
                                                                              ↑            交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir       
                                                                      ombitasvir   觀察到的結果類似。
                                                                       ↑                   1.72             2.16              NA        
                                                                  paritaprevir     (1.32-2.26)   (1.76-2.66)
 Itraconazole                       Viekirax +      未進行研究。 預期：                                                      禁止併用 ( 請參閱第
 Posaconazole                   dasabuvir                                                                                               4.3 節 )。
                                                                ↑ itraconazole
 作用機制：                                                ↑ posaconazole
 Itraconazole、                                           ↑ paritaprevir
 posaconazole 與                                      ↑ dasabuvir
 paritaprevir/ritonavir/
 ombitasvir 的 CYP3A4     Viekirax 未併
 及 / 或 P-gp 抑制作用      用 dasabuvir
 Voriconazole                    Viekirax 併用 未進行研究。 預期 CYP2C19 廣泛代謝者：              禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                       4.3 節 )。 
 作用機制：                      dasabuvir      ↓ voriconazole
 Ritonavir 的 CYP2C19                          ↑ paritaprevir
 誘導作用與 CYP3A4 抑                          ↑ dasabuvir
 制作用
                                                             未進行研究。 預期 CYP2C19 緩慢代謝者：
                                                                ↑ voriconazole
                                                                ↑ dasabuvir
                                                                ↑ paritaprevir
 抗痛風藥物
 Colchicine                          Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      若腎臟或肝臟功能
                                            或未併用                                                                                            正常病患需接受
 作用機制：                         dasabuvir      ↑ colchicine                                                                     Viekirax 併用或未併用
 Ritonavir 的 CYP3A4 抑                                                             dasabuvir 治療， 建議
 制作用。                                                                                                                                           降低 colchicine 劑量或
                                                                                                                                                           中斷 colchicine 治療。 
                                                                                                                                                           Colchicine 禁止併用
                                                                                                                                                           Viekirax 且併用或未併
                                                                                                                                                           用 dasabuvir 於腎臟或
                                                                                                                                                           肝臟功能不全病患 ( 請
                                                                                                                                                           參閱第 4.3與 4.4 節 )。
 抗組織胺藥物
 Astemizole                      Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      禁止併用 ( 請參閱第
 Terfenadine                        或未併用                                                                                            4.3 節 )。 
                                            dasabuvir      ↑ astemizole/terfenadine 
 作用機制：                                                               
 Ritonavir 的 CYP3A4 抑
 制作用。
 Fexofenadine                     Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      Viekirax 併用或未併用
                                            或未併用                                                                                            dasabuvir 且併用
 作用機制：                         dasabuvir      ↑ fexofenadine                                                                fexofenadine 時應小
 Paritaprevir 的 OATP1B1                                                            心使用。
 抑制作用。                                                          
 降血脂藥
 Gem�brozil 600 mg          Paritaprevir/              ↑                   1.21             1.38              NA         Viekirax 禁止與
 每天二次                            ritonavir +    paritaprevir     (0.94-1.57)   (1.18-1.61)                        dasabuvir 併用 ( 請參 
                                            dasabuvir                  ↑                  2.01            11.25              NA       閱第 4.3 節 )。
                                                                         dasabuvir     (1.71-2.38)  (9.05-13.99)
 作用機制：                         Viekirax 未併 未進行研究；gem�brozil 併用 Viekirax 且未併用       不需調整 gem�brozil
 Dasabuvir 的曝藥量增加  用 dasabuvir  dasabuvir 預計不會產生交互作用。                             劑量。
 可能為 gem�brozil 的    
 CYP2C8 抑制作用所造                                                                                                                   不需調整 Viekirax 劑    
 成， paritaprevir 的曝藥量                                                                                                                量。
 增加可能為 gem�brozil                                                                                                                   
 的 OATP1B1 抑制作用所
 造成。
 抗分枝桿菌劑
 Rifampicin                        Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                       4.3 節 )。 
 作用機制：                      dasabuvir      ↓ ombitasvir
 Rifampicin 的 CYP3A4                           ↓ paritaprevir 
 誘導作用。                                            ↓ dasabuvir
 抗精神病藥物
 Pimozide                         Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      禁止併用 ( 請參閱第
 Quetiapine                         或未併用                                                                                            4.3 節 )。 
                                            dasabuvir      ↑ pimozide, quetiapine 
 作用機制：                                                               
 Ritonavir 的 CYP3A4 抑
 制作用。
 抗血小板藥物
 Ticagrelor                         Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                       4.3 節 )。 
 作用機制：                      dasabuvir      ↑ ticagrelor
 Rifampicin 的 CYP3A4   
 抑制作用。  
 鈣離子通道阻斷劑
 Amlodipine                       Viekirax +                 ↑                   1.26             2.57              NA        降低 50% 的
                                            dasabuvir         amlodipine     (1.11-1.44)   (2.31-2.86)                     amlodipine 劑量， 並
 5 mg 單一劑量                                              ↔                  1.00             1.00             1.00       監測病患的臨床效果。  
                                                                   ombitasvir     (0.95-1.06)   (0.97-1.04)   (0.97-1.04)                       
 作用機制：                                                           ↓                   0.77             0.78             0.88 
 Ritonavir 的 CYP3A4                             paritaprevir    (0.64-0.94)   (0.68-0.88)   (0.80-0.95)  
 抑制作用。                                                           ↔                  1.05             1.01              0.95
                                                                      dasabuvir     (0.97-1.14)   (0.96-1.06)   (0.89-1.01)
                                            Viekirax 未併  未進行研究：預計將出現與 Viekirax + dasabuvir
                                            用 dasabuvir  類似的作用。
 Diltiazem                         Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      建議小心使用， 因為預
 Verapamil                           或未併用                                                                                            計會導致 paritaprevir
                                            dasabuvir      ↑ diltiazem, verapamil                                                    曝藥量增加。

 作用機制：                                               ↑ paritaprevir                                                                  當併用Viekirax 且併用
 CYP3A4/P-gp 抑制作                         ↑ /↔ dasabuvir                                                              與未併用 dasabuvir 
 用。                                                                                                                                                   時， 建議降低鈣離子
                                                                                                                                                           通道阻斷劑的劑量並
                                                                                                                                                           進行臨床監測。
 Nifedipine                         Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                當併用Viekirax 且併用
                                            或未併用                                                                                       與未併用 dasabuvir
 作用機制：                      dasabuvir      ↑ nifedipine                                                                    時， 建議降低鈣離子
 CYP3A4 抑制作用。                                                                                                                       通道阻斷劑的劑量並
                                                                                                                                                           進行臨床監測。  
 避孕藥物
 Ethinylestradiol/               Viekirax 併用           ↔                  1.16             1.06             1.12       禁止使用含
 norgestimate                     或未併             ethinylestradiol  (0.90-1.50)   (0.96-1.17)   (0.94-1.33)   ethinylestradiol 的口服
                                            dasabuvir                             Norgestimate 代謝物：                        避孕藥物 ( 請參閱第
 0.035/0.25 mg 每日一次                               ↑                   2.26             2.54              2.93        4.3 節 )。
                                                                     norgestrel     (1.91-2.67)   (2.09-3.09)   (2.39-3.57)  
 作用機制：                                                     ↑                  2.01              2.60              3.11
 可能透過 paritaprevir、                          norelgestromine  (1.77-2.29)   (2.30-2.95)   (2.51-3.85) 
 ombitasvir 與 dasabuvir                                 ↔                 1.05              0.97              1.00
 的 UGT 抑制作用。                                      ombitasvir     (0.81-1.35)   (0.81-1.15)   (0.88-1.12) 
                                                                              ↓                  0.70              0.66              0.87
                                                                     paritaprevir    (0.40-1.21)   (0.42-1.04)   (0.67-1.14) 
                                                                              ↓                 0.51              0.48              0.53
                                                                       dasabuvir     (0.22-1.18)   (0.23-1.02)   (0.30- 0.95)
 Norethindrone ( 僅含        Viekirax +                ↔                  0.83             0.91             0.85        Norethindrone 或 
 黃體激素的藥丸 )              dasabuvir      norethindrone  (0.69-1.01)   (0.76-1.09)   (0.64-1.13)  Viekirax 併用或未併用
 0.35 mg 每日一次                                              ↔                  1.00             0.99              0.97        dasabuvir 不需調整劑
                                                                    ombitasvir    (0.93-1.08)   (0.94-1.04)   (0.90-1.03)  量。
                                                                              ↑                   1.24             1.23             1.43        
                                                                     paritaprevir    (0.95-1.62)   (0.96-1.57)   (1.13-1.80)  
                                                                             ↔                  1.01             0.96              0.95
                                                                      dasabuvir     (0.90-1.14)   (0.85-1.09)   (0.80-1.13)
                                            Viekirax 未併 未進行研究。 預計將出現與 Viekirax + dasabuvir
                                            用 dasabuvir  類似的作用。
 利尿劑
 Furosemide                       Viekirax +                 ↑                   1.42             1.08              NA        監測病患的臨床效果；
                                            dasabuvir        furosemide    (1.17-1.72)   (1.00-1.17)                           可能最高必須降低50%
 20 mg 單一劑量                                            ↔                  1.14             1.07              1.12        的 furosemide 劑量。 
                                                                   ombitasvir    (1.03-1.26)   (1.01-1.12)   (1.08-1.16)  
 作用機制：                                                          ↔                  0.93             0.92              1.26       Viekirax 併用或未併用
 可能透過 paritaprevir、                              paritaprevir   (0.63-1.36)   (0.70-1.21)   (1.16-1.38)  dasabuvir 不需調整劑
 ombitasvir 與 dasabuvir                                    ↔                  1.12             1.09              1.06       量。   
 的 UGT1A1 抑制作用。                              dasabuvir     (0.96-1.31)   (0.96-1.23)   (0.98-1.14)
                                            Viekirax 未併 未進行研究。 預計將出現與 Viekirax + dasabuvir
                                            用 dasabuvir  類似的作用。   
 麥角生物鹼類藥物
 Ergotamine                        Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      禁止併用 ( 請參閱第
 Dihydroergotamine           或未併用                                                                                                4.3 節 )。 
 Ergonovine                        dasabuvir      ↑ 麥角生物鹼衍生物
 Methylergometrine

 作用機制：
 Ritonavir 的 CYP3A4 抑
 制作用。 
 醣皮質類固醇 ( 吸入性 )
 Fluticasone                        Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      與 �uticasone 併用可
                                            或未併用                                                                                                增加 �uticasone 的全
 作用機制：                         dasabuvir      ↑ �uticasone                                                                   身曝藥量。 只有在治
 Ritonavir 的 CYP3A4 抑                                                                                                                  療的可能利益超過全
 制作用。                                                                                                                                           身性皮質類固醇作用
                                                                                                                                                           風險時， 才應開始併用
                                                                                                                                                           Viekirax 與 �uticasone 
                                                                                                                                                           ( 尤其是長期使用 )( 請
                                                                                                                                                           參閱第 4.4 節 )。 
 腸胃藥 ( 推進劑 )
 Cisapride                           Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                                4.3 節 )。
 作用機制：                         dasabuvir      ↑ cisapride 
 Ritonavir 的 CYP3A4 抑
 制作用。
 中草藥
 金絲桃草                          Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 禁止併用 ( 請參閱第
 (Hypericum perforatum)    或未併用                                                                                       4.3 節 )。 
                                            dasabuvir     ↓ dasabuvir
 作用機制：                                      ↓ ombitasvir
 金絲桃草的 CYP3A4 誘                        ↓ paritaprevir
 導作用。
 HIV 抗病毒藥物：蛋白酉每抑制劑
 有關 HIV 共同感染病患的一般治療建議， 包括有關可能採用之不同抗反轉錄病毒藥物療程的討論， 請參閱第 4.4 節
 ( HIV 共同感染病患的治療 )。
 Atazanavir                         Viekirax +                ↔                  0.91             1.01              0.90       Atazanavir 與 Viekirax
                                            dasabuvir         atazanavir     (0.84-0.99)  (0.93-1.10)   (0.81-1.01)   及 dasabuvir 併用， 但
 300 mg 每日一次 ( 同一                                 ↓                   0.77             0.83              0.89        未併用 ritonavir 時， 
 時間投藥 )                                                 ombitasvir    (0.70-0.85)   (0.74-0.94)   (0.78-1.02)   建議劑量為 300 mg。
                                                                              ↑                  1.46             1.94              3.26       Atazanavir 必須與
 作用機制：                                                  paritaprevir   (1.06-1.99)   (1.34-2.81)   (2.06-5.16)   Viekirax 及 dasabuvir
 Paritaprevir 的曝藥量增                                     ↔                  0.83             0.82              0.79        同時投藥。 Viekirax 中
 加可能是 atazanavir 的                               dasabuvir     (0.71-0.96)   (0.71-0.94)   (0.66-0.94)  的 ritonavir 劑量將有
 OATP1B1/B3 與 CYP3A                                                             增強 atazanavir 藥動學
 抑制作用所造成。                                                                                                                             的作用。 

                                                                                                                                                           不需調整 Viekirax 與
                                                                                                                                                           dasabuvir 劑量。

                                                                                                                                                           不建議使用atazanavir
                                                                                                                                                           + Viekirax 但未併用
                                                                                                                                                           dasabuvir 的治療 -
                                                                                                                                                           (↑ paritaprevir)。

                                                                                                                                                           Atazanavir 與 Viekirax
                                                                                                                                                           + dasabuvir 併用會增
                                                                                                                                                           加膽紅素濃度， 尤其
                                                                                                                                                           是 C 型肝炎療程中含
                                                                                                                                                           ribavirin 時 ( 請參閱第
                                                                                                                                                           4.4 與 4.8 節 )。
                                            Viekirax 未併           ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir
                                            用 dasabuvir       atazanavir  觀察到的結果類似。
                                                                       ↑                  2.74              2.87             3.71        
                                                                  paritaprevir    (1.76-4.27)   (2.08-3.97)   (2.87-4.79)
                                                                             ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir       
                                                                      ombitasvir   觀察到的結果類似。    
 Atazanavir/ritonavir           Viekirax +                ↔                  1.02             1.19              1.68       
                                            dasabuvir         atazanavir     (0.92-1.13)  (1.11-1.28)   (1.44-1.95)   
 300/100 mg 每日一次                                   ↔                  0.83             0.90              1.00           
 ( 相隔 12 小時投藥 )                                    ombitasvir    (0.72-0.96)   (0.78-1.02)   (0.89-1.13)  
                                                                              ↑                  2.19             3.16             11.95      
 作用機制：                                                  paritaprevir   (1.61-2.98)   (2.40-4.17)  (8.94-15.98)  
 Paritaprevir 的曝藥量增                                     ↔                  0.81             0.81              0.80        
 加可能是 atazanavir 的                                dasabuvir     (0.73-0.91)   (0.71-0.92)   (0.65-0.98)  
 OATP1B1/B3 與 CYP3A   Viekirax 未併 未進行研究。 預計將出現與 Viekirax + dasabuvir
 抑制作用， 以及另外加入  用 dasabuvir  類似的作用。
 ritonavir 劑量的 CYP3A
 所造成。
 Darunavir                          Viekirax +                 ↓                  0.92             0.76              0.52         Darunavir 以 Viekirax
                                            dasabuvir          darunavir     (0.87-0.98)   (0.71-0.82)   (0.47-0.58)   + dasabuvir 方式同時
 800 mg 每日一次                                          ↔                  0.86             0.86              0.87        投藥， 但未併用
 ( 同一時間投藥 )                                        ombitasvir    (0.77-0.95)   (0.79-0.94)   (0.82-0.92)   ritonavir 時， 建議劑量
                                                                              ↑                  1.54             1.29              1.30        為 800 mg 每日一次
 作用機制：                                                  paritaprevir   (1.14-2.09)   (1.04-1.61)   (1.09-1.54)   (Viekirax 內的 ritonavir
 未知                                                                     ↔                  1.10             0.94              0.90        劑量將有增強darunavir 
                                                      dasabuvir     (0.88-1.37)   (0.78-1.14)   (0.76-1.06)   藥動學的作用 ). 本療
                                            Viekirax 未併           ↔                   0.99             0.92              0.74        程可用於未有廣泛 PI
                                            用 dasabuvir      darunavir     (0.92-1.08)   (0.84-1.00)   (0.63-0.88)   抗藥性時 ( 即無
                                                                             ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir  darunavir 相關 RAM)， 
                                                                      ombitasvir   觀察到的結果類似。                請另行參閱第 4.4 節。
                                                                       ↑                  2.09             1.94              1.85        
                                                                  paritaprevir    (1.35-3.24)   (1.36-2.75)   (1.41-2.42)   不需調整 Viekirax 與
                                                                                                                                                           dasabuvir 劑量。

                                                                                                                                                           出現廣泛 PI 抗藥性的
                                                                                                                                                           病患不建議接受
                                                                                                                                                           darunavir 與 Viekirax + 
                                                                                                                                                           dasabuvir 合併治療。

                                                                                                                                                           不建議使用 darunavir 
                                                                                                                                                           + Viekirax 但未併用
                                                                                                                                                           dasabuvir 的治療 -
                                                                                                                                                           (↑ paritaprevir)。 
 Darunavir/ritonavir            Viekirax +                ↔                  0.87             0.80              0.57                
                                            dasabuvir          darunavir     (0.79-0.96)    (0.74-0.86)   (0.48-0.67)  

本藥須由醫師處方使用                                                                                                    衛部藥輸字第 026709 號
1. 藥品名稱
維建樂® 12.5 毫克 / 75 毫克 / 50 毫克膜衣錠 (Viekirax 12.5 mg/75 mg/50 mg Film-Coated Tablets)
2. 定性與定量組成
每顆膜衣錠含 12.5 mg ombitasvir、 75 mg paritaprevir 及 50 mg ritonavir。
有關完整賦形劑清單，  請參閱賦形劑清單。
3. 藥物劑型
膜衣錠 ( 錠劑 )。
橢圓形雙凸的粉紅色膜衣錠， 尺寸為 18.8 mm x 10.0 mm， 其中一側刻有 「AV1」。
4. 臨床特性
4.1 治療適應症
Viekirax 適用於與 Exviera、 ribavirin 併用 ( 併用方式詳參劑量與投藥方法段 )， 以治療成人慢性 C 型肝炎基因型
1、 4 之感染。
4.2 劑量與投藥方法
開始使用 Viekirax 前， 應評估病患是否有肝臟失償的實驗室檢查及臨床證據 ( 見禁忌症， 特殊警語與使用注意事
項 )。
Viekirax 應併用其他藥品治療 C 型肝炎感染。 請參閱 Viekirax 併用藥物的藥品處方資訊。
                     建議口服劑量為兩錠 Viekirax 12.5/75/50 mg 錠劑， 每日一次 ( 早上 )， 以及一錠 Exviera 250 mg
                     錠劑， 每日兩次 ( 早上與晚上 )。 Viekirax 與 Exviera 可於特定病患族群中併用 ribavirin ( 請參閱
                     表 1)。
                     建議口服劑量為兩錠 Viekirax 12.5/75/50 mg 錠劑， 每日一次 ( 早上 )， 與 ribavirin 併用 ( 請參閱
                     表 1)。
Viekirax 與 Exviera 應隨餐服用， 以增加吸收， 無需注意食物中脂肪或熱量含量 ( 請參閱第 5.2 節 )。
表 1 為依據病患族群而定的建議治療療程與時間。
表 1、 依據病患族群的治療療程與時間
 患者族群                                                                       用藥                                                療程時間
 基因型 1b，  未伴隨肝硬化                              Viekirax 與 Exviera                                        12 週
 基因型 1a，  未伴隨肝硬化                      Viekirax 與 Exviera + ribavirin                                12 週
 基因型 1b，  伴隨肝硬化                          Viekirax 與 Exviera + ribavirin                                12 週
 基因型 1a，  伴隨肝硬化                          Viekirax 與 Exviera + ribavirin                                24 週 b

