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Przewlekte zapalenie watroby
typu C - dlaczego warto badac
anty-HCV w POZ

Streszczenie
Przewlekte zapalenie watroby typu C (PZW C) jest jedna z gtéwnych przyczyn przewlektych choréb watroby na swiecie
i jedna z najczestszych przyczyn marskosci watroby i raka watrobowokomaérkowego. Choroba ta przyczynia sie
do pogorszenia jakosci zycia i zmniejszenia jego dtugosci. Szacuje sie, ze na Swiecie zyje 71 mIn chorych na PZW C
(0,5-2,3% populacji), w Polsce odsetek oséb z dodatnimi przeciwciatami anty-HCV wynosi ok. 1% populacji,
a z potwierdzonym zakazeniem, czyli wykrywalna wiremig HCV RNA - 0,4% (ok. 140 tys. os6b). Dane te moga by¢ jednak
niedoszacowane z uwagi na brak programoéw profilaktycznych/screeningowych. Zagrozenie zwigzane z HCV wynika
z wieloletniego skapoobjawowego lub bezobjawowego przebiegu zakazenia, niskiej wykrywalnosci, braku szczepionki
i zaniedban w jednostkach ochrony zdrowia, gdzie najczesciej dochodzi do zakazenia (ok. 70-80% przypadkéw). Z uwagi
na mato charakterystyczny przebieg choroby (objawy zmeczenia, béle miesni, stawéw) HCV bywa nazywany ,wirusowa
bomba zegarowg”, gdyz niezdiagnozowana w pore infekcja prowadzi do powaznych nastepstw zwigzanych z progresja
witdknienia, rozwojem marskosci watroby i raka watrobowokomérkowego. Zakazenie HCV moze by¢ réwniez przyczyna
tzw. manifestacji pozawatrobowych, z ktérymi moga sie zetkng¢ lekarze wiekszosci specjalizacji, gtdwnie reumatolodzy,
hematolodzy, dermatolodzy czy nefrolodzy. Dlatego warto u pacjentéw z takimi objawami oznaczy¢ przeciwciata
anty-HCV, a od czerwca 2022 r. takg mozliwo$¢ maja rowniez lekarze POZ. W artykule przedstawiono historie naturalng
zakazenia HCV, drogi transmisji, przeglad najczestszych manifestacji pozawatrobowych zakazenia oraz grupy pacjentéw,
u ktérych w pierwszej kolejnosci nalezatoby wykona¢ badanie na obecnos¢ przeciwciat anty-HCV.
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— 352 LEKARZ POZ 6/2023



E— LEKARZ POZ 6/2023

Wstep

Przewlekte zapalenie watroby typu C (PZW C) jest
jedna z gtéwnych przyczyn przewlektych choréb
watroby na $wiecie i jedna z najczestszych przyczyn
marskosci watroby i raka watrobowokomérkowego.
Choroba ta przyczynia sie do pogorszenia jakosci
zycia i zmniejszenia jego dtugosci.

Szacuje sie, ze na $wiecie zyje 71 min chorych na
PZW C (0,5-2,3% populacji), w Polsce odsetek oséb
zdodatnimi przeciwciatami anty-HCV wynosi ok. 1%
populacji, a z potwierdzonym zakazeniem, czyli
wykrywalng wiremig HCV RNA - 0,4% (ok. 140 tys.
0s6b). Dane te moga by¢ jednak niedoszacowa-
ne z uwagi na brak programéw profilaktycznych/
screeningowych [1-7].

Zagrozenie zwigzane z HCV wynika z wieloletniego
skapoobjawowego lub bezobjawowego przebiegu
zakazenia, niskiej wykrywalnosci, braku szczepionki
i zaniedban w jednostkach ochrony zdrowia, gdzie
najczesciej dochodzi do zakazenia (ok. 70-80%
przypadkéw). Z uwagi na mato charakterystyczny
przebieg choroby (objawy zmeczenia, béle miesni,
stawéw) HCV bywa nazywany ,wirusowg bomba
zegarowa", gdyz niezdiagnozowana w pore infekcja
prowadzi do powaznych nastepstw zwigzanych
z progresjg widknienia, rozwojem marskosci watro-
by i raka watrobowokomérkowego. W 80% zakaze-
nie HCV przechodzi w forme przewlekta. U ok. 20%
pacjentow, zwykle po 20 latach trwania choroby,
rozwija sie marskos¢ watroby, a u 1-5% z nich do-
chodzi do rozwoju pierwotnego raka watroby [2-4].

