STRESZCZENIE

Zakazenie HCV to jedna z najcz¢stszych chordb watroby. Na §wiecie wcigz zakazonych
jest ok 58 min. ludzi, co stanowi powazny problem cywilizacyjny. Szacuje si¢, ze w Polsce
zakazenie HCV dotyczy ok. 150 tys. osob. Aby obnizy¢ prewalencj¢ zakazenia tym wirusem i
zrealizowacé zalozony przez WHO cel dotyczacy eliminacji HCV, niezbedne sa szeroko
zaplanowane dziatania skriningowe i szybki dost¢p do bezpiecznych terapii lekami o dziataniu
bezposrednio przeciwwirusowym. Wprowadzenie nowych terapii bezinterferonowych
zrewolucjonizowato leczenie HCV na catym $wiecie. Obecnie terapie te trwaja 8-12 tygodni i
dajg prawie 100% szanse na eradykacje wirusa. Wyzwaniem zatem nie jest juz samo leczenie,
a badania przesiewowe majace na celu szybkie wykrycie zakazonych osob i przeprowadzenie
diagnostyki.

Przewlekte wirusowe zapalenie watroby typu C rozwija si¢ latami, a pacjentom czgsto
towarzysza zaburzenia metaboliczne. Szacuje si¢, ze stluszczenie watroby dotyczy srednio
ponad 50% pacjentéw z HCV. Cho¢ obserwacje dowodza, iz na poziom stluszczenia watroby
u pacjentow zakazonych HCV ma wptyw wiele czynnikow, to niejasne pozostaja zaleznosci
miedzy sttuszczeniem, gospodarzem, a takze samym wirusem HCV. Rowniez w obliczu
skutecznych terapii opartych na lekach o dziataniu bezposrednio przeciwwirusowym ciekawym
aspektem jest wptyw leczenia na nasilenie stluszczenia i czynnos$¢ watroby.

Przedmiotem rozprawy jest ocena czynnikow warunkujacych sttuszczenie watroby, a
takze ocena zalezno$ci migdzy sttuszczeniem i widknieniem w grupie badanej poddanej terapii
bezinterferonowej u pacjentow z PZW-C. Ponadto zbadano wptyw leczenia DAA na
sttuszczenie | poprawe funkcji watroby.

Badaniem objeto 52 pacjentow z przewlektym wirusowym zapaleniem watroby typu C,
bedacych pod opieka Klinicznego Oddziatu Chorob Zakaznych w Ostrodzie. Przed leczeniem
wszyscy pacjenci wypetnili ankiete, zostali szczegdétowo zbadani. Dokonano takze pomiarow
sttuszczenia i sztywno$ci watroby metodg elastografii poprzecznej za pomoca aparatu
FibroScan. U chorych wykonano takze oznaczenie parametréw laboratoryjnych takich jak:
morfologia krwi, ALT, AST, GGT, albuminy, HbAlc, glukoza, insulina, czas i wskaznik
protrombinowy, stezenie bilirubiny catkowitej, cholesterol catkowity, trojglicerydy, cholesterol
LDL, cholesterol HDL. Pomiaro6w dokonano w 3 punktach czasowych: przed leczeniem, 12
tygodni po zakonczonym leczeniu i 24-36 tygodni po zakonczonym leczeniu.

Obserwacje ptynace z tej rozprawy wykazuja, ze spos$réd czynnikdw zwigzanych

z gospodarzem to BMI, HOMA-IR i naduzywanie alkoholu w sposob niezalezny determinuja



sttuszczenie watroby, a czynniki zwigzane z wirusem majg na stluszczenie mniejszy wptyw.
Wykazano takze, ze przed leczeniem pacjenci ze znacznym sttuszczeniem >248 dB/m mieli
wyzsza mediang HbAlc. Rowniez istotnie wyzszy poziom stluszczenia watroby obserwowano
U pacjentow 2z otyloscig pierwszego idrugiego stopnia w pordéwnaniu z pacjentami z
prawidlowa masg ciata lub nadwagg. Ponadto wykazano pozytywng korelacj¢ miedzy
sttuszczeniem i widknieniem przed leczeniem, a po skutecznej terapii antyHCV, gdy czynnik
wirusowy przestat oddziatywac, korelacji tej nie odnotowano. Po leczeniu obserwowano takze,
ze stluszczenie watroby utrzymywato si¢ W na statym poziomie podczas obserwacji. Jednak po
wyodrebnieniu grupy ze znacznym stluszczeniem >248 dB/m obserwowano nizsze warto$ci
mediany stluszczenia po leczeniu w stosunku do wartosci wyjsciowej. W tej grupie badanych,
zauwazono rowniez, ze az /3% pacjentow mialo prawidlowa aktywnos¢ transaminaz.
Tendencje spadkowa stluszczenia watroby w trakcie obserwacji stwierdzono u pacjentow z
genotypem 3.

Obserwacje dotyczace widknienia watroby wykazaty istotny spadek tego parametru w
kazdym punkcie kontrolnym. Po leczeniu poprawie ulegta takze liczba ptytek krwi, aktywnosé¢
transaminaz, GGT oraz poziom albumin. Wykazano takze wptyw leczenia na parametry profilu
lipidowego, obserwowano bowiem wzrost cholesterolu catkowitego, HDL i LDL.

Podsumowujac, w prezentowanej pracy wykazano, ze to czynniki gospodarza takie jak
BMI, otylosé, otyto§¢ brzuszna, naduzywanie alkoholu, insulinooporno$¢ miaty wigkszy
wplyw na nasilenie sthuszczenia niz czynniki zalezne od wirusa. Ponadto skuteczne leczenie
bezinterferonowe wiaze si¢ z poprawg funkcji watroby i spadkiem widknienia, a obserwowany
spadek poziomu stluszczenia W grupie pacjentdéw z genotypem 3 przemawia za rolg tego

genotypu w patogenezie sttuszczenia.

Stowa kluczowe: sttuszczenie, HCV, leki 0 bezposrednim dziataniu przeciwwirusowym.






