PRZEGL EPIDEMIOL 2015; 69: 581 - 584 Problemy zakazen

Kazimierz Madalinski', Karolina Zakrzewska'?, Agnieszka Kotakowska!, Paulina Godzik!

EPIDEMIOLOGIA ZAKAZEN HCV
W EUROPIE SRODKOWEJ I WSCHODNIEJ

1Zaktad Wirusologii, Pracownia Immunopatologii Zakazen Hepatotropowych,
Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego — Panstwowy Zaktad Higieny w Warszawie
?Zaktad Epidemiologii,Warszawski Uniwersytet Medyczny

STRESZCZENIE

CELEM PRACY jest oszacowanie rozpowszechnienia zakazent HCV w 14 krajach Europy Srodkowej i Wschodniej.
MATERIAL I METODY. W pracy zaprezentowano dane poréwnawcze dotyczace osob, u ktoérych wykryto
obecnos¢ przeciwciat anty-HCV oraz obecno$¢ materialu genetycznego wirusa HCV (odsetek populacji i liczby)
uzyskane dla populacji czternastu krajow Europy Srodkowej i Wschodniej (ESiW). Dane zostaly oszacowane
w odniesieniu do liczby ludno$ci >15 r.z. uzyskanej z urzedow statystycznych analizowanych krajow.
WYNIKI. Czgsto$¢ wystgpowania przeciwciat anty-HCV zaleznie od populacji wynosita 0,27-3,5%. Najnizsze
wartoéci odnotowano w Niemczech, Kosowie, Czechach i na Wegrzech: 0,3-0,6%. Najwyzsze warto$ci prze-
ciwciat anty-HCV odnotowano natomiast na Lotwie, Litwie i w Rumunii, odpowiednio: 2,4, 2,85 i 3,5%. Dane
dotyczace odsetka 0sob z wiremig HCV byty dostepne dla o$miu krajow (0,2-3,5%).

PODSUMOWANIE. Praca okresla szacunkowa liczbe osob zakazonych HCV w populacji ogoélnej 8 krajow
z regionu ESiW. Liczba ta wynosi okoto ~1,16 miliona.

Stowa kluczowe: zapalenie wagtroby typu C, przeciwciala anty-HCV, HCV RNA, wystepowanie w populacji ogolnej i krwio-

dawcow; kraje Europy Srodkowej i Wschodniej.

WPROWADZENIE

Zakazenie wzw typu C zostato uznane przez WHO
za wazny problem zdrowia publicznego (1). Ze wzgledu
na swoj dlugotrwaty bezobjawowy przebieg, choroba
ta jest trudna do wykrycia i zdiagnozowania. Konse-
kwencjami nierozpoznanych przypadkow zakazen HCV
sg marsko$¢ watroby oraz rak watrobowokomorkowy.
Szacuje si¢, ze nawet 10-40% Europejczykow nie jest
swiadomych swojej choroby, przez co stanowig poten-
cjalne zrodto zakazenia dla innych osob (2). Czestosé¢
wystepowania przeciwcial anty-HCV w Europie waha
si¢ od 0,4% do 6%, a w niektérych regionach Wloch
siegga nawet 20% (3).

Oszacowanie liczby os6b zakazonych HCV
w populacji jest bardzo wazne dla polityki zdrowotnej
w danym kraju. Pozwala to na zaplanowanie dziatan
profilaktycznych i terapeutycznych. Wedlug najnow-
szych oszacowan przeciwciata anty-HCV posiada 115
mln 0s6b, co stanowi nizszg liczbe niz byta dotychczas
podawana przez WHO (130-150 mln oséb), natomiast
material genetyczny wirusa HCV ma 80 mln 0séb na

