIHIF (P, & F K HrE) 1y
H AR A Z 5wl FTHARVONLG R 1 2 48 81 { F] SOF+RBV &5 1 281 e il 2 4=
M o BIETFERVEE SRR LSFTR « S RHEZRBVIGRNZHE T - (EHHARVONLE
FR12EEA(E I SOF+RBVIGHR L2 LRy A 25 1 nl &SR8 & (1 95 PE#E /5 10%) -

& 15 B5E GS-US-337-1903 s BAERE 2 HCV FiFYE B R SCRHFAEEZ Z
oA a 12 HEHY SVR12 BRI FE

£l F24
Harvoni SOF+RBV Harvoni 12
12 12 CREA A
(N=106) (N=108) fits RBV)
(N=25)
SVR12 102/106 (96.2%) | 103/108 (95.4%) 24/25 (96.0%)
AREEF| SVR Z il FHVAFEE R
ERTRES G A EESE 0/106 0/108 0/25
W~ SR B E)
fEast 3/106 (2.8%) 47107 (3.7%) 1/25 (4.0%)
Hoh ° 1/106 (0.9%) 1/108 (0.9%) 0/25

a. SRR R G RIRRRR —JGEHERFZEIHCV RNA<LLOQHYZa! # A% -
b. HAMEFEAREFISVRI2AFF & e G R R RN 25l % -

FNA 4

£ 2 THRARGERE T (T FE 1119 B ION-4) - 4 SR S B2 J e IR BL e i i P2 5206 1Y
FLNET 4 HOV BSAE R A B 58 /] HARVONI JEHR 24 3 o BT 1119 SEUd 44 iR 8 72
R BS R G BB ~ HRASURGFA I EHVELRAL 4 HOV JEL B - ION-4 3ty
4 4 LR G e a4 (1 SRl S B2 R AR AY 4 HOV B » B B EH A if
B HIV-1 - H i A GFAERTRELL -

FEWTFE 1119 o > FEEG SVR12 [T EAR Fy 93% (41/44) - fEJERT.Z HCV JEJ5E S BLFRE(BIRRR
A EEYZEAE T SVR12 [ IEFREH & - W1 5T ION-4 1y 8 fir 75l Z b ZE F] SVR12 I -

FHRA 5
TERARGEEETEY 1119 R - 2ot 41 iR G2 6B E AT Y #5268 ~ BEAERE
5HCV ~ HOFFECKROFA LAY A 25 & (55 HARVONI JEFF 12 78 - BES SVR12 2
JE# Ry 93% (38/41) < TES AT HCV JaHRE SR BT I EARRE R [EIHY 25 &t > SVR12 [ JER
HAHE -

FNAR 6
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{ERHIE ) ELECTRON-2 gl » M $12 25 (IR M BES B Rl B BB R - ek
LR 6 HCV~ H O SR B RTFRE R R Z 508 (5 H] HARVONI G R 12 75 - FEHG SVR12
FZJEAR s 96% (24/25) » {EJERT.Z HCV ST S BLIFAE( LR REA l:J EI’JEZfC%EP » SVR12 [Z fiE
REME - ZALEEAZEE R EE L TUUaREINRES

13.5 SHESOFEEE HCV B2 HIV-1 7 25 B B THVER PRUES

ION-4 & —JHF G THIEE RS - SR e st IR G B2 HCV JEHR KRS Bz

}:.J%E{’]Aﬁ?ﬂz*ﬁ%.ﬁ” 1574 HCV B HIV-1 FY R 525 {52 F HARVONIE K & () ribavirin
AT 12 L B - G SRR AN 2 s S RTHED G (S Peg-IFN + RBV ~ Peg-IFN

+ RBV + HCV & i 1% = sofosbuvir+RBV [&RES i - 75l B2 E HIV-1 Fi i

SR SN A 0 BFE emtricitabine + tenofovir disoproxil fumarate » A& HHE T

efavirenz ~ rilpivirine = raltegravir °

fE 335 firfsziamiy sl Eh - il h L8Ry 52 BL(FEE - 26 2 72 5%) © A 82%HYZ5
BRFEME  61%E A ¢ 34% 5N %Eiﬁ%%ﬁm'“a%a%v% 27 \ﬁ/% *(H#EME : 18 % 66
TR 5 B TS%EFERAD 1a HOV 5 2%ERHERED 4 HCV 5 76%75 74 non-C/C 1L28B
SEALEEACT B TT) 3 WA 20%6FA RIETERTEE(L © 7 55%HYZ 5t & 1 482 16T

