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DAA - directly acting antivirals - as a new, more efficient solution of the chronic hepatitis C treatment and
theirs various application
DAA - directly acting antivirals - jako nowe, bardziej efektywne rozwiązanie leczenia przewlekłego WZW
C i ich różnorodne zastosowanie
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Abstract
Introduction
Cirrhosis is a condition in which the liver becomes fibrotic following damage to the liver and transforms the
architecture of the organ into regenerative nodules. The disease is caused 30% by HCV infection, resulting in a
risk of severe complications and death. Since the use of direct-acting antivirals ( DAAs) for the treatment of
chronic HCV, sustained virological response (SVR) rates have begun to increase, even in treatment-resistant
cases. Studies have also shown that DAAs may have applications in other viral diseases and even In the
treatment of breast cancer.
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Aim of the study
The purpouse of our study was to review scientific articles to show the efficiency and potential use of DAAs in
the treatment of chronic HCV, and to identify possible directions for further research.
Methods and materials
We reviewed the English literature in the PubMed, using the key words: "simeprevir" ; "sofosbuvir" ;
"velpatasvir" ; "telaprevir" ; "chronic hepatitis C".
Results
Studies have shown that the therapeutic regimens currently being designed with (DAAs) offer the possibility of
treating almost the entire population with hepatitis C, while reducing side effects of interferon therapy such as
increased AST, ALT activities, diarrhoea, vomiting, nausea and depression. They remain effective and tolerable,
regardless of the stage of cirrhosis and associated serious co-morbidities. Analysis of studiem shows, that DAAs
also show efficacy against other disease such as breast cancer, MRSA infections, SARS-CoV-2 or flavivirus
infection.
Conclusion
All (DAAs) are effective in the treatment of patients with HCV, including cirrhosis. They result in significant
improvements in prognosis and clinical outcomes. Promising results have been obtained in published data on the
effect of DAAs against disease entities other than HCV, suggesting the rationale for future clinical trials to
further the hypothesis of the increased potential of these drugs.

Key words: „simeprevir”; „sofosbuvir”; „velpatasvir”; „telaprevir”; „chronic hepatitis C”

Abstrakt
Wstęp
Marskość wątroby jest stanem, w którym w następstwie jej uszkodzenia dochodzi do włóknienia i
przekształcenia architektury narządu w guzki regeneracyjne. Choroba ta w 30% spowodowana jest zakażeniem
HCV, co skutkuje ryzykiem wystąpienia ciężkich powikłań i zgonu. Od czasu zastosowania bezpośrednio
działających leków przeciwwirusowych ( DAAs) w leczeniu przewlekłego HCV, wskaźniki trwałej odpowiedzi
wirusologicznej (SVR) zaczęły wzrastać, nawet w przypadkach opornych na leczenie. Badania wykazały
również, że DAAs mogą mieć zastosowanie w innych chorobach wirusowych, a nawet w leczeniu raka piersi.
Cel badania
Celem pracy było dokonanie przeglądu artykułów naukowych pod kątem skuteczności i możliwości
wykorzystania DAAs w leczeniu przewlekłego HCV oraz wskazanie możliwych kierunków dalszych badań.
Metody i materiały
Dokonaliśmy przeglądu piśmiennictwa w języku angielskim w PubMed, używając słów kluczowych:
"simeprevir" ; "sofosbuvir" ; "velpatasvir" ; "telaprevir" ; "przewlekłe zapalenie wątroby typu C".
Wyniki
Badania wykazały, że obecnie projektowane schematy terapeutyczne z (DAAs) dają możliwość leczenia prawie
całej populacji z WZW C, przy jednoczesnym zmniejszeniu działań niepożądanych terapii interferonowej, takich
jak wzrost aktywności AST, ALT, biegunka, wymioty, nudności i depresja. Pozostają one skuteczne i
tolerowane niezależnie od stopnia zaawansowania marskości wątroby i towarzyszących jej poważnych chorób
współistniejących. Analiza wyników badań wskazuje, że DAA wykazują również skuteczność w zwalczaniu
innych chorób, takich jak rak piersi, zakażenia MRSA, SARS-CoV-2 czy zakażenia flawiwirusami.
Wnioski
Wszystkie DAAs są skuteczne w leczeniu pacjentów z HCV, w tym z marskością wątroby. Powodują istotną
poprawę rokowania i wyników klinicznych. W opublikowanych danych uzyskano obiecujące wyniki dotyczące
działania DAAs wobec innych niż HCV jednostek chorobowych, co sugeruje zasadność prowadzenia w
przyszłości badań klinicznych w celu pogłębienia hipotezy o zwiększonym potencjale tych leków.

