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Celem pracy byla analiza czestosci wystepowania serologicznych
wskaznikow zakazenia HEV u 0sob pochodzqcych z Indii, studiujqcych
w Polsce, oraz ocena ryzyka rozprzestrzeniania sie zakazen HEV na terenie
naszego kraju. W grupie 45 studentow stwierdzono obecnos¢ anty-HEV
u7(15,6%) osob, a anty-HEV-total u 5 (11,1% 0sob).
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WSTEP

Czynnikiem etiologicznym wirusowego zapalenia watroby typu E (wzw) jest wirus HEV
z grupy ssRNA nalezacy do rodzaju Hepeviridae. Do zakazenia HEV dochodzi droga po-
karmowa (1,2). Wirusowe zapalenie watroby typu E wystepuje endemicznie w Poludniowo-
Wschodniej i Srodkowej Azji. Liczne epidemie byly takze opisywane na Bliskim Wschodzie,
w Potnocnej i Zachodniej Afryce oraz Ameryce Poludniowej i Meksyku (3). Na pozostatych
obszarach kuli ziemskiej zakazenia HEV wystepuja sporadycznie i sa gtéwnie zwiazane
z podrozami do stref endemicznych. W Indiach HEV jest glownym czynnikiem (50-70%)
wirusowych zapalen watroby (4). Czgstos¢ wystgpowania przeciwciat anty-HEV w klasie
IgG, $wiadczacych o przebyciu zakazenia, w niektorych krajach endemicznych przekracza
25% populacji (5). HEV jest rowniez istotnym czynnikiem piorunujacych zapalen watroby
na tych obszarach, odpowiedzialnym za 20 - 40% wszystkich przypadkéw (6). W krajach
rozwinigtych zakazenie HEV tylko sporadycznie jest przyczyna zapalenia watroby, przy
czym zazwyczaj sa to przypadki zawleczone z rejonéw endemicznych (7).

W ostatnich latach pojawito si¢ wiele doniesien sugerujacych wigksza czgstos¢ wyste-
powania zakazen HEV w krajach rozwinigtych, niz wskazywaty na to wczesniejsze dane
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epidemiologiczne. W piSmiennictwie dostepne sa opisy zachorowan na wzw typu E oséb,
ktére nigdy nie podrézowaty do rejondow endemicznego wystgpowania zakazen HEV (8-
11). Badania doswiadczalne i sekwencjonowanie genetyczne szczepéw HEV sugeruja ze
rezerwuarem HEV moga by¢ §winie. Z uwagi na mozliwos¢ przeniesienia zakazenia ze §wini
na czlowieka, nalezaloby traktowac ostre zapalenie watroby typu E w krajach rozwinigtych
jako zoonozg (12-14). Jednak w cz¢$ci przypadkow ostrego wzw typu E transmisja odzwie-
rzgca zostata wykluczona, dlatego rozwazane jest przeniesienie zakazenia HEV, pierwotnie
zawleczonego z terendw endemicznych, z cztowieka na cztowieka (10).

Podjecie przez nas badan zostato spowodowane zachorowaniem na wzw typu E dwoch
studentow pochodzenia hinduskiego, studiujacych w Biatymstoku. Obaj pacjenci byli ho-
spitalizowani w Klinice Obserwacyjno-Zakaznej w Biatymstoku (15). U jednego chorego
wystapito powiktanie zakazenia HEV ostrym zapaleniem trzustki. Na podstawie dost¢pnego
pismiennictwa mozna sadzi¢, ze jest to pierwsze doniesienie o wystgpowaniu zakazenia
HEV w Polsce i pierwszy zarejestrowany przypadek ostrego zapalenia trzustki w przebiegu
zakazenia HEV w Europie. Dotychczas nie przeprowadzono w Polsce badan epidemiolo-
gicznych, ktorych celem bylo oszacowanie czgstosci wystgpowania zakazen HEV.

Celem pracy byto okreslenie czegstosci wystepowania przeciwcial anty-HEV w grupie
0s6b pochodzenia hinduskiego studiujacych w Polsce oraz ocena ryzyka rozprzestrzeniania
si¢ wirusa zapalenia watroby typu E na terenie naszego kraju.