ION-4 5:{E@ F {5 ] HARVONI JE#% 12 1% Y SVR12 [ZFEZRAIFE 16 Fin ©

# 16 5T ION-4 : SOHEREERE] 1 5 4 HCV B2 HIV-1 7 3753 #

HY SVR12 7 fE®R
HARVONI 12
(N=335)
SVR12 96% (321/335)
FREEE] SVR 2 Za HI B RAE R
AR R EE AR R <1% (2/335)
g 3% (10/333)
oA ® <1% (2/335)

a. FTERERI B Rl GHRIIEI R & — EHA R EHCY RNA<LLOQHY 3258 & N EL -
b. HMERREZFISVRI2W AT SR S SRR R RN 2ol & (BN A B HEE) -
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	夏奉寧 膜衣錠
	HARVONI®
	(ledipasvir/sofosbuvir)
	5.1合併感染HCV與HBV之患者發生B型肝炎病毒再活化的風險

	下列嚴重不良反應在下文及本仿單的其他段落中有詳細的說明：
	針對成人受試者所進行的臨床試驗
	基因型1
	HARVONI之安全性評估的依據也包括三項針對118位患有慢性HCV基因型4、5或6感染症合併代償性肝病(併有或未併有肝硬化)之受試者所進行之開放設計試驗(研究1119、ION-4及ELECTRON-2)的整合資料[參見臨床研究(13.4)]。受試者都使用HARVONI (每日口服一次)治療12週。患有慢性HCV基因型4、5或6感染症合併代償性肝病之受試者中的安全性概況和在患有慢性HCV基因型1感染症合併代償性肝病之受試者中的觀察結果大致相同。最為常見且有至少10%之受試者發生的不良反應為虛弱(1...
	併有肝硬化之受試者中的不良反應
	HARVONI併用或未併用ribavirin之安全性評估的依據為一項針對曾經接受治療且併有代償性肝硬化之基因型1受試者所進行的隨機、雙盲、安慰劑對照試驗(SIRIUS試驗)，並和安慰劑進行比較。受試者於隨機分組後分別使用HARVONI (每日口服一次，未併用ribavirin)治療24週，或是先使用安慰劑治療12週，再使用HARVONI (每日口服一次) + ribavirin治療12週[參見臨床研究(13.2)]。表3列出了在使用HARVONI治療24週或使用HARVONI + ribaviri...
	合併感染HIV-1之受試者中的不良反應
	HARVONI之安全性評估的依據為一項針對335位合併感染HCV/HIV-1且接受穩定抗反轉錄病毒藥物治療之基因型1或4受試者所進行的開放設計臨床試驗(研究ION-4) [參見臨床研究(13.5)]。合併感染HCV/HIV-1之受試者中的安全性概況和在單純感染HCV之受試者中的觀察結果大致相同。最為常見且有至少10%之受試者發生的不良反應為頭痛(20%)與疲倦(17%)。
	接受肝臟移植且/或併有失代償性肝硬化之受試者中的不良反應
	對接受肝臟移植且/或併有失代償性肝病之患者使用HARVONI合併ribavirin (RBV)治療之安全性評估的依據為2項涵蓋336位接受HARVONI加RBV治療12週之受試者的第2期開放設計臨床試驗的整合資料。Child-Pugh-Turcotte (CPT)評分高於12的患者都被排除於這些試驗之外[參見臨床研究(13.6)]。
	所觀察到的不良事件和肝臟移植及/或失代償性肝病的預期臨床結果或HARVONI及/或ribavirin的已知安全性概況相符合。
	使用HARVONI加RBV治療12週的受試者分別有38%及13%在治療期間出現血紅素下降至低於10 g/dL及8.5 g/dL的現象。使用HARVONI加RBV治療12週的受試者有11%永久停用ribavirin。
