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Wiele dyskusji wzbudza obecnie hipoteza o neurotropowym charak-
terze zakazenia HCV i o zwiqzanych z nim zaburzeniach psychicznych
obserwowanych u chorych z przewleklym zapaleniem wqtroby typu C
zarowno nie leczonych jak i w trakcie interferonoterapii. Praca jest prze-
gladem pismiennictwa na temat przyczyn obnizonej jakosci zycia w pzw
C, zarowno tego, ktore wspiera teze o neurotropizmie HCV; jak i podda-
Jjacego krytyce zwiqzek pomiedzy zakazeniem HCV a czestszym wystepo-
waniem depresji i innych zaburzen neuropsychiatrycznych.

Stowa kluczowe: przewlekle zapalenie watroby typu C, zalezna od zdrowia jakos¢ zycia,
depresja, neurotropizm
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Dusza w rozumieniu filozoficznym oznacza pierwiastek niematerialny i nieSmiertelny
ozywiajacy cialo i opuszczajacy je wraz ze $miercia. Przez wieki toczacy si¢ spor filozo-
ficzny o to, co jest zrodlem tego pierwiastka, pozostal nierozstrzygnigty i cho¢ najczgsciej
rol¢ t¢ przypisywano sercu, w watrobie rowniez upatrywano prawdopodobne siedlisko duszy.
Slad po tych wierzeniach pozostal w jezyku angielskim — wszak slowo ../iver” oznacza
,,one who lives”, zrédlo sily witalnej, zrédlo zycia.

W tradycyjnym ujeciu psychologicznym przez dusz¢ rozumie si¢ zrédlo i podmiot
wszelkich zjawisk psychicznych. Dowody, ze watroba moze by¢ podmiotem zjawisk psy-
chicznych znajdujemy chociazby w naszym jezyku. Pewne cechy osobowosci czlowieka
i jego stany emocjonalne, zwlaszcza te gwaltowne i negatywne, odnoszone byly od wie-
kéw do watroby i jej funkcjonowania. Z6I¢ w jezyku potocznym jest synonimem zgorzk-
nienia, irytacji, a nawet gniewu. Nie tylko pojecie zolci, ale watroba sama w sobie laczona
jest z takimi uczuciami jak zaleganie afektu, z10$¢ i agresja. Powiedzenie, ze co$ ,.lezy na
watrobie” dobrze oddaje stan emocjonalny czlowicka ngkanego jakims problemem na po-
dobienstwo ngkajacego, tepego, ciaglego bolu w prawym podzebrzu, ktory chorzy opisuja
jako uczucie ci¢zaru albo ucisku.

Wiele schorzen hepatologicznych przebiega z mniej lub bardziej wyrazonymi dolegli-
wosciami somatycznymi jak i skargami natury psychicznej, jednakze zajmujacy si¢ na co
dzien hepatologia z doswiadczenia wiedza, ze w zadnej innej przewleklej chorobie watro-
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by pacjenci nie zglaszaja tylu nieswoistych i trudnych do racjonalnej interpretacji skarg, co
w przewleklym wirusowym zapaleniu watroby typu C (pzw C). Z zastanawiajaca czgstotli-
woscia chorzy ci zglaszaja zmeczenie, ogdlne zle samopoczucie, bdle kostno-mig$niowe,
pobolewania w prawym podzebrzu, zniechgcenie czy wrgez przygnebienie, zaburzenia snu,
trudnosci w koncentracji uwagi, problemy z zapamigtywaniem, sklonno$¢ do irytaciji,
a nawet agresji. Maja sklonno$¢ do drobiazgowego analizowania swoich dolegliwosci,
zdradzaja duzy poziom Igku, sa wyraznie zaniepokojeni prognoza i wynikami leczenia
(kilka procent chorych jest przekonana o $miertelnej naturze zakazenia), czgsto niecierpli-
wi, w poczekalni wdaja si¢ w spory z blahych powodéw albo licytuja na dolegliwosci.
Z obserwacji wlasnych wynika, ze ponad 75% (!) chorych zakazonych HCV korzysta ze
$wiadczen rentowych, cho¢ u czesci z nich w istocie brak ku temu obiektywnej przyczyny.
Co czwarty ma klopoty w relacjach z partnerem od momentu postawienia diagnozy albo
przyznaje si¢ do rozpadu zwiazku. Powszechnie opisywana jest klinicznie jawna depresja
nawet przed przystapieniem do leczenia interferonem (1). Jest rzecza interesujaca, ze
w trakcie interferonoterapii w grupie chorych HCV-dodatnich notuje si¢ wigcej prob sa-
mobojczych i znacznie wigkszy odsetek pacjentow wymagajacych leczenia przeciwdepre-
syjnego w porownaniu do pacjentéw z innymi schorzeniami, na przyklad z przewleklym
wzw B. Wydaje si¢ wigc, ze nie interferon ma tu istotny wplyw na generowanie depresji,
ale u podstaw tych zjawisk lezy samo zakazenie HCV. Jednym stowem, z koniecznos$ci
uogodlniajac, mozna powiedzie¢, ze pacjent przewlekle zakazony HCV to pacjent trudny,
a jego jako$¢ zycia nie jest najlepsza.