Słowa kluczowe: "simeprevir"; "sofosbuvir"; "velpatasvir"; "telaprevir"; "przewlekłe zapalenie wątroby
typu C"

I. Wprowadzenie
Zakażenie wirusem zapalenia wątroby typu C (HCV) stanowi istotny problem zdrowia publicznego na

całym świecie. W skali globalnej zakażenie HCV dotyczy około 180 milionów osób [1], z czego około 70
milionów jest zakażone przewlekle [4]. HCV należy do jednej z głównych przyczyn przewlekłych chorób
wątroby, skutkujących schyłkową marskością oraz rakiem wątrobowokomórkowym [2]. Długotrwałe zakażenie
HCV jest jednym z wiodących wskazań do przeszczepu wątroby [5]. Wirus ten, podobnie jak inne wirusy RNA,
charakteryzuje się dużą zmiennością genetyczną generowaną przez wysoki wskaźnik mutacji. Posiada on
8 głównych genotypów 1-8, ale to genotyp 1 jest najbardziej rozpowszechniony na całym świecie, stanowiąc
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44% zakażeń HCV. Podtyp 1a wykazuje większą częstość występowania w Stanach Zjednoczonych, a podtyp 1b
jest bardziej popularny i rozpoznawany w Europie [3]. Genotyp 1 jest najtrudniejszy do leczenia, gdyż rzadziej
niż genotypy 2 i 3 odpowiada na terapię [11]. Dane doświadczalne i kliniczne przemawiają za związkiem
przyczynowym wielu manifestacji pozawątrobowych i zakażenia HCV, do których należą: cukrzyca typu 2,
mieszana krioglobulinemia, chłoniaki nieziarnicze (NHL), choroby układu krążenia, choroby neurologiczne
i psychiatryczne [7]. W literaturze medycznej można spotkać się również z doniesieniami o tym, że wirus jest
w stanie wywołać kilka autoimmunologicznych zaburzeń reumatycznych takich jak: zapalenie naczyń, zespół
suchości, zapalenie stawów i fibromialgię [6]. U 60%-80% pacjentów zakażenie przechodzi w stan przewlekły,
a przewlekłe zapalenie wątroby typu C definiuje się jako obecność HCV RNA w surowicy krwi przez okres co
najmniej 6 miesięcy [4]. Celem leczenia HCV jest osiągnięcie i utrzymanie niewykrywalnego poziomu HCV
RNA dwanaście tygodni po zakończeniu terapii. Jest to tak zwana trwała odpowiedź wirusologiczna (SVR) [13].
W ciągu ostatnich dwóch dekad rybawiryna stała się integralnym elementem leczenia zakażenia HCV, gdyż
wykazano, że poprawia ona skuteczność pegylowanego interferonu. Jednak z powodu ograniczających leczenie
działań niepożądanych i jej dodatkowej toksyczności w stosunku do interferonu, trwały poszukiwania
schematów wolnych od interferonu i rybawiryny. Ponad pięć lat temu leczenie przewlekłego zakażenia wirusem
zapalenia wątroby typu C zostało odmienione dzięki wprowadzeniu całkowicie doustnych leków
przeciwwirusowych o bezpośrednim działaniu (DAA) [8]. Wprowadzenie preparatów, które mają działanie
wewnątrzkomórkowe, ponieważ bezpośrednio wpływają na proces replikacji HCV stanowiło ogromny postęp
w hepatologii. Obecne cele leków DAA (directly acting antivirals) skupiają się na białku NS3/4A (proteaza),
białku NS5B (polimeraza) oraz na białku NS5A [9].

II. Cel pracy
Celem naszej pracy był przegląd artykułów naukowych i przedstawienie skuteczności, bezpieczeństwa

oraz potencjalnych możliwości zastosowania doustnych bezpośrednio działających leków przeciwwirusowych
w leczeniu przewlekłego HCV, a także wskazanie możliwych kierunków dalszych badań naukowych.

III. Materiały i metody
Dokonaliśmy przeglądu literatury w bazie danych PubMed, używając słów kluczy: "simeprevir";

"sofosbuvir"; "velpatasvir"; "telaprevir"; "chronic hepatitis C".