	併有代償性肝病的肝臟移植患者：
	在174位併有代償性肝病並接受HARVONI合併RBV治療12週的肝臟移植患者中，有2位(1%)受試者因發生不良事件而永久停用HARVONI。
	併有失代償性肝病的受試者：
	在162位併有失代償性肝病(移植前或移植後)並接受HARVONI合併RBV治療12週的受試者中，在治療期間或停止治療後30天內有7位(4%)受試者死亡，4位受試者(2%)進行肝臟移植，另有1位(<1%)受試者進行肝臟移植並死亡。由於這些事件都是發生於有肝病惡化(包括肝衰竭及死亡)之風險的晚期肝病患者，因此不太可能確實評估藥物作用是否會助長這些結果。共有4位(2%)受試者因發生不良事件而永久停用HARVONI。
	12歲至小於18歲之兒童患者之臨床試驗
	臨床試驗中較不常見的不良反應(低於5%)：在任一試驗的接受HARVONI治療的受試者中，下列不良反應的發生率都低於5%。這些事件係因其嚴重性或評估結果顯示可能與治療存有因果關係而被選錄在此。
	精神疾患：憂鬱症(包括原先即有精神疾病病史的受試者)。
	在接受含有sofosbuvir之療法治療的受試者中，曾有發生憂鬱症的報告(尤其是原先即有精神疾病病史的受試者)。在其他臨床試驗中，使用sofosbuvir合併ribavirin或pegylated interferon/ribavirin治療的受試者有不到1%曾出現自殺意念與自殺行為。
	風險摘要
	將HARVONI與ribavirin併用的合併療法禁用於孕婦及女性伴侶已懷孕的男性患者。請參閱ribavirin仿單中關於孕婦之使用的說明。
	目前並無適當的人體試驗資料可據以確立HARVONI是否會危及懷孕結果。在動物生殖研究中，在較人類於建議人體劑量(RHD)下所達到之暴露量更高的暴露量下，並未發現任何與HARVONI之組成(ledipasvir或sofosbuvir)有關的不良發育結果[參見試驗資料]。在大鼠和兔子的器官發生期間，ledipasvir的全身暴露量約為人類於RHD劑量下所達到之暴露量的4倍(大鼠)和2倍(兔子)，sofosbuvir之主要循環代謝物(GS-331007)的全身暴露量則為人類於RHD劑量下所達到之暴露量的...
	目前並不確知本品適用族群發生重大出生缺陷及流產的背景風險。就美國的一般人口而言，在經過臨床確認的懷孕人口中，發生重大出生缺陷與流產的估計背景風險分別為2-4%與15-20%。
	試驗資料
	風險摘要
	將HARVONI與ribavirin併用時，也應參照ribavirin仿單中的授乳母親相關資訊。請參閱ribavirin仿單中關於授乳期間之使用的說明。
	試驗資料
	Ledipasvir：在大鼠的試驗中，在最高試驗劑量下，在餵哺母乳的仔鼠中並未發現ledipasvir對生長和出生後發育造成任何影響[參見試驗資料]。Ledipasvir的母體全身暴露量(AUC)約為人類於RHD劑量下所達到之暴露量的5倍。雖然並未直接檢測，但ledipasvir可能會出現於授乳大鼠的乳汁中，因為在哺乳第10天，在餵哺母乳的仔鼠中曾觀察到約為母體暴露量之25%的ledipasvir全身暴露量(AUC)。
	Sofosbuvir：在大鼠的試驗中，在最高試驗劑量下，在餵哺母乳的仔鼠中並未發現sofosbuvir對生長和出生後發育造成任何影響[參見試驗資料]。Sofosbuvir之主要循環代謝物(GS-331007)的母體全身暴露量(AUC)約為人類於RHD劑量下所達到之暴露量的7倍，且在哺乳第10天，在餵哺母乳的仔鼠中曾觀察到約為母體暴露量之2%的暴露量。在一項哺乳研究中，於哺乳第2天口服投予單劑sofosbuvir (20毫克/公斤)之後，sofosbuvir的代謝物(主要為GS-331007)會分泌...
	8.3 具生育能力的女性與男性