Pojecie jakosci zycia uwarunkowanej stanem zdrowia (health-related quality of life,
HRQL) zyskuje coraz wigksza popularnos¢ w medycynie. Jest ono definiowane jako ,.funk-
cjonalny efekt choroby i jej leczenia przezywany przez pacjenta”, jest to wigc opinia wla-
sna czlowicka chorego, ale podejmuje si¢ proby wymiernej oceny zmian w stanie psycho-
fizycznym przy pomocy réznych skal i kwestionariuszy jakosci zycia. Mnogo$¢ tych na-
rz¢dzi $wiadczy o tym, ze nie istnicje idealna metoda badawcza, a sposob badania nalezy
dobiera¢ do konkretnej sytuacji klinicznej. W badaniach HRQL u chorych z przewleklymi
chorobami watroby najchgtniej wykorzystywany jest kwestionariusz SF-36 (short-form 36),
badajacy percepcj¢ zdrowia w zakresie o$miu dyspozycji psychicznych i fizycznych, ta-
kich jak: ogdlna sprawnos¢, ograniczenia fizyczne w pelnieniu rol, ogélny stan zdrowia,
witalnos¢, ograniczenia emocjonalne w pelnieniu rol, wystgpowanie i nasilenie bdlu, po-
czucie zdrowia psychicznego, ocena zmiany stanu zdrowia w ciagu ostatniego roku.
Z badan tych wynika, ze chorzy przewlekle zakazeni HCV uzyskuja we wszystkich skalach
gorsze wyniki w poréwnaniu z populacja ogolna albo z chorymi na pzw B (2,3.4). Przy
ocenic wynikow badan trzeba pamigtac, ze chorzy zakazeni HCV to czgsto ludzie uzalez-
nieni od dozylnych srodkéw odurzajacych, pacjenci przewlekle dializowani lub cierpiacy
na hemofili¢, chorzy wielokrotnie hospitalizowani z powodu réznych problemoéw zdro-
wotnych pozawatrobowej natury, ludzie z silnym poczuciem stygmatyzacji, ktore towarzy-
szy zakazeniu, tak wigc na obnizona jako$¢ zycia wplyw ma wicele niezaleznych od siebie
czynnikow niezwiazanych z samg choroba watroby (5). Nie moze wigc dziwi¢ brak zalez-
nosci pomi¢dzy wynikami uzyskiwanymi w kwestionariuszach HRQL a zaawansowaniem
zmian w watrobie czy aktywnos$cia enzymoéw watrobowych (2,3,6,7). Z drugiej jednak
strony powtarza si¢ poglad, ze po pomyslnie zakoficzonym leczeniu przeciwwirusowym
poczucie zdrowia fizycznego i psychicznego zdecydowanie poprawia si¢, co by oznaczalo,
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7e przynajmniej po cz¢sci uzyskiwane wyniki badan nad jakoscia zycia zalezna od zdrowia
mozna bezposrednio odnies¢ do przewleklego zapalenia watroby typu C jako takiego (3.8).

