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Can laboratory parameters be predictive factors for treatment effectiveness
of patients suffering from viral hepatitis C?
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STRESZCZENIE

WSTEP: Ztotym standardem terapii przewlektego wirusowego zapalenia watroby typu C (PWZW-C) w naszym kraju
jest terapia skojarzona pegylowanym interferonem alfa (PEG-If-a.) i rybawiryna.

Celem pracy byla ocena réznic w wartos$ciach poszczegdlnych parametrow morfologii krwi obwodowej oraz wynikow
badan biochemicznych w toku leczenia chorych z PWZW-C, u ktorych osiggnicto i nie osiggnicto trwalej odpowiedzi
wirusologicznej (sustained virologic response — SVR).

MATERIAL | METODY: 51 chorych (25 kobiet i 26 m¢zczyzn, Srednia wieku 48,7 £ 12,8 roku) zakazonych genotypem
1b wirusa HCV podzielono na dwie grupy: pierwsza stanowili chorzy (41,2%) ktorych terapia zakonczyta si¢ osia-
gnieciem SVR [SVR(+)], drugg stanowili pozostali chorzy [SVR(-)].

Przed rozpoczeciem terapii oraz po 12, 24, 48 tygodniach od rozpoczgcia, a nastgpnie po 24 tygodniach od zakoncze-
niu leczenia oceniano: st¢zenie hemoglobiny, hematokryt, liczbg erytrocytow, leukocytow oraz ptytek krwi, aktywnos¢
aminotransferazy asparaginianowej (AspAT), aminotransferazy alaninowej (AIAT), fosfatazy alkalicznej (ALP) oraz
gamma-glutamylotranspeptydazy (GGTP), st¢zenie glukozy, bilirubiny, kreatyniny, kwasu moczowego, T3, {T4,
TSH, biatka C-reaktywnego (CRP). Analiz¢ statystyczna przeprowadzono przy uzyciu testow: ANOVA Friedmana,
U Manna-Withneya oraz t-Studenta.

WYNIKI: Aktywnos¢ AspAT, AIAT w grupie byta nizsza w grupie SVR(+) od 12 tygodnia az do 72 tygodnia. Aktyw-
no$¢ GGTP byta znamiennie nizsza w grupie SVR(+). Spadek st¢zenia TSH w 12 tygodniu oraz wzrost st¢zenia T4
w 24 tygodniu leczenia byt wyrazniejszy u 0sob SVR(+). Hematokryt osiagnat nizsze warto$ci w grupie SVR(+) w 48
tygodni od wiaczenia i 24 tygodnie po zakonczeniu terapii.
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WNI0SKI: Chorzy leczeni z powodu PWZW-C rzadziej osiggaja SVR w przypadku podwyzszonej aktywnosci GGTP
przed rozpoczeciem leczenia i utrzymywania si¢ zwigkszonej aktywnosci aminotransferaz w trakcie terapii. Korzystny
wplyw moze mie¢ utajona nadczynno$¢ tarczycy.

SLOWA KLUCZOWE
interferon, SVR, przewlekte wirusowe zapalenie watroby, rybawiryna

ABSTRACT

INTRODUCTION: The combined therapy of pegylated alpha interferon and rybavirin is a gold standard of chronic viral
hepatitis C (cvhC) treatment.

AIM: The aim of the study is to evaluate the laboratory test differences between the group of cvhC patients which
achieved and did not achieve sustained virologic response (SVR).

MATERIALS AND METHODS: 51 patients (25 women, 26 men, age 48.7 £ 12.8 years) were divided into two groups
depending on SVR achievement. SVR was achieved in 41.2% of patients [(SVR(+)]. The concentration of hemoglo-
bin, hematocrite, the number of erythrocytes, leucocytes, platelets, glucose, bilirubin, creatinin, uric acid, fT3, fT4,
TSH, C-reactive protein (CRP), the activity of asparaginian and alaninian transaminases, alkaline phosphatase, gam-
maglutamylotranspeptidase, were estimated before the start of treatment and after 12, 24, 48 and 72 weeks after begin-
ning it. Statistic analysis was performed by ANOVA of Friedmann, U Mann-Withney and t-Student tests.

