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Celem pracy byta ocena czestosci wystepowania przeciwciat anty-HAV

u osob z przewlektym zapaleniem wqtroby typu C (wzw C). Przeciwciata
anty-HAV stwierdzono u 56 sposrdod 81 oséb z wzw C, co stanowi 69, 1%
oraz u 63 z 99 zdrowych oséb dorostych (63,3%). Pacjenci z przewlektym
wzw C nie sq obarczeni zwiekszonym ryzykiem zachorowania na wzw A.
Ze wzgledu na czeste wystepowanie odpornosci naturalnej planowane
szczepienie przeciw wgw A osob z przewlektym wzw C powinno bydc po-
przedzone badaniem poziomu przeciwciat.

WSTEP

Zakazenie wirusem zapalenia watroby typu A (HAV) charakteryzuje si¢ réznorod-
nym obrazem klinicznym. Przewazaja postacie bezobjawowe lub tagodne, ale mozliwy
jest przebieg ciezki - z nawrotami i cholestaza, a takze wystapienie nadostrego zapa-
lenia watroby. Smiertelnog¢ wérdd chorych z wirusowym zapaleniem watroby typu
A (wzw A) nie przekracza 0,2% (1). Ryzyko wystapienia postaci piorunujacej i zgonu
wzrasta u oséb w podesztym wieku oraz ze wspdtistniejacymi schorzeniami watroby (2).
Smiertelnoéé spowodowana wzw A u oséb z przewlektym zapaleniem watroby typu B
sigga 11,5% (3), a przeprowadzone niedawno we Wrtoszech prospektywne badanie 432
pacjentéw z przewlektym wzw C przyniosto alarmujace wyniki - u 7 sposréd 17 cho-
rych (41%), nadkazonych wirusem zapalenia watroby typu A, wystapito piorunujace
zapalenie watroby i zgonem zakoriczyto si¢ 6 (1). Jednak nie wszyscy potwierdzaja tak
wysoka $miertelno$¢ (4, 5, 6, 7). Pojawienie sic niedawno skutecznej i bezpiecznej,
inaktywowanej szczepionki przeciw wzw A wywolato dyskusj¢ na temat celowosci
zastosowania szczepien ochronnych przeciw wzw A u wszystkich pacjentéw z wzw typu
C (3, 6, 8). Sa one aktualnie zalecane w Stanach Zjednoczonych, ale nie w Europie
(1.9).

Celem niniejszej pracy byta ocena czesto$ci wystepowania przeciwciat anty-HAV
oraz okreslenie czynnikéw wplywajacych na ich wystgpowanie u oséb z zapaleniem
watroby typu C



282 S Chlabicz, A Grzeszczuk Nr 3

MATERIAL I METODY

Badaniami objeto tacznie 180 osdb w tym 81 pacjentéw z przewlektym wzw C le-
czonych w Klinice Obserwacyjno - Zakaznej Akademii Medycznej w Biatymstoku
w latach 1998-1999. Wzw C rozpoznawano na podstawie dodatniego wyniku badania
przeciwciat anty-HCV testem III generacji (IMx, mEIA, Abbott Laboratories, North
Chicago, II, USA) oraz stwierdzanej przynajmniej dwukrotnie w ciagu podtrocznej
obserwacji, podwyzszonej aktywnodci aminotransferazy alaninowej. Badanie przeciwciat
anty-HAV ogdétem (total) przeprowadzono przy pomocy zestawu HAVAB®EIA, Ab-
bott Laboratories, North Chicago, II, USA). Od wszystkich chorych zebrano dane
demograficzne oraz dane dotyczace czasu od wykrycia po raz pierwszy przeciwciat
anty-HCV do momentu wykonywania aktualnego badania, przebytych badan endosko-
powych, zabiegéw chirurgicznych, transfuzji krwi Iub produktéw krwiopochodnych,
wczesniejszych hospitalizacji.

Przeciwciata anty-HAV oznaczono takze u 99 zdrowych oséb (pracownikéw lesnych
i krwiodawcow) z prawidtowa aktywnoscia aminotransferaz i nie majacych przeciwciat
anty-HCV.