 基因型 4，  未伴隨肝硬化                        Viekirax + ribavirin a                                              12 週
 a. 未曾接受治療的基因型 4 的感染病患在無法耐受或無法接受 ribavirin 時， 可考慮選擇以 12 週 Viekirax 但不
     併用 ribavirin 的方式進行治療 ( 請參閱第 5.1 節 )。 應依據個別病患的潛在利益與風險評估以及可行的替代
     治療來決定治療方法。
 b. 依據先前治療結果， 部分病患可考慮使用 12 週 Viekirax + Exviera + ribavirin 治療 ( 請參閱第 5.1 節 )， 臨床
     醫師應依據個別病患的潛在利益與風險評估決定治療期程。
注意：對於基因型 1 亞型未知或混合型基因型 1 感染病患， 建議依照基因型 1a 的劑量與投藥方法治療。
當需與 Viekirax +/- Exviera 併用時， ribavirin 須依據體重調整劑量， 建議使用劑量為 <75 公斤病患每日使用
1000 mg； ≥75 公斤病患每日使用 1200 mg， 投與方式為每日兩次 ( 平分劑量 )， 應隨餐服用。 有關 ribavirin 的
劑量調整方式， 請參閱 ribavirin 處方資訊。
有關與其他抗 HCV 直接抗病毒藥物的併用方式， 請參閱第 4.4 節。
應依據處方規定療程時間服用 Viekirax 併用 Exviera， 不得任意中斷或調整劑量。 
若 Viekirax 與 Exviera 併用 ribavirin， 則 ribavirin 的療程時間應與 Viekirax 與 Exviera 相同。
肝臟移植接受者
建議肝功能正常以及輕度纖維化 ( Metavir �brosis 分數 2 或更低 ) 之基因型 1HCV 感染肝臟移植接受者使用
Viekirax 與 Exviera 合併 ribavirin 24 週， 不論基因型 1 之亞型。 可能需要在開始治療時降低 ribavirin 劑量。 在
肝臟移植後研究中， 針對個別病患調整 ribavirin 劑量， 且大部分受試者每日接受 600 至 800 mg ribavirin ( 請參
閱第 5.1 節 )。 有關併用鈣調磷酸酉每抑制劑時的劑量建議， 請參閱第 4.5 節。
HCV/HIV-1 共同感染
針對共同感染基因型 1 之 HCV/HIV-1 的病患， 請遵守表 1 的劑量建議。 目前無資料支持基因型 4 之 HCV/HIV-1
共同感染病患的療效與安全性。 有關併用 HIV-1 抗病毒藥物的劑量建議， 請參閱第 4.5 節。
肝功能不全
輕度肝功能不全的病患 (Child-Pugh A) 不需調整 Viekirax 與 Exviera 劑量。 Viekirax 與 Exviera 禁用於中度至重度
肝功能不全的病患 (Child-Pugh B 與 C)( 請參閱第 4.3、 4.4、 5 節 )。
腎功能不全
輕度、 中度或重度腎功能不全的病患不需調整 Viekirax 或 Exviera 劑量。 尚未進行 Viekirax 與 Exviera 使用於透
析病患的研究。 若病患需要使用 ribavirin， 有關腎功能不全病患的用藥資訊請參閱 ribavirin 處方資訊 ( 請參閱第
5.2 節 )。
兒童使用
尚未建立未滿 18 歲病患使用 Viekirax 與 Exviera 的安全性與療效。
老年人
老年病患不需調整 Viekirax 或 Exviera 的劑量。 在第 3 期臨床研究中， 187/2292 名 (8.2%) 基因型 1 感染受試者
為 65 歲以上。 在這些受試者與較年輕受試者間未觀察到安全性或有效性方面的整體差異， 而其他臨床經驗通報
也未顯示老年人與年輕受試者間的差異。
HBV 共同感染
尚未建立共同感染 B 型肝炎病患使用 Viekirax 與 Exviera 的安全性與療效。
漏服劑量
應告知病患， 若漏服某次 Viekirax 劑量， 可在漏服劑量排定時間 12 小時內服用該處方劑量。
若漏服某次 Exviera 劑量， 可在漏服劑量排定時間 6 小時內服用該處方劑量。
若自 Viekirax 一般服藥時間起已經超過 12 小時， 或者若自 Exviera 一般服藥時間起已經超過 6 小時， 則不應服
用漏服的劑量， 且病患應依據一般用藥時間表服用下次劑量。
4.3 禁忌症
已知會對活性成分或對任何第 6.1 節的賦形劑產生過敏反應。
由於潛在的毒性風險， 禁用於中度至重度肝功能不全的病患 (Child-Pugh B 與 C)( 請參閱第 5.2 節 )。
使用含 ethinylestradiol 的藥品， 例如大部分複方口服避孕藥或避孕陰道環的藥物成分 ( 請參閱第 4.4 與 4.5 節 )。
禁止將高度依賴 CYP3A 清除且血漿濃度升高會發生嚴重不良事件的藥品與 Viekirax 併用 ( 請參閱第 4.5 節 )。 
以下提供例子：
CYP3A4 受質：
• alfuzosin hydrochloride
• amiodarone
• astemizole、 terfenadine
• cisapride
• 腎臟或肝臟功能不全病患使用 colchicine
• ergotamine、 dihydroergotamine、 ergonovine、 methylergometrine
• fusidic acid
• lovastatin、 simvastatin、 atorvastatin
• 口服 midazolam、 triazolam
• pimozide
• quetiapine
• quinidine
• salmeterol
• sildenafil ( 用於治療肺動脈高血壓時 )
• ticagrelor
將 Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 且併用強效或中效酵素誘導劑藥品， 預計會降低 ombitasvir、 paritaprevir
與 ritonavir 的血漿濃度並降低其療效， 因此不可併用 ( 請參閱第 4.5 節 )。 以下為禁用的強效或適效酵素誘導劑
例子。
酵素誘導劑：
• carbamazepine、 phenytoin、 phenobarbital
• efavirenz、 nevirapine、 etravirine
• enzalutamide
• mitotane
• rifampicin
• 金絲桃草 (Hypericum perforatum)
將 Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 且併用強效 CYP3A4 抑制劑藥品， 預計會增加 paritaprevir 的血漿濃度， 
因此不可與 Viekirax 併用 ( 請參閱第 4.5 節 )。 以下為禁用的強效 CYP3A4 抑制劑例子。
CYP3A4 抑制劑：
• cobicistat
• indinavir、 lopinavir/ritonavir、 saquinavir、 tipranavir、
• itraconazole、 ketoconazole、 posaconazole、 voriconazole
• clarithromycin、 telithromycin
• conivaptan
4.4 特殊警語與使用注意事項
一般
Viekirax 不建議做為單一藥物治療， 必須併用其他藥品治療 C 型肝炎感染 ( 請參閱第 4.2 與 5.1 節 )。
肝硬化病人之肝臟失償及肝衰竭風險
接受 Viekirax 與 Exviera 治療的病患曾在上市後通報發生肝臟失償與肝臟衰竭， 包括肝臟移植或致命結果。 有證
據顯示大部分發生這些嚴重結果的病患於開始 Viekirax 與 Exviera 治療前患有晚期肝硬化。 通報案例一般發生於
展開治療後一至四週內， 且特性為出現血清直接膽紅素數值急性增加、 且未伴隨 ALT 升高， 並伴隨肝臟失償的
臨床徵兆及症狀。 由於這些案例來自於樣本數未知的自發性報告， 可能無法可靠地估計發生頻率或建立與藥品
暴露之因果關係。 
Viekirax 與 Exviera 禁用於中度至重度肝功能不全 (Child-Pugh B 與 C) 的病患 ( 請參閱第 4.2、 4.3、 4.8、 5 節 )。
對於肝硬化病患： 
• 監測肝臟失償的臨床徵兆與症狀 ( 例如腹水、 肝性腦病變、 靜脈曲張出血 )。
• 肝臟相關的實驗室生化檢驗值， 包括直接膽紅素的檢驗值， 應於起始治療前、 及展開治療後的前四週、 以及臨
   床上有需要時監測。
• 出現證據顯示肝臟失償的病患應停用 Viekirax 與 Exviera。
ALT 升高
在 Viekirax 與 Exviera 併用或未併用 ribavirin 的臨床試驗期間， 所有受試者中有約 1% 發生 ALT 升高至超過 5 倍
正常值上限 (ULN)( 請參閱第 4.8 節 )。 ALT 升高一般無症狀， 並發生於治療期間的前 4 週， 且於持續給予 Viekirax
與 Exviera 併用或未併用 ribavirin 的情況下， 於數值升高後二至八週內降低。
使用含有 ethinyl estradiol 的藥品 ( 例如：複方口服避孕藥、 避孕貼片或避孕陰道環 ) 的女性受試者發生 ALT 升高
的頻率顯著較高。 展開 Viekirax 與 Exviera 治療前必須停用含有 ethinyl estradiol 藥品 ( 請參閱第 4.3 節 )。 Viekirax 
與 Exviera 治療期間建議採用其他避孕方式 ( 例如：僅含黃體素的避孕藥或非荷爾蒙方式 )。 可在完成 Viekirax 與 
Exviera 治療後約 2 週再度開始給予含有 ethinyl estradiol 的藥品。
女性使用 ethinyl estradiol 之外的雌激素時 ( 例如：荷爾蒙替代治療中的 estradiol 與共軛雌激素 )， 其 ALT 升高率
近似於未接受任何雌激素者；然而， 由於接受這些其他雌激素的受試者人數有限， 必須謹慎併用 Viekirax 與 Exviera 
( 請參閱第 4.8 節 )。
應在展開治療後的前 4 週進行肝臟實驗室檢測， 且隨後於臨床上有需要時進行。 若發現 ALT 超過基期數值， 應
重複進行檢測且密切監測： 
• 應指示病患若出現疲勞、 無力、 食慾不振、 噁心及嘔吐、 黃疸或糞便變色等現象， 應立刻諮詢專業醫護人員。
• 若 ALT 數值持續超過 10 倍正常值上限， 應考慮停用 Viekirax 與 Exviera。
• 若 ALT 升高伴隨出現肝臟發炎的徵兆或症狀， 或者伴隨直接膽紅素、 鹼性磷酸酉每或 INR 升高， 應停用 Viekirax
   與 Exviera。
基因型特異性活性
有關不同 HCV 基因型的建議療程， 請參閱第 4.2 節。 有關基因型特異性病毒與臨床活性， 請參閱第 5.1 節。
尚未於 HCV 基因型 2、 3、 5 及 6 病患建立 Viekirax 的療效；因此 Viekirax 不可用來治療感染上述基因型的病
患。
目前尚無有關 Viekirax 與 ribavirin 併用於感染 HCV 基因型 4 且伴隨代償性肝硬化病患的資料， 因此尚未建立最
佳治療時間。 
併用其他抗 HCV 的直接抗病毒藥物
Viekirax 已建立併用 dasabuvir 及 / 或 ribavirin 的安全性與療效。目前尚未進行有關 Viekirax 與其他抗病毒藥物
併用的研究， 因此不建議併用。
二次治療
尚未建立 Viekirax 使用於過去曾接受 Viekirax 或 Viekirax 同類藥品 ( NS3/4A 或 NS5A 抑制劑 ) 治療病患的療效。
有關交叉抗藥性， 請另行參閱第 5.1 節。
懷孕與併用 Ribavirin
Viekirax 與 ribavirin 併用時， 具生育能力的女性或其男性伴侶必須依照 ribavirin 藥品仿單建議， 於治療期間以及
治療結束後 6 個月內使用有效的避孕方式。 更多有關 ribavirin 的資料， 請參閱藥品仿單。
與由 CYP3A 代謝的醣皮質類固醇 ( 例如：fluticasone ) 併用
Viekirax 與 �uticasone 或其他由 CYP3A4 代謝之醣皮質類固醇併用時應小心使用。 併用由 CYP3A 代謝的吸入性
醣皮質類固醇會增加醣皮質類固醇的全身性曝藥量， 而含 ritonavir 療程曾有病例通報發生 Cushing 氏症候群與
後續的腎上腺抑制。 只有在治療的可能利益超過全身性皮質類固醇作用風險時， 才應開始併用 Viekirax 與醣皮質
類固醇 ( 尤其是長期使用 )( 請參閱第 4.5 節 )。
與 colchicine 併用
目前尚未評估 Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 且併用 colchicine 的交互作用。 若腎臟或肝臟功能正常病患需
接受 Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 治療， 建議降低 colchicine 劑量或中斷 colchicine 治療 ( 請參閱第 4.5
節 )。 腎臟或肝臟功能不全病患禁止接受 colchicine 併用 Viekirax 且併用或未併用 dasabuvir ( 請參閱第 4.3 與
4.5 節 )。
與 statins 類藥物併用
禁用 simvastatin、 lovastatin 與 atorvastatin ( 請參閱第 4.3 與 4.5 節 )。

Viekirax 併用 dasabuvir 預計會增加 rosuvastatin 的曝藥量超過 3 倍。 治療期間若需接受 rosuvastatin 治療，
rosuvastatin 的最大每日建議劑量應為 5 mg ( 請參閱第 4.5 節， 表 2 )。 將 rosuvastatin 併用 Viekirax 但未併用
dasabuvir 時， rosuvastatin 濃度增加程度較不顯著。 此藥物組合中 rosuvastatin 的最大每日劑量應為 10 mg 
( 請參閱第 4.5 節， 表 2 )。

目前尚未探討 pitavastatin、 �uvastatin 與 Viekirax 併用的效果。 理論上， Viekirax 併用與未併用 dasabuvir 預計
會增加 pitavastatin 與 �uvastatin 的曝藥量。 接受 Viekirax 治療期間， 建議暫停使用 pitavastatin/�uvastatin 治
療。 治療期間若需接受 statins 類藥物治療， 可改用較低劑量的 pravastatin/ rosuvastatin ( 請參閱第 4.5 節， 
表 2 )。
HIV 共同感染病患的治療
Viekirax 固定劑量複方一部分的低劑量 ritonavir， 可能導致未持續接受抗反轉錄病毒治療的 HIV 共同感染病患出
現 PI 抗藥性。 未接受抑制性抗反轉錄病毒治療的 HIV 共同感染病患不可接受 Viekirax 治療。
在 HIV 共同感染的情況下， 應小心考量藥物交互作用 ( 相關細節， 請參閱第 4.5 節， 表 2 )。
若同時進行投藥， atazanavir 可與 Viekirax 及 dasabuvir 併用。 請注意， atazanavir 禁止與 ritonavir 併用， 因為
Viekirax 含每日一次的 ritonavir 100 mg。 合併療法會導致高膽紅素血症風險增加 ( 包括眼部黃疸 )， 尤其是 C 型
肝炎療程內含 ribavirin 時。
每日一次 800 mg 劑量的 darunavir， 若與 Viekirax 和 dasabuvir 併用時， 則可用於未有廣泛 PI 抗藥性時 ( darunavir
曝藥量下降 )。 請注意， darunavir 禁止與 ritonavir 併用， 因為 Viekirax 含每日一次的 ritonavir 100 mg。
禁用 atazanavir 與 darunavir 以外的 HIV 蛋白酉每抑制劑 ( 例如：indinavir、 saquinavir、 tipranavir、 lopinavir/
ritonavir)( 請參閱第 4.3 節 )。
Raltegravir 曝藥量顯著增加 ( 2 倍 )。 在接受 12 - 24 週治療的有限受試者族群中， 此合併療法與任何特定安全性
問題不具相關性。
當 rilpivirine 與 Viekirax 及 dasabuvir 併用時， rilpivirine 曝藥量顯著增加 ( 3 倍 )， 可能會進而延長 QT 間期。 若
加入 HIV 蛋白酉每抑制劑 (atazanavir、 darunavir)， rilpivirine 的曝藥量可能會更高， 因此不建議 rilpivirine 併用
Viekirax 及 dasabuvir。 若 rilpivirine 併用 Viekirax 及 dasabuvir， 建議進行 ECG 監測。
禁止使用 rilpivirine 以外的 NNRTI (efavirenz、 etravirine 及 nevirapine)( 請參閱第 4.3 節 )。
肝臟損傷
輕度肝功能不全的病患 (Child-Pugh A) 不需調整 Viekirax 與 Exviera 的劑量。 Viekirax 與 Exviera 禁用於中度至
重度肝功能不全病患 (Child-Pugh B 與 C)( 請參閱第 4.3、 5 節 )。
HCV/HBV ( B 型肝炎病毒 ) 共同感染
尚未建立 Viekirax 使用於 HCV/HBV 共同感染病患的安全性與療效。
兒童族群
尚未建立未滿 18 歲兒童使用 Viekirax 的安全性與療效。 目前尚無任何資料。
4.5 與其他藥品的交互作用，  以及其他類型的交互作用
Viekirax 可併用或不併用 dasabuvir。 上述藥物併用時可提供互相加成的效果 ( 請參閱第 5.2 節 )。 因此必須考慮
上述藥物併用時的交互作用特性。
藥效學交互作用
與酵素誘導劑併用可能會增加不良事件與 ALT 升高的風險 ( 請參閱表 2 )。 與 ethinylestradiol 併用可能會增加 ALT
升高的風險 ( 請參閱第 4.3 與 4.4 節 )。 禁止使用的酵素誘導劑例子列於第 4.3 節。
藥動學交互作用

已透過藥物交互作用體內試驗來評估合併治療 ( 包括 ritonavir ) 造成的淨效應。
下節內容說明受 Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 影響的運輸蛋白與代謝酵素。 有關與其他藥品併用之潛在交互
作用與投藥建議， 請參閱表 2。

Ritonavir 為 CYP3A 強效抑制劑。 將 Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 且併用主要由 CYP3A 代謝的藥品， 可能
會導致這些藥物的血漿濃度升高。 禁止使用需高度仰賴 CYP3A 清除且血漿濃度升高會發生嚴重不良的藥品 ( 請
參閱第 4.3 節與表 2 )。
曾於藥物交互作用試驗中接受評估且可能必須調整劑量及 / 或進行臨床監測的 CYP3A 受質包括 ( 請參閱表 2 ) 
cyclosporine、 tacrolimus、  amlodipine、 rilpivirine 與 alprazolam。 其他可能需要調整劑量及 / 或進行臨床監測
的 CYP3A4 受質例子包括鈣離子通道阻斷劑 ( 例如：nifedipine ) 及 trazodone。 儘管 buprenorphine 與 zolpidem
亦由 CYP3A 代謝， 但藥物交互作用試驗結果顯示這些藥品併用 Viekirax 且併用或未併用 dasabuvir 時不需調整
劑量 ( 請參閱表 2 )。

Paritaprevir 為肝臟吸收運輸蛋白 OATP1B1 與 OATP1B3 抑制劑， paritaprevir 與 ritonavir 則為 OATP2B1 抑制
劑。 Ritonavir 為體外試驗的 OCT1 抑制劑， 但臨床相關性未知。 將 Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 且併用
OATP1B1、 OATP1B3、 OATP2B1 或 OCT1 的受質藥品時， 可能會增加這些運輸蛋白受質的血漿濃度， 因此可能
需要調整劑量和 / 或進行臨床監測。 這類藥品包括部分 statins 類藥物 ( 請參閱表 2 )、 fexofenadine、 repaglinide
以及血管收縮素 II 受體拮抗劑 ( 例如：valsartan )。
於藥物交互作用試驗中接受評估的 OATP1B1/3 受質包括 pravastatin 與 rosuvastatin ( 請參閱表 2 )。

Paritaprevir、 ritonavir 與 dasabuvir 於體內試驗為 BCRP 抑制劑。 將 Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 且併用
BCRP 的受質藥品時， 可能會增加這些運輸蛋白受質的血漿濃度， 因此可能需要調整劑量 / 進行臨床監測。 這些
藥品包含 sulfasalazine、 imatinib 以及部分 statins 類藥物 ( 請參閱表 2 )。
曾於藥物交互作用試驗中接受評估的 BCRP 受質包括 rosuvastatin ( 請參閱表 2 )。

Paritaprevir、 ritonavir 與 dasabuvir 在體外試驗中屬於 P-gp 抑制劑， 然而在併用 Viekirax 與 dasabuvir 的體內試
驗時， 未觀察到 P-gp 受質毛地黃的曝藥量表現出顯著變化。 然而， 將毛地黃併用 Viekirax 且未併用 dasabuvir

時， 可能會導致毛地黃的血漿濃度增加 ( 請參閱表 2 )。 Viekirax 可能會增加對腸道 P-gp 活動改變具敏感性之藥
品的血漿曝藥量 ( 例如：dabigatran etexilate )。

Paritaprevir、 ombitasvir 與 dasabuvir 為 UGT1A1 抑制劑。 將 Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 且併用主要經由
UGT1A 代謝的藥品時， 會導致這類藥品的血漿濃度升高；建議針對治療指數狹窄的藥物 ( 如 levothyroxine ) 進
行定期臨床監測。 Raltegravir 與 buprenorphine 已完成藥物交互作用試驗評估， 相關建議請另行參閱表 2。

Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 會降低經由 CYP2C19 代謝藥品的曝藥量 ( 例如：lansoprazole、 esomeprazole、
s-mephenytoin)， 因此可能必須調整劑量 / 進行臨床監測。 完成藥物交互作用試驗評估的 CYP2C19 受質包含
omeprazole 與 escitalopram ( 請參閱表 2 )。

Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 不會影響 CYP2C9 受質 warfarin 的曝藥量。 其他 CYP2C9 受質 (NSAID ( 例
如：ibuprofen)、 抗糖尿病藥物 ( 例如：glimepiride、 glipizide) ) 預期不需調整劑量。

Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 不會影響 CYP2D6/CYP1A2 受質 duloxetine 的曝藥量。 其他 CYP1A2 受質
( 例如：cipro�oxacin、 theophylline 與 caffeine ) 以及 CYP2D6 受質 ( 例如：desipramine、metoprolol 與
dextromethorphan ) 預期不須調整劑量。

Ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir 於體內不會抑制有機陰離子運輸蛋白 (OAT1) 的作用， 因為未觀察到與
tenofovir ( OAT1 受質 ) 的交互作用。 根據體外試驗顯示， 在臨床相關的濃度下， ombitasvir、 paritaprevir 與
ritonavir 並不會對有機陽離子運輸蛋白 (OCT2)、 有機陰離子運輸蛋白 (OAT3) 或多藥與毒素排出蛋白質 (MATE1
與 MATE2K) 造成具臨床相關性的抑制作用。
因此 Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 預計不會影響主要經腎臟途徑且透過這些運輸蛋白排出體外的藥品 ( 請參
閱第 5.2 節 )。
其他藥品影響 ombitasvir、 paritaprevir 與 dasabuvir 藥動學的可能性

Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 且併用強效 CYP3A 抑制劑， 可能會增加 paritaprevir 的濃度 ( 請參閱第 4.3 節
與表 2 )。

Viekirax 併用 dasabuvir 且併用中效或強效酵素誘導劑藥品， 預計會降低 ombitasvir、 paritaprevir、 ritonavir 與
dasabuvir 的血漿濃度並降低其療效。 禁止使用的酵素誘導劑列於第 4.3 節與表 2。

Paritaprevir 經 CYP3A4 代謝作用與膽道途徑清除 ( 肝臟運輸蛋白 OATP1B1、 P-gp 與 BCRP 受質 )。 Viekirax
若與 CYP3A4 中效抑制劑以及多項運輸蛋白 (P-gp、 BCRP 及 / 或 OATP1B1/OATP1B3) 抑制劑藥品併用需小心使
用。 這些藥品可能會導致 paritaprevir 曝藥量出現臨床相關性增加 ( 例如：ritonavir 與 atazanavir、 erythromycin、
diltiazem 或 verapamil )。