RESULTS: The activity of AspAT, AIAT in the SVR(+) group was lower from the 12" week until the 72" week
of observation. GGTP activity was statistically significant lower in the SVR(+)group. The decrease in TSH concentra-
tion in the 12" week and the increase in fT4 concentration in week 24 was clearer in the SVR(+) group. The hemato-
crite was lower in the SVR(+) group in the 48" week from the beginning of therapy and 24 weeks after the end of it.
CONCLUSIONS: Patients treated with pegylated interferon a2a and rybavirine due to cvhC rarely achieve SVR if the
GGTP activity is higher before the treatment and if the aminotranferases activity is higher during therapy. Latent hy-

perthyreosis can be a good predictive factor.
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interferon, SVR, chronic viral hepatits, rybavirin

WSTEP

Przewlekle wirusowe zapalenie watroby typu C
(PZWZ-C) nalezy do gtdéwnych przyczyn postepu;jg-
cego uszkodzenia jej miazszu, a w konsekwencji jest
jednym z najczestszych wskazan do przeszczepienia
tego narzadu. Obecnie na przewlekle PWZW-C choru-
je okoto 200 min ludzi na catym $wiecie [1,2].

Terapia skojarzona pegylowanym interferonem alfa
(PEG-Ifa) i rybawiryng jest nadal przyjetym standar-
dem leczenia w naszym kraju [3.4,5,6,7]. Trwala od-
powiedz wirusologiczng (sustained virologic response
— SVR) udaje sie uzyskac u okoto 50% chorych zaka-
zonych genotypami 1 lub 4 oraz u okoto 80% zakazo-
nych genotypami 2 lub 3. Leczenie jest dtugotrwate
i moze prowadzi¢ do powaznych dziatan niepozada-
nych, ktére sa przyczyna obnizenia jakoS$ci zycia cho-
rych, redukcji dawek lekéw badz odstapienia od tera-
pii.

Problem zmian parametréw biochemicznych u cho-
rych leczonych z powodu PWZW-C jest szeroko dys-
kutowany w literaturze, jednak uzyskane dotychczas
wyniki nie s3 jednoznaczne. Temat ten wydaje si¢
wazny wobec wprowadzania nowych metod terapii.
Istotne jest przewidywanie powodzenia terapii u cho-
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rego [8,9,10,11,12,13,14,15,16]. Znanymi czynnikami
pogarszajacymi rokowanie sg: zaawansowanie choro-
by watroby, zakazenie genotypem 1 i 4 HCV (Hepati-
tis cytomegalo-virus), wysoka wiremia przed lecze-
niem, starszy wiek, pte¢ mgska oraz otytos¢ i zespot
metaboliczny.

Podstawa oceny skuteczno$ci terapii i decyzje o jej
kontynuacji jest obecnie wylacznie odpowiedz wiru-
sologiczna w trakcie trwania terapii. Mimo spetnienia
kryteriow dobrej odpowiedzi, u cze$ci chorych po
zakonczeniu terapii dochodzi do nawrotu choroby.
Dlatego tez stale poszukuje si¢ dodatkowych wskaz-
nikow pozwalajacych lepiej oceni¢ skutecznos$¢ pro-
wadzonego leczenia. Laczna ocena wynikow badan
wirusologicznych oraz tanich, tatwo powtarzalnych
i dostepnych wynikéw badan laboratoryjnych pozwo-
litaby na korzystniejsza modyfikacje terapii lub nawet
jej przerwanie, aby unikng¢ niepotrzebnego narazania
chorego na dziatania uboczne w toku nieefektywnego
leczenia.

Celem pracy byla ocena zmian parametréw he-
matologicznych oraz biochemicznych krwi obwodo-
wej w grupie chorych na PWZW-C, leczonych pegy-
lowanym interferonem o2a (PEG-Ifa2a) oraz wyka-
zanie potencjalnych roéznic pomigdzy grupami chorych
wyodrgbnionymi na podstawie osiggnigtego SVR.