swiecie (4). W ostatnich latach ukazato si¢ kilka prac
pogladowych, ktérych celem byto poréwnanie czesto-
$ci wystepowania przeciwciat anty-HCV w réznych
krajach Europy i na $wiecie. Zadna z nich jednak nie
dotyczyta catego regionu ESiW (4-7). Zgodnie z danymi
Wikipedii i Banku Swiatowego pod pojeciem Europy
Srodkowej i Wschodniej rozumiemy 18 krajow (8,9).
Naleza do nich: Estonia, Litwa, Lotwa, Niemcy, Pol-
ska, Republika Czeska, Stowacja, Wegry, Rumunia,
Butlgaria, Stowenia, Chorwacja, Albania, Bo$nia-Her-
cegowina, Kosowo, Macedonia, Czarnogora, Serbia
oraz w niektorych opracowaniach — Biatorus$ (Ryc. 1).
Celem tej pracy jest oszacowanie: (1) liczby osob
dorostych, ktore mialy kontakt z wirusem (obecnos¢
anty-HCV) oraz (2) liczby oséb zakazonych HCV
(obecnos¢ HCV RNA) w 14 krajach Europy Srodko-
wej 1 Wschodniej, ktore nie byly dotychczas poddane
analizie. Europa Srodkowa i Wschodnia obejmuje kraje
o wspolnych korzeniach kulturowych i historycznych,
ktore przez lata pozostawaly pod wplywami Zwiazku
Radzieckiego, a niektore stanowily czgs¢ ZSRR.
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MATERIAL I METODY

Do wyszukania literatury za posrednictwem Pub-
Med zostaty uzyte nastepujace stowa kluczowe: hepati-
tis CAND (nazwa kraju) AND prevalence AND viremia.
Sposréd znalezionych publikacji wybrano te, ktore
mozna bylo zakwalifikowac pod wzgledem liczebnos$ci
badanej grupy, miejsca pochodzenia badanych probek
i/lub obecnosci wynikow dla HCV RNA.

Czestos¢ wystgpowania przeciwciat anty-HCV 1/
lub HCV RNA w niniejszej pracy oceniono odnoszac
opublikowane dane do populacji dorostych. Liczbe
ludnosci dla kazdego kraju uzyskano z danych urze-
dow statystycznych: Glownego Urzedu Statystycznego
w Polsce, Czeskiego Urzedu Statystycznego, Urzedu
Statystycznego Republiki Stowackiej, Wegierskiego
Glownego Urzedu Statystycznego, Narodowego Insty-
tutu Statystyki Rumunii, Narodowego Instytutu Staty-
stycznego Republiki Butgarii, Chorwackiego Urzedu
Statystycznego, Urzedu Statystycznego Republiki
Serbii, Federalnego Urzedu Statystycznego w Bos$ni
i Hercegowinie, Agencji Statystyki w Kosowie, Depar-
tamentu Statystyki na Litwie, Centralnego Biura Staty-
stycznego Lotwy, Federalnego Urzgdu Statystycznego
Niemiec oraz Ministerstwa Statystyki i Analiz Biatorusi.

Liczebno$¢ dorostej populacji (>18 r.z.) nie byla
dostepna dla wszystkich krajéow analizowanych w ba-
daniu. Dlatego tez dane dotyczace rozpowszechnienia
przeciwciat anty-HCV i/lub HCV RNA odniesiono do
populacji obejmujacej osoby >15 roku zycia. Grupa
mtodziezy miedzy 15 a 17 rokiem zycia, podobnie jak
populacja 0sob dorostych, podejmuje prace zawodowa
oraz zachowania, ktére moga przyczynia¢ si¢ do zwigk-
szeniaryzyka zakazenia wirusem HCV. Wyjatkowo dla
Polski i Kosowa analize przeprowadzono odpowiednio:
w odniesieniu do populacji dorostych (>18 r.z.) oraz
catkowitej populacji.

W wybranych pracach do wykrywania obecnosci
przeciwciat anty-HCV zostaty wykorzystane nastgpu-
jace metody: immunochemiczne (ELISA, EIA, CMIA),
immunochromatograficzne oraz Western Blot. Ozna-
czanie materiatu genetycznego wirusa (HCV RNA)
przeprowadzono metodg PCR Cobas Amplicor ver 2.0
oraz Real Time PCR.