IV. Wyniki - opis stanu wiedzy
IVA. DAA I generacji: boceprevir i telaprevir – inhibitory NS3/4A.

W 2011r. FDA zatwierdziło pierwsze inhibitory NS3/4A proteazy w połączeniu z PEG-IFNα i RBV do
stosowania u dorosłych pacjentów przewlekle zakażonych genotypem 1 HCV. W wynikach badań III fazy
wykazano, że potrójna terapia z użyciem bocepreviru lub telapreviru oraz PEG-IFNα i RBV zwiększyła
wskaźniki SVR, tak zwanej trwałej odpowiedzi wirusologicznej (SVR, sustained virological response) z 30%-
40% w przypadku samego PEG-IFNα i RBV do 65%-76%. Połączenie bocepreviru lub telapreviru z PEG-IFNα
z lub bez RBV zwiększało działanie anty-HCV i zmniejszało powstawanie oporności. Chociaż te dwa leki były
dość dobrze tolerowane, ciągła obecność PEG-IFNα i RBV w schemacie łączonym poważnie ograniczyła ich
przydatność kliniczną [9]. Jednak leczenie to, z powodu licznych objawów ubocznych, a także wysokich
kosztów przestało być rekomendowane w większości krajów na świecie. Teleprevir był pierwszym
opracowanym lekiem, ale ciężkie dermatologiczne działania niepożądane i toksyczność wątroby ograniczyły
jego zastosowanie [11].

IVB. DAA II generacji: simeprevir – inhibitor NS3/4A.
Simeprevir jest wysoce specyficznym i silnym inhibitorem proteazy HCV NS3/4A. Został zatwierdzony

do użytku klinicznego przez FDA w 2013r. [9]. Wykazuje działanie synergistyczne z interferonem-α
i inhibitorem HCV NS5B oraz działa addytywnie z rybawiryną w replikujących komórkach HCV.
W międzynarodowym, randomizowanym, podwójnie zaślepionym, kontrolowanym placebo badaniu fazy IIb
ASPIRE oceniano skuteczność, tolerancję i bezpieczeństwo simepreviru w skojarzeniu z PEG-IFNα i RBV
u pacjentów z genotypem 1 HCV, u których nie uzyskano odpowiedzi na wcześniejsze leczenie
peginterferonem/rybawiryną. Wskaźniki SVR były wyższe u pacjentów leczonych simeprevirem w porównaniu
z kontrolą, niezależnie od subgenotypu HCV i były ogólnie wyższe w przypadku stosowania simepreviru
w dawce 150 mg niż simepreviru w dawce 100 mg. U pacjentów otrzymujących simeprevir 150 mg, pacjenci
z genotypem HCV 1a i 1b mieli odpowiednio 63,1% i 80,4% odsetków SVR. Pacjenci z marskością wątroby
leczeni simeprevirem 150 mg osiągnęli odsetki SVR wynoszące odpowiednio 73%, 82% i 31% w przypadku
wcześniejszego nawrotu, wcześniejszej częściowej odpowiedzi i wcześniejszej zerowej odpowiedzi,
w porównaniu z 0% dla pacjentów z grupy kontrolnej. Wyniki powyższego badania sugerują, że simeprevir
może przynieść korzyści u osób, które wcześniej nie odpowiedziały na leczenie i mają zaawansowane stadium
zwłóknienia i/lub marskości wątroby. W pierwszych tygodniach leczenia simeprevirem zaobserwowano łagodną
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i przemijającą hiperbilirubinemię, bez nieprawidłowości aminotransferaz w surowicy. W badaniach in vitro
wykazano, że simeprewir jest inhibitorem transporterów bilirubiny OATP1B1 i MRP2 i jest to przyczyną
hiperbilirubinemii [10]. W zatwierdzonej przez FDA etykiecie leku dla simepreviru podano, że należy go
stosować wyłącznie w połączeniu z innymi lekami przeciwwirusowymi, takimi jak PEG-IFNα i rybawiryna; lub
w połączeniu z sofosbuvirem (inhibitorem polimerazy NS5B nukleotydu HCV). Simeprevir został zatwierdzony
do stosowania w leczeniu dorosłych z przewlekłym zapaleniem wątroby typu C – spowodowanym zakażeniem
genotypem 1 lub 4 HCV [11]. W badaniach udowodniono, że simeprevir nie jest zalecany dla pacjentów
z genotypem 1a, u których występuje podstawowa mutacja oporności Q80K, ponieważ mają oni bardzo małe
szanse na osiągniecie SVR [12].