A. Badora-Rybicka i wsp. LECZENIE WZW C A CZYNNIKI PREDYKCYJNE

MATERIAL | METODY

Do badania zakwalifikowano 51 chorych (25 kobiet
i 26 m¢zczyzn) z potwierdzonym w biomolekularnym
badaniu wirusologicznym (PCR — polymerase chain
reaction) zakazeniem genotypem 1b HCV. Sredni
wiek chorych wynosit 48,7 + 12,8 roku, a BMI 25,8 +
4,2 kg/m?.

Chorych podzielono na dwie grupy: SVR(+) i SVR(-),
w zalezno$ci od osiagniecia SVR, czyli braku obecno-
$ci genomu wirusa w surowicy krwi po 24 tygodniach
od zakonczenia leczenia (72 tygodnie od rozpoczecia
terapii). Do grupy SVR(+) wilaczono 21 chorych
(41,2%), do grupy SVR(-) 30 chorych (48,8%).

Z badania wykluczono chorych, u ktérych stwierdzo-
no oprocz PWZW-C inne choroby (metaboliczne,
w tym cukrzyce, endokrynologiczne, infekcyjne, za-
palne, uktadu krazenia) oraz chorych stosujacych
dodatkowo inne niz wymienione wczesniej leki. Wy-
kluczono tez chorych z PWZW-C z genotypem innym
niz 1b oraz pacjentéw, u ktorych przerwano leczenie
z powodu nietolerancji lekow lub nieosiagnigcia EVR
(early virologic response).

Leczenie PEG-Ifa2a (Pegasys, Roche, Switzerland)
1 raz w tygodniu dawka wyjsciowa 180 pg oraz ryba-
wiryng (Copegus, Roche, Switzerland) w dawce wyj-
sciowej 800-1200 mg/dob¢ w zaleznos$ci od masy
ciata lub PEG-Ifa2b (Pegintron, Schering Plough,
USA) w dawce wyjsciowej 1,5 pg/kg/masy ciata oraz
rybawiryna (Rebetol, Schering Plough, USA) w daw-
ce wyjsciowej 800-1200 mg/dob¢ w =zaleznosci
od masy ciata prowadzono przez 48 tygodni. Redukc;ji
dawek lekow lub czasowego przerwania terapii doko-
nywano w zaleznoéci od wynikow morfologii krwi
obwodowej, zgodnie z charakterystyka producentow
stosowanych lekow.

Przed leczeniem oraz w czasie jego trwania (12, 24,
48 tydzien terapii oraz 24 tygodnie po zakonczeniu)
oceniano nastepujace parametry krwi obwodowe;j:

Tabela I. Wartosci ocenianych parametréw morfologii krwi
Table I. Values of assessed haematological parameters

stezenie hemoglobiny, hematokryt, liczbe erytrocy-
tow, leukocytow oraz ptytek krwi, st¢zenie glukozy,
bilirubiny, kreatyniny, kwasu moczowego, fTs, Ty,
TSH, aktywno$¢ aminotransferazy asparaginianowe;j
(ASpAT), aminotransferazy alaninowej (AIAT), fosfa-
tazy alkalicznej (ALP), gamma-glutamylo-transpep-
tydazy (GGTP) oraz stgzenie wyjsciowe biatka
C-reaktywnego (C-reactive protein — CRP).

Stopien wldknienia watroby oceniono wedtug cztero-
stopniowej skali METAVIR, aktywno$¢ zapalng we-
dlug skali Scheuera, a nasilenie stluszczenia wedtug
skali Kleinera w modyfikacji Brunta [17,18,19]. Ana-
liza statystyczna zostata przeprowadzona przy uzyciu
testow: ANOVA Friedmana dla poréwnan podstawo-
wych, U Manna-Whitneya dla zmiennych niezalez-
nych oraz t-Studenta dla zmiennych zaleznych. Przy-
jeto poziom istotnosci p < 0,05.

WYNIKI

Wartosci analizowanych parametrow morfologii krwi
nie roznity si¢ istotnie pomiedzy grupami w momen-
cie rozpoczecia terapii. Istotna statystycznie roznica
dotyczyta wartosci $rednich hematokrytu w 48 tygo-
dniu leczenia (p < 0,049) oraz 24 tygodnie po jego
zakonczeniu (p < 0,038), ktore byly nizsze w grupie
SVR(+). Wartosci ocenianych parametréw morfologii
przedstawiono w tabeli I.