Jezeli tak faktycznie jest, to automatycznie rodzi si¢ wiele pytan, na ktore ciagle nie
ma odpowiedzi (m.in. dlaczego chorzy zakazeni HCV skarza si¢ na zmgczenie i zaburze-
nia w sferze poznawczej rowniez pomimo braku zmian w watrobie, dlaczego w pzw o innej
etiologii nie obserwuje si¢ tylu objawow neuropsychiatrycznych co w pzw typu C, dlacze-
g0 poprawia si¢ jako$¢ zycia po eradykacji zakazenia, pomimo nicodwracalnych zmian
marskich w watrobie?) i w sferze spekulacji pozostaje przyczyna, ktdora tak naprawde lezy
u podstaw obnizonej jakosci zycia u chorych z pzw typu C. Aby to wytlumaczy¢ wielu
badaczy sklania si¢ ku pogladowi, ze przyczyna obnizonego poczucia zdrowia psychofi-
zycznego sa zaburzenia psychiczne zwiazane z pozawatrobowa lokalizacja zakazenia HCV,
ktore sa niczalezne od choroby watroby i wystepujace wskutek bezposredniego mechani-
zmu wirusowego. Badania wykazuja bowiem, ze wérdd chorych z zaburzeniami psychicz-
nymi jest wigcej 0sob zakazonych HCV niz niezakazonych (9). Z kolei wsrod chorych
z pzw C rozpoznaje si¢ wigcej zaburzen psychicznych i wyczerpania emocjonalnego
w pordwnaniu z populacja ogolna. Fontana i wsp. przeprowadzili badania w grupie przy-
padkowo dobranych 220 niecleczonych oséb zakazonych HCV, wykorzystujac do tego celu
tzw. krotki inwentarz objawowy (brief symptom inventory, BSI) badajacy zaburzenia psy-
chiczne w nastepujacych dziewigciu osiach: somatyzacja, zaburzenia obsesyjno-kompul-
syjne, zdolnos¢ wchodzenia w relacje z innymi osobami (empatia), zaburzenia depresyjne,
zaburzenia Igkowe uogolnione i fobiczne, odczuwanie wrogosci, interpretacje urojeniowe
i psychotycznos¢ (10). Po zsumowaniu wynikéw w poszczegdlnych skalach BSI powstaje
ogolny wskaznik cigzkosci (global severity index, GSI), ktéry po przekroczeniu wartosci
63 wskazuje na obecnos¢ istotnych klinicznie zaburzen psychicznych. Analiza wynikdéw
wykazala, ze u 35% pacjentéw zakazonych HCV GSI byl istotnic wyzszy w pordwnaniu
z populacja ogolna, gdzie nieprawidlowe wartosci wskaznika stwierdzono jedynie u 10%
badanych. Chorzy zakazeni HCV wykazywali odchylenia we wszystkich badanych obsza-
rach, ale najczgsciej obserwowanymi zaburzeniami byly: depresja, ek uogélniony, soma-
tyzacja, psychotycznos$¢ i natrgctwa, ktére zanotowano u 28-40% badanych. Nasuwa to
przypuszczenie, ze obserwowane odchylenia moga by¢ spowodowane subtelnym uszko-
dzeniem funkcji poznawczych mozgu, takich jak mys$lenie, uwaga, pami¢¢ i sprawnos¢
intelektualna (11,12). Naturalnie wyzsze wskazniki GSI notowano u chorych z aktywnymi
chorobami psychicznymi lub chorobami dodatkowymi innymi niz pzw C, ale na uwage
zashuguje fakt, ze w grupie chorych HCV-dodatnich bez wspolistniejacych choréb dodat-
kowych podwyzszony GSI dotyczyl 20% badanych w poréwnaniu do 10% w populacji
ogolnej. Gorzej wsrdd ankietowanych wypadaly osoby niezame¢zne, ale nie obserwowano
zaleznos$ci wartosci GSI od naduzywania w przeszlosci alkoholu czy przyjmowania dozyl-
nych $rodkéw odurzajacych. Podobnie do wynikéw uzyskiwanych w badaniach jakosci
zycia, rowniez wysoko$¢ wskaznika GSI nie zalezala od zaawansowania choroby watroby
ani od aktywnosci ALT. Obserwowano natomiast korelacj¢ pomiedzy obnizona punktacja
SF-36 a wyzszymi wartosciami GSI, co sugerowaloby, ze obnizona jakos$¢ zycia
w pzw C jest pochodng zaburzen psychicznych bezposrednio zwiazanych z zakazeniem
HCV. Autorzy podkreslali, ze podobne wyniki obserwuje si¢ w populacji osob bezobjawo-
wo zakazonych wirusem HIV i podniesli konieczno$¢ poglebienia badan nad etiopatogeneza
obserwowanych zaburzen, a takze leczenia przeciwdepresyjnego u 0séb zakazonych HCV.
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Podobienstwo wystegpowania zaburzen psychicznych w zakazeniu HCV do tych obser-
wowanych u 0sob zyjacych z HIV sklonilo do przypuszczen, ze za zjawiska te moze by¢
odpowiedzialny neurotropizm wirusa C. Kramer i wsp. badajac funkcje poznawcze mozgu
przy pomocy bardzo czulej metody neurofizjologicznej, jaka sa potencjaly wzbudzone
P300, stwierdzili, ze chorzy zakazeni HCV mieli istotnic obnizona amplitude¢ potencjaléw
P300 i deficyt hamowania reakcji w poréwnaniu z grupa kontrolna. Wartosci te nie byly
zalezne od wieku, genotypu wirusa, wiremii, postaci histologicznej pzw C ani od aktywno-
$ci aminotransferaz (13). Zaleta badania jest brak zaleznosci od poziomu wyksztalcenia,
uwarunkowan socjo-ekonomicznych czy bariery jezykowej. Autorzy wyciagneli wniosek,
ze uzyskane wyniki moga swiadczy¢ o niewielkim, ale istotnym klinicznie uszkodzeniu
funkcji poznawczych mézgu, wynikajacym z pozawatrobowej lokalizacji zakazenia HCV.