IVC. DAA II generacji: sofosbuvir – inhibitor polimerazy NS5B.
Sofosbuvir jest analogiem nukleotydowym, który hamuje polimerazę HCV NS5B. Aktywne miejsce

cząsteczki NS5B występuje we wszystkich genotypach HCV, co tłumaczy pangenotypowe działanie sofosbuviru
[4]. Sofosbuvir pierwotnie został zarejestrowany przez FDA w grudniu 2013 roku w połączeniu z PEG-IFNα
i RBV dla genotypów 1 i 4 oraz w połączeniu z RBV dla genotypów 2 i 3. Badanie NEUTRINO było otwartym,
wieloośrodkowym badaniem z udziałem pacjentów z genotypami 1 i 4-6. Pacjenci otrzymywali przez 12 tygodni
sofosbuvir (400 mg na dobę) z RBV zależną od masy ciała, plus cotygodniowy PEG-IFNα (180 μg). Odsetek
SVR w 12 tygodniu po leczeniu wyniósł 92% (genotyp 1a) vs 82% (genotyp 1b). Sofosbuvir stanowi również
podstawę leczenia genotypów 2-4 HCV. Powinien być podawany przez 12-16 tygodni w połączeniu z RBV
u pacjentów z genotypem 2 z lub bez rozwiniętej marskości wątroby. Pacjenci wcześniej nie poddawani leczeniu
osiągnęli SVR >90%, vs pacjenci uprzednio leczeni SVR > 80%. Pacjenci z genotypem 3 wymagają jednak 24-
tygodniowej terapii sofosbuvirem i RBV. Podobnie jak w przypadku genotypu 2, SVR u pacjentów z genotypem
3 wynosi odpowiednio 93% vs 77%. W badaniach II i III fazy pacjenci z genotypem 1, którzy przyjmowali
sofosbuvir w połączeniu z innym lekiem z grupy DAA, takim jak inhibitor proteazy NS3-4A simeprevir, lub
inhibitory kompleksu replikacyjnego NS5A, ledipasvir lub daclatasvir, osiągnęli wskaźnik trwałej odpowiedzi
wirusologicznej wynoszący ponad 90%. Sofosbuvir jest również skuteczny w ważnej podgrupie pacjentów
z HCV, takich jak pacjenci z koinfekcją wirusem HIV [13]. Schematy oparte na sofosbuvirze wydają się być
dobrze tolerowane, ale należy zwrócić uwagę na działania niepożądane sofosbuviru w połączeniu z innymi DAA.
W badaniu COSMOS ukazano, że zmęczenie i ból głowy były najczęstszymi działaniami niepożądanymi; jednak
połączenie simepreviru i sofosbuviru wiązało się również z wystąpieniem świądu (17%), wysypką (11%) i
hiperbilirubinemią (7%) [12].

IVD. Sofosbuvir w połączeniu z ledipasvirem – inhibitorem NS5A.
Przeprowadzono badania kliniczne III fazy z kombinacją sofosbuviru (400 mg) w stałej dawce,

z inhibitorem NS5A ledipasvirem (90 mg). W badaniu ION-124 zakwalifikowano pacjentów we wczesnym
stadium zwłóknienia wątroby lub bez zwłóknienia, którzy wcześniej nie poddawali się leczeniu. SVR po
leczeniu 12-tygodniowym wynosił 99% u pacjentów bez marskości wątroby i 94% u pacjentów z marskością
wątroby. Kolejno, w badaniu ION-225 badano odsetek odpowiedzi po 12 tygodniach vs 24 tygodniach
stosowania leku Harvoni (sofosbuvir+ledipasvir) u pacjentów poprzednio poddawanych leczeniu, z marskością
lub bez marskości wątroby, włączając w to pacjentów, u których nie powiodła się wcześniejsza terapia
inhibitorami proteazy. Ci historycznie trudni do leczenia pacjenci uzyskali znakomite wskaźniki odpowiedzi,
a 24-tygodniowa terapia była lepsza niż 12-tygodniowa (99% vs 94% SVR). W oparciu o te przekonujące dane
udowodniono, że sofosbuvir w połączeniu z ledipasvirem są odpowiednie do leczenia zakażenia genotypami
1 i 4 HCV, zarówno u chorych leczonych, a także wcześniej nie poddawanych leczeniu, we wszystkich
stadiach zaawansowania przewlekłego zapalenia wątroby typu C. W zbiorczych danych z badań III fazy
z zastosowaniem sofosbuviru w połączeniu z ledipasvirem wykazano, że najczęstszymi działaniami
niepożądanymi były bóle głowy (11%-17%) i zmęczenie (13%-18%), a bardzo niewielu pacjentów (<1%)
wymagało przerwania leczenia z powodu poważnych działań niepożądanych. Nieprawidłowości laboratoryjne
z podwyższeniem poziomu bilirubiny i lipazy odnotowano u 3% pacjentów i mogą one stanowić unikalne
działanie niepożądane ledipasviru [12].