P-gp、 BCRP、 OATP1B1 及 / 或 OATP1B3 的強效抑制劑可能會增加 paritaprevir 曝藥量。 這些運輸蛋白抑制劑
預計不會造成 ombitasvir 與 dasabuvir 的曝藥量出現臨床相關性增加。
藥物交互作用試驗
有關接受 Viekirax 併用與未併用 dasabuvir 且併用多種藥品的建議， 請參閱表 2。
若病患在接受 Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 時已正在使用或開始使用預期可能會引起交互作用的藥品， 則應
考慮調整合併藥品的劑量， 或進行適當的臨床監測 ( 表 2 )。
若因 Viekirax 或 Viekirax 併用 dasabuvir 治療， 導致必須調整併用藥品劑量， 應於 Viekirax 或 Viekirax 併用
dasabuvir 完成投藥後重新調整劑量。
表 2 提供最小平方平均率 ( 90% 信賴區間 ) 對 Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 及合併藥品濃度的影響。
表 2 併用藥品與 Viekirax 併用， 且併用或未併用 dasabuvir 時的交互作用程度相近 ( 最小平方平均率差異 ≤25% )，
除另行說明外。 已評估 Viekirax 與 dasabuvir 合併療程的藥物交互作用， 但未評估 Viekirax ( 未併用 dasabuvir )
與 carbamazepine、 furosemide、 zolpidem、 darunavir 每日兩次、 darunavir ( 晚上投藥 )、 atazanavir ( 晚上投
藥 ) 或 rilpivirine 併用的交互作用。 因此針對這些藥品， 可根據 Viekirax 與 dasabuvir 合併療法的治療結果與投
藥建議， 推斷 Viekirax 未併用 dasabuvir 的結果與投藥建議。
箭頭方向代表 paritaprevir、 ombitasvir、 dasabuvir 以及併用藥品曝藥量 (Cmax 與 AUC) 的變化 ( ↑ = 增加超過
20%， ↓ = 降低超過 20%， ↔ = 無變化或變化小於 20% )。 以下表格非完整清單。
表 2、  Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 且併用其他藥品的交互作用
 藥品 / 潛在交互作用機制        併用                 影響              Cmax             AUC            Cmin                   臨床意見
 α1- 腎上腺素受體拮抗劑
 Alfuzosin                            Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                            4.3 節 )。
 作用機制：                         dasabuvir      ↑ alfuzosin
 Ritonavir 的 CYP3A 抑制
 作用。 
 AMINOSALICYLATE
 Sulfasalazine                     Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                       Sulfasalazine 併用
                                            或未併用                                                                                               Viekirax 且併用或未
 作用機制：                         dasabuvir       ↑ sulfasalazine                                                              併用 dasabuvir 併用
 Paritaprevir、 ritonavir                                                                                                                     時應小心使用。  
 與 dasabuvir 的 BCRP       
 抑制作用。
 血管收縮素受體阻斷劑
 Valsartan                            Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      Viekirax 併用或未併
                                            或未併用                                                                                   用 dasabuvir 且併用
                                            dasabuvir      ↑ valsartan                                                                      valsartan 時， 建議進
 作用機制：                                                                                                                                       行臨床監測並降低劑
 Paritaprevir 的 OATP1B                                                                                                                   量。            
 抑制作用。 
 抗心律不整藥物
 毛地黃                                Viekirax +           ↔毛地黃           1.15              1.16             1.01        儘管不需調整毛地黃
                                            dasabuvir                                 (1.04-1.27)   (1.09-1.23)   (0.97-1.05)   的劑量， 不過仍建議
 0.5 mg 單一劑量劑量                                        ↔                 1.03              1.00              0.99        適當地監測毛地黃的
                                                                      ombitasvir    (0.97-1.10)   (0.98-1.03)   (0.96-1.02)   血清濃度。
 作用機制：                                                         ↔                 0.92              0.94             0.92             
 Paritaprevir、 ritonavir 與                             paritaprevir   (0.80-1.06)   (0.81-1.08)   (0.82-1.02)     
 dasabuvir 的 P-gp 抑制                                     ↔                  0.99              0.97             0.99
 作用。                                  dasabuvir     (0.92-1.07)   (0.91-1.02)   (0.92-1.07)
                                            Viekirax 未併       ↑ 毛地黃           1.58              1.36             1.24        降低毛地黃劑量達
                                            用 dasabuvir                             (1.43-1.73)   (1.21-1.54)   (1.07-1.43)  30 - 50%。 建議適當
                                                                             ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir  地監測毛地黃的血清
                                                                      ombitasvir                觀察到的結果類似。                濃度。
                                                                             ↔                        
                                                                     paritaprevir 
 Amiodarone                       Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                               4.3 節 )。
 Quinidine                           dasabuvir      ↑ amiodarone
                                                                   ↑ quinidine
 作用機制：
 Ritonavir 的 CYP3A4 抑
 制作用。
 抗生素 ( 全身投藥 )
 Clarithromycin                   Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                               4.3 節 )。
 Telithromycin                     dasabuvir      ↑ clarithromycin
                                                                   ↑ telithromycin
 作用機制：                                                ↑ paritaprevir
 Clarithromycin 與 ritonavir                          ↑ dasabuvir
 的 CYP3A4/P-gp 抑制作
 用。
 Erythromycin                     Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                       Viekirax 併用或未併用
                                            或未併用                                                                                               dasabuvir 且併用
 作用機制：                         dasabuvir      ↑ erythromycin                                                               erythromycin 併用可能
 Erythromycin、                                         ↑ paritaprevir                                                                  會導致 erythromycin
 paritaprevir、 ritonavir 與                         ↑ dasabuvir                                                                     與 paritaprevir 濃度升
 dasabuvir 的 CYP3A4/                                                                                                                           高。 建議小心使用。  
 P-gp 抑制作用。
 Fusidic Acid                       Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                            4.3 節 )。
 作用機制：                         dasabuvir      ↑ fusidic acid
 Ritonavir 的 CYP3A4 抑
 制作用。 
 抗癌藥物
 Enzalutamide                  Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                       4.3 節 )。 
 Mitotane                         dasabuvir      ↓ ombitasvir 
                                                                 ↓ paritaprevir 
 作用機制：                       ↓ dasabuvir
 Enzalutamide 或
 mitotane 的 CYP3A4
 誘導作用。
 Imatinib                          Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 建議進行臨床監測並
                                            或未併用                                                                                       降低 imatinib 劑量。
 作用機制：                      dasabuvir      ↑ imatinib
 Paritaprevir、 ritonavir    
 與 dasabuvir 的 BCRP
 抑制作用 
 抗凝血劑
 Warfarin                          Viekirax +                ↔                  1.05             0.88             0.94       儘管不需調整 warfarin
                                            dasabuvir         R-warfarin   (0.95-1.17)  (0.81-0.95)  (0.84-1.05)  的劑量， 不過仍建議
 5 mg 單一劑量                                                  ↔                 0.96              0.88             0.95        適當地監測 INR。  
                                                                    S-warfarin    (0.85-1.08)  (0.81-0.96)  (0.88-1.02)   
                                                                             ↔                  0.94              0.96             0.98
                                                                      ombitasvir    (0.89-1.00)  (0.93-1.00)  (0.95-1.02) 
                                                                             ↔                  0.98              1.07             0.96
                                                                     paritaprevir   (0.82-1.18)  (0.89-1.27)  (0.85-1.09)
                                                                             ↔                  0.97              0.98             1.03
                                                                       dasabuvir    (0.89-1.06)  (0.91-1.06)  (0.94-1.13)
                                            Viekirax 未併           ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir       
                                            用 dasabuvir     R-warfarin                觀察到的結果類似。
                                                                             ↔
                                                                    S-warfarin      
                                                                             ↔ 
                                                                     paritaprevir 
                                                                             ↔
                                                                      ombitasvir  
 Dabigatran etexilate       Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 Viekirax 未併用 
                                           或未併用                                                                                       dasabuvir 可能增加
 作用機制：                      dasabuvir     ↑ dabigatran etexilate                                              dabigatran etexilate
 Paritaprevir 與 ritonavir                                                                                                       的血漿濃度。 請小心
 的腸道 P-gp 抑制作用。                                                                                                      使用。  
 抗痙攣藥物
 Carbamazepine             Viekirax +                ↔                  1.10             1.17             1.35       禁止併用 ( 請參閱第
                                            dasabuvir      carbamazepine  (1.07-1.14)   (1.13-1.22)   (1.27-1.45)  4.3 節 )。 
 200 mg 每日一次， 接著                               ↓                   0.84              0.75             0.57        
 200 mg 每日兩次                                carbamazepine  (0.82-0.87)   (0.73-0.77)   (0.54-0.61)  
                                                             10, 11-epoxide  
 作用機制：                                                          ↓                   0.69              0.69              NA
 Carbamazepine 的                                    ombitasvir    (0.61-0.78)   (0.64-0.74) 
 CYP3A4 誘導作用。                                           ↓                  0.34              0.30               NA
                                                                     paritaprevir    (0.25-0.48)   (0.23-0.38)
                                                                              ↓                   0.45              0.30              NA
                                                                       dasabuvir    (0.41-0.50)   (0.28-0.33)
                                            Viekirax 未併  未進行研究：預計將出現與 Viekirax + dasabuvir
                                            用 dasabuvir  類似的作用。
 Phenobarbital                  Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                       4.3 節 )。 
 作用機制：                      dasabuvir      ↓ ombitasvir
 Phenobarbital 的                                   ↓ paritaprevir
 CYP3A4 誘導作用。                                 ↓ dasabuvir 
 Phenytoin                        Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                       4.3 節 )。 
 作用機制：                      dasabuvir      ↓ ombitasvir
 Phenytoin 的 CYP3A4                          ↓ paritaprevir
 誘導作用。                                                ↓ dasabuvir
 S-mephenytoin                Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 S-mephenytoin 可能
                                            或未併用                                                                                     必須進行臨床監測並
 作用機制：                      dasabuvir     ↓ S-mephenytoin                                                            調整劑量。
 Ritonavir 的 CYP2C19    
 誘導作用。
 抗憂鬱劑
 Escitalopram                    Viekirax +                ↔                 1.00             0.87               NA        Escitalopram 不需調    
 10 mg 單一劑量                dasabuvir       escitalopram   (0.96-1.05)   (0.80-0.95)                          整劑量。 
                                                                       ↑                  1.15             1.36               NA        
                                                                  S-Desmethyl   (1.10-1.21)   (1.03-1.80)
                                                                      citalopram 
                                                                             ↔                  1.09              1.02             0.97
                                                                      ombitasvir    (1.01-1.18)   (1.00-1.05)   (0.92-1.02) 
                                                                             ↔                  1.12              0.98             0.71
                                                                     paritaprevir    (0.88-1.43)   (0.85-1.14)   (0.56-0.89)
                                                                             ↔                  1.10              1.01             0.89
                                                                       dasabuvir     (0.95-1.27)   (0.93-1.10)   (0.79-1.00)
                                            Viekirax 未併           ↓      交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir
                                            用 dasabuvir   escitalopram  觀察到的結果類似。
                                                                      ↔                 1.17             1.07               NA        
                                                                  S-Desmethyl   (1.08-1.26)   (1.01-1.13)
                                                                      citalopram
                                                                             ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir       
                                                                      ombitasvir   觀察到的結果類似。 
                                                                             ↔                  
                                                                     paritaprevir    
 Duloxetine                        Viekirax +                 ↓                  0.79             0.75               NA        Duloxetine 不需調整    
 60 mg 單一劑量                dasabuvir         duloxetine     (0.67-0.94)   (0.67-0.83)                          劑量。 
                                                                             ↔                  0.98              1.00             1.01        
                                                                      ombitasvir    (0.88-1.08)   (0.95-1.06)   (0.96-1.06)  Viekirax 併用或未併用
                                                                              ↓                   0.79              0.83             0.77        dasabuvir 不需調整劑 
                                                                     paritaprevir    (0.53-1.16)   (0.62-1.10)   (0.65-0.91)  量。
                                                                      ↔                  0.94             0.92             0.88        
                                                                    dasabuvir     (0.81-1.09)   (0.81-1.04)   (0.76-1.01)
                                            Viekirax 未併           ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir       
                                            用 dasabuvir     duloxetine                 觀察到的結果類似。
                                                                             ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir
                                                                      ombitasvir                 觀察到的結果類似。     
                                                                             ↔                  1.07             0.96             0.93 
                                                                     paritaprevir    (0.63-1.81)   (0.70-1.32)   (0.76-0.14) 
 Trazodone                       Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                應小心使用 trazodone
                                            或未併用                                                                                     ， 可考慮使用較低劑量
 作用機制：                      dasabuvir     ↑ trazodone                                                                     的 trazodone。
 Ritonavir 的 CYP3A4    
 抑制作用。
 抗利尿荷爾蒙
 Conivaptan                      Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                       4.3 節 )。 
 作用機制：                      dasabuvir      ↑ conivaptan
 Conivaptan 與                                      ↑ paritaprevir
 paritaprevir/ritonavir/                               ↑ dasabuvir
 ombitasvir 的 CYP3A4/
 P-gp 抑制作用
 抗黴菌藥物
 Ketoconazole                   Viekirax 併用            ↑                  1.15             2.17               NA        禁止併用 ( 請參閱第  
 400 mg 每日一次              dasabuvir       ketoconazole   (1.09-1.21)   (2.05-2.29)                     4.3 節 )。 
                                                                      ↔                  0.98             1.17              NA         
 作用機制：                                                ombitasvir    (0.90-1.06)   (1.11-1.24)                       
 Ketoconazole 與                                                 ↑                   1.37             1.98              NA 
 paritaprevir/ritonavir/                              paritaprevir    (1.11-1.69)   (1.63-2.42)  
 ombitasvir 的 CYP3A4/                                      ↑                   1.16             1.42              NA
 P-gp 抑制作用                                             dasabuvir     (1.03-1.32)   (1.26-1.59)
                                            Viekirax 未併            ↑      交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir
                                            用 dasabuvir  ketoconazole  觀察到的結果類似。 

Rosuvastatin

Pitavastatin 與 fluvastatin

Viekirax 影響其他藥品藥動學的可能性

由 CYP3A4 代謝的藥品

由 OATP 與 OCT1 負責運輸的藥品

由 BCRP 負責運輸的藥品

由腸道內 P-gp 負責運輸的藥品

維建樂
®

  12.5 毫克 / 75 毫克 / 50 毫克膜衣錠 

(Viekirax 12.5 mg/75 mg/50 mg Film-Coated Tablets)

基因型 1：

基因型 4：

由葡萄醣醛酸化作用 (UGT1A1) 代謝的藥品

由 CYP2C19 代謝的藥品

由 CYP2C9 代謝的藥品

由 CYP2D6 或 CYP1A2 作用代謝的藥品

透過運輸蛋白經腎臟清除的藥品

抑制 CYP3A4 的藥品

酵素誘導劑

CYP3A4 與運輸蛋白的抑制藥品

運輸蛋白抑制藥品

 600/100 mg 每日二次                                    ↓                  0.76             0.73              0.73          
                                                                 ombitasvir    (0.65-0.88)   (0.66-0.80)   (0.64-0.83)
 作用機制：                                                           ↓                  0.70             0.59              0.83        
 未知                                                            paritaprevir   (0.43-1.12)   (0.44-0.79)   (0.69-1.01)    
                                                                               ↓                  0.84             0.73              0.54        
                                                      dasabuvir     (0.67-1.05)   (0.62-0.86)   (0.49-0.61)
                                            Viekirax 未併 未進行研究。 預計將出現與 Viekirax + dasabuvir
                                            用 dasabuvir  類似的作用。    
 darunavir/ritonavir             Viekirax +                 ↑                   0.79             1.34              0.54 
                                            dasabuvir          darunavir     (0.70-0.90)   (1.25-1.43)   (0.48-0.62)
 800/100 mg 每日一次                                   ↔                  0.87             0.87              0.87        
                                                                   ombitasvir    (0.82-0.93)   (0.81-0.93)   (0.80-0.95)
 ( 相隔 12 小時投藥 )                                       ↓                  0.70             0.81              1.59          
                                                               paritaprevir    (0.50-0.99)   (0.60-1.09)   (1.23-2.05) 
 作用機制：                                                           ↓                   0.75             0.72              0.65         
 未知                                                      dasabuvir     (0.64-0.88)   (0.64-0.82)   (0.58-0.72)
                                            Viekirax 未併 未進行研究。 預計將出現與 Viekirax + dasabuvir
                                            用 dasabuvir  類似的作用。   
 Lopinavir / ritonavir           Viekirax +                ↔                  0.87             0.94              1.15        禁止併用 ( 請參閱第
                                            dasabuvir          lopinavir       (0.76-0.99)   (0.81-1.10)   (0.93-1.42)  4.3 節 )。 
 400/100 mg 每日二次 1                                 ↔                  1.14             1.17              1.24        
                                                                   ombitasvir     (1.01-1.28)   (1.07-1.28)   (1.14-1.34)  
 作用機制：                                                     ↑                  2.04             2.17              2.36        
 Paritaprevir 的曝藥量增                             paritaprevir   (1.30-3.20)   (1.63-2.89)   (1.00-5.55)  
 加可能是 lopinavir 與較                                     ↔                  0.99             0.93              0.68        
 高劑量之 ritonavir 的                                  dasabuvir     (0.75-1.31)   (0.75-1.15)   (0.57-0.80)   
 CYP3A / 排除運輸蛋白     Viekirax 未併           ↔          交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir
 抑制作用所造成。              用 dasabuvir      lopinavir       觀察到的結果類似。
                                                                              ↑            交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir       
                                                                      ombitasvir   觀察到的結果類似。
                                                                       ↑                   4.76             6.10             12.33       
                                                                  paritaprevir     (3.54-6.39)   (4.30-8.67)  (7.30-20.84)
 Indinavir                             Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                      禁止併用 ( 請參閱第
 Saquinavir                         或未併用                                                                                                4.3 節 )。
 Tipranavir                           dasabuvir      ↑ paritaprevir 

 作用機制：  
 蛋白酉每抑制劑的 CYP3A4
 抑制作用。 
 HIV 抗病毒藥物：非核   類反轉錄酉每抑制劑
 Rilpivirine 2                       Viekirax +                 ↑                   2.55             3.25              3.62        不建議併用 ( 請參閱
                                            dasabuvir          rilpivirine       (2.08-3.12)   (2.80-3.77)   (3.12-4.21)   特殊警語與使用注意 
 25 mg 每日一次， 於                                   ↔                  1.11             1.09              1.05        事項 )。          
 早上飯後服藥                                              ombitasvir    (1.02-1.20)   (1.04-1.14)   (1.01-1.08)   
                                                                       ↑                  1.30             1.23              0.95        
 作用機制：                                                  paritaprevir   (0.94-1.81)   (0.93-1.64)   (0.84-1.07)  
 Ritonavir 的 CYP3A4                                          ↔                  1.18             1.17              1.10         
 抑制作用。                                  dasabuvir     (1.02-1.37)   (0.99-1.38)   (0.89-1.37)  
                                            Viekirax 未併 未進行研究。 預計將出現與 Viekirax + dasabuvir       
                                            用 dasabuvir  類似的作用。                                      
                                                                                                                                                          
                                                                                                                                                          
 Efavirenz/emtricitabine/    Viekirax 併用 將含 efavirenz ( 酵素誘導劑 ) 的療程與 paritaprevir/   禁止與含 efavirenz 併
 tenofovir disoproxil          或未併用       ritonavir + dasabuvir 併用會導致 ALT 升高， 因此造  用 ( 請參閱第 4.3 節 )。
 fumarate 600/300/200 mg  dasabuvir     成試驗提前終止。                                
 每日一次 