Manifestacje pozawatrobowe
zakazenia HCV

Zakazenie HCV moze by¢ réwniez przyczyng tzw.
manifestacji pozawatrobowych, z ktéorymi moga
sie zetkna¢ lekarze wiekszosci specjalizacji, gtéwnie
reumatolodzy, hematolodzy, dermatolodzy czy
nefrolodzy, dlatego warto u pacjentéw z takimi ob-
jawami oznaczy¢ przeciwciata anty-HCV.

Do najczesciej wystepujacych manifestacji pozawa-
trobowych zakazenia HCV naleza: krioglobulinemia
mieszana, zapalenie naczyn, B-komérkowe chto-
niaki nieziarnicze, zesp6t suchosci, guzkowe zapa-
lenie naczyn, béle stawdw i miesni, produkcja prze-
ciwciat (np. krioglobuliny, czynnik reumatoidalny,
autoprzeciwciata ANA, ASMA, antykardiolipinowe,
przeciwtarczycowe), gammapatie monoklonalne,
matoptytkowos¢, liszaj ptaski, porfiria skérna, kte-
buszkowe zapalenia nerek, depresja.

Zakazenie HCV jest réwniez nieklasycznym czynni-
kiem ryzyka choréb sercowo-naczyniowych, w tym
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zawatu serca i udaru mézgu, a takze zaburzeh me-
tabolicznych: otytosci, zaburzen lipidowych, insuli-
noopornosci, cukrzycy [3, 4, 8, 9.

Kogo nalezy bada¢ na obecnosé
przeciwciat anty-HCV?

Prezes Agencji Oceny Technologii Medycznych i Ta-

ryfikacji rekomendowat w swoim stanowisku, aby

badania w kierunku anty-HCV umiesci¢ w katalogu
$wiadczen gwarantowanych lekarza POZ, dla oséb:
ktérym przetaczano krew przed 1992 .,

«  ktoére uzywaja lub uzywaty w przesztosci dozyl-
nych srodkéw odurzajacych,
ktore byty hospitalizowane wiecej niz 3 razy
W zyciu,
ktére przebywaty w placéwkach karnych,
ktdre zgtaszaja sie do punktéw anonimowego
testowania w kierunku zakazenia HIV,

u ktérych wykryto podwyzszong aktywnosc
aminotransferaz w poradni lekarza rodzinnego
lub na oddziale szpitalnym,

u ktérych wystepuje podejrzenie jakiejkolwiek
choroby watroby,

+ U ktérych zgodnie z aktualna wiedza medycz-
ng zachodzi konieczno$¢ wykonania takiego
badania.

Oznaczanie przeciwciat anty-HCV zostato wpro-

wadzone do koszyka swiadczen gwarantowanych

lekarza POZ w czerwcu 2022 .

Najczestsze drogi zakazenia
w Polsce

Zakazenia HCV w ok. 70-80% przypadkéw maja
charakter jatrogenny - sg zwigzane z procedurami
medycznymi, takimi jak usuwanie znamion, iniek-
cje, pobieranie krwi, zabiegi stomatologiczne, ope-
racje, badania endoskopowe.

Pozostate 20-30% przypadkéw to zakazenia poza
zaktadami ochrony zdrowia. Dochodzi do nich
podczas zabiegéw upiekszajgcych, przyjmowania
dozylnych i donosowych $rodkéw odurzajacych,
w kontakcie domowym (< 1%), droga ptciowa, dro-
ga wertykalng z matki na dziecko (< 1%), a takze
w zwiagzku z ekspozycjg zawodowa (lekarze, piele-
gniarki, technicy, diagnosci laboratoryjni).
Materiatem zakaznym sa krew, ptyn mézgowo-
-rdzeniowy, ptyn optucnowy, ptyn osierdziowy,
ptyn maziowy, ptyn otrzewnowy, ptyn owodnio-
wy, hodowla wirusowa, nasienie, tres¢ drég rod-
nych, tkanki nieutrwalone formaling, inne ptyny
ustrojowe zanieczyszczone w sposéb widoczny
krwia.
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Zakazenie HCV nie stanowi przeciwwskazania do
porodu drogami natury ani do karmienia piersia,
jesli brodawki sutkowe nie sa poranione, z widocz-
ng krwia.