IVE. Velpatasvir – inhibitor NS5A.
Velpatasvir (wcześniej znany jako GS-5816, Gilead Sciences) o aktywności przeciwwirusowej wobec

wszystkich genotypów HCV jest pangenotypowym inhibitorem HCV NS5A ostatniej generacji. Sofosbuvir
+ velpatasvir to schemat w postaci jednej tabletki, stosowanej raz dziennie, który łączy dwie pangenotypowe,
silne i o wysokiej barierze genetycznej cząsteczki przeciwwirusowe, zapewniając >95% SVR we wszystkich
genotypach HCV przy korzystnym bezpieczeństwie i tolerancji w szerokiej populacji pacjentów, nawet
w przypadku zdekompensowanej marskości wątroby. Ocena skuteczności i bezpieczeństwa połączenia
sofosbuviru i velpatasviru została przedstawiona w różnych populacjach pacjentów w serii badań klinicznych III
fazy zatytułowanych ASTRAL. W badaniach tych dowiedziono, że wskaźnik SVR był porównywalny wśród
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różnych genotypów (98% dla GT1a, 99% dla GT1b, 100% dla GT2, 4 i 6 oraz 97% dla GT5) [14]. W innych
trzech randomizowanych badaniach klinicznych badano efekt dodania rybawiryny do sofosbuviru-velpatasviru.
Dodanie rybawiryny nie zwiększyło znacząco SVR u pacjentów z genotypem-1 oraz genotypem-2 HCV. Jednak
schemat zawierający rybawirynę był lepszy pod względem wskaźnika SVR u pacjentów z genotypem 3
HCV[15].
Do tej pory sofosbuvir i velpatasvir plus RBV jest jedynym zatwierdzonym schematem pangenotypowym dla
pacjentów z marskością wątroby związaną z HCV w stopniu Child-Pugh B i Child-Pugh C. Przeprowadzono
badania podczas których wykazano, że wskaźniki SVR u pacjentów z marskością wątroby Child-Pugh B i Child-
Pugh C otrzymujących SOF/VEL plus RBV przez 12 tygodni wynosiły odpowiednio 91,3% i 80% [16]. Jeśli
chodzi o bezpieczeństwo, częstość występowania działań niepożądanych była porównywalna w grupach
zawierających i nie zawierających rybawiryny. Prawdopodobieństwo wystąpienia skutków ubocznych takich jak
nudności, biegunka, świąd i zmniejszenie stężenia hemoglobiny poniżej 10 g/dl było większe w przypadku
schematu zawierającego rybawirynę [17].

IVF. Inne zastosowania DAA.

Zakażenie wirusem SARS-CoV-2.
Istnieją doniesienia w literaturze medycznej, że u hospitalizowanych pacjentów z COVID-19

zastosowanie sofosbuviru [25] oraz daklatasviru zwiększa wskaźnik wyleczenia klinicznego do 88,9% w grupie
otrzymującej leczenie, w porównaniu do wskaźnika 73,2% w grupie kontrolnej. W analizach zbiorczych
wykazano, że grupa leczenia oparta na sofosbuvirze/daklatasvirze była związana z niższym wskaźnikiem
przyjęcia na oddziały intensywnej terapii niż grupa standardowej opieki. Osoby otrzymujące leczenie oparte na
DAA, odbyły liczbowo krótszy czas pobytu w szpitalu niż grupa kontrolna [18]. Wspomniane badania nie były
jedynymi, w których zauważono, że DAA takie jak na przykład asunaprevir mają wpływ na wirusa SARS-CoV-
2. W badaniu nad cytopatogennością wirusa SARS-CoV-2 oceniano czy HCV DAAs wykazywały jakąkolwiek
aktywność wobec zainfekowanych komórek tymże wirusem. W tym eksperymencie wysunięto wniosek, że
asunaprevir obniżał poziom białka SARS-CoV-2 podczas leczenia oraz znacząco zmniejszał uwalnianie
wirionów z komórek zakażonych wirusem SARS-CoV-2 [22].