 作用機制：Efavirenz 的
 潛在 CYP3A 作用。
 Nevirapine                        Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 禁止併用 ( 請參閱第
 etravirine                            或未併用                                                                                     4.3 節 )。 
                                            dasabuvir      ↓ ombitasvir
                                                                      ↓ paritaprevir 
                                                             ↓ dasabuvir
 HIV 抗病毒藥物：整合酉每鏈轉移抑制劑
 Raltegravir                       Viekirax +                 ↑                   2.33             2.34              2.00        Raltegravir 或
                                            dasabuvir         raltegravir      (1.66-3.27)   (1.70-3.24)   (1.17-3.42)  Viekirax 併用或未併用
 400 mg 每天二次                                    併用期間未觀察到 dasabuvir、 paritaprevir 與       dasabuvir 不需調整劑
                                                ombitasvir 的曝藥量出現臨床相關性變化 ( 根    量。 
 作用機制：                                                據與過去資料的比較結果 )。
 Raltegravir 的曝藥量增加  Viekirax                    ↑                   1.22             1.20              1.13
 可能是 paritaprevir、         without             raltegravir      (0.78-1.89)   (0.74-1.95)   (0.51-2.51)
 ombitasvir 與 dasabuvir   dasabuvir            併用期間未觀察到 dasabuvir、 paritaprevir 與
 的 UGT1A1 抑制作用所                                ombitasvir 的曝藥量出現臨床相關性變化 ( 根
 造成                                                                據與過去資料的比較結果 )。
 HIV 抗病毒藥物：核  抑制劑
 Emtricitabine/ tenofovir    Viekirax +                ↔                  1.05             1.07            1.09       Emtricitabine/
                                            dasabuvir       emtricitabine   (1.00-1.12)   (1.00-1.14)   (1.01-1.17)   tenofovir 併用 Viekirax
 200 mg 每日一次 /                                       ↔                  1.07             1.13              1.24        且併用或未併用   
 300 mg 每日一次                                     tenofovir      (0.93-1.24)   (1.07-1.20)   (1.13-1.36)  dasabuvir 不需調整劑 
                                                                             ↔                  0.89             0.99              0.97       量。
                                                                     ombitasvir    (0.81-0.97)   (0.93-1.05)   (0.90-1.04)  
                                                                              ↓                   0.68             0.84              1.06       
                                                                     paritaprevir    (0.42-1.11)   (0.59-1.17)   (0.83-1.35)     
                                                                             ↔                  0.85             0.85              0.85 
                                                                      dasabuvir     (0.74-0.98)   (0.75-0.96)   (0.73-0.98)
                                            Viekirax 未併           ↔      交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir
                                            用 dasabuvir   emtricitabine  觀察到的結果類似。
                                                                      ↔                  0.80             1.01              1.13        
                                                                     tenofovir      (0.71-0.90)   (0.96-1.07)   (1.06-1.21)
                                                                             ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir       
                                                                      ombitasvir   觀察到的結果類似。
                                                                             ↔                  1.02             1.04              1.09       
                                                                     paritaprevir    (0.63-1.64)   (0.74-1.47)   (0.88-1.35) 
 HIV 抗病毒藥物：藥動學促進劑
 含 cobicistat 的療程         Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                     4.3 節 )。 
 作用機制：                         dasabuvir      ↑ ombitasvir
 Cobicistat 的 CYP3A4                             ↑ paritaprevir 
 抑制作用。                                            ↑ dasabuvir 
 HMG CoA 還原酉每抑制劑
 Rosuvastatin                    Viekirax +                 ↑                   7.13             2.59              0.59        Rosuvastatin 的每日
                                            dasabuvir        rosuvastatin    (5.11-9.96)   (2.09-3.21)   (0.51-0.69)  最大劑量應為 5 mg
 5 mg 每日一次                                       ↔                  0.92             0.89              0.88         ( 請參閱第 4.4 節 )。 
                                                                ombitasvir    (0.82-1.04)   (0.83-0.95)   (0.83-0.94)   
 作用機制：                                                      ↑                  1.59             1.52              1.43        不需調整 Viekirax 併用
 Paritaprevir 的 OATP1B                             paritaprevir    (1.13-2.23)   (1.23-1.90)   (1.22-1.68)   dasabuvir 的劑量。
 抑制作用以及                                                      ↔                  1.07             1.08              1.15        
 paritaprevir、 ritonavir 或            dasabuvir     (0.92-1.24)   (0.92-1.26)   (1.05-1.25)   
 dasabuvir 的 BCRP 抑制  Viekirax 未併            ↑                   2.61             1.33              0.65        Rosuvastatin 的每日
 作用。                                 用 dasabuvir    rosuvastatin   (2.01-3.39)   (1.14-1.56)   (0.57-0.74)   最大劑量應為 10 mg
                                                                             ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir  ( 請參閱第 4.4 節 )。     
                                                                      ombitasvir   觀察到的結果類似。                
                                                                       ↑                  1.40             1.22              1.06        不需調整 Viekirax 劑 
                                                                  paritaprevir    (1.12-1.74)   (1.05-1.41)   (0.85-1.32)   量。 
 Pravastatin                       Viekirax +                 ↑                   1.37             1.82               NA         降低 50% 的
                                            dasabuvir         pravastatin    (1.11-1.69)   (1.60-2.08)                     pravastatin 劑量。
 10 mg 每日一次                                      ↔                  0.95             0.89              0.94              
                                                                      ombitasvir    (0.89-1.02)   (0.83-0.95)   (0.89-0.99)   Viekirax 併用或未併用
 作用機制：                                                     ↔                  1.00             0.96              1.03        dasabuvir 不需調整劑
 Paritaprevir 的 OATP1B1                           dasabuvir     (0.87-1.14)   (0.85-1.09)   (0.91-1.15)  量。
 抑制作用。                                          ↔                 0.96             1.13              1.39        
                                                   paritaprevir    (0.69-1.32)   (0.92-1.38)   (1.21-1.59)
                                                 Viekirax 未併            ↑            交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir
                                            用 dasabuvir    pravastatin    觀察到的結果類似。
                                                                             ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir       
                                                                      ombitasvir   觀察到的結果類似。
                                                                       ↑                   1.44             1.33              1.28       
                                                                  paritaprevir     (1.15-1.81)   (1.09-1.62)   (0.83-1.96)                   
 Fluvastatin                        Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 不建議與 �uvastatin
                                            或未併用                                                                                       及 pitavastatin 併用
 作用機制：                         dasabuvir      ↑ �uvastatin                                                                    ( 請參閱第 4.4 節 )。
 Paritaprevir 的 OATP1B/                        ↑ pitavastatin
 BCRP 抑制作用。                                                                                                                             接受 Viekirax 治療期
                                                                                                                                                          間， 建議暫停使用
 Pitavastatin                                                                                                                          �uvastatin 與
                                                                                  pitavastatin 治療。 治
 作用機制：                                                                        療期間若需接受statins
 Paritaprevir 的 OATP1B                                                                                                                  類藥物治療， 可改用 
 抑制作用。                                                                         較低劑量的pravastatin
                                                                                  或 rosuvastatin。
 Lovastatin                         Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 禁止併用 ( 請參閱第
 Simvastatin                        或未併用                                                                                       4.3 節 )。
 atorvastatin                        dasabuvir      ↑ lovastatin, simvastatin, atorvastatin

 作用機制：
 CYP3A4/OATP1B 抑制
 作用。 
 免疫抑制劑 
 Cyclosporine                    Viekirax +                 ↑                  1.01              5.82              15.8        開始與 Viekirax 併用
                                            dasabuvir       cyclosporine   (0.85-1.20)   (4.73-7.14)  (13.8-18.09) 時， 以cyclosporine 每
 30 mg 每日一次、 單劑                                     ↔                 0.99              1.08              1.15       日總劑量的 1/5 ( 每日
 投藥 3                                                          ombitasvir    (0.92-1.07)   (1.05-1.11)   (1.08-1.23)   一次 ) 併用 Viekirax。  
                                                                        ↑                 1.44              1.72              1.85        監測cyclosporine 濃度
 作用機制：                                                   paritaprevir   (1.16-1.78)   (1.49-1.99)   (1.58-2.18)  ， 並在需要時調整劑
 對 cyclosporine 的影響來                       ↓                  0.66              0.70              0.76        量及 / 或給藥頻率。 
 自於 ritonavir 的 CYP3A4                            dasabuvir     (0.58-0.75)   (0.65-0.76)   (0.71-0.82)  
 抑制作用， paritaprevir                                                                                                                    Viekirax 併用或未併用
 的曝藥量增加可能是                                                                                                                       dasabuvir 不需調整劑
 cyclosporine 的 OATP/                                                                                                                    量。
 BCRP/P-gp 抑制作用所   Viekirax 未併            ↑                   0.83             4.28              12.8 
 造成。                                用 dasabuvir     cyclosporin   (0.72-0.94)   (3.66-5.01)   (10.6-15.6)
                                                                             ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir    
                                                                      ombitasvir   觀察到的結果類似。  
                                                                       ↑                  1.39             1.46              1.18 
                                                                  paritaprevir    (1.10-1.75)   (1.29-1.64)   (1.08-1.30)
 Tacrolimus                        Viekirax +                 ↑                   3.99             57.1              16.6        開始與 Viekirax 併用
                                            dasabuvir          tacrolimus    (3.21-4.97)   (45.5-71.7)   (13.0-21.2)  時， 每週給予一次
 2 mg 單一劑量 4                                          ↔                  0.93             0.94              0.94        tacrolimus 0.5 mg。 
                                                                    ombitasvir    (0.88-0.99)   (0.89-0.98)   (0.91-0.96)  監測 tacrolimus 濃度
                                                                        ↓                 0.57             0.66              0.73        ， 並在需要時調整劑
                                                                     paritaprevir   (0.42-0.78)   (0.54-0.81)   (0.66-0.80)  量及 / 或給藥頻率。  
 作用機制：                                          ↔                 0.85             0.90              1.01       
 對 tacrolimus 的影響來自                           dasabuvir     (0.73-0.98)   (0.80-1.02)   (0.91-1.11)   Viekirax 併用或未併用
 於 ritonavir 的 CYP3A4     Viekirax 未併            ↑                  4.27             85.8              24.6        dasabuvir 不需調整劑
 抑制作用。                         用 dasabuvir     tacrolimus     (3.49-5.22)    (67.9-108)   (19.7-30.8)   量。   
                                                                             ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir  
                                                                      ombitasvir   觀察到的結果類似。                
                                                                       ↓ 
                                                                  paritaprevir 
 吸入性β- 致效劑
 Salmeterol                         Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 禁止併用 ( 請參閱第
                                            或未併用                                                                                     4.3 節 )。 
 作用機制：                         dasabuvir      ↑ salmeterol
 Ritonavir 的 CYP3A4
 抑制作用。 
 胰島素分泌促進劑
 Repaglinide                       Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 Repaglinide 併用
                                            或未併用                                                                                     Viekirax 且併用或未
 作用機制：                         dasabuvir      ↑ repaglinide                                                                  併用 dasabuvir 併用
 Paritaprevir 的 OATP1B1                                                                                                                時應小心使用， 且可
 抑制作用。                                                                                                                                       能需降低劑量。
 鴉片類藥物
 Methadone                        Viekirax +                ↔                  1.04             1.05              0.94        Methadone 併用
                                            dasabuvir       R-Methadone  (0.98-1.11)   (0.98-1.11)   (0.87-1.01)   Viekirax 且併用或未併
 20 - 120 mg 每日一次 5                                     ↔                  0.99             0.99              0.86        用 dasabuvir 不需調整
                                                                    S-Methadone  (0.91-1.08)   (0.89-1.09)   (0.76-0.96)  劑量。
                                                                               ↔ paritaprevir/ombitasvir/dasabuvir 
                                                                                    ( 根據交叉試驗比較結果 )
                                            Viekirax          交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir 觀察到的結果
                                            without           類似。
                                            dasabuvir 
 Buprenorphine/                 Viekirax +                ↑                   2.18             2.07              3.12        Buprenorphine/
 naloxone                            dasabuvir      buprenorphine   (1.78-2.68)   (1.78-2.40)  (2.29-4.27)  naloxone 併用
                                                                          ↑                   2.07             1.84              2.10        Viekirax 且併用或未
  4 - 24 mg/1 - 6 mg                                 norbuprenorphine  (1.42-3.01)   (1.30-2.60)  (1.49- 2.97)  併用 dasabuvir 不需
 每日一次 5                                                       ↑                  1.18             1.28               NA         調整劑量。
                                                                        naloxone      (0.81-1.73)   (0.92-1.79) 
 作用機制：                                                             ↔ ombitasvir/paritaprevir/dasabuvir
 Ritonavir 的 CYP3A4 抑                                        ( 根據交叉試驗比較結果 )
 制作用以及 paritaprevir    Viekirax                   ↑                   1.19             1.51              1.65 
 、 ombitasvir 與                 without          buprenorphine   (1.01-1.40)   (1.27-1.78)  (1.30-2.08)
 dasabuvir 的 UGT 抑制    dasabuvir                ↑            交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir
 作用。                                                        norbuprenorphine 觀察到的結果類似。 
                                                                        ↔  
                                                                        naloxone 
                                                                                          ↔ ombitasvir/paritaprevir
                                                                                 ( 根據交叉試驗比較結果 )
 

 磷酸二酯酉每 - (PDE-5) 抑制劑
 Sildena�l ( 用於治療肺動  Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 禁止併用 ( 請參閱第
 脈高血壓時 )                      與未併用                                                                                     4.3 節 )。 
                                            dasabuvir      ↑ sildena�l
 作用機制：
 Ritonavir 的 CYP3A4
 抑制作用。 
 質子泵浦抑制劑
 Omeprazole                     Viekirax +                 ↓                   0.62             0.62               NA         若臨床上需要， 應使
                                            dasabuvir        omeprazole    (0.48-0.80)   (0.51-0.75)                     用較高劑量的
 40 mg 每日一次                                                 ↔                  1.02             1.05              1.04         omeprazole。
                                                                    ombitasvir    (0.95-1.09)   (0.98-1.12)   (0.98-1.11)   
 作用機制：                                                     ↔                 1.19             1.18              0.92       Viekirax 併用或未併用
 Ritonavir 的 CYP2C19                               paritaprevir   (1.04-1.36)   (1.03-1.37)   (0.76-1.12)  dasabuvir 不需調整劑
 誘導作用。                                           ↔                1.13             1.08              1.05       量。
                                                                      dasabuvir     (1.03-1.25)   (0.98-1.20)   (0.93-1.19)
                                            Viekirax 未併            ↓                   0.48             0.46               NA
                                 用 dasabuvir    omeprazole    (0.29-0.78)   (0.27-0.77)
                                                                             ↔           交互作用程度與 Viekirax + dasabuvir
                                                                      ombitasvir   觀察到的結果類似。 
                                                                      ↔  
                                                                  paritaprevir

甘

甘



 Esomeprazole                 Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                     若臨床上需要， 可使
                                            與未併用       ↓ esomeprazole, lansoprazole                                   用較高劑量的
 Lansoprazole                   dasabuvir                                                                                      esomeprazole/ 
                                                                                                                                                           lansoprazole。
 作用機制：
 Ritonavir 的 CYP2C19
 誘導作用。
 鎮靜劑 / 安眠藥
 Zolpidem                          Viekirax +                ↔                  0.94             0.95               NA         Zolpidem 不需調整劑
                                            dasabuvir          zolpidem      (0.76-1.16)   (0.74-1.23)                     量。
 5 mg 單一劑量                                                  ↔                  1.07             1.03              1.04         
                                                                     ombitasvir     (1.00-1.15)  (1.00-1.07)   (1.00-1.08)    Viekirax 併用或未併用 
                                                                       ↓                 0.63             0.68              1.23       dasabuvir 不需調整劑
                                                                     paritaprevir   (0.46-0.86)   (0.55-0.85)   (1.10-1.38)  量。
                                                            ↔                  0.93             0.95              0.92       
                                                                      dasabuvir     (0.84-1.03)   (0.84-1.08)   (0.83-1.01)
                                            Viekirax          未進行研究。 預計將出現與 Viekirax + dasabuvir
                                            未併用      類似的作用。
                                            dasabuvir  
 Alprazolam                       Viekirax +                 ↑                   1.09             1.34               NA         建議為病患進行臨床
                                            dasabuvir         alprazolam    (1.03-1.15)   (1.15-1.55)                     監測。 可依據臨床反應
 0.5 mg 單一劑量                                               ↔                  0.98             1.00              0.98        考慮減少 alprazolam 
                                                                      ombitasvir    (0.93-1.04)   (0.96-1.04)   (0.93-1.04)   劑量。 
 作用機制：                                                    ↔                 0.91             0.96              1.12  
 Ritonavir 的 CYP3A4 抑                            paritaprevir   (0.64-1.31)   (0.73-1.27)   (1.02-1.23)  Viekirax 併用或未併用
 制作用。                                               ↔                0.93             0.98              1.00        dasabuvir 不需調整劑
                                                                      dasabuvir     (0.83-1.04)   (0.87-1.11)   (0.87-1.15)   量。
                                            Viekirax          未進行研究。 預計將出現與 Viekirax + dasabuvir
                                            未併用      類似的作用。
                                            dasabuvir
 Oral  midazolam                Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 禁止併用 ( 請參閱第
 Triazolam                           或未併用                                                                                     4.3 節 )。 
                                            dasabuvir      ↑ midazolam 或 triazolam
 作用機制：                                                                                                                                      若腸道外 midazolam
 Ritonavir 的 CYP3A4                                                                                                                       併用 Viekirax 且併用
 抑制作用。                                                                                                                                       或未併用 dasabuvir，
                                                                                  應進行密切臨床監測
                                                                                  ， 觀察是否出現呼吸
                                                                                  抑制及 / 或鎮靜效果
                                                                                  延長等現象， 並應考
                                                                                  慮調整劑量。
 甲狀腺荷爾蒙
 Levothyroxine                  Viekirax 併用 未進行研究。 預期：                                                 Levothyroxine 可能必
                                            或未併用                                                                                       須進行臨床監測並調
 作用機制：                         dasabuvir      ↑ levothyroxine                                                              整劑量。
 Paritaprevir、 ombitasvir   
 與 dasabuvir 的 UGT1A1
 抑制作用。
 1. Lopinavir/ritonavir 800/200 mg 每日一次 ( 於晚上給藥 ) 也曾併用 Viekirax 且併用或未併用 dasabuvir。 對 DAA
     以及 lopinavir 的 Cmax 與 AUC 所造成的影響， 與 lopinavir/ritonavir 400/100 mg 以每日兩次的方式併用 Viekirax
     且併用或未併用 dasabuvir 時觀察到的結果相似。
 2. 試驗的另外兩個治療組中， rilpivirine 也會於晚上飯後給藥， 並於晚餐後 4 小時與 Viekirax + dasabuvir 併用。 
     對 rilpivirine 曝藥量的影響與 rilpivirine 於早上飯後與 Viekirax + dasabuvir 併用時觀察到的結果相似 ( 如上表
     所示 )。
 3. Cyclosporine 100 mg 單獨給藥、 10 mg 與 Viekirax 併用以及 30 mg 與 Viekirax + dasabuvir 併用。 提供
     cyclosporine 併用 Viekirax 且併用或未併用 dasabuvir 產生交互作用的劑量標準化 cyclosporine 比例。
 4. Tacrolimus 2 mg 單獨給藥、 Tacrolimus 0.5 mg 與 Viekirax 併用以及 2 mg 與 Viekirax + dasabuvir 併用。 提供
     tacrolimus 併用 Viekirax 且併用或未併用 dasabuvir 產生交互作用的劑量標準化 tacrolimus 比例。
 5. 提供 methadone、buprenorphine 與 naloxone 的劑量標準化參數。
 注意：與 Viekirax 及 dasabuvir 的使用劑量：ombitasvir 25 mg、 paritaprevir 150 mg、 ritonavir 100 mg、 每日一次
 以及 dasabuvir 400 mg 每日兩次或 250 mg 每日兩次。 400 mg 配方與 250 mg 錠劑的 dasabuvir 曝藥量相近。 所
 有藥物交互試驗中， Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 均以多重劑量方式投藥， 除了與 carbamazepine、 gem�brozil
 以及 ketoconazole 的藥物交互作用試驗外。
兒童族群
僅於成人族群進行藥物交互作用試驗。
4.6 生殖力、 懷孕與授乳
具生育能力的女性 / 男性與女性避孕措施
併用 Viekirax 與 ribavirin 時， 女性病患與男性病患的女性伴侶必須嚴格謹慎避免懷孕。 由於暴露於 ribavirin 的
所有動物物種均表現出顯著的致畸胎性及 / 或致死胎作用， 因此 ribavirin 不得使用於懷孕女性及女性伴侶懷孕的
男性病患。 除非接受 ribavirin 治療期間以及治療結束後 6 個月內均採用有效的避孕方式， 具生育能力的女性與其
男性伴侶不可服用 ribavirin。 Ethinylestradiol 禁止與 Viekirax 併用 ( 請參閱第 4.3 與 4.4 節 )。
懷孕
目前 Viekirax 用於懷孕女性的資料相當有限。 Ombitasvir 與 paritaprevir/ritonavir 的動物試驗發現畸形現象 ( 請
參閱第 5.3 節 )。 對人類的潛在風險仍為未知。 懷孕期間或具生育能力女性未使用有效避孕方法， 不可使用
Viekirax。
Ribavirin 若與 Viekirax 併用， 同樣適用 ribavirin 禁止於懷孕期間使用的禁忌 ( 請另行參閱 ribavirin 的藥品仿單 )。
哺乳
目前未知 paritaprevir/ritonavir 或 ombitasvir 與其代謝物是否會分泌至人類乳汁中。 現有的動物藥動學資料顯示，
活性成分與代謝物會被分泌至乳汁中 ( 請參閱第 5.3 節 )。 由於藥品可能對於哺乳嬰兒造成不良反應， 因此應考
量 Viekirax 治療對於母親的重要性， 來決定是否停止哺乳或停止 Viekirax 治療。 併用 ribavirin 的病患， 請參閱
ribavirin 的藥品仿單。
生殖力
目前尚無 Viekirax 對人類生殖力影響的資料。 動物試驗未發現對生殖力有不良影響 ( 請參閱第 5.3 節 )。
4.7 對開車與操作機械能力的影響
應告知病患， Viekirax 併用 dasabuvir 與 ribavirin 治療期間曾通報發生疲倦症狀 ( 請參閱第 4.8 節 )。
4.8 不良反應
安全性概況摘要
安全性摘要是依據超過 2,600 名受試者接受 Viekirax 與 dasabuvir 併用或未併用 ribavirin 的第 2 期與第 3 期臨床
試驗匯集資料。

接受 Viekirax 與 dasabuvir 併用 ribavirin 的受試者中， 最常通報發生的不良反應 ( 超過 20% 的受試者 ) 為疲倦與
噁心。 因不良反應而永久停止治療的受試者比例為 0.2% (5/2,044)。 0.2% (5/2,044) 的受試者因不良反應而中斷
治療。 4.8% (99/2,044) 的受試者因不良反應而降低 ribavirin 劑量。
伴隨代償性肝硬化受試者接受 Viekirax 與 dasabuvir 併用 ribavirin 的安全性概況與未伴隨肝硬化受試者類似 ( 暫
時性高膽紅素血症發生率增加除外 )。