Hipotezg o wplywie HCV na funkcjonowanic mézgu wysungli po raz pierwszy Foster
i wsp., zauwazajac u chorych z zakazeniem HCV czgstsze skargi na zmeczenie i gorsza
zalezna od zdrowia jako$¢ zycia w poréwnaniu z chorymi na pzw B czy z grupa kontrolng
(2). Ten sam zespo! donidst nastepnic o uszkodzeniu funkciji poznawczych mézgu w pzw C
sugerujac tym samym, ze za zjawiska te odpowiedzialny jest bezposredni mechanizm wi-
rusowy, innymi slowy, ze tkanka moézgowa moze by¢ miejscem replikacji HCV (14). Hipo-
teze t¢ wspiera kilka faktow:

— stwierdzenie materialu genetycznego wirusa C (HCV-RNA) w tkance mézgowej,

— odkrycie mozgowo swoistych pseudoszczepow HCV,

— wykazanie replikacji HCV w komdrkach astrogleju u chorych HIV-dodatnich,

— stwierdzenie zmian metabolicznych w jadrach podstawy mézgu u chorych HCV-
dodatnich na podobienstwo zmian obserwowanych w encefalopatii HIV-zalezne;.

W 1996 r. pojawilo si¢ doniesienic o izolacji HCV-RNA z tkanki mézgowej kobiety
zmarlej na postepujacy encefalomielitis (15). Autorzy w dyskusji podniesli mozliwos¢ etio-
patogenetycznego zwiazku zakazenia HCV z choroba moézgu i rdzenia krggowego. Laskus
1 wsp. wykazali obecnos¢ ujemnej nici HCV-RNA, uwazanej za forme replikacyjng wiru-
sa, w komorkach astrogleju os6b zmartych na AIDS (16). Przy uzyciu protonowej spektro-
fotometrii magnetycznej, stosowanej do badania metabolizmu moézgu, Forfon i wsp. wyka-
zali, ze u chorych z potwierdzonym histologicznie fagodnym pzw C obecne sa zaburzenia
metaboliczne w postaci zmienionego stosunku choliny do kreatyny w jadrach podstawy
moézgu i substancji bialej, a ponadto zmiany te czgsciej byly obserwowane u chorych
z zaburzeniami poznawczymi, niz w grupie chorych bez cech dysfunkcji mézgu (17). Ten
sam zespol badawczy wyizolowal z po$miertnie pobranej tkanki mézgowej osob zakazo-
nych HCV unikalne sekwencje genomu dla regionu hiperzmiennego wirusa sugerujac tym
samym istnienie takiej odmiany pseudoszczepdw HCV, ktora jest swoista dla mézgu i re-
plikuje w centralnym ukladzie nerwowym niezaleznie od replikacji w watrobie (18).

Koncepcja o tkankowo swoistych odmianach HCV nie jest zreszta koncepcja nowa.
Najwigcej prac poswigconych jest replikacji wirusa w jednojadrzastych komorkach krwi
obwodowej. Wykazano, ze w tkance watrobowej i komorkach krwi obwodowej pobranych
od tych samych chorych wystgpuja odmienne pseudoszczepy HCV, co $wiadczyloby
o kompartmentalizacji zakazenia i niezaleznej replikacji wirusa w poszczegélnych tkan-
kach (19,20). To mogloby tlumaczy¢ wystgpowanie objawow neuropsychiatrycznych
u chorych zakazonych HCV przy skapych lub nieobecnych zmianach w watrobie. Wiado-
mo, ze okolonaczyniowe makrofagi i komorki mikrogleju podlegaja nicustannemu obroto-
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wi i maja wspolng komorke prekursorowa wywodzaca si¢ ze szpiku. Monocyty krwi obwo-
dowej lub komoérki prekursorowe moga by¢ swoistym ,.koniem trojanskim™, ktéry pod-
stegpniec wprowadza HCV do centralnego ukladu nerwowego. Wg tej teorii replikujacy
w komorkach mikrogleju wirus jest odpowiedzialny za ich pobudzenie, co wywoluje sze-
reg patogennych zjawisk prowadzacych do uszkodzenia mézgu i w konsekwencji do obja-
wow neuropsychiatrycznych. Wiadomo, ze pobudzone komdrki mikrogleju produkuja neu-
rotoksyny takie jak tlenck azotu, a takze uwalniaja cytokiny i chemokiny, ktére urucha-
miaj calg kaskadg zjawisk immunopatogennych, a ponadto jako chemoatraktanty przycia-
gaja kolejne zakazone makrofagi czyniac caly proces samonapg¢dzajacym si¢. Aktywowa-
ne komorki mikrogleju produkuja réwniez aminokwasy, ktore w mechanizmie stresu oksy-
dacyjnego i uwalniania wolnych rodnikow indukuja apoptoz¢ neurondw w procesie wzbu-
dzania neurondéw zwanym excifotoxicity (21). Uwaza si¢, ze ta forma neurotoksycznosci
wystepuje w wielu ostrych i przewleklych schorzeniach neurologicznych, takich jak udar
niedokrwienny, padaczka, plasawica Huntingtona, choroba Alzheimera czy AIDS-zalezna
demencja.