Nikt z badanych oséb zdrowych ani z przewleklym wzw C nie byt szczepiony przeciw
wzw A.

Charakterystyke grupy zakazonych HCV i zdrowych przedstawia tabela I.

Tabela I. Charakterystyka grupy z przewlektym wzw C i 0séb zdrowych, anty-HCV -ujem-

nych
Table I Characteristics of the group with chronic hepatitis C and healthy persons,
anti-HCV - negative
Cechy Grupa
anty-HCV - dodatni | anty-HCV - ujemny
n =81 n=99
Wiek, lata (x £ SD); 439 (£ 14,3) 36,0 (£ 12,2)
ME 42,0 35,0
< 35 lat - liczba oséb, (%) 26 (32,1) 50 (50,5)
>= 35 lat - liczba osdb, (%) 55 (67,9) 49 (49,5)
Pte¢ k/m (n) 29/52 30/69
(%) 35,8/64,2 30,3/69,7
Pochodzenie miasto/wie$ (n) 45/36 52/47
(%) 55,6/44.,4 52,5/47,5
Czas od wykrycia anty-HCV - miesiace (x = SD)| 22,3 (£ 19,0) nie wykrywano

Analize statystyczna, przeprowadzono testem chi’ przy zastosowaniu programu Sta-
tistica PL. Wspdtzalezno$¢ migdzy badanymi cechami przyjmowano za istotna przy a
< 0,05.

Badania zaaprobowat Komitet Etyczny Akademii Medycznej w Biatymstoku.

WYNIKI

Czestod¢ wystegpowania przeciwcial anty-HAV u oséb z wzw C wynosita 69,1% (56
z 81 o0s6b) i nie réznita si¢ istotnie od czestosci 63,3% stwierdzonej w grupie 0séb
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zdrowych (63 z 99 0s6b). Wsrdd oséb z wzw C nie stwierdzono statystycznie istotnych
réznic w czestodci wystgpowania anty-HAV w zalezno$ci od czasu trwania choroby,
przetoczenia krwi, ani przebytych zabiegéw operacyjnych. Zaobserwowano tendencje
do wzrostu czestos$ci wystgpowania anty-HAV u oséb poddanych zabiegom endosko-
powym (27 z 34 tj. 79,4% os6b anty-HAV - dodatnich przebyto badanie endoskopowe
podczas gdy tylko 7 z 34 tj. 20,6% w grupie anty-HAV - ujemnych, p = 0,06) oraz
u oséb wielokrotnie hospitalizowanych (czestos¢ wystepowania anty-HAV wynosita
60,8% (31 oséb z 51 badanych) wsrdd oséb hospitalizowanych do 5 razy i ponad 84,6%
(22 osoby z 26) wsrdd podajacych powyzej 5 hospitalizacji (tab. II).

Tabela II. Wystepowanie przeciwciat anty-HAV u 81 chorych z przewlektym wzw C w za-
leznosci od wybranych czynnikow ryzyka

Tab 1 e II. Occurrence of anti-HAV antibodies in 81 patients with chronic hepatitis C in
relation to chosen risk factors

Analizowany | Anty-HAV Ar.lty_HAV P Iloraz 95% przedziat

parametr plus, N = 56, Elgsz’s 0 szans ufnosci
n(%) (%) ilorazu szans

Wiek (lata)

>=35 46 (82,2) 9 (36,0) < 0,001*| 8,18 2,80-23,80

<35 10 (17,8) 16 (64,0)

Czas od

wykrycia anty-

HCV (m-ce)

> 12 34 (60,7) 13 (52,0) 0,62 143 0,55-3,71

<=12 22 (39,3) 12 (48,0)

Transfuzja

Tak 18 (32,1) 9 (36,0) 0,7 0,84 0,31-2,28

Nie 38 (67,9) 16 (64,0)

Zabiegi

chirurgiczne

Tak 36 (64,3) 13 (52,0) 0,3 1,66 0,64-4,31

Nie 20 (35,7) 12 (48,0)