Srednie aktywnosci AspAT (ryc. 1) i AIAT (ryc. 2)
nie roznity si¢ znamiennie pomiedzy grupami SVR(+)
i SVR(-) w momencie rozpoczgcia terapii. W 12 tygo-
dniu terapii nastgpit istotny statystycznie spadek ak-
tywnosci AspAT i AIAT w grupie SVR(+), utrzymu-
jacy sie w kolejnych punktach kontrolnych w trakcie
leczenia oraz 24 tygodnie po jej zakoficzeniu. Srednia
aktywno$¢ AspAT (ryc. 1) i AIAT (ryc. 2) ulegta
normalizacji w grupie SVR(+) pod koniec terapii
(w 48 tygodniu od rozpoczecia leczenia).

Hemoglobina Hematokryt RBC WBC PLT
. . SVR(-) 148+20 439+38 49+05 59+17 178,70 + 55,1
Rozpoczecie terapii
SVR(+) 15216 425+33 48+0,5 59+19 205,48 £70,9
. SVR(-) 124114 379+3,7 40+0,6 26+13 133,10 £ 54,6
12 tygodni
SVR(+) 121+1,1 370£25 39+05 2609 153,10 + 55,6
. SVR(-) 125+16 382+48 40+0,7 29+13 142,53 + 60,7
24 tygodnie
SVR(+) 11,9+1,1 37536 38+05 29+14 174,60 £ 70,4
SVR(-) 13423 408 5,7 44+08 41+£19 161,11 +£59,9
48 tygodni
SVR(+) 125+22 375£5,1% 40208 38+14 192,00 + 65,4
24 tygodnie po zakoriczeniu SVR(-) 151+19 459+35 49+0,6 5721 177,56 £ 70,8
leczenia SVR(#) 145+1,1 424 £29* 48+0,6 52+16 213,38 £52,6

* Roznica pomigdzy grupg SVR(-) i SVR(+) znamienna statystycznie (p < 0,05)
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Ryc. 1. Aktywno$¢ AspAT przed leczeniem, w trakcie terapii przeciwwirusowej oraz 24 tygodnie po zakoriczeniu leczenia;

Fig. 1. AspAT activity before treatment, during antiviral therapy and 24 weeks after end of treatment; *p < 0.01, **p < 0.001.
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Ryc. 2. AktywnoS¢ AIAT przed leczeniem, w trakcie terapii przeciwwirusowej oraz 24 tygodnie po zakonczeniu leczenia;

Fig. 2. AIAT activity before treatment, during antiviral therapy and 24 weeks after end of treatment; *p < 0.01, **p < 0.001.

Srednia aktywno$¢ GGTP byta przed rozpoczeciem
leczenia istotnie statystycznie wyzSza W grupie
SVR(-) i réznica ta utrzymywala przez caly okres
obserwacji (ryc. 3). Srednia aktywno$é tego enzymu
powrdcita do normy w grupie SVR(+) juz w 24 tygo-
dniu terapii (ryc. 3).
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Srednia aktywno$¢ ALP i stezenie bilirubiny byly
poréwnywalne w obydwu grupach zaréwno wyjscio-
wo, jak i przez caly okres obserwacji i miescily
si¢ w granicach normy.

Srednie stgzenia CRP, glukozy, kreatyniny oraz kwasu
moczowego nie roznity si¢ istotnie migdzy grupami
W czasie catego okresu obserwacji.
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Ryc. 3. Aktywno$¢ AIAT przed leczeniem, w trakcie terapii przeciwwirusowej oraz 24 tygodnie po zakonczeniu leczenia;

Fig. 3. AIAT activity before treatment, during antiviral therapy and 24 weeks after end of treatment *p < 0.05, **p < 0.01.