WYNIKI

Wyniki pracy przedstawiono w tabeli 1. Czestosé
wystgpowania przeciwciat anty-HCV w populacji
krajow ESiW wahata si¢ od 0,27 do 3,5%, w zakresie
oczekiwanym dla Europy. Wiremi¢ HCV stwierdzono
w 0,2-3,5% populacji 0s6b dorostych. Badania przepro-
wadzono w ogodlnej populacji dorostej w Niemczech,
Czechach, Chorwacji, Rumunii i Biatorusi oraz na Li-

twie i Lotwie. W Bo$ni i Hercegowinie uzyskano przy-
blizone warto$ci rozpowszechnienia zakazen HCV dla
ogolnej populacji na podstawie wynikow uzyskanych
w grupie dawcoéw krwi. W dwoch krajach (Kosowo
1 Wegry) wystepowanie przeciwciat anty-HCV w po-
pulacji ogdlnej podano na podstawie badan dawcow
krwi. Na Stowacji i w Butgarii badania przeprowadzono
na pacjentach, ktérzy zostali przyjeci do szpitala z po-
wodu choroéb innych niz wirusowe zapalenie watroby.
W Polsce wynik uzyskany w badaniu pacjentow ho-
spitalizowanych ze wskazan naglych standaryzowano
bezposrednio do ogdlnej populacji >18 roku zycia.

DYSKUSJA

Czestos¢ wystepowania przeciwciat anty-HCV
w populacji ogolnej nie byla dostepna dla dwoch
krajow: Czech i Serbii. W Czechach nie prowadzo-
no badan populacyjnych, ani krajowych programow
badan przesiewowych dla wirusowego zapalenia
watroby typu C. Jednak grupa ekspertow okreslita
czesto$¢ wystepowania przeciwciat anty-HCV w po-
pulacji w Czechach na poziomie 0,6%, a odsetek osob
z wiremia na 0,4% (5,6). Znalezienie oryginalnych
danych dla populacji Serbii okazato si¢ niemozliwe.
Jedyny dostepny raport dotyczacy tego kraju opisuje
wyniki badan w grupach wysokiego ryzyka zakazen
HCV (22). Dlatego gtownym zrodiem informacji byta
publikacja, w ktorej zaprezentowano nastepujace dane:
u krwiodawcow wystepowanie anty-HCV na poziomie
0,3%, w populacji ogélnej: 0,5% (7). Nalezy podkresli¢,
ze dane te pochodzg z dwoch badan wykonanych na
terenie Kosowa, ktore byto czescig Serbii do 2008 roku.
Nie udato si¢ rowniez uzyska¢ oryginalnych danych
z Biatorusi, dlatego do analizy postuzyty dane z pracy
przegladowej (4).

Dane dotyczace seroepidemiologii HCV w Niem-
czech wykazaty wystepowanie przeciwciat u 0,3%,
a HCV RNA u 0,2% badanych z duzej grupy ~7000
0s6b (13). Jednakze dostepne sg tez 2 publikacje prze-
gladowe, ktore wskazujg na wyzsze odsetki anty-HCV:
odpowiednio: 0,4% i 0,5% wsrdd badanych osob (5,6)
oraz odsetek HCV RNA u 0,3% o0s6b (6). Jako zrodio
danych do tabeli wybrano oryginalng prace wykonang
w Robert Koch Institute w Berlinie, jako wiodacym
osrodku choréb zakaznych w Niemczech.

W komentarzu do tabeli I musimy dodac, ze istnieja
dwa badania z Polski (3,23). Jedno z nich zostato zawar-
te w tabeli I (3). Zostalo ono przeprowadzone na 4822
pacjentach z wylosowanych oddziatéw ortopedycznych
oraz chirurgii ogolnej. W pracy Flisiaka i wsp. badana
grupa obejmowata 26 057 hospitalizowanych 0sob
(cierpigcych na choroby inne niz wirusowe zapalenie
watroby) i pracownikow stuzby zdrowia. Grupa badana



Nr3

Epidemiologia HCV w Europie Srodkowej i Wschodniej

583

nie byla wybrana losowo. Badania wykonano pojedyn-
czym testem EIA (bez powtdrzenia probki dodatniej do
uzyskania powtdrnego reaktywnego wyniku) uzysku-
jac relatywnie wyzszy odsetek przeciwcial anty-HCV
w badanej grupie - 1,9%, podczas gdy HCV RNA
stwierdzono u 0,6% sposrdd 18233 badanych osob (23).