	將HARVONI與ribavirin併用時，也應參照ribavirin仿單中的驗孕、避孕及生育力相關資訊。請參閱ribavirin仿單中的詳細說明。
	對併有失代償性肝硬化並接受HARVONI與ribavirin治療的患者，建議視臨床需要進行臨床監視與肝功能實驗室監測[參見不良反應(6.1)]。
	基因型1
	在SOLAR-1與SOLAR-2試驗(接受肝臟移植或併有失代償性肝病的受試者)中，有24位基因型1感染症患者發生病毒學治療失敗(有20位受試者出現復發現象，有4位是在達到HCV RNA<LLOQ之效果前即停止治療)。有14/17位(82%)發生病毒學治療失敗的基因型1a受試者檢出於治療期間出現的NS5A抗藥性相關取代反應K24R、M28T、Q30R/H/K、L31V、H58D/P及/或Y93H/C，並有6/7位(86%)發生病毒學治療失敗的基因型1b受試者檢出R30Q、L31M及/或Y93H/N。
	基因型2, 4、5或6
	在針對患有慢性基因型2 HCV感染症、併有或未併有代償性肝硬化、並使用HARVONI治療12週之日本受試者所進行的第3期研究中，有4位受試者發生病毒學治療失敗。在這4位受試者中皆未檢出任何於治療期間出現的NS5A抗藥性相關取代反應。有1位受試者在復發時帶有於治療期間出現的NS5B取代反應S282T。
	曾針對6位感染HCV基因型4 (研究1119與ION-4，N=3)、基因型5 (研究1119，N=2)或基因型6 (ELECTRON-2，N=1)並使用HARVONI治療12週的復發受試者進行抗藥性分析。所有有NS5A基因定序資料的復發受試者(6位中有5位)在治療前都帶有NS5A抗藥性相關多形性(單一或合併多種發生於24、28、30、31及/或58位置的多形性)。有2位在治療後出現NS5A抗藥性取代反應(Y93C或L28V)的基因型4復發受試者在治療前也帶有NS5A多形性，且治療後仍帶有此多形性。...
	成人
	基因型1
	在SOLAR-1與SOLAR-2試驗(接受肝臟移植或併有失代償性肝病的受試者)中，使用HARVONI與RBV治療12週之後，治療前帶有及未帶有發生於抗藥性相關位置之NS5A多形性的基因型1受試者中的復發率分別為7% (5/71)與5% (10/217)。
	基因型2、4、5和6
	在針對基因型2、4、5或6 CHC患者所進行的臨床研究中，治療前的NS5A抗藥性相關突變(RAVs)對治療結果並未造成具臨床意義的影響。
	在針對患有慢性基因型2 HCV感染症、併有或未併有代償性肝硬化、並使用HARVONI治療12週之日本受試者所進行的第3期研究中，治療前帶有及未帶有NS5A抗藥性相關取代反應之基因型2受試者中的復發率分別為3.4% (4/118)與0% (0/11)。治療前並無任何受試者帶有NS5B S282T。
	就基因型4、5和6 CHC患者而言，在使用HARVONI治療12週之後，治療前帶有NS5A RAVs的患者分別有25/28位(89%)、7/8位(88%)及17/18位(94%)達到SVR。在發生病毒學治療失敗之患者中所觀察到的具體治療前NS5A RAVs為L28M/V與L30R (基因型4)、L31M (基因型5)及F28V (基因型6)。
	在臨床試驗中的任何基因型4、5或6 CHC患者的治療前NS5B基因序列中，利用族群基因定序法或深度基因定序法皆未檢出NS5B NI RAV S282T。就基因型5 CHC患者而言，治療前帶有NS5B NI RAVs的9位患者(7位基因型5患者帶有N142T，2位基因型5患者帶有M289I)都達到SVR。
	3位治療前帶有NS5B NI RAV V321I及兩種NS5A RAVs的基因型4患者中有2位出現復發的現象。
	在基因型6 CHC 患者中，治療前帶有 NS5B NI RAVs M289L + S282G 或 M289L + V321A的患者各有一位達到SVR，14位帶有M289L/I的患者中有13位達到SVR。
	兒童 (12至小於18歲)
	TN：未曾接受治療的受試者
	TE：曾經接受治療的受試者，包括先前曾使用以peginterferon alfa+ribavirin為主之療法合併或未合併HCV蛋白酶抑制劑治療失敗的患者。
	SOF：Sofosbuvir 400毫克
	先前曾接受治療且併有肝硬化的成人患者─ SIRIUS (研究0121)
	SIRIUS是一項隨機分配、雙盲、安慰劑對照試驗，這項試驗係針對感染基因型1 HCV、併有代償性肝硬化、且先前曾使用Peg-IFN + RBV治療，後續再使用Peg-IFN +RBV + HCV蛋白酶抑制劑治療失敗的受試者，評估使用HARVONI + ribavirin治療12週或使用HARVONI但未合併ribavirin治療24週的療效。受試者以1:1的比例隨機分配之後，一組先使用安慰劑治療12週，再使用HARVONI + ribavirin治療12週，另一組則使用HARVONI治療24週。隨...
	各個治療組的基礎人口學特性相當。在155位接受隨機分配的受試者中，年齡中位數為56歲(範圍：23至77歲)；有74%的受試者為男性；97%為白人；平均身體質量指數為27公斤/米2 (範圍：19至47公斤/米2)；有63%的受試者感染基因型1a HCV；94%帶有non-C/C IL28B等位基因(CT或TT)。有1位受試者在使用安慰劑治療期間停止治療，且未被納入療效分析。
	使用HARVONI + ribavirin治療12週及使用HARVONI但未合併ribavirin治療24週之受試者中的SVR12反應率分別為96% (74/77)及97% (75/77)。5位未達到SVR12反應的受試者都出現復發的現象。
	13.4 針對感染基因型2、 4、5或6 HCV之受試者所進行的臨床試驗