無受試者因不良反應永久終止治療或中斷治療。
不良反應表格
表 3 列出 paritaprevir/ombitasvir/ritonavir 併用 dasabuvir 且併用或未併用 ribavirin 與不良事件之間的因果關係
為至少具合理可能性的不良反應。 對於表 3 內所記載、 含有 Viekirax 與 dasabuvir 療程的不良反應， 其程度大
部分為第 1 級。
以下表列不良反應是依據系統器官分類與發生頻率呈現。 發生頻率定義如下：極常見 (≥1/10)、 常見 (≥1/100 至
<1/10)、 不常見 (≥1/1,000 至 <1/100)、 罕見 (≥1/10,000 至 <1/1,000) 或極罕見 (<1/10,000)。
表 3、  Viekirax 合併 Dasabuvir 且併用與未併用 Ribavirin 的不良藥物反應
 發生頻率                                              Viekirax + dasabuvir + ribavirin*                  Viekirax + dasabuvir
                                                                                 N = 2,044                                               N = 588

 常見                                                                           貧血 
 
 非常常見                                                                  失眠 
 
 非常常見                                                                  噁心  
 
 非常常見                                                                搔癢症 
 常見                                                                                                                          搔癢症
 
 
非常常見

                                                                  無力
                                                                  疲倦 
* 數據內容包含所有第 2 期及第 3 期試驗中罹患基因型 1 感染的受試者， 包括肝硬化受試者。 
  注意：有關實驗室異常， 請參閱表 4。
特定不良反應說明

表 4 說明特定實驗室參數變化。 以下提供並列表格， 以簡化呈現方式；由於試驗設計不同， 不應直接比較不同的
試驗。
表 4、 特定的治療中產生實驗室異常
                                                     SAPPHIRE I 與 II                PEARL II、  III 與 IV                TURQUOISE II 
                                                                                                                                                ( 肝硬化受試者 )
                                                           Viekirax 與                  Viekirax 與 dasabuvir                  Viekirax 與
 實驗室參數                               dasabuvir + ribavirin                                                        dasabuvir + ribavirin
                                                              12 週                                      12 週                               12 或 24 週
                                                            N = 770                                   N = 509                               N = 380
                                                               n (%)                                     n (%)                                     n (%)
 ALT   
 >5 - 20 x ULN* ( 第 3 級 )             6/765 (0.8%)                         1/509 (0.2%)                      4/380 (1.1%)
 >20 x ULN ( 第 4 級 )                    3/765 (0.4%)                                  0                                2/380 (0.5%)
 血紅素   
 <100 - 80 g/L ( 第 2 級 )              41/765 (5.4%)                                  0                              30/380 (7.9%)
 <80 - 65 g/L ( 第 3 級 )                 1/765 (0.1%)                                   0                              3/380 (0.8%)
 <65 g/L ( 第 4 級 )                                 0                                             0                              1/380 (0.3%)
 總膽紅素   
 >3 - 10 x ULN ( 第 3 級 )               19/765 (2.5%)                        2/509 (0.4%)                   37/380 (9.7%)
 >10 x ULN ( 第 4 級 )                      1/765 (0.1%)                                 0                                        0
 *ULN：依據檢測實驗室而定的正常值上限。

Viekirax 併用 dasabuvir 且併用與未併用 ribavirin 臨床試驗的匯集分析中， 有 1% 的受試者開始接受治療後血清
ALT 數值升高至超過正常值上限 (ULN) 5 倍。 由於同時服用含 ethinylestradiol 藥品的女性出現這類升高事件的
發生率為 26%， 因此這類藥物禁止與 Viekirax 併用 ( 且併用或未併用 dasabuvir )。 使用荷爾蒙替代療法常見的
其他雌激素類型 ( 例如：雌二醇與共軛雌激素 ) 則未觀察到 ALT 升高發生率增加。 這些 ALT 升高現象未表現出症
狀， 一般發生在治療的前 4 週期間 ( 平均 20 天， 介於 8 – 57 天之間 )， 且大多在持續治療後緩解。 兩位病患因
ALT 升高而終止 Viekirax 與 dasabuvir 合併治療， 其中包括一位接受 ethinylestradiol 治療的病患。 三位病患中斷
Viekirax 與 dasabuvir 合併治療一至七天， 其中包括一位接受 ethinylestradiol 治療的病患。 大部分 ALT 升高均屬
暫時性， 且經評估與藥物相關。 ALT 的升高一般與膽紅素升高無關。 肝硬化並非一項 ALT 升高的風險因子 ( 請
參閱第 4.4 節 )。

觀察到接受 Viekirax 與 dasabuvir 併用 ribavirin 的受試者發生血清膽紅素暫時性升高 ( 主要為間接性 )， 且與
paritaprevir 及 ribavirin 誘發溶血而抑制膽紅素運輸蛋白 OATP1B1/1B3 相關。 膽紅素升高發生於開始治療後，
於研究第 1 週達到高峰， 且一般會在持續治療後緩解。 膽紅素升高與轉胺酉每升高無關。 未接受 ribavirin 受試者的
間接膽紅素升高發生頻率較低。

儘管某些不良反應的頻率有所增加， 不過接受 Viekirax 與 dasabuvir 且併用 ribavirin ( 加上他們原來使用的免疫
抑制藥物 ) 的 HCV 感染移植接受者所出現的整體安全性概況， 仍近似於第 3 期臨床試驗中接受 Viekirax 與
dasabuvir 且併用 ribavirin 的受試者。 10 名受試者 (29.4%) 出現至少 1 次基期後血紅素數值低於 10 g/dL。 34 名
受試者中， 有 10 名 (29.4%) 因血紅素降低而調整 ribavirin 劑量， 2.9% (1/34) 中斷使用 ribavirin。 調整 ribavirin
劑量並未影響 SVR 率。 有 5 名受試者需要接受紅血球生成因子， 這些受試者全部均以每日 1000 至 1200 mg 的
初始劑量開始 ribavirin 治療。 未有受試者接受輸血。

HCV/HIV-1 共同感染受試者的整體安全性概況與 HCV 單一感染受試者類似。 共 17 位 (27.0%) 受試者出現總膽
紅素暫時升高 >3 x ULN ( 大部分為非直接 )；其中 15 位受試者接受 atazanavir。 高膽紅素血症的受試者均未同時
出現轉胺酉每升高現象。
上市後不良反應 
於上市後觀察到以下 Viekirax 併用或未併用 dasabuvir 的不良反應。 由於這些案例來自於樣本數未知的自發性報
告， 可能無法可靠地估計發生頻率或建立與藥品暴露之因果關係。
免疫系統異常：過敏反應 ( 包含血管性水腫 )
肝膽異常： 肝臟失償、 肝衰竭 ( 請參閱第 4.4 節 )
兒童族群
尚未建立 Viekirax 使用於 <18 歲兒童及青少年的安全性。 目前尚無任何資料。
可疑不良反應通報
藥品取得上市許可後， 務必針對可疑不良反應進行通報。 這有助於持續監測藥品的效益 / 風險平衡。 醫護照護
專業人員必須通報任何可疑的不良反應。
4.9 用藥過量
健康志願者所接受的最高記錄單一劑量為 paritaprevir 400 mg ( 併用 ritonavir 100 mg )、 ritonavir 200 mg ( 併用
paritaprevir 100 mg ) 與 ombitasvir 350 mg。 未觀察到 paritaprevir、 ritonavir 或 ombitasvir 的試驗相關不良反
應。 使用最高劑量 paritaprevir/ritonavir 時觀察到間接膽紅素出現暫時性增加。 若發生用藥過量， 建議應監測該
名病患是否出現不良反應或不良影響的任何徵兆或症狀， 並應立即施予適當的症狀性治療。
5. 藥理學特性
5.1 藥效學特性
藥物治療組：全身性抗病毒藥物；直接抗病毒藥物， ATC 編碼：J05AX67
作用機制
Viekirax 與 dasabuvir 併用時， 結合了三種具備不同作用機制且抗藥性資料未重複的直接抗病毒藥物， 針對 HCV
病毒生命週期的多個階段進行攻擊。 有關 dasabuvir 的藥物治療特性， 請參閱 dasabuvir 的藥品仿單。

Ritonavir 並非抗 HCV 的活性藥物。 Ritonavir 為 CYP3A 抑制劑， 會增加 CYP3A 受質 paritaprevir 的全身性曝露量。

Ombitasvir 是一種 HCV NS5A 抑制劑， 而 HCV NS5A 對於病毒複製非常重要。

Paritaprevir 為 HCV NS3/4A 蛋白酉每抑制劑， NS3/4A 為對 HCV 編碼之多蛋白進行蛋白切割 ( 切割為成熟的 NS3、 
NS4A、 NS4B、 NS5A 與 NS5B 蛋白質 ) 的重要酵素， 對病毒複製也很重要。
細胞培養及 / 或生化研究中的活性

在 HCV 複製單元的細胞培養研究中， Ombitasvir 對抗基因型 1a-H77 與 1b-Con1 株的 EC50 分別為 14.1 與 5 pM。 
在 40% 人類血漿中， Ombitasvir 的活性會減弱 11 至 13 倍。 在 HCV 複製單元的細胞培養研究中， ombitasvir
對抗帶有未曾接受治療的基因型 1a 與 1b 之 NS5A 的複製單元時， 平均 EC50 分別為 0.66 pM ( 範圍為 0.35 至
0.88 pM；n = 11 ) 與 1.0 pM ( 範圍為 0.74 至 1.5 pM；n = 11 )。 Ombitasvir 對抗帶有基因型 2a、 2b、 3a、 4a、 
5a 與 6a 單一代表性病毒株之 NS5A 的複製單元細胞株時， EC50 值分別為 12、 4.3、 19、 1.7、 3.2 與 366 pM。

在 HCV 複製單元的細胞培養研究中， paritaprevir 對抗基因型 1a-H77 與 1b-Con1 株的 EC50 分別為 1.0 與
0.21 nM。 在 40% 人類血漿中， Paritaprevir 的活性會降低 24 至 27 倍。 在 HCV 複製單元的細胞培養研究中，
paritaprevir 對抗來帶有未曾接受治療的基因型 1a 與 1b 分離的 NS3 複製單元時， 平均 EC50 分別為 0.86 nM 
( 範圍為 0.43 至 1.87 nM；n = 11 ) 與 0.06 nM ( 範圍為 0.03 至 0.09 nM；n = 9 )。 Paritaprevir 對抗 2a-JFH-1
複製單元細胞株的 EC50 為 5.3 nM， 而對抗帶有基因型 3a、 4a 與 6a 單一病毒株的 NS3 複製單元細胞株的 EC50
分別為 19、 0.09 與 0.68 nM。
對於 HCV 次基因複製單元的複製， ritonavir 並未表現出直接抗病毒作用， 而 ritonavir 的存在也未影響 paritaprevir
在體外試驗中的抗病毒活性。
抗藥性

基因型 1
將分別選自細胞培養或取自第 2b 與 3 期臨床試驗中， 且由 NS3 與 NS5A 變異產生的 paritaprevir 與 ombitasvir
抗藥性， 在適當的基因型 1a 或 1b 複製單元中依據表現型進行描述。
在基因型 1a 中， HCV NS3 的 F43L、 R155K、 A156T 與 D168A/F/H/V/Y 置換會降低對於 paritaprevir 的感受性。
在基因型 1a 複製單元中， F43L、 R155K 與 A156T 置換分別降低 paritaprevir 活性 20、 37 與 17 倍。 D168V 降低
paritaprevir 活性 96 倍， 其他每種 D168 置換則降低 50 至 219 倍。 Paritaprevir 在基因型 1a 中的活性並未顯著
受到 V36A/M、 V55I、 Y56H、 Q80K 或 E357K 單一置換的影響 ( 未滿或等於 3 倍 )。 相較於 R155K 或 D168 單
一置換， 包括合併 V36LM、 F43L、 Y56H、 Q80K 或 E357K 與 R155K 或與 D168 置換的雙重變異會額外降低
paritaprevir 活性 2 至 3 倍。 在基因型 1b 複製單元中， D168A、 D168H、 D168V 與 D168Y 分別降低 paritaprevir
活性 76、 159 與 337 倍。 由於 Y56H 單一置換會導致複製能力不佳， 因此無法單獨評估 Y56H 置換的影響， 然
而 Y56H 合併 D168A/V/Y 則會降低 paritaprevir 活性 700 - 4118 倍。
在基因型 1a 中， M28T/V、 Q30E/R、 L31V、 H58D、 Y93C/H/N 與 M28V + Q30R 在 HCV NS5A 中的置換會降
低對於 ombitasvir 的感受性。 在基因型 1a 複製單元中， M28T/V 與 H58D 置換分別會降低 ombitasvir 活性 896、
58 及 243 倍；Q30E/R、 L31V 與 Y93C/H/N 置換分別會降低 1326、 800、 155 倍以及 1675 至 66740 倍。 Y93H、
Y93N 或 M28V 合併 Q30R 時會降低 ombitasvir 活性超過 42,802 倍。 在基因型 1b 中， HCV NS5A 的 L28T、
L31F/V 置換以及單獨 Y93H 或合併 L28M、 R30Q、 L31F/M/V 或 P58S 會降低對於 ombitasvir 的感受性。 在基因
型 1b 複製單元中， 胺基酸位置 30 與 31 的變異降低 ombitasvir 活性低於 10 倍。 對抗基因型 1b 的 Y93H、 R30Q
置換合併 Y93H 時， 以及 L31M 合併 Y93H 時， ombitasvir 的活性分別降低 661、 77、 284 與 142 倍。 Y93H 的
所有其他雙重置換在合併位置 28、 31 或 58 置換時均降低 ombitasvir 活性超過 400 倍。

對於基因型 4a， 則分別於細胞培養內篩選出對於 paritaprevir 或 ombitasvir 出現抗藥性之 NS3 或 NS5A 變異株
的表現型進行描述。 HCV NS3 的 R155C、 A156T/V 與 D168H/V 置換會降低對 paritaprevir 的感受性達 40 至
323 倍。 HCV NS5A 的 L28V 置換會降低對 ombitasvir 的感受性達 21 倍。

針對第 2b 與 3 期臨床試驗中接受 ombitasvir、 paritaprevi 與 dasabuvir ( 非核  NS5B 抑制劑 ) 且併用或未併用
ribavirin 的基因型 1 HCV 感染受試者進行匯集分析， 以研究建議療程中基期 NS3/4A、 NS5A 或 NS5B 取代 / 多
型性與治療結果間的相關性。
在本分析超過 500 份的基因型 1a 基期檢體中， 最常觀察到的抗藥性相關變異株為 NS5A 中的 M28V (7.4%) 與
NS5B 中的 S556G (2.9%)。 Q80K， 儘管是 NS3 中極普遍的一種多型性 ( 41.2% 的檢體 )， 不過卻對於 paritaprevir
產生極少抗藥性。 基期時極少在 NS3 的胺基酸位置 R155 與 D168 觀察到與抗藥性相關的變異株 ( 不到 1% )。
在本分析超過 200 份的基因型 1b 基期檢體中， 最常觀察到的 NS5A 抗藥性相關變異株為 Y93H (7.5%)， NS5B

中則為 S556G (15%)。 由於觀察到 HCV 基因型 1a 與 1b 感染受試者建議療程的低病毒失敗率， 因此基期表現出
變異株對於達到 SVR 的可能性影響不大。

在第 2b 與 3 期臨床試驗中接受含 ombitasvir、 paritaprevir 與 dasabuvir 且併用或未併用 ribavirin ( 共 8、 12 或
24 週 ) 的 2,510 名 HCV 基因型 1 感染受試者中， 總共 74 名受試者 (3%) 出現病毒失敗 ( 主要為治療後復發 )。 
表 5 為治療中產生變異株與其在這些病毒失敗族群中的盛行率。 在 67 名基因型 1a 感染受試者中， 觀察到 50 名
受試者具有 NS3 變異， 46 名具有 NS5A 變異， 37 名具有 NS5B 變異， 而使用全部 3 種藥物的 30 名受試者具有
治療中產生變異。 在 7 名基因型 1b 感染受試者中， 觀察到 NS3 的 4 名受試者、 NS5A 的 2 名受試者以及 NS3
與 NS5A 的各 1 名受試者具有治療中產生變異。 使用全部 3 種藥物的所有基因型 1b 感染受試者均無治療中產生
變異。
表 5、  第 2b 期與第 3 期臨床試驗 (N = 2510) 中，  Viekirax 與 dasabuvir 且併用與未併用 RBV 療程匯集分析中的
          治療中產生胺基酸置換
 目標 產生胺基酸置換 a                                   基因型 1a                             基因型 1b
                                                                                           N=67b                                   N=7
                                                                                           % (n)                                    % (n)
 NS3 V55Ic                                                             6 (4)                                     --
 Y56Hc                                                           9 (6)                                     42.9 (3)d

 I132Vc                                                           6 (4)                                     --
 R155K                                                           13.4 (9)                                --
 D168A                                                           6 (4)                                     --
 D168V                                                           50.7 (34)                              42.9 (3)d

 D168Y                                                           7.5 (5)                                  --
 V36Ac, V36Mc, F43Lc, D168H, E357Kc        <5%                                    --
 NS5A M28T                                                             20.9 (14)                              --
 M28Ve                                                           9 (6)                                     --
 Q30Re                                                           40.3 (27)                              --
 Y93H                                                                                                         28.6 (2)
 H58D, H58P, Y93N                                        <5%                                    --
 NS5B A553T                                                            6.1 (4)                                  --
 S556G                                                           33.3 (22)                              --
 C316Y, M414T, G554S, S556R, G558R,       <5%                                    --
 D559G, D559N, Y561H
a. 於至少 2 名相同子型受試者中觀察到。
b. NS5B 組 N = 66。
c. 同時於 NS3 位置 R155 或 D168 觀察到取代與其他治療中出現的置換產生。
d. 觀察到出現於基因型 1b 感染受試者。
e. 觀察到出現於 6% (4/67) 的受試者。
注意：下列為自細胞培養中選出但非治療中產生的變異：基因型 1a 的 NS3 變異 A156T， 基因型 1b 的 R155Q
與 D168H；基因型 1a 的 NS5A 變異 Y93C/H， 基因型 1b 的 L31F/V 或 Y93H 以及 L28M、 L31F/V 或 P58S；
基因型 1a 的 NS5B 變異 Y448H， 以及基因型 1b 的 M414T 與 Y448H。
抗藥性相關置換的持續性
已在第 2b 期試驗中評估基因型 1a 感染受試者 NS3、 NS5A 與 NS5B 中 paritaprevir、 ombitasvir 與 dasabuvir
抗藥性相關胺基酸置換的持續性。 觀察到 47 名受試者在 NS3 中具有 paritaprevir 治療中產生變異 V36A/M、 
R155K 或 D168V。 觀察到 32 名受試者在 NS5A 中具有 ombitasvir 治療中產生變異 M28T、 M28V 或 Q30R。 觀
察到 34 名受試者在 NS5B 中具有 dasabuvir 治療中產生變異 M414T、 G554S、 S556G、 G558R 或 D559G/N。
在治療後 48 週時， 依然可測得 NS3 變異 V36A/M 與 R155K 以及 NS5B 變異 M414T 與 S556G， 而在治療後
48 週時， 則未觀察到 NS3 變異 D168V 和所有其他 NS5B 變異。 在治療後 48 週仍可測得所有的 NS5A 治療中
產生變異。 由於基因型 1b 的高 SVR 率， 因此無法建立此基因型治療中產生變異的持續性趨勢。
無法測得含抗藥性相關置換病毒並不表示抗藥性病毒不再具有臨床上顯著的濃度。 出現含 Viekirax 與 dasabuvir
抗藥性相關置換病毒或其持續性， 對未來治療的長期臨床影響仍然未知。
交叉抗藥性
依據 NS5A 抑制劑、 NS3/4A 蛋白酉每抑制劑與非核     NS5B 抑制劑間的藥物類別， 交叉抗藥性預期會出現在同一
類別的藥物中。 目前尚未有研究探討曾接受 ombitasvir、 paritaprevir 或 dasabuvir 治療對於其他 NS5A 抑制劑、
NS3/4A 蛋白酉每抑制劑或 NS5B 抑制劑的影響。
臨床療效與安全性

已在 6 項隨機分配第 3 期臨床試驗中， 評估 Viekirax 與 dasabuvir 且併用與未併用 ribavirin 的療效與安全性， 
其中包括一項專門針對肝硬化 (Child-Pugh A) 病患的臨床試驗， 共超過 2,300 名基因型 1 慢性 C 型肝炎感染受
試者所進行的試驗， 摘要請參閱表 6。
表 6、  Viekirax 與 dasabuvir 併用或未併用 ribavirin (RBV) 的第 3 期隨機分配、  全球、  多中心試驗
 試驗 1           接受治療的受試者人數 2         HCV 基因型 (GT)          研究設計摘要 3