Endoskopie

Tak 27 (48,2) 7 (28,0) 0,06 2,62 0,94-7,32

Nie 25 (44,6) 17 (68,0)

Brak 4 (7,2) 1 4,0)

informacji

Hospitalizacje,

liczba

>5 22 (39,3) 4 (16,0) 0,06 3,55 1,06-11,83

>=5 31 (55,4) 20 (80,0)

Brak 35,4 1 (4,0)

informacji

* - istotno$¢ statystyczna
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DYSKUSJA

Uzyskane w badaniach wlasnych wyniki wskazuja na podobne rozpowszechnienie
markerow zakazenia HAV wérdd osob z przewlektym zapaleniem watroby typu C, jak
wérdd oséb zdrowych. Przeciwciata anty-HAV stwierdzono u ponad 69% o0s6b z wzw
C i 63 % w grupie zdrowych, niezakazonych HCV. Nalezy doda¢é, ze czgsto$é wystepo-
wania markerow HAV nie réznita sig istotnie pomimo faktu, ze grupa oséb zdrowych
byta nieznacznie mtodsza, a czgstos$¢ wystgpowania anty-HAV zwykle ros$nie z wiekiem.
W badaniach wtasnych wiek chorego byt zasadniczym czynnikiem wplywajacym na
czestosé wystepowania anty-HAV: wéréd oséb z wzw C ponad 80% oséb w wieku 35
lat i powyzej wykazywato odpornos$¢ naturalna, podczas gdy w grupie wiekowej 18-34
lata - tylko 40%.

Uzyskane w badaniach wtasnych wyniki sa zblizone do zaobserwowanych w$réd
zdrowych 0s6b dorostych w wojewddztwie poznanskim, gdzie czesto$¢ wykrywanych
przeciwciat anty-HAV wahata si¢ od 64% do 100% w réznych grupach wiekowych (10).

Polska jest aktualnie zaliczana do krajéw o $rednim zagrozeniu endemicznym wzw
A. W ostatnich latach zapadalno$¢ na wzw A zmniejszyta si¢ z 55/100 000 mieszkancow
w roku 1995 do 10/100 000 w roku 1997 (10, 11). Wg Cianciary i wsp. rzadsze
wystepowanie zakazen HAV w Polsce potwierdzaja wyniki badan seroepidemiolo-
gicznych, szczegdlnie wsrdd dzieci do 15 r.z., gdzie markery wzw A wykrywa si¢ obecnie
tylko u okoto 7% (10).

Ograniczeniem przeprowadzonych badan jest stosunkowo mata liczno$¢ proby, co
mogto by¢ przyczyna braku réznic w czesto$ci wystgpowania markerow HAV. Ponadto
wéréd chorych z wzw C nie byto oséb uzaleznionych od Srodkéw odurzajacych, ani
dializowanych, wsrdéd ktérych odsetek chorych anty-HAV dodatnich moze byé wyzszy
niz w grupie badane;j.

Nie stwierdzono zalezno$ci migdzy czasem trwania zakazenia HCV a wystepowa-
niem przeciwcial anty-HAV. Zaobserwowano natomiast czgstsze wystgpowanie anty-
HAYV wéréd oséb podajacych liczne (powyzej 5) hospitalizacje, ale zjawisko to nie musi
oznaczaé zwiazku przyczynowego, a moze odzwierciedla¢ fakt, ze liczba hospitalizacji
ro$nie wraz z wiekiem. Do potwierdzenia powyzszej zaleznosdci niezbedne sa badania
obejmujace wigksza grupe chorych. Zaobserwowano réwniez tendencje do czestszego
wystgpowania anty-HAV wéréd oséb poddanych badaniom endoskopowym. Chociaz
réznica nie osiagngta statystycznej istotnosci, to nalezy zwrdci¢ uwage na mozliwosé
transmisji zakazenia ta droga. Transfuzje krwi i preparatow krwiopochodnych w bada-
niach wtasnych nie byly powiazane ze zwigkszona czestoscia wystepowania anty-HAV,
chociaz taka mozliwo$¢ istnicje. Znane sa przypadki zachorowan na wzw A w na-
stepstwie przetoczenia koncentratéw czynnikdw krzepniegcia, ale sa to sytuacje rzadkie
(12, 13).