Istniejacy pozawatrobowy rezerwuar wirusa w centralnym ukladzie nerwowym bylby
dobrym wytlumaczeniem nie tylko dla tak czgstych objawow neuropsychiatrycznych
w zakazeniu HCV, ale réwniez dla sklonnosci zakazenia HCV do przechodzenia w postac
przewlekla, jak réwniez dla duzego odsetka niepowodzen badz wznowy zakazenia po
zastosowanej terapii przeciwwirusowej niedostatecznie penetrujacej do OUN.

Wyniki badan nad neurotropizmem HCV wydaja si¢ przekonywajace. Wyjasniajq zto-
zona symptomatologi¢ towarzyszaca przewleklemu zapaleniu watroby typu C, ktora w inny
sposob trudno byloby wytlumaczy¢. Pozwalaja zrozumie¢ nicustanne znuzenie chorych,
ogolne gorsze samopoczucie, napig¢cie emocjonalne, poczucie dolegliwosci natury fizycz-
nej, i w efekcie ogdlna gorsza jakos$¢ zycia. Choroba jest zatem bardziej ,,obecna” w glo-
wie niz w watrobie. Z drugiej strony wicle wynikéw badan nasuwa uzasadnione watpliwo-
$ci co do organicznego podloza zglaszanych dolegliwo$ci. Nie sposob na ich podstawie
nie odnie$¢ wrazenia, ze choroba jest obecna w glowie w sensie przenosnym, innymi stowy
wiele objawdéw ma podloze psychogenne, wyplywajace z Igku przed konsekwencjami za-
kazenia i pojawia si¢ po postawieniu czg¢sto przypadkowej diagnozy.

Klasycznym przykladem sa badania Elizabeth Kenny-Walsh i Irish Hepatology Rese-
arch Group przeprowadzone w grupie kilkuset kobiet, ktore w latach 1974-78 otrzymaly
zakazong immunoglobuling anty-D pochodzaca od jednego HCV-dodatniego dawcy (22).
Z reguly kobiety te, do czasu otrzymania zaproszenia do badania, nie mialy pojgcia o zaka-
zeniu ani poczucia choroby. W chwili badania okazalo si¢, ze az 81% ankietowanych ko-
biet zglosilo jedna lub kilka dolegliwosci. Najczesciej bylo to zmeczenie — 66% badanych,
boéle stawow lub mig$ni — 38%, niepokdj lub obnizony nastroj — 16%, bdle w prawym
podzebrzu — 6%. Co cickawe, nie stwierdzono istotnych réznic w zglaszanych dolegliwo-
$ciach pomig¢dzy kobietami, ktére w toku dalszych badan okazaly si¢ HCV-RNA(-), czyli
samoistnie wyzdrowialy z zakazenia, a kobietami HCV-RNA(+). Autorzy artykulu podkre-
§laja, ze program badawczy prowadzony byl w momencie naglosnienia sprawy i zwiazane-
go z tym wzburzenia spolecznego, stad nie wykluczaja, ze przynajmniej czgsciowo na
zglaszane dolegliwosci wplyw mialy nagle uswiadomione mozliwe konsekwencje prze-
wleklego zakazenia HCV (22,23). Ten scenariusz powtarza si¢ w praktyce stosunkowo
czesto. Aktywna zawodowo kobiceta udaje si¢ do ginekologa, bo zaczyna odczuwac dole-
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gliwosci menopauzalne. Przed otrzymaniem lekéw hormonalnych wykonuje zalecone ba-
dania, w tym proby watrobowe. Okazuje si¢, ze aktywno$¢ ALT nieznacznie odbiega od
normy. W toku dalszej diagnostyki zostaja stwierdzone w surowicy krwi przeciwciala anty-
HCYV, a pacjentce przypomina si¢, ze przed laty miala przetaczana krew. Dochodzi do
rozpoznania pzw C i zaczyna si¢ nagle poczucie choroby, co w konsekwencji prowadzi do
uzyskania $wiadczen rentowych, izolacji spolecznej, nickiedy nicomalze histerycznego
zabiegania o leczenie i nierzadko kryzysu malzenskiego.