	以下為基因型2、4、5及6 HCV感染患者的試驗說明、SVR12反應率及復發率相關資料。基因型4、5及6 HCV感染患者的試驗結果乃是以某些次群體中的有限受試者為基礎，尤其是先前曾接受治療的受試者與併有肝硬化的受試者。
	基因型2
	研究GS-US-337-1903是一項在日本進行的隨機、開放性、平行分組研究，旨在針對患有慢性基因型2 (2a與2b) HCV感染症、併有或未併有代償性肝硬化、且未曾接受治療或曾經接受治療(包括先前曾使用Peg-IFN+RBV+NS3/4A蛋白酶抑制劑(PI)治療失敗者)的日本成人受試者評估使用HARVONI治療12週與使用SOF+RBV治療12週的療效與安全性。這項研究的結果如表15所示。在適合接受RBV治療的受試者中，使用HARVONI治療12週與使用SOF+RBV治療12週相比較的不劣性可獲...
	基因型4
	在2項開放設計研究(研究1119與ION-4)中，曾針對未曾接受治療與先前曾接受治療的基因型4 HCV感染症成人患者使用HARVONI治療24週。研究1119共收納44位未曾接受治療或先前曾接受治療、併有或未併有肝硬化的基因型4 HCV感染患者。ION-4共收納4位未曾接受治療與4位先前曾接受治療的基因型4 HCV感染患者，這些患者都合併感染HIV-1，且無人併有肝硬化。
	在研究1119中，整體SVR12反應率為93% (41/44)。在先前之HCV治療史與肝硬化狀態不同的受試者中，SVR12反應率都相當。研究ION-4中的8位受試者都達到SVR12反應。
	基因型5
	在開放設計的1119試驗中，曾針對41位未曾接受治療或先前曾接受治療、感染基因型5 HCV、且併有或未併有肝硬化的成人受試者使用HARVONI治療12週。整體SVR12反應率為93% (38/41)。在先前之HCV治療史與肝硬化狀態不同的受試者中，SVR12反應率都相當。
	基因型6
	在開放設計的ELECTRON-2試驗中，曾針對25位未曾接受治療或先前曾接受治療、感染基因型6 HCV、且併有或未併有肝硬化的成人受試者使用HARVONI治療12週。整體SVR12反應率為96% (24/25)。在先前之HCV治療史與肝硬化狀態不同的受試者中，SVR12反應率都相當。該位復發的受試者及早便停止了研究治療(約於第8週)。
	13.5 針對合併感染HCV與HIV-1之受試者所進行的臨床試驗