Diagnostyka
Rozpoznanie PZW C jest dwuetapowe:
« wykrycie przeciwciat anty-HCV - podejrzenie
zakazenia,
« oznaczenie HCV RNA - potwierdzenie zakaze-
nia.
Wykrycie anty-HCV przy braku obecnosci HCV RNA
Swiadczy o przebytym zakazeniu, po spontaniczne;j
eliminacji lub skutecznym leczeniu.
Badanie HCV RNA metoda PCR mozna wykonac od-
ptatnie w wiekszosci w laboratoriéw komercyjnych
lub bezptatnie w ramach poradni choréb zakaz-
nych, hepatologicznych lub podczas hospitalizacji
w osrodkach specjalistycznych [2-71.

Leczenie PZW C

Obecnie wszyscy pacjenci w Polsce wymagajacy le-

czenia maja szybki, bezpfatny dostep do tzw. terapii

bezinterferonowych za pomoca lekéw dziatajacych
bezposrednio na wirusa (direct acting antivirals —

DAA), ktére sg dostepne w ramach programoéow

lekowych Narodowego Funduszu Zdrowia.

Kryteria kwalifikacji do leczenia PZW C:

«  wiek > 18. roku zycia,

+  rozpoznanie PZWC,

+ obecnos$¢ HCV RNA w surowicy krwi lub w tkan-
ce watrobowej,

+ udokumentowany stopieh zaawansowania
choroby watroby okreslony z wykorzystaniem
elastografii watroby wykonanej technikg umoz-
liwiajaca pomiar ilosciowy w kPa lub wskaznika
APRI, lub FIB-4, lub biopsji watroby.

W razie podejrzenia wspotistnienia choréb watro-
by o innej etiologii, niezgodnosci wyniku badania
nieinwazyjnego ze stanem klinicznym chorego lub
rozbieznosci pomiedzy wynikami réznych badan
nieinwazyjnych zalecane jest wykonanie biopsji
watroby (o ile nie jest ona przeciwwskazana), ktérej
wynik ma wéwczas znaczenie rozstrzygajace.

W przypadku zastosowania terapii innej niz pan-

genotypowa, np. grazoprewir + elbaswir lub sofos-

buwir + ledipaswir, a takze w przypadku niepowo-
dzenia terapii nalezy oznaczy¢ genotyp HCV. Jedli
zastosowana zostata terapia pangenotypowa,
np. glekaprewir + pibrentaswir, sofosbuwir + welpa-
taswir czy sofosbuwir + welpataswir + woksylapre-
wir, nie ma koniecznosci oznaczania genotypu HCV.

Terapie bezinterferonowe (DAA) stosowane w przy-
padku zakazenia HCV to inhibitory proteazy (NS3),
polimerazy (NS5B) czy NS5A. Charakteryzuja sie one
bardzo dobra tolerancja, znikomymi objawami nie-
pozadanymi (praktycznie nie wystepuja) i wysoka
skutecznoscia (> 95%), niezaleznie od zaawansowa-
nia wtéknienia watroby i historii wcze$niejszego le-
Czenia przeciwwirusowego za pomocg interferonu
i rybawiryny.

Stosowane sa w formie tabletek przyjmowanych raz
na dobe - 1 lub 3 tabletki w zaleznosci od terapii.
Dzigki wykorzystaniu DAA skrécit sie czas leczenia.
W przypadku podawania interferonu i rybawiryny
wynosit on srednio 48 tygodni, a obecnie najcze-
$ciej wynosi 8-12 tygodni.

Terapie te umozliwity leczenie chorych z przeciw-
wskazaniami do stosowania interferonu czy ryba-
wiryny oraz pacjentéw po przeszczepach narzado-
wych, z zaawansowana przewlekfa chorobg nerek
lub dializowanych [10-15].