Autorzy Wessely 1 Pariante przeanalizowali dostgpna literatur¢ medyczna badajaca
zwigzek pomigdzy niepowiklanym pzw C a takimi dolegliwosciami jak zmg¢czenie czy
objawy depresyjne. Doszli do wniosku, ze zalezno$¢ taka wystepuje tylko w szczegdlnych
okoliczno$ciach: u pacjentéw swiadomych zakazenia, w przypadku zaawansowanej cho-
roby watroby, co jest oczywiste i u chorych przyjmowanych przez specjalistdéw w osrod-
kach o najwyzszym stopniu referencyjnosci. Wykazali, ze jest niewiele badan, w ktérych
znajomos$¢ statusu HCV i stwierdzenie depresji lub zmegczenia sa od siebie calkowicie
niczalezne. Ich zdaniem wigkszo$¢ badan nie potwierdza zaleznosci pomiedzy zakaze-
niem HCV a depresja czy zmegczeniem, poniewaz nie bierze si¢ pod uwagg, ze zaburzenia
te, a zwlaszcza zmgczenie, sa rownie czeste w populacji ludzi wolnych od zakazenia HCV.
W konkluzji stwierdzaja, ze pomimo réznych teoretycznych mechanizméw, ktére przeko-
nywajaco thumacza przyczyny dolegliwosci, nie ma obecnic dowodu, aby zakazenie HCV
per se powodowalo zaburzenia depresyjne lub inne objawy psychiczne (24).

W innym badaniu Dalgard i wsp. oceniali zalezna od zdrowia jako$¢ zycia przy po-
mocy kwestionariusza SF-36, u 0séb przyjmujacych dozylne srodki odurzajace jeszcze
przed wykonaniem u nich badania HCV-RNA (25). Badanych podzielili nast¢gpnie na pod-
grupy: w zaleznosci od wyniku oznaczenia HCV-RNA na zakazonych i niezakazonych
oraz na tych co uwazali, ze sa zakazeni HCV i tych co byli przekonani, ze s od tego
zakazenia wolni. Wskazniki jakosci zycia porownali nastgpnie pomigdzy populacja ba-
dana i grupa kontrolna, ktéra stanowily osoby zdrowe i wsrdd badanych w poszczegoélnych
podgrupach. Zgodnie z oczekiwaniami gorsze wyniki uzyskali pacjenci uzaleznieni od
dozylnych srodkow odurzajacych w poréwnaniu z grupa kontrolna, ale nie zaobserwowa-
no réznic pomiedzy osobami HCV-RNA(+) i HCV-RNA(-). Osoby HCV-RNA(+) prze-
swiadczone o zakazeniu wypadaly gorzej w czterech skalach (ogoélne poczucie zdrowia,
funkcje fizyczne, rola psychiczna i witalno$¢) w pordwnaniu z osobami zakazonymi ale
nieswiadomymi zakazenia. Ponadto osoby HCV-RNA(-) przekonane o zakazeniu mialy
nizsza punktacj¢ oceniajacq ogolny stan zdrowia w porownaniu z osobami niczakazonymi,
ktore uwazaly, ze zakazenie ich nie dotyczy. W ten sposob badacze udowodnili, jak istotny
jest wplyw psychiki i poczucia zagrozenia na rozmaite parametry oceniajace ogolne od-
czuwanie zdrowia psychicznego i fizycznego.

Z doswiadczen wlasnych wiadomo, ze interpretacja odpowiedzi udzielanych w kwe-
stionariuszach jakosci zycia jest trudna do obicktywizacji. Odpowiedzi, jakich udzielaja
chorzy, sa nicobicktywne, nieprzewidywalne i niekiedy sprzeczne ze soba. Dla przykladu:
chory uznal swgj ogolny stan zdrowia za zly, witalnos¢ ocenil bardzo nisko, a jednoczesnie
stwierdzil, ze jest szczgs$liwy. Generalnie jednak z badan nad jakoscia zycia u chorych
zakazonych HCV wylania si¢ obraz czlowicka zgorzknialego, wyalienowanego, zmgczo-
nego i obolalego. Obraz czlowieka z chora dusza.