Przeprowadzone badania posiadaja ograniczenia typowe dla badan przekrojowych,
mierzacych jednoczednie czynnik ryzyka i skutek, co utrudnia ustalenie wzajemncj
zaleznodci migdzy badanymi czynnikami. Czeste hospitalizacje i badania endoskopowe
moga prowadzi¢ do zakazen HAV, wydaje si¢ jednak mato prawdopodobne, aby to
zakazenie HAV byto przyczyna czestych hospitalizacji i wykonywania badann endosko-
powych, gdyz choroba nie ma przewlektego charakteru. Dodatkowym czynnikiem
zaktécajacym w przeprowadzonych badaniach byt wiek chorego - zaréwno liczba ho-
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spitalizacji jak i badan endoskopowych moze rosna¢ wraz z wiekiem pacjenta. Ponie-
waz nie badano przeciwcial anty-HAV w momencie wykrycia anty-HCV po raz pier-
wszy, nie byto mozliwe ustalenie u ilu chorych do zakazenia HAV doszto w trakcie
przewlektego wzw C.

Uzyskane wyniki badan wskazuja na zblizona czesto$¢ zakazen HAV wéréd osob
z przewlektym wzw C i w populacji oséb zdrowych. Posiadanie przez zdecydowana
wigkszos$¢ chorych z wzw C nabytej wczesniej odpornosci naturalnej (prawdopodobnie
w dziecinstwie) moze ttumaczy¢ rzadkie wystepowanie nadostrego zapalenia watroby
wywotanego nadkazeniem HAV w Polsce. Pomimo braku dowodéw na wigksze niz
w populacji ogdlnej ryzyko zachorowania na wzw A, stosowanie szczepienn ochronnych
u oséb z wzw C moze by¢ uzasadnione grozba wystapienia zagrazajacego zyciu powik-
tania w postaci nadostrego zapalenia watroby. Nadkazeniem HAYV sa zagrozone zwita-
szcza osoby ponizej 35 r.z., z ktérych wigkszo$¢ - okoto 60% - pozostaje nieuodpor-
niona.

WNIOSKI

1. Czestos$¢ wystepowania przeciwcial anty-HAV u oséb z przewlektym wzw C jest
podobna do czestosci stwierdzanej wéréd oséb zdrowych.

2. Szczepienia przeciw wzw A powinny by¢ zalecane osobom z wzw C ponizej 35
r.z., z ktorych wigkszo$¢ pozostaje nieuodporniona.

3. Ze wzgledu na czesto wystepujaca odpornos¢ naturalna wskazane jest badanie
przeciwciat anry-HAV przed planowanym szczepieniem, zwlaszcza u oséb star-
szych niz 35 lat.

S Chlabicz, A Grzeszczuk
CHRONIC HEPATITIS C AND RISK FOR HEPATITIS A INFECTION

SUMMARY

The aim of this study was to determine the prevalence of anti - HAV antibodies and factors
associated with HAV infection amongst patients with chronic hepatitis C.

The prevalence of anti - HAV antibodies in hepatitis C patients was 69,2% and did not
differ significantly from 63,3% observed in the group of healthy controls. In patients with chronic
hepatitis C the occurrence of HAV antibodies was not associated with the duration of HCV
infection, history of transfusions and surgeries. There was a tendency towards higher prevalence
of anti - HAV in persons with history of numerous hospitalizations (60,8% of persons with the
history of up to 5 hospitalizations were positive for anti-HAV and more than 84,6% of those
with more than 5 hospitalizations). Only 38,5% of patients under 35 years had anti - HAV
antibodies.

In conclusion immunization against hepatitis A should be recommended for hepatitis C pa-
tients under 35 years of age, most of whom are not immune to HAV.

Testing for anti - HAV prior to vaccination should be performed in individuals older than
35 because natural immunity is common.
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