Najnizsze warto$ci wystepowania przeciwciat
anty-HCV (0,3-0,6%) odnotowano w Niemczech,
Kosowie, Serbii, na Wegrzech i w Czechach. Niska
wartos¢ przeciwciatl anty-HCV stwierdzono u dawcow
krwi z Bo$ni i Hercegowiny (0,27%), a oszacowanie
dla populacji 0oséb dorostych wyniosto 0,29-0,89%.
Badanie w Kosowie przeprowadzono wsrod dobro-
wolnych pierwszorazowych dawcow krwi, co nie
jest reprezentatywne dla populacji ogoélnej (15). Inne
badanie w Kosowie przeprowadzono na probie z po-
pulacji ogdlnej i pracownikach ochrony zdrowia, gdzie
odnotowano rozpowszechnienie przeciwciat anty-HCV
na poziomie 0,5% (20).

Na Wegrzech zbadano personel wiezienny (wartos¢
przeciwciat anty-HCV wyniosta 0,5%); wedtug autorow
wartos¢ ta odzwierciedla sytuacje w populacji ogoélnej
(14,24). Wcezesniejsze badanie przeprowadzono wérod
pierwszorazowych dawcow krwi; obecnos¢ anty-HCV
stwierdzajac u 0,4% (25).

Badania serologiczne przeprowadzone w 2001 roku
w Czechach wykazaly niska czg¢stos¢ wystepowania
przeciwciat anty-HCV (0,2%), ale dane te zostaty
opublikowane 11 lat temu (26). Dane dla Czech, tj.
czegstos¢ wystepowania przeciwciat anty-HCV 1 HCV
RNA w populacji podano z dwoch prac przegladowych
(5,6). W niniejszej pracy oszacowano dla Czech liczby
0s6b dorostych z anty-HCV: ~53 700 i 0s6b z HCV
RNA: ~35 800; w pracy Bruggmann'a i wsp. byly to
liczby: 60 000 i 42 000 (6). Roznice te obrazuja, jak
wazne jest dostosowanie rozpowszechnienia wskazni-
kéw HCV uzyskanych w badaniach dorostej populacji
do wtasciwej populacji 0s6b dorostych kraju wg danych
Urzedu Statystycznego. Przyktad ten wskazuje rowniez
na kolejng trudno$¢. Dane demograficzne w postaci
grup wiekowych, ktére zebraliémy do naszych szacun-
koéw, zaczynaja sie od 15 roku zycia w poszczegdlnych
Urzedach Statystycznych, ale nie od 18 roku zycia
(uwazanego za poczatek dorostosci). Nizsze wartosci
uzyskane przez nas w stosunku do opracowania Brug-
gmann’a i wsp. pochodza najprawdopodobniej z uzycia
do obliczen populacji 15+ lat.

W niektérych krajach wystepowanie przeciwciat
anty-HCV w populacji ogélnej oszacowano na podsta-
wie wartosci odnotowanej w grupie dawcow krwi, ale
nie podano, w jaki sposob dokonano przeliczen; dlatego
dane te powinny by¢ traktowane z pewna ostroznos$cia
(7,10,11). Dane pochodzace z Bosni i Hercegowiny sa
przyktadem oszacowania wartos$ci uzyskanej na grupie
dawcoéw krwi do ogolnej populacji dorostych (10).