Jakiekolwiek bylyby przyczyny gorszej jakosci zycia w pzw C — jedno wydaje si¢
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nickwestionowane. To mianowicie, ze przez wigkszo$¢ czasu trwania zakazenia nalezy
leczy¢ dusz¢ chorego energiczniej niz jego watrobg. Osiagnac to mozna w rozmaity spo-
sob — poprzez nicustajaca edukacj¢ o naturalnym przebiegu choroby, drogach zakazenia
i zakaznosci, propagowanie obiektywnej, opartej na wynikach badan literatury popularno-
naukowej, a nie rozpowszechnianie groznie brzmiacych i stresogennych publikacji w stylu
,,Wirus C: 600 tysigcy Polakéw zarazonych $§miertelnym wirusem”™ (Newsweek 20/2002),
poprzez zachgcanie do aktywnosci ruchowej i zalecanie chorym ¢wiczen fizycznych (wbrew
panujacemu do niedawna przekonaniu o koniecznosci leczenia spoczynkowego w choro-
bach watroby), poprzez leczenie przeciwdepresyjne i psychoterapie, a takze zachgcanie do
stosowania smacznej, zbilansowanej diety, nier6zniacej si¢ od diety pozostalych czlonkow
rodziny. Istotnym elementem moze tez okazac si¢ leczenie zakazenia jako takiego, jezeli
niec ma ku temu przeciwwskazan zdrowotnych, nawet pomimo braku zmian w watrobie.
Zgodnie z przyjetym stanowiskiem National Institute of Health (NIH) w przypadku zaka-
zen o lagodnym przebiegu, bez zmian w watrobie albo ze zmianami tagodnymi, wskazania
do leczenia powinny by¢ rozpatrywane indywidualnie a ostateczna decyzja moze opierac
si¢ na motywacji chorego i silnej woli leczenia (26). Niejednokrotnie tylko pozbycie si¢
zakazenia pozwala chorym wroci¢ do rownowagi psychicznej. Czgsto obserwujemy to
u 0sob w trakcie interferonoterapii. Wiadomos¢ o ujemnym wyniku HCV-RNA i normali-
zacja ALT podczas leczenia powoduje zwykle odprgzenie i pozwala chorym lepiej znosic¢
uposledzajace nastrdj dzialanie interferonu, przywraca witalnos¢ i che¢ do zycia. Z kolei
nawrot zakazenia w zwiazku z rozczarowaniem, jakiego doznaje pacjent, powoduje gwal-
towne pogorszenie stanu ogoélnego, czasami w stopniu wigkszym niz przed leczeniem.

Parafrazujac powiedzenie ,,w zdrowym ciele zdrowy duch” mozna powiedzie¢, ze
w zdrowej watrobie zdrowy duch. Dlatego o watrobe trzeba dbac szczegodlnie, oszczedzal
ja, nie zatruwac jej i nie naraza¢ na zakazenia. Tylko wtedy watroba, zrodlo przedzy zycia,
,,hic zdradzi nas i nic przerwie naszej piesni” (Pablo Neruda ,,0da do watroby™).

M Wawrzynowicz-Syczewska
CHRONIC HCV INFECTION - DISEASE OF BODY OR DISEASE OF SOUL?

SUMMARY

In chronic hepatitis type C fatigue, depression and neuropsychiatric complications of interfe-
ron treatment are more frequently reported than in the other parenchymal liver diseases. It contribu-
tes to a significant reduction of health related quality of life (HRQL) in those patients. It is believed
that psychiatric disorders are the result of brain dysfunction caused by the virus. The hypothesis of
neurotropic character of HCV infection is supported by the detection of HCV-RNA in brain tissue,
identification of brain-specific quasispecies variants of hepatitis C virus, specific detection of nega-
tive-strand viral RNA in the astroglia of patients with acquired-immunodeficiency syndrome and
demonstration of metabolic changes resembling HIV-1 encephalopathy in the basal ganglia of pa-
tients with chronic hepatitis C. On the other hand there is good evidence that decreased HRQL is
directly related to the consciousness of infection and hence, is not of the organic nature. Some
authors suggest that patient’s worry and anxiety, aggravated by some mass-media and the lack of
knowledge, may be a strong determinant of psychological status. Given the complex nature of symp-
toms in chronic hepatitis C therapy should include education on the natural history of HCV infec-
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tion and results of treatment, psychotherapy and medical treatment of depression and anxiety. Mo-
reover, antiviral therapy should be considered in highly motivated patients despite lack of clear
clinical indications for treatment.

10.

11.

12.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

PISMIENNICTWO

. Dwight MM, Kowdley KV, Russo JE, i in. Depression, fatigue and functional disability in

patients with chronic C hepatitis. J Psychosom Res 2000:49:311-7.

. Foster GR, Goldin RD, Thomas HC. Chronic hepatitis C virus infection causes a significant

reduction in quality of life in the absence of cirrhosis. Hepatology 1998;27:209-12.

. Bonkovsky HL., Wooley JM. Reduction in health-related quality of life in chronic hepatitis C

and improvement with interferon therapy. The consensus Interferon Study Group. Hepatology
1999;29:264-70.

. Poynard T, Cacoub P, Ratziu V, i in. Fatigue in patients with chronic hepatitis C. J Viral Hepat.