MATERIAL I METODY

W badaniu wziglo udzial 45 mezczyzn, obywateli Indii, w wieku od 18 do 48 lat (Sredni
wiek 24,4 +0,56 roku), ktérzy przybyli do Polski 30 dni wcze$niej przed rozpoczgciem
badania. Studenci ci pochodzili z prowincji Gandhinagar, Andhrea Pradesh i Maharashtra.
Wszystkie osoby po wyrazeniu pisemnej, Swiadomej zgody na udzial w badaniu otrzymaty
do wypehienia kwestionariusz, majacy na celu oszacowanie glownych czynnikow ryzyka
zakazenia HEV oraz uwzgledniajacy podstawowe zagadnienia demograficzne. W ankiecie
zawarto pytania dotyczace warunkow bytowych, przyzwyczajen zywieniowych, mozliwosci
dostepu do biezacej wody, liczby 0s6b zamieszkujacych razem w gospodarstwie domowym,
dochodu w przeliczeniu na osobg, wykonywanej wczesniej pracy oraz stycznosci ze zwierze-
tami. Ponadto wywiad obejmowat dane przebytych szczepien, wystgpowania w przesztosci
z6ttaczki, hospitalizacji, zabiegdw chirurgicznych, transfuzji krwi oraz stosowania dozylnych
srodkow odurzajacych, a takze odbytych podrozy.

Od kazdego uczestnika badania pobrano probke krwi i wykonano testy oceniajace
obecnos$¢ w surowicy przeciwciat anty-HEV klasy IgM (anty-HEV-IgM) oraz catkowitej
puli przeciwciat anty-HEV (anty-HEV-total). Testy te wykonywano metoda immunoenzy-
matyczna (EIA) (DIA.PRO, Diagnostic Bioprobes Sri., Milano, Italy). W te$cie EIA, wykry-
wajacym przeciwciata klasy M, zastosowano syntetyczne antygeny uzyskane ze szczepow
Mexiacan i Burma, zawierajace konserwatywne determinanty. Drugi test E1 A, wykrywajacy
przeciwciala klasy M i G, zawierat syntetyczne antygeny zawierajace konserwatywne oraz
najbardziej immunogenne determinanty wymienionych szczepéw HEV.

W uzyskanych probkach krwi zbadano ponadto stgzenie bilirubiny catkowitej oraz
aktywnos$¢ aminotransferazy alaninowej (ALT). W kazdym przypadku podwyzszonej ak-
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tywno$ci ALT wykonano badania w kierunku zakazenia innymi wirusami hepatotropowymi
- HBV (HBsAg, anty-HBc-IgM), HCV (anty-HCV) oraz HAV (anty-HAV-IgM).

Badanie uzyskalo akceptacj¢ Komisji Bioetycznej Akademii Medycznej w Biatymsto-
ku. Informacja o badaniu zostata przekazana kazdemu uczestnikowi bezposrednio przed
wyrazeniem pisemnej, Swiadomej zgody na udzial w badaniu.

Wyniki badan zostaty przedstawione za pomoca $redniej i btgdu standardowego (£SE).
Analizg ilo$ciowa przeprowadzono za pomoca testu U Mann’a-Whitney’a, zas jakosciowa,
za pomoca testu chi z korekcja Yeats’a.

Wartos$ci P <0,05 zostaty uznane za statystycznie istotne. Analizy statystycznej dokonano
za pomoca programu Statistica 5.0 dla Windows (Statsoft Inc., Tulsa, USA).

WYNIKI

Serologiczne markery przebytego lub aktualnego zakazenia HEV wykryto u 12 oséb
(26,7%). Obecnos¢ przeciwcial anty-HEV-total potwierdzono u 5 (11,1%) uczestnikéw
badania. Wystgpowanie anty-HEV-IgM wykazano u 3 (6,6%) studentow, zas wystgpowanie
anty-HEV-IgM facznie z anty-HE V-total potwierdzono u 4 (8,9%) osob. (tab. I)

Tabela I.  Czgstos¢ wystgpowania przeciwciat anty-HEV-IgM 1 anty-HEV-total w badanej grupie
Table. I.  The prevalence of anti-HEV-IgM and anti-HE V-total antibodies in studied population

Kombinacja wystgpujacycn przeciwcial anty-HEV Liczba (%)
anty-HEV-IgM (-), anty-HEV-total (+) 5(11,1)
anty-HEV-IgM (+), anty-HEV-total (-) 3(6,0)
anty-HEV-IgM (+), anty-HEV-total (+) 4(16,0)
anty-HEV-IgM (-), anty-HEV-total (-) 33 (73.,3)