Srednie stezenie TSH bylo przejéciowo najnizsze
(1,18 £ 0,59 mU/l) w grupie SVR(+) w 12 tygodniu
terapii, bedac w tym punkcie czasowym réwniez zna-
miennie nizsze w poréwnaniu z grupa SVR(-) (1,85 =
1,06 mU/I; p < 0,02). W kolejnych tygodniach warto-
$ci tego hormonu wzrastaty ponad warto§¢ wyjsciowa
(1,50 £ 1,19 mU/1), osiagajac najwyzsze stezenie w 24
tygodniu po zakonczeniu leczenia (2,34 + 1,88 mU/1),
jednak nie réznito si¢ ono znamiennie w stosunku
do grupy SVR(-). Srednie stezenie fT4 — odwrotnie —
osiggneto warto$¢ istotnie statystycznie wyzsza
w grupie SVR(+) (12,7 + 2,9 ng/l) niz SVR(-) (10,2 +
1,7 ng/l) w 24 tygodniu leczenia (p < 0,03). Wartosci
stezenia fT3 nie roznily si¢ istotnie pomiedzy grupami
w trakcie trwania catej terapii.

Wiek, pte¢ i BMI chorych nie miaty istotnego staty-
stycznie wpltywu na powodzenie leczenia, podobnie
jak wyjsciowe zaawansowanie zmian zapalnych
W biopsji watroby i obraz watroby w badaniu USG,
jednak nalezy zaznaczy¢, iz biopsje wykonano jedynie
u 19 sposrod 51 pacjentow.

OMOWIENIE

Wickszo§¢ zakazen HCV przebiega bezobjawowo
badz skapoobjawowo, a samoistna eliminacja wirusa
wystepuje bardzo rzadko. U wigkszo$ci chorych roz-
wija si¢ PWZW-C. Jest ono jednym z glownych pro-
bleméw zdrowia publicznego na calym $wiecie [1,2].
Prowadzi do postepujacego uszkodzenia watroby,
W nastepstwie ktorego moze rozwinaé si¢ marskosé

watroby z jej powiktaniami, a nast¢gpnie niewydolnosé
narzadu lub rak watrobowo-komoérkowy [2].

Obecnym standardem leczenia PWZW-C w Polsce
pozostaje wielomiesigczna terapia skojarzona pegylo-
wanym interferonem alfa i rybawiryng. Czas jej trwa-
nia uzalezniony jest od genotypu wirusa i Wynosi
24-48 tygodni. Trwala odpowiedz wirusologiczng
(SVR), definiowang jako nieobecno$¢ HCV-RNA we
krwi pacjenta po 24 tygodniach od zakonczeniu lecze-
nia, udaje sie uzyska¢ u okoto 50% chorych zakazo-
nych najczestszym w Europie oraz Polsce genotypem 1
wirusa HCV. Wyjsciowy poziom wiremii oraz dodat-
kowe mutacje genomu wirusowego majg rowniez
wplyw na odsetek SVR. Efekt leczenia zalezy takze
od czynnikéw zwigzanych z chorym, tj. od wieku,
plci, ogdlnego stanu zdrowia, a takze od wspotpracy
chorego z lekarzem (compliance) [3,4,5,6,7].

Leczenie pegylowanym interferonem alfa i rybawiry-
na obcigzone jest wieloma dziataniami niepozadany-
mi, prowadzac niejednokrotnie do redukcji dawek
lekow badz zaprzestania terapii, co zmniejsza praw-
dopodobienstwo uzyskania SVR [14]. Do najczgst-
szych dziatan niepozadanych terapii skojarzonej nale-
7z3: objawy grypopodobne, ostabienie, zaburzenia
nastroju oraz depresja, zaburzenia hematologiczne:
niedokrwisto$¢, neutropenia i trombocytopenia oraz
zaburzenia autoimmunologiczne dotyczace tarczycy
czy reakcje skorne.

Znaczenie prognostyczne wymienionych zaburzen
pozostaje przedmiotem dyskusji, a ich wystapienie
czgsto stawia lekarza przed dylematem zakonczenia
terapii przeciwwirusowej [15]. Do takich zaburzen
nalezy niedokrwisto$§¢ zwigzana ze stosowaniem ry-

95



ANN. ACAD. MED. SILES. (online) 2015, 69, 91-98

bawiryny. Jest to z jednej strony powazny problem
kliniczny, wymagajacy redukcji dawek leku lub jego
czasowego odstawienia [8,16,20,21], z drugiej strony
jednak jest to korzystny czynnik rokowniczy osiagnig-
cia EVR (early virologic response) i SVR [22,23].
Z uwagi na dzialania niepozadane stosowanych obec-
nie lekéw oraz ich niezadowalajaca skutecznos$¢ pro-
wadzone s3a badania majace na celu wyodrebnienie
grupy pacjentow, ktorzy odniosg najwigksza korzysé
z leczenia.