 未曾接受治療 4，  未伴隨肝硬化
 SAPPHIRE I 631                             GT1                     A 組：Viekirax 與 dasabuvir + RBV
                                                                                                                B 組：安慰劑
 PEARL III                    419                            GT1b                     A 組：Viekirax 與 dasabuvir + RBV
                                                                                                                B 組：Viekirax 與 dasabuvir 
 PEARL IV                    305                            GT1a                     A 組：Viekirax 與 dasabuvir + RBV
                                                                                                                B 組：Viekirax 與 dasabuvir
 曾接受 Peginteferon + ribavirin 治療 5， 未伴隨肝硬化
 SAPPHIRE II 394                              GT1                     A 組：Viekirax 與 dasabuvir + RBV
                                                                                                                B 組：安慰劑
 PEARL II                    179                             GT1b                     A 組：Viekirax 與 dasabuvir + RBV
 ( 開放性 )                                                                                               B 組：Viekirax 與 dasabuvir
 未接受過治療與曾接受過 peginterferon + ribavirin 治療， 伴隨代償性肝硬化
 TURQUOISE II  380                              GT1                     A 組：Viekirax 與 dasabuvir + RBV
 ( 開放性 )                                                                                                           ( 12 週 ) 
                                                                                                                B 組：Viekirax 與 dasabuvir + RBV
                                                                                                                          ( 24 週 )
1. 雙盲， 除非另有說明。
2. 治療的定義為接受隨機分配且接受至少一劑 Viekirax 與 dasabuvir 的受試者。
3. 所有群組的治療時間均為 12 週， 例外為包括一個 24 週群組的 TURQUOISE II。
4. 未曾接受治療的定義為過去未曾因 HCV 感染而接受任何治療。
5. 曾接受 peginterferon + ribavirin 治療的受試者定義如下：曾復發者 ( 接受至少 36 週 pegIFN/RBV 治療以後
    無法測得 HCV RNA， 但在治療追蹤 52 週內可測得 HCV RNA 的受試者 )， 或曾部分反應者 ( 接受至少 20 週
    pegIFN/RBV， 並且於第 12 週達到 HCV RNA 降低 2 log10 IU/mL 以上， 但於治療結束時未達到無法測得
    HCV RNA)， 或曾無反應者 ( 接受至少 12 週 pegIFN/RBV 治療， 但於第 12 週未達到 HCV RNA 降低 2 log10 
    IU/mL， 或者接受至少 4 週 pegIFN/RBV 治療但於第 4 週達到 HCV RNA 降低 <1 log10 IU/mL )。
在全部 6 項試驗中， Viekirax 劑量為 25 mg/150 mg/100 mg， 每日一次， 而 dasabuvir 劑量為 250 mg， 每日二
次。 有關接受 ribavirin 的受試者， 體重未滿 75 kg 受試者的 ribavirin 劑量為 1000 mg/day， 體重 75 kg 及以上
受試者的劑量為 1200 mg/day。
持續病毒反應 (SVR) 為第 3 期試驗中判斷 HCV 治癒率的主要試驗指標， 定義為治療結束後 12 週無法定量或無法
測得 HCV RNA (SVR12)。 每項試驗的治療時間固定， 並未依據受試者的 HCV RNA 濃度而定 ( 非反應引導式設
計 )。 臨床試驗期間使用 COBAS TaqMan HCV 檢定 ( 版本 2.0 ) 搭配 High Pure System 來評估血漿 HCV RNA
值。 此項檢定的定量下限 (LLOQ) 為 25 IU per mL。

SAPPHIRE-I 為一項隨機分配、 全球多中心、 雙盲、 安慰劑對照試驗， 針對 631 名未曾接受治療基因型 1 慢性
C 型肝炎病毒感染且未伴隨肝硬化的成人進行試驗。 Viekirax 與 dasabuvir 併用 ribavirin 治療共 12 週。 隨機分配
至安慰劑組的受試者接受安慰劑 12 週， 隨後接受開放性 Viekirax 與 dasabuvir 併用 ribavirin 共 12 週。
接受治療的受試者 (N = 631) 年齡中位數為 52 歲 ( 範圍：18 至 70 )；54.5% 的受試者為男性；5.4% 為黑人；
16.2% 的身體質量指數至少為 30 kg/m2；15.2% 具有憂鬱或躁鬱症病史；69.3% 具有 IL28B 非 CC 基因型；
79.1% 基期 HCV RNA 濃度至少為 800,000 IU/mL；15.4% 患有肝門纖維化 (F2)， 而 8.7% 患有橋狀纖維化 (F3)；
67.7% 患有 HCV 基因型 1a 感染；32.3% 患有 HCV 基因型 1b 感染。
表 7 為 SAPPHIRE-I 中未曾接受治療基因型 1- 感染受試者接受 Viekirax 與 dasabuvir 併用 ribavirin 共 12 週的
SVR12 率。
表 7、  SAPPHIRE-I 中未曾接受治療基因型 1- 感染受試者的 SVR12
 治療結果                                                                   Viekirax 與 dasabuvir 併用 RBV 共 12 週
                                                                        n/N                                      %                                   95% CI
 整體 SVR12                                              456/473                               96.4                              94.7, 98.1
  HCV 基因型 1a                                        308/322                               95.7                              93.4, 97.9
  HCV 基因型 1b                                        148/151                               98.0                             95.8, 100.0
 未達到 SVR12 的受試者結果
 治療時 VF a                                               1/473                                  0.2
 復發 b                                                        7/463                                  1.5
 其他 c                                                        9/473                                  1.9
CI = 信賴區間；VF = 病毒治療失敗
a. 治療時 VF 定義為治療期間在 HCV RNA <25 IU/mL 後確認 HCV ≥25 IU/mL， 確認 HCV RNA 自最低點增加
    1 log10 IU/mL， 或 HCV RNA 在治療至少 6 週後持續 ≥25 IU/mL。
b. 復發定義為在至少 11 週治療期間最後一次觀察時， HCV RNA <25 IU/mL 的受試者在 SVR12 窗口前或期間
    確認出現治療後 HCV RNA ≥25 IU/mL。
c. 其他包括受試者未達到 SVR12 但未出現治療時 VF 或復發 ( 例如：遺失 SVR12 窗口期間的 HCV RNA 數值 )。
全部 HCV 基因型 1b 感染受試者均未出現治療中病毒治療失敗， 而 1 名 HCV 基因型 1b 感染受試者出現復發。

PEARL-III 為一項隨機分配、 全球多中心、 雙盲、 對照試驗， 針對 419 名未曾接受治療的基因型 1b 慢性 C 型
肝炎病毒感染且未伴隨肝硬化的成人進行研究。 將受試者以 1:1 的比例隨機分配至接受 Viekirax 與 dasabuvir 且
併用或不併用 ribavirin 的治療 12 週。
接受治療的受試者 (N = 419) 年齡中位數為 50 歲 ( 範圍：19 至 70 )；45.8% 為男性；4.8% 為黑人；16.5% 身體
質量指數至少為 30 kg/ m2；9.3% 具有憂鬱或躁鬱症病史；79.0% 具有 IL28B 非 -CC 基因型；73.3% 的基期
HCV RNA 為至少 800,000 IU/mL；20.3% 患有肝門纖維化 (F2)， 而 10.0% 患有橋狀纖維化 (F3)。
表 8 為未曾接受治療的基因型 1b 感染受試者在 PEARL III 中接受 Viekirax 與 dasabuvir 且併用 ribavirin 或是
Viekirax 與 dasabuvir 未併用 ribavirin 共 12 週後的 SVR12 率。 在本研究中， Viekirax 與 dasabuvir 未併用 ribavirin
的 SVR12 率 (100%) 近似於 Viekirax 與 dasabuvir 併用 ribavirin (99.5%)。
表 8、  PEARL III 中未曾接受治療基因型 1b - 感染受試者的 SVR12
 治療結果                                                                             Viekirax 與 dasabuvir 共 12 週
                                                                              併用 RBV                                             未併用 RBV
                                                              n/N                 %             95% CI            n/N                 %             95% CI
 整體 SVR12                                    209/210           99.5       98.6, 100.0     209/209           100        98.2, 100.0
 未達到 SVR12 的受試者結果    
 治療時 VF a                                      1/210              0.5                                  0/209               0 
 復發 b                                               0/210               0                                    0/209               0 
 其他 c                                               0/210               0                                    0/209               0 
CI = 信賴區間；VF = 病毒治療失敗
a. 治療時 VF 定義為治療期間在 HCV RNA <25 IU/mL 後確認 HCV ≥25 IU/mL， 確認 HCV RNA 自最低點增加
    1 log10 IU/mL， 或 HCV RNA 在治療至少 6 週後持續 ≥25 IU/mL。
b. 復發定義為在至少 11 週治療期間最後一次觀察時， HCV RNA <25 IU/mL 的受試者在 SVR12 窗口前或期間
    確認出現治療後 HCV RNA ≥25 IU/mL。
c. 其他包括受試者未達到 SVR12 但未出現治療時 VF 或復發 ( 例如：遺失 SVR12 窗口期間的 HCV RNA 數值 )。

PEARL-IV 為一項隨機分配、 全球多中心、 雙盲、 對照試驗， 針對 305 名未曾接受治療的基因型 1a 慢性 C 型
肝炎病毒感染且未伴隨肝硬化的成人進行研究。 將受試者以 1:2 的比例隨機分配至接受 Viekirax 與 dasabuvir 且
併用或不併用 ribavirin 的治療 12 週。
接受治療的受試者 (N = 305) 年齡中位數為 54 歲 ( 範圍：19 至 70 )；65.2% 為男性；11.8% 為黑人；19.7%
身體質量指數至少為 30 kg/m2；20.7% 具有憂鬱或躁鬱症病史；69.2% 具有 IL28B 非 -CC 基因型；86.6% 的
基期 HCV RNA 濃度為至少 800,000 IU/mL；18.4% 患有肝門纖維化 (F2)， 而 17.7% 患有橋狀纖維化 (F3)。
表 9 為未曾接受治療的基因型 1a 感染受試者在 PEARL IV 中接受 Viekirax 與 dasabuvir 且併用或未併用 ribavirin
共 12 週後的 SVR12 率。 Viekirax 與 dasabuvir 未併用 ribavirin 並非不劣於 Viekirax 與 dasabuvir 併用 ribavirin。
表 9、  PEARL IV 中未曾接受治療基因型 1a - 感染受試者的 SVR12
 治療結果                                                                            Viekirax 與 dasabuvir 共 12 週
                                                                              併用 RBV                                             未併用 RBV
                                                              n/N                 %             95% CI            n/N                 %             95% CI
 整體 SVR12                                     97/100            97.0       93.7, 100.0     185/205           90.2        86.2, 94.3
 未達到 SVR12 的受試者結果    
 治療時 VF a                                      1/100              1.0                                  6/205              2.9 
 復發 b                                                1/98               1.0                                 10/194             5.2 
 其他 c                                               1/100              1.0                                  4/205              2.0 
CI = 信賴區間；VF = 病毒治療失敗
a. 治療時 VF 定義為治療期間在 HCV RNA <25 IU/mL 後確認 HCV ≥25 IU/mL， 確認 HCV RNA 自最低點增加
    1 log10 IU/mL， 或 HCV RNA 在治療至少 6 週後持續 ≥25 IU/mL。
b. 復發定義為在至少 11 週治療期間最後一次觀察時， HCV RNA <25 IU/mL 的受試者在 SVR12 窗口前或期間
    確認出現治療後 HCV RNA ≥25 IU/mL。
c. 其他包括受試者未達到 SVR12 但未出現治療時 VF 或復發 ( 例如：遺失 SVR12 窗口期間的 HCV RNA 數值 )。

SAPPHIRE-II 為一項隨機分配、 全球多中心、 雙盲、 安慰劑對照試驗， 針對 394 名曾接受 pegIFN/RBV 治療， 卻
未達到 SVR 且未伴隨肝硬化的基因型 1 慢性 C 型肝炎感染受試者進行研究。  Viekirax 與 dasabuvir 併用 ribavirin
治療共 12 週。 隨機分配至安慰劑組的受試者接受安慰劑 12 週， 隨後接受 Viekirax 與 dasabuvir 併用 ribavirin
共 12 週。
接受治療的受試者 (N = 394) 年齡中位數為 54 歲 ( 範圍：19 至 71 )；49.0% 為曾接受 pegIFN/RBV 治療的無反
應者；21.8% 為曾接受 pegIFN/RBV 治療的部分反應者， 而 29.2% 為曾接受 pegIFN/RBV 治療的復發者；57.6%
為男性；8.1% 為黑人；19.8% 的身體質量指數至少為 30 kg/m2；20.6% 具有憂鬱或躁鬱症病史；89.6% 具有
IL28B 非 -CC 基因型；87.1% 基期 HCV RNA 濃度至少為 800,000 IU/mL；17.8% 患有肝門纖維化 (F2)， 而
14.5% 患有橋狀纖維化 (F3)；58.4% 感染 HCV 基因型 1a；41.4% 感染 HCV 基因型 1b。
表 10 為 SAPPHIRE-II 中曾接受治療基因型 1- 感染受試者接受 Viekirax 與 dasabuvir 且併用 ribavirin 治療 12 週
的 SVR12 率。
表 10、  SAPPHIRE-II 中曾接受 peginterferon + ribavirin 治療之基因型 1 - 感染受試者的 SVR12
                                                                                      Viekirax 與 dasabuvir 併用 RBV 共 12 週
 治療結果                                                        n/N                                      %                                   95% CI
 整體 SVR12                                              286/297                               96.3                             94.1, 98.4
 HCV 基因型 1a                                         166/173                               96.0                             93.0, 98.9
  曾接受 pegIFN/RBV 的無反應者              83/87                                 95.4                             91.0, 99.8
  曾接受 pegIFN/RBV 的部分反應者          36/36                                 100                           100.0, 100.0
  曾接受 pegIFN/RBV 的復發者                 47/50                                 94.0                             87.4, 100.0
 HCV 基因型 1b                                         119/123                               96.7                             93.6, 99.9
  曾接受 pegIFN/RBV 的無反應者              56/59                                 94.9                             89.3, 100.0
  曾接受 pegIFN/RBV 的部分反應者          28/28                                 100                           100.0, 100.0
  曾接受 pegIFN/RBV 的復發者                 35/36                                 97.2                             91.9, 100.0
 未達到 SVR12 的受試者結果
  治療時 VF a                                             0/297                                   0
  復發 b                                                       7/293                                  2.4
  其他 c                                                       4/297                                  1.3 
CI = 信賴區間；VF = 病毒治療失敗
a. 治療時 VF 定義為治療期間在 HCV RNA <25 IU/mL 後確認 HCV ≥25 IU/mL， 確認 HCV RNA 自最低點增加
    1 log10 IU/mL， 或 HCV RNA 在治療至少 6 週後持續 ≥25 IU/mL。
b. 復發定義為在至少 11 週治療期間最後一次觀察時， HCV RNA <25 IU/mL 的受試者在 SVR12 窗口前或期間
    確認出現治療後 HCV RNA ≥25 IU/mL。
c. 其他包括受試者未達到 SVR12 但未出現治療時 VF 或復發 ( 例如：遺失 SVR12 窗口期間的 HCV RNA 數值 )。
全部 HCV 基因型 1b 感染受試者均未出現治療中病毒治療失敗， 而 2 名 HCV 基因型 1b 感染受試者出現復發。

PEARL-II 為一項隨機分配、 全球多中心、 開放性試驗， 針對 179 名曾接受 pegIFN/RBV 治療卻未達到 SVR 的
未伴隨肝硬化基因型 1b 慢性 C 型肝炎病毒感染成人進行研究。 將受試者以 1:1 的比例隨機分配至接受 Viekirax
與 dasabuvir 且併用或不併用 ribavirin 的治療 12 週。
接受治療的受試者 (N = 179) 年齡中位數為 57 歲 ( 範圍：26 至 70 )；35.2% 為曾接受 pegIFN/RBV 的無反應者；
28.5% 為曾接受 pegIFN/RBV 的部分反應者， 而 36.3% 為曾接受 pegIFN/RBV 的復發者；54.2% 為男性；3.9%
為黑人；21.8% 的身體質量指數至少為 30 kg/m2；12.8% 具有憂鬱或躁鬱症病史；90.5% 為 IL28B 非 -CC
基因型；87.7% 基期 HCV RNA 濃度至少為 800,000 IU/mL；17.9% 具有肝門纖維化 (F2)， 而 14.0% 患有橋狀
纖維化 (F3)。
表 11 為曾接受 peginterferon + ribavirin 治療的基因型 1b 感染受試者在 PEARL II 中接受 Viekirax 與 dasabuvir
且併用或未併用 ribavirin 共 12 週後的 SVR12 率。 在本研究中， Viekirax 與 dasabuvir 未併用 ribavirin 的 SVR12
率 (100%) 近似於 Viekirax 與 dasabuvir 併用 ribavirin (97.7%)。
表 11、  PEARL-II 中曾接受 peginterferon + ribavirin 治療之基因型 1b - 感染受試者的 SVR12
                                                                                            Viekirax 與 dasabuvir 共 12 週
 治療結果                                                              併用 RBV                                             未併用 RBV
                                                              n/N                 %             95% CI            n/N                 %             95% CI
 整體 SVR12                                      86/88             97.7       94.6, 100.0       91/91             100        95.9, 100.0
  曾接受 pegIFN/RBV 的無反應者     30/31             96.8       90.6, 100.0       32/32             100        89.3, 100.0
  曾接受 pegIFN/RBV 的部分            24/25             96.0       88.3, 100.0       26/26             100        87.1, 100.0
  反應者
  曾接受 pegIFN/RBV 的復發者         32/32              100       89.3, 100.0       33/33             100        89.6, 100.0
 未達到 SVR12 的受試者結果
 治療時 VF a                                       0/88                0                                     0/91               0 
 復發 b                                                0/88                0                                     0/91               0 
 其他 c                                                2/88               2.3                                   0/91               0 
CI = 信賴區間；VF = 病毒治療失敗
a. 治療時 VF 定義為治療期間在 HCV RNA <25 IU/mL 後確認 HCV ≥25 IU/mL， 確認 HCV RNA 自最低點增加
    1 log10 IU/mL， 或 HCV RNA 在治療至少 6 週後持續 ≥25 IU/mL。
b. 復發定義為在至少 11 週治療期間最後一次觀察時， HCV RNA <25 IU/mL 的受試者在 SVR4 窗口前或期間確
    認出現治療後 HCV RNA ≥25 IU/mL。
c. 其他包括受試者未達到 SVR12 但未出現治療時 VF 或復發 ( 例如：遺失 SVR12 窗口期間的 HCV RNA 數值 )。

TURQUOISE-II 為一項隨機分配、 全球多中心、 開放性試驗， 專門針對 380 名未曾接受治療或曾接受 pegIFN/RBV
卻未達到 SVR 且伴隨代償性肝硬化 (Child-Pugh A) 的基因型 1- 感染受試者進行研究。 進行 Viekirax 與 dasabuvir
併用 ribavirin 共 12 或 24 週的治療。
接受治療的受試者 (N = 380) 年齡中位數為 58 歲 ( 範圍：21 至 71 )；42.1% 未曾接受治療；36.1% 為曾接受
pegIFN/RBV 的無反應者；8.2% 為曾接受 pegIFN/RBV 的部份反應者， 而 13.7% 為曾接受 pegIFN/RBV 的復發

者；70.3% 為男性；3.2% 為黑人；28.4% 身體質量指數至少為 30 kg/m2；14.7% 血小板計數低於 90 x 109/L；
49.7% 白蛋白低於 40 g/L；86.1% 基期 HCV RNA 濃度至少為 800,000 IU/mL；81.8% 為 IL28B 非 -CC 基因型；
24.7% 具有憂鬱或躁鬱症病史；68.7% 感染 HCV 基因型 1a；31.3% 感染 HCV 基因型 1b。
表 12 為未曾接受治療或曾接受 pegIFN/RBV 治療且伴隨代償性肝硬化的基因型 1- 感染受試者 SVR12 率。
表 12、  未曾接受治療或曾接受 pegIFN/RBV 治療且伴隨代償性肝硬化的基因型 1 - 感染受試者 SVR12 率
 治療結果                                                                             Viekirax 與 dasabuvir 併用 RBV
                                                                                  12 週                                                       24 週
                                                              n/N                 %                CIa                n/N                 %                CIa

 整體 SVR12                                    191/208           91.8        87.6, 96.1      166/172           96.5        93.4, 99.6
  HCV 基因型 1a                              124/140           88.6        83.3, 93.8      115/121           95.0        91.2, 98.9
  未曾接受治療                                   59/64            92.2                                53/56             94.6 
  曾接受 pegIFN/RBV 的無反應者      40/50            80.0                                39/42             92.9 
  曾接受 pegIFN/RBV 的部分反應者  11/11             100                                10/10              100 
  曾接受 pegIFN/RBV 的復發者         14/15            93.3                                13/13              100 
  HCV 基因型 1b                                67/68            98.5         95.7, 100         51/51              100          93.0, 100
  未曾接受治療                                  22/22             100                                18/18             100 
  曾接受 pegIFN/RBV 的無反應者     25/25             100                                 20/20             100 
  曾接受 pegIFN/RBV 的部分反應者    6/7              85.7                                   3/3               100 
  曾接受 pegIFN/RBV 的復發者         14/14             100                                 10/10             100 
 未達到 SVR12 的受試者結果      
  治療時 VF b                                      1/208             0.5                                  3/172              1.7 
  復發 c                                             12/203            5.9                                  1/164              0.6 
  其他 d                                              4/208             1.9                                  2/172             1.21
CI = 信賴區間；VF = 病毒治療失敗
a. 主要療效指標 ( 整體 SVR12 率 ) 使用 97.5% 信賴區間；其他療效指標 ( HCV 基因型 1a 與 1b 感染受試者的
    SVR12 率 ) 使用 95% 信賴區間。
b. 治療時 VF 定義為治療期間在 HCV RNA <25 IU/mL 後確認 HCV ≥25 IU/mL， 確認 HCV RNA 自最低點增加
    1 log10 IU/mL， 或 HCV RNA 在治療至少 6 週後持續 ≥25 IU/mL。
c. 復發定義為在分配至 12 或 24 週治療的受試者中， 在分別至少 11 或 22 週治療期間最後一次觀察時 HCV RNA
    低於 25 IU/mL 的受試者在 SVR12 窗口前或期間確認出現治療後 HCV RNA ≥25 IU/mL。
d. 其他包括受試者未達到 SVR12 但未出現治療時 VF 或復發 ( 例如：遺失 SVR12 窗口期間的 HCV RNA 數值 )。
表 13 為根據基期實驗室數據取得的 GT1a 肝硬化受試者復發率。
表 13、  TURQUOISE II：根據治療 12 週及 24 週後的基期實驗室數值取得的基因型 1a 感染伴隨代償性肝硬化
            受試者的復發率
                                                                        Viekirax 與 dasabuvir                        Viekirax 與 dasabuvir
                                                                                   併用 RBV                                            併用 RBV
                                                                                    12 週組                               24 週組
 治療結束時出現反應的受試者人數                              135                                                    113
 治療前 AFP* <20 ng/mL、 血小板 ≥90 x 109/L 及白蛋白 ≥35 g/L
     是 ( 所有上述三項參數 )                                      1/87 (1%)                                           0/68 (0%)
     否 ( 上述任何參數 )                                           10/48 (21%)                                         1/45 (2%)
 * AFP = 血清甲型胎兒蛋白
對於所有上述三項基期實驗室數值均有利的受試者 (AFP <20 ng/mL、 血小板 ≥90 x 109/L 及白蛋白 ≥35 g/L)， 
接受 12 週或 24 週治療的受試者其復發率相近。
臨床試驗的匯集分析