U dwoch osob wykryto podwyzszona aktywno$¢ ALT (82 1 88 U/L) przy braku se-
rologicznych markeréw zakazenia wirusami hepatotropowymi, w tym HEV. Aktywnos¢
ALT pozostawata w granicach normy u wszystkich 0sob, u ktorych stwierdzono obecnosé
serologicznych wskaznikéw zakazenia HEV. Srednia aktywno$¢ ALT w tej grupie osob

Tabela II. Poréwnanie grupy osob z obecnymi serologicznymi wskaznikami zakazenia HEV z grupa
0s0b, bez przeciwcial anty-HEV w surowicy
Table. II. The comparison between subjects with and without any serological markers of HEV in-

fection
anty-HEV anty-HEV P
(HN=12 ()N=33
Wiek (lata, x+ SE) 232425 24,7 +4,1 0,29
ALT (U/L, x+ SE) 29,5 £6,5 23,3+7,1 0,66
Bilirubina (mg/dL, x +SE) 0,90 £0,5 1,06 +0,3 0,09
Hospitalizacje w wywiadzie, n (%) 4(33,3) 1(3,0) <0,01
Zabiegi chirurgiczne wywiadzie, n (%) 2(16,7) 4(12,1) 0,71
ZbMaczka w wywiadzie, n (%) 3(25,0) 3(9.,1) 0,16
Dochéd > $ 450 na osobg, n (%) 5(41,7) 9(273) 0,39
> 4 0s6b w gospodarstwie domowym, n (%) 3 (25,0) 14(42,4) 0,28
Srodowisko miejskie/wiejskie, n 5/7 16/17 0,68

Stycznos¢ ze zwierzgtami, n (%) 2(16,7) 2(6,1) 0,26
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wynosita 29,5 +6,5 U/L. Rowniez stgzenie bilirubiny u 0séb z serologicznymi markerami
zakazenia HEV pozostawalo w granicach normy ($rednie stezenie 0,9 £0,5 mg/dL).

Analiza czynnikow ryzyka zakazenia wirusem zapalenia watroby typu E wskazata, ze
osoby z serologicznymi markerami zakazenia HEV istotnie cze$ciej byly hospitalizowane
w przesztosci niz osoby, u ktorych nie stwierdzono przeciwciat anty-HEV (33,3% vs. 3,0%,
P<0,01). Wystegpowanie innych medycznych, ekonomicznych i demograficznych czynnikow
ryzyka bylo porownywalne w obu grupach (tab. II).

DYSKUSJA

Na terenach endemicznych, m.in. w Srodkowej Azji, Indiach i Polnocnej Afryce, za-
kazenia HEV sa gtoéwna przyczyna ostrego zapalenia watroby. W Indiach czgstos¢ wyste-
powania przeciwciat anty-HEV-IgM u pacjentdow z ostrym zapaleniem watroby sigga 20%
(14), za$ do 16% dzieci posiada przeciwciala anty-HEV klasy G (17). Dotychczas panowato
przekonanie, ze w Europie i Stanach Zjednoczonych, zakazenie HEV tylko sporadycznie
jest przyczyna ostrego zapalenia watroby 1 wiaze si¢ wylacznie z podrézami na tereny
endemiczne (18). Jednak publikacje z ostatnich lat rzucaja nowe $wiatlo na epidemiologi¢
zakazen HEV w krajach rozwinigtych.

W badaniach przeprowadzonych w grupie 218 pacjentéw hospitalizowanych z powodu
ostrego zapalenia watroby ,,nonA-nonC” we Wtoszech, Zanetti i wsp. udowodnili etiologi¢
HEV u 10%, a 18,2% 0s06b z tej grupy nie podrézowalo do terenéw endemicznych (19).
Autorzy opisali ponadto nowy wariant HEV pochodzacy od pacjenta, ktory nigdy nie
podrézowat w rejony endemiczne, nie miat rdwniez stycznosci z osobami powracajacymi
z tych terendw. Pozwala to sadzi¢, ze opisany wirus moze wystgpowac naturalnie na te-
renie Wtoch. Badania Mansuy ego i wsp. w potudniowo-zachodniej Francji (8) wykazaty
obecnos¢ HEV RNA u 25,4% z 431 pacjentdow z ostrym zapaleniem watroby o nieznanej
etiologii. Dziewigciu pacjentdow nie podato w wywiadzie zadnych podrézy w ciagu 6 mie-
sigcy poprzedzajacych zachorowanie. Ponadto zroznicowanie genetyczne szczepéw HEV
na terenach Srodkowych Pirenejow sugeruje, ze szczepy te wystepuja endemicznie na tych
terenach. Inne doniesienia opisuja przypadki zakazenia HEV 0s6b w Holandii, Anglii, Walii
i Hiszpanii, niezwigzane z podrézami w rejony endemiczne (9, 11, 20). Prawdopodobna
przyczyna endemicznego wystegpowania HEV na tych terenach jest krazenie wirusa pomigdzy
rezerwuarem zwierz¢cym a ludzkim.