Najwyzsze wartosci przeciwcial anty-HCV w po-
pulacji, w niniejszej pracy odnotowano na totwie,
Litwie 1 w Rumunii (2,4-3,5%). Ten ostatni kraj jest
jednym z tych, dla ktorych znaleziono dwie wartosci
rozpowszechnienia anty-HCV 1 HCV RNA w populacji,
chociaz nie rdznig si¢ one znaczaco. W przytoczonym
tutaj opracowaniu Gower i wsp. podano dwie wartosci
dla dorostej populacji: 3,2% dla anty-HCV 1 2,9% dla
wiremii (4). Badania rumunskie cytowane w tabeli
I przedstawiaja obecnos¢ przeciwciat anty-HCV w do-
rostej populacji na poziomie 3,5%, a obecno§¢ HCV
RNA takze w 3,5%, co bylo do$¢ niespodziewane,
poniewaz wszystkie osoby z przeciwciatami anty-
-HCV wykazywaty wiremi¢ (19). Rumunia posiada
stosunkowo wysoki wskaznik emigracji; w zwiazku
z tym, autorzy rumunskiego opracowania ttumaczyli,
ze imigranci mogg stanowi¢ obcigzenie dla rozpo-
wszechnienia zakazen HCV w kraju docelowym (19).
Oczywiscie, istnieje wiele znanych czynnikow, ktore
moga mie¢ wptyw na zwickszenie czgstosci wystepo-
wania anty-HCV/wiremii w populacji, w tym higiena
placowek medycznych (jatrogenne przyczyny zakazen),
dozylne zazywanie narkotykow, wykonywanie tatuazy,
poddawanie si¢ zabiegom akupunktury, czy przektuwa-
nia ciala (piercing) itd.

Omawiajac wyniki otrzymane dla Kosowa, autorzy
badan wyciagneli wnioski, ze niewiele oséb znajduje
si¢ w grupach wysokiego ryzyka zakazenia HCV w tym
kraju (15).

Co wiecej, w badaniach nad obecnos$cia przeciwciat
przeciw antygenom zapalenia watroby typu C i wy-
stepowaniem zakazenia HCV brano pod uwage tylko
dorostg czes¢ populacji. Badania pediatryczne powinny
by¢ poddane przegladowi oddzielnie.

Ogdlnie wiadomo, ze wlasciwa diagnostyka HCV
powinna zawiera¢ serologiczne badania anty-HCV (jako
pozytywne traktowane sg podwdjnie reaktywne prob-
ki), a nastepnie oznaczenie RNA HCV (1), o czuto$ci
25 IU/ml (27). Obecno$¢ RNA wirusa HCV wskazuje,
ze osoba z przeciwciatami anty-HCV jest aktualnie
zakazona wirusem zapalenia watroby typu C. Drugi
krok diagnostyki (wykrywanie HCV RNA) wykonano
w o$miu analizowanych krajach.

Oszacowanie liczby zakazonych os6b moze okre-
sli¢ zapotrzebowanie na leczenie w danym kraju. Jak
mozna wywnioskowac z tabeli I, liczba 0os6b dorostych
zakazonych HCV w o$miu krajach (ktére wykonaty
oznaczenie HCV RNA) wynosi 1,16 mln. Wéréd osob
posiadajacych przeciwciala anty-HCV, zazwyczaj od 31
do 67% stanowig osoby zakazone HCV (posiadajace
material genetyczny wirusa). Jest to szeroki zakres,
ktory nie pozwala na oszacowanie liczby osob, ktore
powinny by¢ leczone w krajach podanych w niniejszym
opracowaniu, w ktérych nie oznaczono RNA HCV.
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Trudno$¢ w tym opracowaniu stwarzata ré6znorod-
no$¢ grup badanych w poszczeg6lnych krajach. Autorzy
wykorzystywali r6zne podejscia: epidemiologiczne
oraz metody diagnostyczne (2), jednakze, standaryzacja
metod diagnostyki HCV zostata juz zarekomendowana
przez WHO. W tym celu WHO stworzyla wytyczne,
aby ujednolici¢ metodologi¢ badan przesiewowych
iujednolici¢ zasady leczenia zakazen HCV (28). Raport
podaje przyktady krajow, takich jak Szkocja, gdzie
diagnostyka HCV jest bardzo skuteczna i dotyczy grup
o wysokim ryzyku zakazenia (28).

W niniejszym opracowaniu udato nam si¢ uzyskac
dane co do rozpowszechnienia HCV, facznie z czterna-
stu krajow ESiW. Natomiast, dane z Albanii, Estonii,
Macedonii, Montenegro i Stowenii nie byty dostepne.
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