2002:9:295-303.

. Fontana RJ, Moyer CA, Sonnad S, i in. Co-morbidities and quality of life in patients with

interferon refractory chronic hepatitis C. Am J Gastroenterol 2001;96:170-8.

.Mc Donald J, Jayasuriya J, Bindley P, 1 in. Fatigue and psychological disorders in chronic hepa-

titis C. J Gastroenterol Hepatol 2002;17:171-6.

. Miller ER, Hiller JE, Shaw DR. Quality of life in HC V-infection: lack of association with ATL

levels. Aust N Z Public Health 2001;25:355-61.

. Neary MP, Cort S, Bayliss MS, 1 in. Sustained virologic response is associated with improved

health-related quality of life in relapsed chronic C patients. Semin Liver Dis 1999;19 (Suppl.1):
77-85.

. Zdilar D, Franco-Bronson K, Buchler N, 1 in. Hepatitis C. Interferon alfa, and depression. Hepa-

tology 2000;31:1207-11.

Fontana RJ, Khozema BH, Schwartz SM, 1 in. Emotional distress in chronic hepatitis C patients
not receiving antiviral therapy. Journal of Hepatology 2002;36:401-7.

Slaughter J, Johnstone G, Petroski G, 1 in. The usefulness of the brief symptom inventory in he
neuropsychological evaluation of trumatic brain injury. Brain Inj 1999;13:125-30.

Hilsabeck RC, Hassanein TI, CarlsonMD, 1 in. Cognitive functioning and psychiatric sympto-
matology in patients with chronic hepatitis C. J Int Neuropsychol Soc 2003;9:847-54.

. Kramer L, Bauer E, Funk G, 1 in. Subclinical impairment of brain function in chronic hepatitis

C infection. Journal of Hepatology 2002;37:349-54.

Forton DM, Thomas HC, Murphy CA, 1 in. Hepatitis C and cognitive impairment in a cohort of
patients with mild liver disease. Hepatology 2002;35:433-9.

Bolay H, Soylemezoglu F, Nurlu G, 1 in. PCR detected hepatitis C virus genome in the brain of
a case with progressive encephalomyelitis with rigidity. Clin Neurol Neurosurg 1996:98:305-8.
Laskus T, Radkowski M, Wang LF, 1 in. Search for hepatitis C virus extrahepatic replication
sites in patients with acquired-immunodeficiency syndrome: specific detection of negative-strand
viral RNA in various tissues. Hepatology 1998;28:1398-401.

Forton DM, Allsop JM, Main J, i in. Evidence for a cerebral effect of the hepatitis C virus.
Lancet 2001;358:38-9.

Forton DM, Taylor-Robinson S, i in. Identification of brain-specific quasispecies variants of
hepatitis C virus consistent with viral replication in the central nervous system. Hepatology
2000;32:269A (abstract).

Afonso AM, Jiang J, Penin F, 1 in. Non-random distribution of hepatitis C virus quasispecies in
plasma and peripheral blood mononuclear cell subsets. J Virol 1999,73:9213-21.



Nr 2 Przewlekle zakazenia HCV 619

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

Okuda M, Hino K, Korenaga M, i in. Differences in hypervariable region 1 quasispecies of
hepatitis C virus in human serum, peripheral blood mononuclear cells, and liver. Hepatology
1999;29:217-22.

Bonfoco E, Krainc D, Ankarcrona M, 1 in. Apoptosis and necrosis: two distinct events induced,
respectively, by mild and intense insults with N-methyl-D-aspartate or nitric oxide/superoxide
in cortical cell cultures. Proc Natl Acad Sci USA 1995:92:7162-6.

Kenny-Walsh E and the Irish Hepatology Research Group. Clinical outcomes after hepatitis C
infection from contaminated anti-D immune globulin. N Engl J Med 1999;340:1228-33.
Crowe J, Doyle C, Fielding JF, 1 in. Presentation of hepatitis C in a unique uniform cohort 17
years from inoculation. Gastroenterology 1995;108:Suppl. A1054 (abstract).

Wessely S, Pariante C. Fatigue, depression and chronic hepatitis C infection. Psychol Med.
2000;32:1-10.

Dalgard O, Egeland A, Skaug K, 1 in. Health-related quality of life in active injecting drug users
with and without chronic hepatitis C virus infection. Hepatology 2004;39:74-80.

National Institute of Health Consensus Development Conference Statement: Management of
Hepatitis C. Hepatology 2002;36(5), Suppl.1:S3-S20.

Adres autora:

Marta Wawrzynowicz-Syczewska
Katedra 1 Klinika Choréb Zakaznych
Pomorskiej Akademii Medycznej

ul. Arkonska 4, 71-455 Szczecin