	ION-4是一項開放設計的臨床試驗，這項試驗乃是針對未曾接受HCV治療及先前曾接受治療的合併感染基因型1或4 HCV與HIV-1的成人受試者使用HARVONI但未合併ribavirin治療12週的安全性與療效。曾經接受治療的受試者先前都曾使用Peg-IFN + RBV、Peg-IFN + RBV + HCV蛋白酶抑制劑或sofosbuvir+RBV治療失敗。受試者都接受穩定HIV-1抗反轉錄病毒藥物的治療，包括emtricitabine + tenofovir disoproxil fumarat...
	在335位接受治療的受試者中，年齡中位數為52歲(範圍：26至72歲)；有82%的受試者為男性；61%為白人；34%為黑人；平均身體質量指數為27公斤/米2 (範圍：18至66公斤/米2)；有75%感染基因型1a HCV；2%感染基因型4 HCV；76%帶有non-C/C IL28B等位基因(CT或TT)；並有20%併有代償性肝硬化。有55%的受試者曾經接受治療。
	ION-4試驗中使用HARVONI治療12週後的SVR12反應率如表16所示。
	併有肝硬化之受試者中的SVR12反應率為94% (63/67)，在先前曾接受治療且併有肝硬化的受試者中則為98% (46/47)。在ION-4試驗中，黑人受試者的復發率為9% (10/115)，且這些復發受試者都帶有IL28B non-CC基因型，在非黑人受試者中則無任何復發病例(0/220)。在ION-1、ION-2與ION-3 HCV單一感染研究中，黑人受試者的復發率為3% (10/305)，非黑人受試者則為2% (26/1637)。
	在這項研究期間，並無任何受試者出現HIV-1反彈現象。CD4+細胞的百分比在治療期間並未改變。使用HARVONI治療12週結束時所觀察到的CD4+細胞計數中位數提高了29 cells/mm3。
	13.6 針對接受肝臟移植及/或併有失代償性肝硬化之受試者所進行的臨床試驗

	SOLAR-1與SOLAR-2是兩項開放設計試驗，這兩項試驗乃是針對未曾接受HCV治療與先前曾接受治療、感染基因型1和4、已進行肝臟移植、且/或併有失代償性肝病的成人受試者評估使用HARVONI合併ribavirin治療12及24週的結果。這兩項試驗的研究設計完全相同。在這些試驗中，受試者皆依其肝臟移植狀態與肝功能不全嚴重度收納進入7個試驗組中的1組(參見表17)。CPT評分高於12的患者都被排除於這些試驗之外。在各個試驗組中，受試者以1:1的比例隨機分配後，分別接受HARVONI + RBV治療...
	各個治療組的基礎人口學特性相當。在670位接受治療的受試者中，年齡中位數為59歲(範圍：21至81歲)；有77%的受試者為男性；91%為白人；平均身體質量指數為28公斤/米2 (範圍：18至49公斤/米2)；分別有94%和6%的受試者感染基因型1和4 HCV；有78%的受試者先前曾發生HCV治療失敗。
	SOLAR-1與SOLAR-2研究中使用HARVONI+RBV治療12週之基因型1 HCV感染患者的整合SVR12反應率如表17所示。使用HARVONI+RBV治療24週時所觀察到的SVR12反應率和治療12週時所觀察到的SVR12反應率相當。因此，HARVONI+RBV 24治療組的結果並未列於表17。
	在12週治療組中有7位受試者併有纖維化膽汁鬱滯性肝炎；所有受試者都達到SVR12反應。
	在未併有肝硬化或併有代償性肝硬化並使用HARVONI+RBV治療12週的移植手術後基因型4 HCV感染患者(N=12)中，SVR12反應率和基因型1患者中的反應率相當；並無任何受試者出現復發現象。在併有失代償性肝硬化的基因型4 HCV感染患者(肝臟移植手術前及手術後)方面，所獲得的資料並不足以提供劑量建議，因此並未列出這些結果。
	13.7 針對12至18歲兒童的臨床試驗

	未曾接受治療與曾經接受治療之患者中的人口統計學特性與基礎特性都相當。在100位接受治療的患者中，年齡中位數為15歲(範圍：12至17歲)；有63%的患者為女性；90%為白人，7%為黑人，並有2%為亞洲人；有13%為西班牙人/拉丁美洲人；平均身體質量指數為23公斤/米2 (範圍：13.1至36.6公斤/米2)；有55%的基礎HCV RNA值高於或等於800,000 IU/mL；81%患有基因型1a HCV感染症；76%帶有non-CC IL28B等位基因(CT或TT)；有1位患者已知患有代償性肝硬化...
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