W naszym badaniu nie wykazali$my r6znic pomiedzy
grupami o réznym punkcie koncowym w wigkszosci
parametréw hematologicznych zaréwno przed rozpo-
czeciem leczenia, jak 1 w czasie jego trwania. Jedy-
nym parametrem roéznicujacym grupy byt hematokryt,
ktory obnizat si¢ istotnie w grupie SVR(+) w stosunku
do wartosci stwierdzanych w grupie SVR(-). Rdznica
ta jednak pojawita si¢ dopiero na koniec leczenia
(po 48 tygodniach) oraz utrzymywala si¢ w 24 tygo-
dniu po jej zakonczeniu, tak wigc trudno wnioskowac,
ze wigze si¢ ona jedynie ze stosowanym leczeniem
przeciwwirusowym. Parametr ten trudno zatem uznac
za istotny prognostycznie.

W niektérych badaniach zwraca si¢ uwage na fakt,
iz z powodzeniem terapii cze¢$ciej mamy do czynienia
u mtodszych chorych niz u oséb starszych [7,24,25].
W naszej grupie badanej zalezno$ci takiej nie obser-
wowano, jednak moze to wynika¢ z faktu zbyt matej
liczebnosci grupy.

Aktywno$¢ aminotransferaz w grupie SVR(+) byta
istotnie nizsza w porownaniu z grupa SVR(-) juz w 12
tygodniu leczenia i trend ten utrzymywat si¢ do konca
terapii. Niektorzy autorzy podaja, ze obnizenie aktyw-
noSci AIAT koreluje ze spadkiem wiremii, ktory
wskazuje na wigksza skutecznos$¢ terapii [26]. Uzy-
skane przez nas wyniki potwierdzaja t¢ obserwacje,
sugerujgc, ze spadek aktywnos$ci aminotransferaz
moze by¢ predyktorem skutecznoS$ci terapii przeciw-
wirusowej. Oceniajgc wplyw leczenia na aktywnos$¢
transaminaz nalezy jednak wzig¢ pod uwage rowniez
hepatotoksyczne dziatanie lekow [27].

Istnieja doniesienia literaturowe opisujace zaleznos¢
miedzy aktywnoscia GGTP w surowicy krwi chorego
a odpowiedzig na leczenie [28]. Pacjenci, u ktorych
aktywnos¢ GGTP miesci si¢ w granicach normy czg-
Sciej osiagaja SVR. W naszej obserwacji wykazaliSmy
istotnie nizsza aktywnos¢ GGTP w grupie SVR(+) juz
przed rozpoczgciem terapii i zalezno$¢ ta utrzymala
si¢ do konca obserwacji. Istotne podwyzszenie aktyw-
nosci GGTP w grupie, ktora nie osiggneta SVR, moze
wskazywaé zar6wno na wyzszy stopien uszkodzenia
watroby, jak 1 na towarzyszace stluszczenie i stres
oksydacyjny, bedace niekorzystnymi czynnikami
predykcyjnymi SVR. Wyzsza aktywno$¢ GGTP raczej
nie $wiadczy w tym przypadku o uszkodzeniu drob-
nych przewodoéw zétciowych, poniewaz nie zaobser-
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wowali$my réznic w zakresie aktywnos$ci ALP. Row-
niez stezenie bilirubiny w toku terapii bylo w bada-
nych grupach podobne.