整體而言， 第 2 與第 3 期臨床試驗的 660 名受試者具有 SVR12 與 SVR24 兩個時間點的 HCV RNA 結果。 在這
些受試者中， SVR12 對於 SVR24 的陽性預測值為 99.8%。

在第 3 期臨床試驗中， 1083 名基因型 1 HCV 感染受試者 ( 包括 189 名伴隨代償性肝硬化者 ) 依據所屬 HCV 基
因型 1 子型、 肝硬化狀態與相關基期特徵接受建議療程。 表 14 為這些受試者的 SVR 率。
在接受建議療程的受試者中， 97% 達到整體 SVR ( 其中 189 位代償性肝硬化受試者達到 96% SVR )， 而 0.5%
出現病毒量突破以及 1.3% 出現治療後復發。
表 14、  根據病患族群之建議治療療程的 SVR12 率
                                                           HCV 基因型 1b                                               HCV 基因型 1a
                                           未伴隨肝硬化           伴隨代償性肝硬化          未伴隨肝硬化          伴隨代償性肝硬化
                                             Viekirax 與                   Viekirax 與                  Viekirax 與                  Viekirax 與
                                             dasabuvir            dasabuvir 併用 RBV   dasabuvir 併用 RBV   dasabuvir 併用 RBV
                                                 12 週                            12 週                            12 週                            24 週
 未曾接受治療                 100% (210/210)           100% (22/22)             96% (403/420)             95% (53/56)
 曾接受 pegIFN +              100% (91/91)     98% (45/46)             96% (166/173)             95% (62/65)
 RBV 治療
  過去曾復發                      100% (33/33)   100% (14/14)   94% (47/50)              100% (13/13)
  過去曾出現部分反應       100% (26/26)      86% (6/7)  100% (36/36)             100% (10/10)
  過去未出現反應              100% (32/32)   100% (25/25)   95% (83/87)               93% (39/42)
 總計                               100% (301/301)     99% (67/68) 96% (569/593)           95% (115/121)
於第 2 期試驗 M13-393 (PEARL-I) 及 M12-536 中， 評估 Viekirax 未併用 ribavirin 且未併用 dasabuvir 使用於
基因型 1b 感染受試者的效果。 PEARL I 於美國及歐洲進行， M12-536 於日本進行。 試驗中曾接受治療的受試
者大多為曾接受 pegIFN + RBV 治療的無反應者。 PEARL-I 試驗的 ombitasvir、 paritaprevir、 ritonavir 劑量為
25 mg、 150 mg、 100 mg 每日一次， M12-536 試驗的 paritaprevir 劑量則為 100 mg 或 150 mg。 未曾接受治療
受試者的治療時間為 12 週， 曾接受治療受試者的治療時間為 12 – 24 週， 肝硬化受試者則為 24 週。 整體來說，
113 位未伴隨肝硬化受試者中有 107 人於接受 12 - 24 週治療後達到 SVR12， 155 位伴隨肝硬化受試者中則有
147 人。
於第 2 期試驗 M11-652 (AVIATOR) 中評估 Viekirax 併用 ribavirin 且未併用 dasabuvir 於未曾接受治療與曾接受
治療之感染基因型 1 但未伴隨肝硬化受試者 12 週的效果。 Paritaprevir 劑量為 100 mg 與 200 mg， ombitasvir
為 25 mg。 Ribavirin 根據體重給藥 ( 每天 1000 mg - 1200 mg )。 整體來說， 79 位未曾接受治療的受試者中有
72 人 ( 52 位 GT1a 中有 45 人， 27 位 GT1b 中有 27 人 )， 45 位曾接受治療的受試者中則有 40 人 ( 26 位 GT1a
中有 21 人以及 19 位 GT1b 中有 19 人 ) 於接受 12 週治療後達 SVR12。

在第 3 期臨床試驗中， 91.5% 的受試者在治療期間無需調整 ribavirin 劑量。 在 8.5% 於治療期間調整 ribavirin
劑量的受試者中， 其 SVR 率 (98.5%) 相同於治療期間維持初始 ribavirin 劑量的受試者。

開放性臨床試驗 (TURQUOISE-I) 評估 63 位基因型 1 慢性 C 型肝炎共同感染 HIV-1 受試者接受 Viekirax 與
dasabuvir 併用 ribavirin 治療後 12 或 24 週的安全性與療效。 有關同時感染 HCV/HIV-1 病患的劑量建議， 請參閱
第 4.2 節。 受試者接受穩定劑量的 HIV-1 抗逆轉錄病毒治療 (ART)， 其中包含以 ritonavir 促進的 atazanavir 或
raltegravir 併用基礎的 tenofovir 加上 emtricitabine 或 lamivudine。
接受治療的受試者 (N = 63) 年齡中位數為 51 歲 ( 範圍：31 至 69 )；24% 的受試者為黑人；81% 的受試者為
IL28B 非 CC 基因型；19% 的受試者罹患代償性肝硬化；67% 的受試者未接受過 HCV 治療；33% 的受試者過
去的 pegIFN/RBV 治療失敗；89% 的受試者罹患 HCV 基因型 1a 感染。
表 15 為 TURQUOISE-I 試驗中 HCV 基因型 1 與 HIV-1 同時感染受試者的 SVR12 率。
表 15、  TURQUOISE-I 試驗中同時感染 HIV-1 受試者的 SVR12
                                                                                                A 組                                               B 組
                                                                                               12 週                                              24 週
  試驗指標                                                                             N = 31                                           N = 32
  SVR12, n/N (%) [95% CI]                                  29/31 (93.5) [79.3, 98.2]               29/32 (90.6) [75.8, 96.8]
 未達到 SVR12 之受試者的治療結果  
         治療時發生病毒治療失敗 a                                            0                                                  1
         治療後復發 b                                                                 1                                                  2c

         其他 d                                                                            1                                                  0
a. 治療時 VF 定義為治療期間在 HCV RNA <25 IU/mL 後確認 HCV ≥25 IU/mL， 確認 HCV RNA 自最低點增加
    1 log10 IU/mL， 或 HCV RNA 在治療至少 6 週後持續 ≥25 IU/mL。
b. 復發定義為在至少 11 週治療期間最後一次觀察時， HCV RNA <25 IU/mL 的受試者在 SVR12 窗口前或期間
    確認出現治療後 HCV RNA ≥25 IU/mL。
c. 根據對基期與病毒治療失敗檢體進行的分析結果顯示， 這些造成病毒治療失敗的原因似乎為二次感染。
d. 其他包括受試者未達到 SVR12 但未出現治療時 VF 或復發 ( 例如：遺失 SVR12 窗口期間的 HCV RNA 數值 )。
TURQUOISE-I 試驗中， 同時感染 HCV/HIV-1 受試者的 SVR12 率與第 3 期 HCV 單一感染受試者的 SVR12 率
一致。 在 7 位基因型 1b 感染受試者中有 7 人， 以及 56 位基因型 1a 感染受試者中有 51 人均達到 SVR12。 各組
內所有 6 位罹患代償性肝硬化的病患中均有 5 人達到 SVR12。

在 CORAL-I 試驗中， 對 34 名於納入時至少已移植 12 個月後的 HCV 基因型 1- 感染肝臟移植接受者研究 Viekirax
併用 dasabuvir 且併用 ribavirin 治療 24 週的安全性與療效。 試驗主持人決定 ribavirin 劑量， 大部分病患均接受
600 至 800 mg 作為起始劑量， 而治療結束時大部分病患亦接受每日 600 至 800 mg 的劑量。
共納入移植後未曾因 HCV 感染而接受治療且 METAVIR 纖維分數為 F2 或以下的 34 名受試者 ( 29 名 HCV 基因型
1a 感染， 而 5 名 HCV 基因型 1b 感染 )。 34 名受試者中有 33 名 (97.1%) 達到 SVR12 ( 基因型 1a 感染受試者達
96.6%， 基因型 1b 感染受試者達 100% )。 1 名 HCV 基因型 1a 感染受試者在治療後復發。

在一項第 2 期、 多中心、 開放性、 單一治療組試驗中， 共 38 位未接受過治療或曾接受過 pegIFN/RBV， 且當時
正在接受穩定劑量之 methadone (N = 19) 或 buprenorphine +/- naloxone (N = 19) 的非肝硬化基因型 1 感染受
試者接受為期 12 週的 Viekirax 與 dasabuvir 併用 ribavirin 治療。 接受治療受試者的中位數年齡為 51 歲 ( 範圍：
26 至 64 )；65.8% 為男性且 5.3% 為黑人。 大部分受試者 (86.8%) 的基期 HCV RNA 含量為至少 800,000 IU/mL，
且大部分受試者 (84.2%) 罹患基因型 1a 感染；68.4% 為 IL28B 非 CC 基因型；15.8% 罹患肝門纖維化 (F2) 而
5.3% 罹患橋狀纖維化 (F3)；且 94.7% 未接受過 HCV 治療。
整體而言， 38 位受試者中共 37 人 (97.4%) 達到 SVR12。 沒有受試者於接受治療時發生病毒治療失敗或復發事
件。

PEARL-I 為一項隨機分配、 全球多中心、 開放性試驗， 針對 135 名未接受過治療或曾接受 pegIFN/RBV 治療卻
未達到 SVR 的未伴隨肝硬化基因型 4 慢性 C 型肝炎病毒感染的成人進行研究。 將未接受過治療的受試者以 1：1
的比例隨機分配至接受 ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir 併用或不併用 ribavirin 的治療 12 週。 曾接受過
PegIFN/RBV 治療的受試者接受 ombitasvir、 paritaprevir 及 ritonavir 且併用 ribavirin， 為期 12 週。
接受治療的受試者 (N = 135) 中位數年齡為 51 歲 ( 範圍：19 至 70 )；63.7% 未接受過治療、 17.0% 接受過
pegIFN/RBV 治療但缺乏反應；6.7% 接受過 pegIFN/RBV 治療且出現部分反應、 12.6% 接受過 pegIFN/RBV
治療但復發；65.2% 為男性；8.9% 為黑人、 14.1% 的身體質量指數 為至少 30 kg/m2；69.6% 的基期 HCV RNA
含量為至少 800,000 IU/mL；78.5% 為 IL28B 非 CC 基因型；6.7% 罹患橋狀纖維化 (F3)。
表 16 為於 PEARL I 試驗中接受 ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir 且併用或未併用 ribavirin 12 週之未接受過
治療或曾接受 pegIFN/RBV 治療之基因型 4 感染受試者的 SVR12 率。
表 16、 PEARL I 試驗中未接受過治療或曾接受 pegIFN/RBV 治療之基因型 4 感染受試者的 SVR12 率。
 治療結果                                                                Ombitasvir + paritaprevir + ritonavir* 共 12 週
                                                                未曾接受治療                    未曾接受治療                 曾接受 pegIFN + 
                                                                   併用 RBV                        未併用 RBV                         RBV 治療
                                                                                                                                                       併用 RBV
                                                              n/N                 %                n/N                 %                n/N                 %
 整體 SVR12                                      42/42            100%          40/44           90.9%          49/49           100%
 未達到 SVR12 的受試者結果    
    治療時 VF a                                    0/42                0                1/44             2.3%            0/49                 0 
    復發 b                                             0/42                0                2/44             4.5%            0/49                 0 
    其他 c                                             0/42                0                1/44             2.3%            0/49                 0 
VF = 病毒治療失敗
a. 治療時 VF 定義為治療期間在 HCV RNA <25 IU/mL 後確認 HCV ≥25 IU/mL， 確認 HCV RNA 自最低點增加
    >1 log10 IU/mL， 或 HCV RNA 在治療期間持續 ≥25 IU/mL 至少六週。
b. 復發定義為在至少 11 週治療期間最後一次觀察時， HCV RNA <25 IU/mL 的受試者在 SVR12 窗口前或期間
    確認出現治療後 HCV RNA ≥25 IU/mL。
c. 其他包括受試者未達到 SVR12 但未出現治療時 VF 或復發 ( 例如：遺失 SVR12 窗口期間的 HCV RNA 數值 )。
* 分別投予 ombitasvir 錠劑、 paritaprevir 錠劑與 ritonavir 膠囊。
5.2 藥動學特性
已針對健康成人受試者與慢性 C 型肝炎受試者評估 Viekirax 與 dasabuvir 併用的藥動學特性。 表 17 為健康受試
者飯後服用 Viekirax 25 mg/150 mg/100 mg 每日一次與 dasabuvir 250 mg 每日二次多重劑量後的平均 Cmax
與 AUC。
表 17、  健康志願者飯後服用 Viekirax 150 mg/100 mg/25 mg 每日一次與 dasabuvir 250 mg 每日兩次多重劑量後
            的幾何平均 Cmax 與 AUC
                                                                         Cmax (ng/ml)(% CV)                         AUC (ng*hr/ml)(% CV)
 Ombitasvir                                                               127 (31)                                            1420 (36)
 Paritaprevir                                                             1470 (87)                                           6990 (96)
 Ritonavir                                                                 1600 (40)                                           9470 (41)
吸收
Ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir 在口服後吸收， 平均 Tmax 約為 4 至 5 小時。 Ombitasvir 的曝藥量隨著劑量
呈現比例性的增加， 而 paritaprevir 與 ritonavir 曝藥量的增加則超過依據劑量的比例性。 Ombitasvir 的累積極低， 
ritonavir 與 paritaprevir 約為 1.5 至 2 倍。 複方在給藥約 12 日後達到藥動學穩定態。
以 Viekirax 方式服用時， ombitasvir 及 paritaprevir 飯後服用的絕對生體利用率大約為 50%。

當 paritaprevir/ritonavir 存在時， dasabuvir 的曝藥量約降低 50% 至 60%， ombitasvir 的曝藥量則增加約 31 -
47%。

當 ombitasvir 存在時， paritaprevir 的曝藥量受到極少的影響 ( 5% 至 27% 的變化 )， dasabuvir 的曝藥量則增加
約 30%。

當 dasabuvir 存在時， paritaprevir 的曝藥量約增加 50% 至 65%， ombitasvir 的曝藥量則未出現變化。

Ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir 應飯後服用。 Ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir 的所有臨床試驗均以飯
後給藥的方式進行。
相較於空腹狀態， 食物最多分別會增加 ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir 的曝藥量 (AUC) 達 82%、 211% 與
49%。 不論餐點類型 ( 例如：高度脂肪相較於中度脂肪 ) 或熱量含量 ( 約 600 Kcal 相較於約 1000 Kcal )， 均表現
出近似的曝藥量增加。 為了增加吸收效果， Viekirax 應餐後服用， 不論脂肪或熱量含量。
分布
Ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir 會高度與血漿蛋白質結合。 腎功能或肝功能不全受試者的血漿蛋白質結合
並未表現出有意義的改變。 人體的血液與血漿濃度比範圍為 0.6 至 0.8， 顯示 ombitasvir 與 paritaprevir 大多分
布於全血的血漿中。 約 99.9% 的 ombitasvir 與人類血漿蛋白結合。 約 97 - 98.6% 的 paritaprevir 與人類血漿蛋
白結合。 超過 99% 的 ritonavir 與人類血漿蛋白結合。
體外試驗資料顯示， paritaprevir 是人體肝臟攝入運輸蛋白 OATP1B1 與 OATP1B3 的受質。
生物轉化

Ombitasvir 的代謝方式為醯胺水解， 隨後進行氧化代謝。 在給予單一劑量 14C-ombitasvir 25 mg 後， 未改變的
原型藥物佔人體血漿總放射線活性 8.9%；並於人體血漿中確認 13 種代謝物。 預期這些代謝物不會具有抗病毒
活性或標靶外藥理活性。

Paritaprevir 主要由 CYP3A4 代謝， 而較少部分由 CYP3A5 代謝。 人體在口服單一劑量 14C-paritaprevir/ritonavir 
200 mg/100 mg 後的主要循環成分為原型藥， 約佔血漿放射線活性 90%。 循環中至少確認 5 種 paritaprevir 次
要代謝物， 約佔血漿放射線活性 10%。 預期這些代謝物不具抗病毒活性。

Ritonavir 主要由 CYP3A 代謝， 而較少部分由 CYP2D6 代謝。 人體口服單一劑量 14C-ritonavir 600 mg 溶液後，
幾乎全部血漿放射線活性來自於 ritonavir 原型。
排除

在給予 ombitasvir/paritaprevir/ritonavir 且併用或不併用 dasabuvir 後， ombitasvir 的平均血漿半衰期約為 21 至
25 小時。 給予單劑 25 mg 的 14C-ombitasvir 後， 約 90% 的放射線活性出現於糞便中， 2% 出現於尿液中。 未
改變的原型藥大約佔糞便中總放射線活性劑量的 88%， 代表膽道清除為 ombitasvir 的主要排泄途徑。

在給予 ombitasvir/paritaprevir/ritonavir 且併用或不併用 dasabuvir 後， paritaprevir 的平均血漿半衰期約為 5.5
小時。 在給予 14C-paritaprevir 200 mg 合併 ritonavir 100 mg 後， 約 88% 的放射線活性出現於糞便中， 而尿液
的放射線活性有限 (8.8%)。 Paritaprevir 會透過原型藥代謝作用以及膽道清除作用排出體外。

給予 ombitasvir/paritaprevir/ritonavir 後， ritonavir 的平均血漿半衰期約為 4 小時。 在口服 14C-ritonavir 600 mg
的溶液後， 有 86.4% 的放射線活性出現於糞便中， 11.3% 的劑量自尿液排除。
體外交互作用資料
Ombitasvir 與 paritaprevir 於體內試驗不會抑制有機陰離子運輸蛋白 (OAT1) 的作用， 在臨床相關濃度下， 預計也
不會抑制有機陽離子運輸蛋白 (OCT1 與 OCT2)、 有機陰離子運輸蛋白 (OAT3) 或多藥與毒素排出蛋白質 (MATE1
與 MATE2K) 的作用。 Ritonavir 不會抑制 OAT1 的作用， 在臨床相關濃度下， 預計也不會抑制 OCT2、 OAT3、
MATE1 與 MATE2K 的作用。
特殊族群

根據第 3 期臨床試驗資料的族群藥動學分析， 54 歲 ( 第 3 期試驗中位數年齡 ) 加減 10 歲會造成 ombitasvir 曝藥
量出現約 10% 的變化， 並造成 paritaprevir 曝藥量出現 ≤20% 的變化。 目前尚無 >75 歲病患的藥動學資訊。

根據第 3 期臨床試驗資料的族群藥動學分析， 女性受試者的 ombitasvir、 paritaprevir 及 ritonavir 曝藥量約高於
男性受試者 55%、 100% 以及 15%。 但不需根據性別調整劑量。 在體重 76 kg ( 第 3 期試驗中位數體重 ) 的情況
下， 10 kg 的體重變化會導致 ombitasvir 曝藥量出現 <10% 的變化， 但不會影響 paritaprevir 的曝藥量。 體重
不是 ritonavir 曝藥量的重要預測因子。

根據第 3 期臨床試驗資料的族群藥動學分析， 亞洲受試者的 ombitasvir 曝藥量約高於非亞洲受試者 18% 至 21%，
paritaprevir 曝藥量則高於 37% 至 39%。 亞洲與非亞洲人種的 ritonavir 曝藥量相近。

輕度、 中度及重度腎功能不全受試者的 ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir 曝藥量變化不具臨床顯著性。 輕度、
中度或重度腎功能不全的 HCV 感染病患不需調整 Viekirax 併用與未併用 dasabuvir 的劑量 ( 請參閱第 4.2 節 )。
尚未針對接受透析治療之 HCV 感染病患進行 Viekirax 的研究。
已針對輕度 (CrCl：60 至 89 ml/min)、 中度 (CrCl：30 至 59 ml/min) 及重度 (CrCl：15 至 29 ml/min) 腎功能不全
受試者， 評估併用 ombitasvir 25 mg、 paritaprevir 150 mg 及 ritonavir 100 mg 且併用或未併用 dasabuvir 400 mg
的藥動學。

輕度、 中度與重度腎功能不全受試者的 ombitasvir 曝藥量與腎功能正常受試者相近。 輕度、 中度與重度腎功能
不全受試者的 paritaprevir Cmax 數值與腎功能正常受試者相近， 但 AUC 數值分別高出 19%、 33% 與 45%。 腎
功能下降會導致 ritonavir 血漿濃度增加：輕度、 中度與重度腎功能不全受試者的 Cmax 與 AUC 數值分別高出
26% 至 42%、 48% 至 80% 以及 66% 至 114%。