Zakażenie flawwirusami.
Wirus HCV należy do tego samego gatunku wirusów z rodziny Flaviviridae, co wirus żółtej gorączki

(YFV). Lek sofosbuvir wykazał znaczącą aktywność w eksperymentach in vitro i in vivo w leczeniu żółtej
gorączki. Ponadto, zaobserwowano znaczące zmniejszenie śmiertelności związanej z YFV, zarówno poprzez
ilościowe zmniejszenie zakaźnych fragmentów wirusa i zakażonych komórek, jak i w komórkach wątrobowych
zwierząt [19]. W analizach in vitro komórek zakażonych wirusem ZIKV (wirus ZIKA) wykazano, że poprzez
hamowanie polimerazy RNA wirusa ZIKV, sofosbuvir osiągnął skuteczność w zróżnicowanych układach
komórkowych, takich jak komórki wątrobowe, neuroblastoma, komórki pnia nerwowego i organoidy mózgu[20].

Zakażenie MRSA.
Staphylococcus aureus jest głównym patogenem człowieka, a pojawienie się S. aureus opornego na

metycylinę (MRSA) sprawiło, że zakażenia S. aureus stały się coraz trudniejsze do wyleczenia. Istnieją
doniesienia medyczne, w których opisano, że zatwierdzony klinicznie lek przeciwko wirusowi zapalenia
wątroby typu C simeprevir, miał silną aktywność przeciwbakteryjną wobec MRSA, z minimalnym stężeniem
hamującym 2-8 µg/mL. Simeprevir nie indukował łatwo oporności in vitro, znacząco zapobiegał tworzeniu
biofilmu S. aureus. Wykazywał on ograniczoną toksyczność w badaniach in vitro i in vivo. Co więcej,
simeprevir wykazywał synergistyczne działanie przeciwbakteryjne wobec zarówno typowych, jak i klinicznych
szczepów S. aureus. Simeprevir w połączeniu z gentamycyną skutecznie zmniejszał obciążenie bakteryjne
w mysim modelu ropnia podskórnego zakażonego MRSA. W wynikach serii doświadczeń wykazano, że
działanie simepreviru może polegać na zakłócaniu błon komórkowych bakterii. W tym badaniu zauważono
potencjał simeprewiru jako środka przeciwdrobnoustrojowego w leczeniu zakażeń MRSA [21].

Rak piersi.
W badaniu nad oceną wpływu telapreviru na poziom 17β-Estradiolu u osób chorujących na raka piersi,

wysunięto wnioski, że zmniejsza on poziom ERα i hamuje proliferację komórek nowotworowych. Wykazano, że
telaprevir zmniejsza wewnątrzkomórkowe poziomy ERα, dereguluje sygnalizację E2:ERα i hamuje proliferację
indukowaną przez E2 w komórkach raka piersi [23]. Sugeruje to potencjalne wykorzystanie telapreviru
w leczeniu pierwotnego i przerzutowego raka piersi [24], lecz warto jednak przeprowadzić więcej badań
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klinicznych, które mogłyby ocenić ewentualne działania niepożądane tego leku przed rozpoczęciem badań
klinicznych z udziałem ludzi.

V. Podsumowanie
Stosowanie całkowicie doustnych leków przeciwwirusowych o bezpośrednim działaniu (DAA) skutkuje

wysokim poziomem wskaźnika SVR niezależnie od wieku, płci, wcześniejszego leczenia, stopnia
dekompensacji wątroby, czy genotypu HCV, co sugeruje doskonałą skuteczność tych leków w różnych
podgrupach pacjentów. W omówionych badaniach naukowych pokazano, że działanie DAA wobec innych
jednostek chorobowych niż HCV jest obiecujące. Sugeruje to zasadność przeprowadzenia w przyszłości badań
klinicznych, w celu poszerzenia wiedzy na temat innych, możliwych zastosowań tych leków oraz ich działań
niepożądanych.
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