Wykazano, iz stluszczenie watroby, stezenie choleste-
rolu LDL > 100 mg/dl i BMI > 25 kg/m? wiaze
si¢ Z gorsza wczesng odpowiedziag na leczenie [29,
30,31]. W naszej grupie badanej nie obserwowano
zalezno$ci miedzy BMI chorego, stopniem zaawan-
sowania zmian zapalnych w biopsji watroby wykona-
nej przed rozpoczeciem leczenia oraz stopniem sthusz-
czenia watroby stwierdzanym na podstawie USG jamy
brzusznej a osiagnieciem SVR. Nalezy jednak podkre-
§li¢, ze biopsje watroby w analizowanej przez nas
grupie chorych wykonano jedynie u niektorych cho-
rych (19 na 51), co znacznie obniza moc wnioskowa-
nia. Biopsja watroby jest badaniem inwazyjnym i nie
wszyscy chorzy wyrazili na nig zgod¢. Niewykonanie
wyjsciowej biopsji watroby nie dyskwalifikuje chore-
go z leczenia i nie jest warunkiem wlaczenia terapii
antywirusowej.

Wedlug dotychczasowej wiedzy, pacjenci z dobrze
kontrolowana glikemig cze$ciej osiggaja SVR. Samo
PWZW-C jest zwigzane z wystegpowaniem insulinoo-
porno$ci (HOMA-IR) [32,33,34,35]. Mechanizmy
tego zjawiska sg roznorodne, jednak uwaza sig,
ze biatka produkowane przez wirus HCV zaburzaja
watrobowy metabolizm insuliny. Znaczenie ma réw-
niez pogarszajaca si¢ funkcja watroby. W naszym
badaniu u wigkszosci chorych nie obserwowano zabu-
rzen glikemii. W grupie chorych, ktorzy osiagneli
SVR, odnotowano wprawdzie nizsze poziomy gluko-
zy, jednak fakt ten nie byt statystycznie znamienny.
Istnieja doniesienia, iz rozwoj autoimmunologicznej
choroby tarczycy w przebiegu leczenia mozna uznaé
za prognostyk wickszej szansy na osiggniecie SVR
[36]. Mechanizm tego zjawiska nie jest do konca
poznany, uwaza si¢ go za ,.efekt uboczny” stymulacji
uktadu odpornos$ciowego podczas leczenia. By¢ moze
wynika on z faktu szeroko pojetej indywidualnej
wrazliwosci organizmu na interferon o i jest jej wy-
ktadnikiem [36,37].

W naszej grupie badanej u chorych, ktorzy uzyskali
SVR, obserwowano istotny statystycznie spadek ste-
zenia TSH i wzrost fT,. Zaburzenia hormonalne ule-
gly normalizacji po zakonczeniu leczenia. U chorych
nie wystgpowaty objawy kliniczne zaburzen funkcji
tarczycy. Wymienione zaburzenia moga wynikac
z indywidualnej  wrazliwoéci danego organizmu
na stosowane leki, ale moga by¢ rozpatrywane nie
tylko jako objawy uboczne terapii, lecz réwniez jako
wskazniki prognostyczne osiagnigcia SVR.

Przy interpretacji uzyskanych przez nas wynikow
nalezy pamigta¢, ze analiza obejmuje stosunkowo
malg i heterogenng grupe chorych. Ponadto jest
to badanie retrospektywne, co niesie ze sobg bledy
interpretacyjne, wynikajace z roznych warunkow
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podczas leczenia poszczegodlnych chorych. Aby zasto-
sowa¢ wymienione parametry w przewidywaniu efek-
tu leczenia oraz wykorzystywaé je do ewentualnej
decyzji o przerwaniu leczenia, konieczne sg niewat-
pliwie dodatkowe badania obejmujace znacznie wigk-
sze grupy chorych.

WNIOSKI

1. W analizowanej przez nas grupie chorych leczo-
nych z powodu PWZW-C pegylowanym interfero-

nem a2a lub a2b oraz rybawirynag wedtug zasto-
owanego schematu SVR byl rzadziej osiggany
w przypadku podwyzszonej aktywnosci GGTP
przed rozpoczgciem leczenia i utrzymywania
si¢ zwigkszonej  aktywnosci  aminotransferaz
w trakcie terapii.

2. Zaburzenia funkcji tarczycy o charakterze jej sub-
klinicznej nadczynnosci wydaja si¢ korzystnym
czynnikiem prognostycznym skutecznosci leczenia
przeciwwirusowego.

3. Przedstawione wyniki wymagaja weryfikacji
w badaniach, najlepiej prospektywnych, przepro-
wadzonych na wigkszych grupach chorych.
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