Leki dziatajace bezposrednio na wirusa, czyli DAA,
maja bardzo dobry profil bezpieczenstwa, jednak
moga wchodzi¢ w interakgcje z niektérymi innymi le-
kami. Moze to powodowac zmniejszenie lub zwiek-
szenie ekspozycji na dany lek, a przez to niepowo-
dzenie terapii lub nasilenie dziatar niepozadanych.
Dlatego bardzo wazne jest sprawdzenie wszystkich
interakgji lekowych przed wiaczeniem danej terapii
oraz kazdorazowo przy wigczaniu lekéw dodatko-
wych, np. w POZ. Interakcje lekowe mozna tatwo
i szybko sprawdzi¢ bezptatnie na stronie interne-
towej: www.hep-druginteractions.org/checker [16].

Dlaczego warto diagnozowaé
i leczyé zakazenie HCV

Leczenie zakazenia HCV zapobiega rozwojowi po-
wikfan zwigzanych z watrobg (w tym martwicy i za-
paleniu watroby, progresji widknienia watroby, mar-
skosci watroby, dekompensacji marskosci watroby,
rozwojowi raka watrobowokomérkowego), a takze
ciezkim manifestacjom pozawatrobowym (m.in.
zmniejsza ryzyko wystapienia choréb sercowo-na-
czyniowych i cukrzycy). Poprawia jakos¢ zycia, po-
zwala unikna¢ czestych hospitalizacji i przedwczes-
nego zgonu. Leczenie oséb zakazonych zapobiega
przekazywaniu HCV w przysztosci i przyczynia sie
do eliminacji HCV zgodnie z celami Swiatowej Orga-
nizacji Zdrowia (World Health Organization — WHO).
Niestety — pomimo rosnacej Swiadomosci lekarzy
i pacjentéw, pomimo dostepnosci tatwej i taniej
diagnostyki (oznaczenie przeciwciat anty-HCV),
pomimo wysoko skutecznych, bezpiecznych i bez-
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ptatnych terapii przeciwwirusowych - PZW C wciaz
bywa rozpoznawane na etapie dekompensacji mar-
skosci watroby, kiedy u pacjenta wystepuje wo-
dobrzusze, zéttaczka, encefalopatia watrobowa,
czy po incydencie krwawienia z zylakéw przetyku,
a nawet u chorych zrozpoznanym juz rakiem watro-
bowokomoérkowym lub kierowanych do transplan-
tacji watroby. Zdarza sig, ze dopiero na tym etapie
wykrywane jest zakazenie HCV!

W ostatnich latach hepatologia zakazna przezy-
wata prawdziwg rewolucje dzieki bezpiecznym,
bardzo efektywnym, pangenotypowym terapiom
zakazenia HCV za pomoca DAA. W zwiazku z tym
WHO podjefa inicjatywe majaca na celu znaczace
zmniejszenie liczby nowych zakazen i zgonéw spo-
wodowanych HCV oraz jego eliminacje do 2030 r.
Z powodu niedawno zakoriczonej pandemii SARS-
-CoV-2 celéw tych w wiekszosci krajéw moze nie
udac sie zrealizowa¢, a w Polce na pewno sie nie
uda. Niestety moga one zostac przesuniete w nie-
okreslong przysztos¢. Brak panstwowego programu
badan przesiewowych, brak czynnego poszukiwa-
nia 0s6b zakazonych HCV, brak powszechnej edu-
kacji chorych powoduja, ze perspektywa eliminacji
HCV w Polsce przesunie sie wedtug szacunkéw do
ok. 2060 r.!

W tej sytuacji konieczna wydaje sie edukacja za-
réwno lekarzy, jak i pacjentéw w zakresie HCV oraz
aktywne poszukiwanie os6b nieswiadomych tego,
ze sg zakazone, poprzez oznaczanie anty-HCV
w ramach podstawowej i specjalistycznej opieki
zdrowotnej. Priorytetem powinno by¢ stworze-
nie narodowego programu badan przesiewowych
w kierunku HCV. Takie postepowanie przetozy sie
bezposrednio na zmniejszenie liczby groznych po-
wiktan PZW C, takich jak marsko$¢ watroby czy rak
watrobowokomérkowy, liczby hospitalizacji, trans-
plantacji watroby i liczby zgonéw z powodu HCV.
Wydaje sie to korzystne réwniez pod wzgledem
farmakoekonomicznym [17, 18].
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