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ANAMNESI FISIOLOGICA

= M, 50 anni.

= Stile di vita regolare.

= Non fumatore.

= Alvo e diuresi regolari.

= Non familiarita per epatopatia.

= Mai trasfusioni, non interventi chirurgici, non utilizzo di
sostanze stupefacenti.

= Peso= 106 Kg Altezza= 178 cm BMI=33



COMORSBILITA’

= Tiroidite di Hashimoto.
= Allergie ad acari e pollini.

= Obesita.

TERAPIA DOMICILIARE

= Eutirox 100 mcg x4 gg + 125 mcg x 3 gg.

" Desloratadina s.o. —> Ok per associazione con Telaprevir



ANAMNESI EPATOLOGICA

= HCV positivita nota dal 1995.

= Genotipo 1b

= Nel 1996 Non responder a Interferone alfa 3MU trisettimanale.
= Non responder a Interferone, Ribavirina e Amantadina:

= Null responder a Interferone Peghilato alfa2b 150 mcg/sett +

RBV 1200 mg/die da Sett 2004 a Gen 2005.



ACCERTAMENTI PRE TERAPIA

= HCV RNA 2,4 x 1075 IU/ml.

" Es ematochimici: epatosintesi conservata, lieve incremento ALT,
gGT 2 vn.

" ETG Addome superiore (28/10/2011): non LOS in epatomegalia
steatosica; non segni di evolutivita.

» Fibroscan (27/12/2011): 12,1 KPa con 1,8 IQR e 86% SR ( F3).

= Visita dermatologica (7/3/2012): nulla da segnalare.



« N
In data 11/2/2012 inizio terapia con: Interferone Peghilato
alfa2a 180 mcg/sett + Ribavirina 1200 mg/die + Telaprevir 2250
mg/die.
o J
W2 —> Eritema pruriginoso sottoascellare di grado 1 (vedi
dopo); bruciore anale (grado 2).
w4 Risoluzione dell’ eritema sottoascellare, ma comparsa di

lesioni eritematose ai polpacci bilateralmente; bruciore
anale (grado 2) invariato; astenia per sforzi modesti
(grado 1).

—— { HCV RNA negativo }




W2 (20/2/2012) Eritema sottoascellare bilaterale pruriginoso con
multiple piccole papule arrossate non confluenti (grado 1) risoltosi
dopo 6 giorni . Turnover (crema)




Patient: grading of skin eruption severity

Mild: localized skin eruption and/or a skin eruption with limited
distribution (up to several isolated sites on the body)

Moderate: diffuse rash =50% of body surface area

Severe: Extent of rash >50% of body surface area or associated
with significant systemic symptoms, mucous membrane
ulceration, target lesions, epidermal detachment

SCAR?*: generalized bullous eruption, drug rash with
eosinophilia and systemic symptoms (DRESS), Stevens-
Johnson Syndrome/toxic epidermal necrolysis, acute
generalized exanthematous pustulosis, erythema multiforme

*systemic cutaneous adverse reaction
Telaprevir EU SmPC|



Telaprevir interruption guidance

TELAPREVIR must not be restarted if discontinued

—>m > Telaprevir interruption generally not necessary

Telaprevir interruption generally not necessary
If interruption is necessary, e.g. for progressive rash,
» recommend discontinue telaprevir first

If no rash improvement within 7 days of stopping
telaprevir, (or earlier if worsening rash) consider

m_ interrupting ribavirin
Telaprevir must be stopped immediately

> If no improvement in rash within 7 days of stopping

telaprevir, (or earlier if rash worsens) interrupt ribavirin

Immediate and permanent discontinuation of all
treatments if DRESS, EM, or AGEP are suspected

Permanent discontinuation of ALL TREATMENT
> is required

AGEP: acute generalized exanthematous pustulosis; Telaprevr French cohort ATU Protocol
DRESS: drug rash with eosinophilia and systemic symptoms; EM: erythema multiforme Available at http//www.afssaps.fr



W4 (7/3/2012) comparsa di eritema pruriginoso ai polpacci
bilateralmente (grado 1) per cui il Paziente ha utilizzato turn over
crema (crema dermatologica ai nucleotidi). Il giorno stesso viene
effettuata visita dermatologica senza indicazione ad ulteriori
terapie e/o approfondimenti. Dopo una settimana peggioramento
dell’ eritema (maggiore intensita e maggiore estensione, seppur
sempre localizzato alle gambe — sempre grado 1), per cui il
Paziente ha cominciato ad assumere Allergan crema 2 vv/die.

W6 (19/3/2012) stabilita del quadro; non modifiche terapeutiche.



W8 (2/4/2012) lesioni papulari eritematose confluenti bilaterali alle
gambe, al cavo popliteo, alla faccia anteriore delle cosce, alle braccia e
alla zona lombare (grado 2). Effettuata visita dermatologica con
sospensione allergan, indicazione ad Advantan crema e biopsia
cutanea. Non sintomi sistemici, non eosinofilia agli esami
ematochimici.

W9 (8/4/2012) quadro stabile.

W10 (16/4/2012) iniziale miglioramento delle lesioni ai polpacci;
estensione dell” eritema in maniera piu diffusa alle braccia e alla zona
dorsale. Ancora in attesa del risultato della biopsia. Grado 2/3 -
anche a seguito di valutazione dermatologica, si decide di continuare il
Telaprevir perché, sebbene le lesioni siano complessivamente piu
estese, quelle comparse per prime sono in miglioramento.



-Contatti telefonici praticamente giornalieri

- Stretto monitoraggio c/o il ns ambulatorio e |’ ambulatorio
dermatologico.

W11 (22/4/2012) Pervenuto referto biopsia: vasculite linfocitaria
verosimilmente da inquadrarsi in fase tardiva di pregressa vasculite
leucocitoclastica.

W14 Progressivo miglioramento delle manifestazioni cutanee.

W20 Completa risoluzione del quadro cutaneo.



ALTRI EFFETTI COLLATERALI

v W6 — insorgenza di anemia: calo di 3,4 g/dl di Hb, per cui é stato
prescritto Neorecormon 30000 Ul ogni 10 giorni che il Paziente ha
sospeso alla W10

v W16 —> comparsa di parestesie alla coscia e al gluteo ds migliorate
con | utilizzo di Nicetile.

Per il resto, terapia ben tollerata senza significativi effetti collaterali.

v" || Paziente completa le 12 sett di Telaprevir: HCV RNA negativo a W12.
Ulteriore controllo della viremia alla W24: sempre negativo.

v’ Ha proseguito il trattamento con Interferone Peghilato e Ribavirina fino
ad8 W,



CONCLUSIONI:

v’ Paziente HCV RNA negativo ( 18/03/2014): LTR

v Importanza della gestione integrata del rash con il Dermatologo.