Szczepy HEV, zakazne dla ludzi, zidentyfikowano rowniez w Holandii i Hiszpanii (21,
7). Jednocze$ni badania do$wiadczalne wykazaty podatno$¢ $win na zakazenie ludzkim
szczepem HEV (14).

W badaniach Sadler’a i wsp. (10) zarejestrowano wyrazny wzrost czgstosci zakazen
HEV, nabytych na terenie Wielkiej Brytanii. Wérdéd opisanych 8 pacjentéw zaden nie
podrézowal w rejony endemiczne, nie miat kontaktu ze §winiami lub nie spozywal migsa
niepoddanego wlasciwej obrobce termicznej. U jednej osoby zidentyfikowano zakazenie
genotypem 1 HEV, wystepujacym typowo w Azji i Afryce. Autorzy sugeruja, ze zakazenia
HEYV importowane z rejon6w endemicznego wystgpowania moga w dalszej kolejnosci ulec
przeniesieniu z cztlowieka na cztowieka.

Bezposrednim powodem podjgcia badania w Klinice Obserwacyjno-Zakaznej Aka-
demii Medycznej w Bialymstoku byto rozpoznanie i hospitalizacja z powodu wzw typu E
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dwoch pacjentow pochodzacych z Indii, w tym jednego przypadku powiktanego ostrym
zapaleniem trzustki (15). W celu oceny ryzyka przeniesienia zakazenia HEV od 0séb po-
chodzacych z terenow endemicznych, przeanalizowano obecnos$¢ markeréw serologicznych
w surowicy 45 obywateli Indii studiujacych w Polsce. Przeciwciata anty-HEV-IgM wyka-
zano u 7 (15,6%) osob, a anty-HEV-total u 5 (11,1%). U zadnego z uczestnikow badania
nie wykazano klinicznych lub biochemicznych cech ostrego zapalenia watroby. Jednak
wysoka czgsto§¢ wystgpowania przeciwciat anty-HEV-IgM oraz wspomniane 2 przypadki
objawowego zakazenia HEV wskazuja na wysokie ryzyko przeniesienia importowanych
zakazen HEV do Polski.

WNIOSKI

Zakazenie HEV, z uwagi na mozliwo$¢ transmisji miedzyludzkiej zakazenia zawle-
czonego z rejondw endemicznych, powinno by¢ rozwazane jako czynnik etiologiczny
w kazdym przypadku ostrego zapalenia watroby, niezaleznie od braku w wywiadzie podrozy
do krajow endemicznych. W zwiazku z powyzszym niezbgdne sa dalsze badania majace na
celu oceng czgstosci wystgpowania serologicznych markeréw zakazenia HEV w ogdlnej
populacji w Polsce. Analiza pi$miennictwa wskazuje rowniez na potrzebg podjgcia badan
medyczno-weterynaryjnych zakazen HEV §win, jak rowniez potencjalnej transmisji od-
zwierzecej HEV u ludzi.

J Jaroszewicz, M Rogalska, A Kalinowska, I Wierzbicka, A Parfieniuk, R Flisiak

PREVALENCE OF ANTIBODIES AGAINST HEPATITIS E VIRUS AMONG STUDENTS
FROM INDIA LIVING IN BIALYSTOK, POLAND

SUMMARY

Many evidences suggest hepatitis E virus (HEV) infections may be more prevalent than previ-
ously described and viral hepatitis E cases can be observed in patients who have never visited endemic
areas. The aim of this study was to assess the prevalence of serological markers of HEV infection
among students from India living in Poland. Methodology. Presence of anti-HEV immunoglobulin
M-class (anti-HEV-IgM) and total anti-HEV antibodies (anti-HEV-total) was tested using enzyme
immunoassays in sera of 45 India citizens studying in Poland.

Results. Serological markers of past or present HEV infection were detected in 12 (26.7%)
subjects. Anti-HEV-total were found in 5 students (11.1%), anti-HEV-IgM alone were detected in 3
persons and in combination with total anti-HEV in further 4. Conclusions. There is a possible risk of
person-to-person transmission of imported HEV from endemic areas, therefore HEV infection should
be considered in all acute hepatitis patients regardless of travel history.
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