Viekirax 投藥後， 輕度、 中度與重度腎功能不全受試者的 ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir 曝藥量變化與
Viekirax 與 dasabuvir 併用時相近， 且不具臨床顯著性。

曾評估輕度 ( Child-Pugh A；5-6 分 )、 中度 ( Child-Pugh B；7-9 分 ) 與重度 ( Child-Pugh C；10-15 分 ) 肝功能
不全且未得到 C 型肝炎感染受試者的 ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir 與 dasabuvir 的單一劑量藥動學。
相較於肝功能正常的受試者， 輕度肝功能不全受試者的 ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir AUC 數值分別下降
8%、 29% 和 34%， dasabuvir AUC 數值則增加 17%。
相較於肝功能正常的受試者， 中度肝功能不全受試者的 ombitasvir 及 ritonavir 與 dasabuvir AUC 數值分別下降
30%、 30% 和 16%， 而 paritaprevir 的 AUC 數值則增加 62%。
相較於肝功能正常的受試者， 重度肝功能不全受試者的 paritaprevir、 ritonavir 與 dasabuvir  AUC 數值增加
945%、 13%， 和 325%， ombitasvir AUC 數值下降 54%。
輕度肝功能不全的病患 (Child-Pugh A) 不需調整 Viekirax 或 dasabuvir 劑量。
Viekirax 與 dasabuvir 禁用於中度至重度肝功能不全的病患 (Child-Pugh B 與 C)( 請參閱第 4.4、 4.3 節 )。

尚未評估輕度 (Child-Pugh A)、 中度 (Child-Pugh B) 與重度 (Child-Pugh C) 肝功能不全受試者併用 ombitasvir 
25 mg、 paritaprevir 200 mg、 與 ritonavir 100 mg 的藥動學。 可將併用 ombitasvir 25 mg、 paritaprevir 200 mg、
ritonavir 100 mg 與 dasabuvir 400 mg 的藥動學評估結果推算至併用 ombitasvir 25 mg、 paritaprevir 200 mg 及
ritonavir 100 mg 的結果。
輕度、 中度與重度肝功能不全受試者的 paritaprevir、 ombitasvir、 dasabuvir 及 ritonavir 曝藥量的改變不具臨
床顯著性。 Viekirax 與 dasabuvir 禁用於中度至重度肝功能不全的病患 (Child-Pugh B 與 C)( 請參閱第 4.4、 4.3
節 )。

尚未建立 Viekirax 使用於兒童病患的藥動學 ( 請參閱第 4.2 節 )。
5.3 臨床前安全性資料

在一系列的體外試驗或體內試驗中 ( 包括細菌致突變性， 以及依據人體周邊血液淋巴球與小鼠微核體內試驗的染
色體變性 )， Ombitasvir 及其主要無活性人體代謝物 (M29、 M36) 均未表現出遺傳毒性。
在一項 6 個月基因轉殖小鼠研究中， ombitasvir 直到最高研究劑量 (150 mg/kg/day) 均未出現致癌性， 該劑量
ombitasvir 的 AUC 曝露量約高於人體使用建議臨床劑量 25 mg 時 26 倍。
目前正在大鼠上進行 ombitasvir 的致癌性研究。
在母兔投予高於臨床建議劑量 AUC 曝露量 4 倍的最大可行曝露量時， ombitasvir 會導致兔子胚胎出現畸形， 這
些低發生率的畸形主要出現在眼部 ( 小眼畸形 ) 與牙齒 ( 無門牙 )。 在小鼠中， 母體接受 ombitasvir 的胎兒出現
眼瞼張開的發生率會增加；然而目前尚未確認此現象與 ombitasvir 治療的相關性。 在曝露量約高於臨床建議劑量
之人體曝藥量 26 倍時， ombitasvir 主要的無活性人體代謝物不會對小鼠造成致畸性。 以小鼠進行評估， ombitasvir
未對生殖力造成影響。
未改變的 ombitasvir 為泌乳大鼠乳汁中觀察到的主要成分， 且未對幼鼠產生作用。 懷孕大鼠體內的 ombitasvir
衍生物質極少會通過胎盤。

Paritaprevir 在一項體外人類細胞染色體異常分析試驗中呈現陽性。 Paritaprevir 在一項細菌基因突變測試與兩項
體內基因毒性試驗 ( 大鼠骨髓微核與大鼠肝臟彗星試驗 ) 中呈現陰性。
在 6 個月基因轉殖小鼠研究中， paritaprevir/ritonavir 直至最高試驗劑量 (300/30 mg/kg/day) 均未出現出致癌性，
該劑量下 paritaprevir 的 AUC 曝露量約高於人體建議劑量 150 mg 的 38 倍。 相同地， 在一項 2 年大鼠研究中，
paritaprevir/ritonavir 直至最高試驗劑量 (300/30 mg/kg/day) 均未出現致癌性， 該劑量下 paritaprevir 的 AUC 曝
露量約高於人體使用 150 mg 時的 8 倍。
在曝露量高於臨床建議劑量之人體曝露量 32/8 倍時， paritaprevir/ritonavir 會造成小鼠出現低發生率的畸形 ( 眼瞼
張開 )。 以大鼠進行評估發現， 曝露量高於臨床建議劑量之人體曝露量 2 至 8 倍的 paritaprevir/ritonavir 不會對
胚胎 - 胎兒發育能力或生殖力造成影響。
Paritaprevir 與其水解產物 M13 為泌乳大鼠乳汁中觀察到的主要成分， 但未對哺乳幼鼠產生影響。 懷孕大鼠體內
的 paritaprevir 衍生物質極少會通過胎盤。
其他
賦形劑清單
錠劑內層
Copovidone, K value 28
Vitamin E polyethylene glycol succinate
Propylene glycol monolaurate type I
Sorbitan monolaurate
Colloidal anhydrous silica
Sodium stearyl fumarate
膜衣層
Polyvinyl alcohol 
Polyethylene glycol 3350
Talc
Titanium dioxide
Iron oxide red
儲存
維建樂® 12.5 毫克 / 75 毫克 / 50 毫克膜衣錠 (Viekirax 12.5 mg/75 mg/50 mg Film-Coated Tablets) 應貯存於
30ºC 以下。
如何供應
Viekirax 12.5/75/50 mg 藥錠為橢圓形雙凸的粉紅色膜衣錠， 其中ㄧ側刻有 「 AV1」。 
Viekirax 藥錠使用 PVC/PE/PCTFE 鋁箔每日份泡膜包裝， 內含 2 顆膜衣錠。 每週份的內盒含有 14 顆膜衣錠， 
每月份的多包裝中含有 56 顆 ( 4 包 14 顆裝 ) 膜衣錠。
CCDS04891015
用藥指南
維建樂® 12.5 毫克 / 75 毫克 / 50 毫克膜衣錠 (VIEKIRAX 12.5 mg/75 mg/50 mg Film-Coated Tablets)
衛部藥輸字第 026709 號
VIEKIRAX ( vee-KEE-rax )( ombitasvir、  paritaprevir 與 ritonavir 錠劑 )
請在您開始服用 VIEKIRAX 前以及每次取得補充藥物時閱讀本用藥指南。 可能包含新資訊。 本資訊無法取代
與醫療人員討論您的醫療情況或治療。 在開始使用 VIEKIRAX 前以及定期檢查時， 您與醫療人員應討論您的
VIEKIRAX 治療。 您在接受 VIEKIRAX 時應持續接受醫療人員的照護。
VIEKIRAX 併用 Exviera 及 ribavirin 時，  您也應閱讀 Exviera 及 ribavirin 隨附的用藥指南。
我應該了解哪些 VIEKIRAX 的極重要資訊？
• VIEKIRAX 可能會引起嚴重肝臟問題， 特別是具有特定類型肝硬化的人。 這些嚴重肝臟問題可能會導致需要進
   行肝臟移植， 或者可能造成死亡。
• VIEKIRAX 可能會使您的肝功能血液檢查結果升高， 特別是當您使用含有 ethinyl estradiol 之藥物時 ( 例如某些
   避孕藥 )。
           o 您必須在展開 VIEKIRAX 治療前停用含有 ethinyl estradiol 的藥物。 有關這些藥物的清單， 請參閱 「 哪些人
          不得使用 VIEKIRAX ？」 一節。
           o 若您使用這些藥物作為避孕方式， 必須在 VIEKIRAX 治療期間以及完成 VIEKIRAX 治療後約 2 週內使用另
          一種避孕方式。 醫療人員將告知您何時可開始使用含有 ethinyl estradiol 的藥物。
• 醫療人員應在 VIEKIRAX 治療期間的前 4 週進行血液檢測， 以檢查您的肝功能， 隨後會在有需要時進行。
• 若您發生有關肝臟問題的徵象或症狀， 醫療人員可能會請您停用 VIEKIRAX。
• 若您發生以下任何症狀， 或者若這些症狀在 VIEKIRAX 治療期間惡化， 請立即告知醫療人員：
       • 疲累
       • 虛弱
       • 食慾不振
       • 噁心與嘔吐
       • 皮膚或眼部發黃
       • 糞便顏色改變
       • 意識混淆
       • 胃部腫脹
VIEKIRAX 是什麼？
VIEKIRAX 是一種處方藥， 併用 Exviera 及併用或不併用 ribavirin 來治療基因型 1 慢性 ( 長久持續 ) C 型肝炎病毒
(HCV) 感染， 包括具有特定類型肝硬化 ( 代償性 ) 的病患。 VIEKIRAX 亦可併用 ribavirin 來治療基因型 4 未伴隨
肝硬化之慢性 C 型肝炎病毒 (HCV) 感染。
VIEKIRAX 不適用於晚期肝硬化者 ( 失償性 )。 若您有肝硬化， 請在使用 VIEKIRAX 前告知醫療人員。
若您將 VIEKIRAX 合併 Exviera 或 ribavirin 使用， 您也應閱讀 Exviera 或 ribavirin 的用藥指南。
目前未知 VIEKIRAX 是否可安全有效地使用於未滿 18 歲之兒童。
哪些人不得使用 VIEKIRAX ？
若您有以下情況，  請勿使用 VIEKIRAX：
    • 具有特定肝臟問題
    • 正在使用以下任何藥物：
       • 使用含 ethinylestradiol 的藥品， 例如大部分複方口服避孕藥或避孕陰道環的藥物成分。
       • 禁止將高度依賴 CYP3A 清除且血漿濃度升高會發生嚴重不良事件的藥品與 VIEKIRAX 併用。 以下提供
          例子：
          CYP3A4 受質：
             • alfuzosin hydrochloride
             • amiodarone
             • astemizole、 terfenadine
             • cisapride
             • 腎臟或肝臟功能不全病患使用 colchicine
             • ergotamine、 dihydroergotamine、 ergonovine、 methylergometrine
             • fusidic acid
             • lovastatin、 simvastatin、 atorvastatin
             • 口服 midazolam、 triazolam
             • pimozide
             • quetiapine
             • quinidine
             • salmeterol
             • sildenafil ( 用於治療肺動脈高血壓時 )
             • ticagrelor
       • 將 VIEKIRAX 併用或未併用 dasabuvir 且併用強效或中效酵素誘導劑藥品， 預計會降低 ombitasvir、 
          paritaprevir 與 ritonavir 的血漿濃度並降低其療效， 因此不可併用。 以下為禁用的強效或中效酵素誘導劑
          例子。
          酵素誘導劑：
             • carbamazepine、 phenytoin、 phenobarbital
             • efavirenz、 nevirapine、 etravirine
             • enzalutamide
             • mitotane
             • rifampicin
             • 金絲桃草 (Hypericum perforatum)
       • 將 VIEKIRAX 併用或未併用 dasabuvir 且併用強效 CYP3A4 抑制劑藥品， 預計會增加 paritaprevir 的血漿
          濃度， 因此不可與 VIEKIRAX 併用。 以下為禁用的強效 CYP3A4 抑制劑例子。
          CYP3A4 抑制劑：
             • cobicistat
             • indinavir、 lopinavir/ritonavir、 saquinavir、 tipranavir、
             • itraconazole、 ketoconazole、 posaconazole、 voriconazole
             • clarithromycin、 telithromycin
             • conivaptan
    • 使用 ritonavir ( Norvir 

® ) 後曾發生嚴重皮疹。
我在使用 VIEKIRAX 前應向醫療人員告知哪些事？
請將您的所有醫療情況告知醫療人員，  包括若您有以下情況時：
    • 具有 C 型肝炎感染以外的肝臟問題。 請參閱 「 哪些人不得使用 VIEKIRAX ？」
    • 具有 HIV 感染
    • 曾接受肝臟移植。 若您使用藥物 tacrolimus ( Prograf ® ) 或 cyclosporine ( Gengraf ®、 Neoral ®、 Sandimmune 

® )
       協助預防移植後的肝臟發生排斥， 這些藥物在您血中的含量可能會在 VIEKIRAX 治療期間增加。
           o 醫療人員應檢查您血中的 tacrolimus 或 cyclosporine 濃度。 若有需要， 可能會改變您接受這些藥物的劑量
          或頻率。
           o 當您完成 VIEKIRAX 治療或者若您因任何原因必須停用 VIEKIRAX 時， 醫療人員會告知您應使用的 tacrolimus
          或 cyclosporine 劑量及頻率。
    • 具有任何其他醫療情況
    • 目前懷孕或計畫懷孕。 目前未知 VIEKIRAX 是否將傷害您未出生的嬰兒。 VIEKIRAX 併用 ribavirin 時， 您也
       應閱讀 ribavirin 用藥指南中有關重要懷孕資訊的部份。
           • 正在哺乳或計畫哺乳。 目前未知 VIEKIRAX 是否會傳遞到您的母乳中。 若您使用 VIEKIRAX， 請與醫療人員
          討論餵養嬰兒的最佳方式。
請將您使用的所有藥物告知醫療人員， 包括處方藥與成藥、 維他命與中草藥補充品。 某些藥物會與 VIEKIRAX
產生交互作用。 留存一份您所用藥物的清單， 用以向醫療人員與藥師出示。
    • 您可向醫療人員或藥師索取一份會與 VIEKIRAX 產生交互作用的藥品清單。
    • 未與醫療人員討論前， 請勿開始使用新的藥物。 醫療人員會告知您 VIEKIRAX 併用其他藥物是否安全。
    • 當您完成 VIEKIRAX 治療時：
           o 若醫療人員在 VIEKIRAX 治療期間更改您任何常規藥物的劑量：詢問醫療人員您在完成 VIEKIRAX 治療後
          何時應改回原本劑量。
           o 若醫療人員在 VIEKIRAX 治療期間告訴您停用任何常規藥物：詢問醫療人員您在完成 VIEKIRAX 治療後是
          否應再度開始使用這些藥物。
我應如何使用 VIEKIRAX ？
    • 應完全依照醫療人員的指示使用 VIEKIRAX。 除非醫療人員提供指示， 否則請勿更改劑量。
    • 如未事先與醫療人員討論， 請勿停用 VIEKIRAX。
    • 在您得到 VIEKIRAX 處方時， 將會收到一份裝有 28 天份藥物的每月劑量紙盒。 
    • VIEKIRAX 的每月劑量紙盒含有 4 個小紙盒。
    • 4 個小紙盒均含有 7 日 (1 週 ) 足夠份量的每日劑量包裝藥物。
    • 每個每日劑量包裝含有您 1 日份量的全部 VIEKIRAX 藥物 ( 2 顆錠劑 )。
       請遵循每日劑量包裝上取出錠劑的相關說明。 
    • 在每天早上大約相同時間隨餐服用 2 顆 VIEKIRAX 粉紅色錠劑 (ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir)。
    • 若您忘記服用某次劑量， 且距離您一般服用劑量的時間未滿 12 小時， 則應儘速隨餐服用忘記的劑量。 之後
       則依據一般時間， 隨餐服用下個劑量。
    • 若您忘記服用某個劑量， 且距離您一般服用劑量的時間超過 12 小時， 請勿服用忘記的劑量。 依據一般時間，
       隨餐服用下個劑量。
    • 請勿為了補足忘記的劑量而服用超過處方劑量的 VIEKIRAX。
    • 若您服用過多 VIEKIRAX， 請立即致電醫療人員或前往最近的急診室。
使用 VIEKIRAX 可能會發生哪些副作用？
請參閱 「 我應該了解哪些 VIEKIRAX 的極重要資訊？」
VIEKIRAX 併用 Exviera 及 ribavirin 時的常見副作用包括：
    • 疲累
    • 噁心
    • 發癢
    • 皮膚反應， 例如發紅或皮疹
    • 睡眠問題
    • 感覺無力
VIEKIRAX 併用 Exviera 未併用 ribavirin 時的常見副作用包括：
    • 噁心
    • 發癢
    • 睡眠問題
若副作用讓您不適或是副作用並未消退， 請告知醫療人員。
這些副作用並非使用 VIEKIRAX 時可能發生的所有副作用。 有關其他資訊， 請詢問醫療人員或藥師。
我應如何存放 VIEKIRAX ？
    • 請將 VIEKIRAX 存放在 86°F (30°C) 以下。
請將 VIEKIRAX 與所有藥品保存於兒童拿不到的地方。
安全有效使用 VIEKIRAX 的一般資訊
目前未知 VIEKIRAX 治療是否可在治療期間避免您將 C 型肝炎病毒傳染給他人。 請與醫療人員討論如何預防 C 型
肝炎病毒傳染。
有時會基於用藥指南之外的用途而開立藥品。 請勿將 VIEKIRAX 用於處方之外的情況。 請勿將 VIEKIRAX 給予他
人， 即使他們的情況與您相同。 這樣可能會對其他人帶來傷害。
若您需要 VIEKIRAX 的其他相關資訊， 請聯絡醫療人員。 您可向藥師或醫療人員索取供專業醫療人員使用的
VIEKIRAX 相關資訊。
VIEKIRAX 的成份為何？
活性成分：ombitasvir、 paritaprevir 與 ritonavir
非活性成分：copovidone、 Kvalue 28、 Vitamin E polyethylene glycol succinate、 propylene glycol 
monolauratetype I、 sorbitan monolaurate、 colloidal anhydrous silica、 sodium stearyl fumarate、 polyvinyl 
alcohol、 polyethylene glycol 3350、 talc、 titanium dioxide 與 iron oxide red。

譯自 2015 年 10 月 US medication guide

製造廠：Fournier Laboratories Ireland Limited
製造廠地址：Anngrove, Carrigtwohill Co. Cork, Ireland

分包裝廠：AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
分包裝廠地址：Knollstrasse 67061 Ludwigshafen, Germany

藥   商：瑞士商艾伯維藥品有限公司台灣分公司
地   址：台北市民生東路三段 49 號及 51 號 15 樓
電   話：(02) 25039818

PEARL-III－基因型 1b，  未曾接受治療者

PEARL-IV－基因型 1a，  未曾接受治療者

試驗對象為曾接受 peginterferon + ribavirin 治療成人的臨床試驗
SAPPHIRE-II–基因型 1，  曾接受 peginterferon + ribavirin 治療者

PEARL-II–基因型 1b，  曾接受 peginterferon + ribavirin 治療者

試驗對象為代償性肝硬化受試者的臨床試驗
TURQUOISE-II–基因型 1，  未曾接受治療或曾接受 peginterferon + ribavirin 治療的代償性肝硬化受試者

甘

試驗對象為未曾接受治療成人的臨床試驗
SAPPHIRE-I－基因型 1，  未曾接受治療者

試驗對象為感染基因型 1C 型肝炎受試者的臨床試驗

試驗對象為接受鴉片類藥物替代治療病患的臨床試驗

用餐的影響

老年人

性別或體重

種族或族裔

腎功能不全

反應的持久性

匯集療效分析

Ribavirin 劑量調整對於 SVR 機率的影響

試驗對象為 HCV 基因型 1 感染 / 同時感染 HIV-1 受試者的臨床試驗

試驗對象為感染 HCV 基因型 1 之肝臟移植接受者的臨床試驗

試驗對象為基因型 4 慢性 C 型肝炎受試者的臨床試驗
PEARL-I- 基因型 4，  未接受過治療或曾接受 peginterferon + ribavirin 治療者

Paritaprevir/ritonavir 對 ombitasvir 與 dasabuvir 的影響

Ombitasvir 對 paritaprevir/ritonavir 與 dasabuvir 的影響

Dasabuvir 對 paritaprevir/ritonavir 與 ombitasvir 的影響

Ombitasvir

Paritaprevir

Ritonavir

Ombitasvir

Paritaprevir

Ritonavir

Viekirax 與 dasabuvir 投藥後

兒童族群

Ombitasvir

Paritaprevir/ritonavir

血清 ALT 升高

血清膽紅素升高

肝臟移植接受者

HIV/HCV 共同感染病患

細胞培養

基期 HCV 取代 / 多型性對於治療反應的作用

感染基因型 1 的 C 型肝炎受試者併用 Viekirax 與 dasabuvir，  但未併用 ribavirin

血液與淋巴系統異常

精神疾病

腸胃疾病

皮膚及皮下組織異常

全身性障礙、 投藥與投藥部位狀況

實驗室異常

感染基因型 1 的 C 型肝炎受試者 ( 包括代償性肝硬化受試者 ) 併用 Viekirax 及 dasabuvir 與 ribavirin

Ritonavir

Ombitasvir

Ombitasvir

Paritaprevir

基因型 4

甘

Paritaprevir

臨床試驗

肝功能不全
Viekirax 與 dasabuvir 投藥後

Viekirax 且未併用 dasabuvir 投藥後

Viekirax 投藥後

20008521


