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Summary
The results of treatment with pegasis and copegus of a
group of patients with chronic viral hepatitis C

In the article is presented the results of treatment with Pegasis and Copegus of a group of
patients with chronic hepatitis C. The duration of treatment was established in each case
individually. In these patients the monitoring of treatment efficacy was made in definite terms by
clinical, biochemical, immunological and PCR investigations. The investigations reveal the
efficacy of antiviral treatment of 48 weeks duration in comparison with 24 weeks.

Rezumat

In actualul articol sunt prezentate rezultatele tratamentului cu Pegasis si Copegus a unui
grup de pacienti cu hepatitd viralda C cronica. Durata tratamentului a fost stabilitd individual.
Monitorizarea eficacitdtii tratamentului acestor bolnavi a fost efectuata Tn anumiti termeni prin
investigatii clinice, biochimice, imunologice si reactia de polimerizare in lant. Studiul a
demonstrat avantajul tratamentului antiviral cu durata de 48 saptdmani comparativ cu cel de 24
saptamani.

Actualitatea temei

Organizatia Mondiala a Sanatatii estimeazd cd circa 3% din populatia globului este
infectatd cu VHC, care prezintd o problema majora a sdnatatii publice. Rata de cronicizare a
infectiei virale hepatice provocate de VHC se estemeaza la 85%. Existenta diferitor tipuri a
acestui virus, distribuite neuniform pe tot globul, cu o sensibilitate diferitd la tratamentele
antivirale, creeaza dificultati mari In stabilirea unui diagnostic corect si efectuarea unei terapii
eficiente a pacientilor.

Tratamentul modern al pacientilor cu HVC cronica constd in aplicarea unei terapii
combinate, ce include interferon (Pegintron, Pegasis) si ribavirina. In acelas timp acest tratament
ramane a fi foarte costisitor, cea cel face inaccesibil pentru majoritatea pacientilor.

Obiectivele lucrarii

Scopul acestei lucrari a fost analiza eficacitdtii terapiei antivirale in cazul hepatitei virale C
cronice.

Material si metodele de cercetare

S-a efectuat un studiu complex pe un lot de pacienti cu HVC cronica, aflati la tratament in
IMSP SCBI ,,Toma Ciorba” in perioada anilor 2007-2008.

Rezultatele obtinute si discutii

In conformitate cu scopul si obiectivele lucrarii au fost examinati 84 de pacienti cu HVC
cronicd, cu durata probabild a maladiei de 1 - 27 ani Criteriile de includere in terapie au fost
ARN-VHC detectabil, varsta 18-60 ani, valorile ALAT normale sau crescute.
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Majoritatea pacientilor au fost de la 31 - la 50 ani, ce a corespuns cu 65,4%.

Reprezentanti ai sexului puternic au fost - 50 (59,5%) si ale celui frumos - 34 (40,5%)
pacienti.

In HVC cronici nu existi o schemi standard de tratament antiviral. A fost propusi terapia
combinatd cu Pegasis si Copegus cu durata de 24, 36 si 48 saptamani. Schema terapeutica
utilizatd a fost urmatoarea: Interferon pegilat ( 100-180 mcg/saptdmand) plus Ribavirina (1000
mg/zi la o greutate corporald sub 75 kg si 1200 mg/zi la o greutate corporala peste 75 kg).

Pacientii au fost divizati in dependenta de durata tratamentului: primul lot format din 45
persoane cu durata tratamentului de 24 saptamani, al doilea — 8 cu durata de 36 si al treilea - 31
cu durata tratamentului de 48 saptamani.

Caracteristica clinica a pacientilor a fost efectuata in baza sindroamelor si simptoamelor
clinice.

Evaluarea gradului de alterare hepaticd s-a determinat prin investigatiile clinico-
biochimice.

Cercetarile hormonilor glandei tiroidieni ( T3, T4 si TSH) si investigatiile imunologice au
fost realizate la toti pacientii. Ultimile au scos la iveala modificari ale statutului imun, dar fara
contraindicatii pentru tratamentul antiviral.

Pentru confirmarea veridica a diagnosticului etiologic de HVC s-au utilizat examinarile
specifice ELISA pentru depistarea anti HCV IgM si sumar.

Determinarea ARN VHC in sange a fost numit ,,standardul de aur” al diagnosticului si
diferentierea diferitor variante ale evolutieit HVC.

PCR cantitativd permite determinarea concentratiet ARN-ului in hepatitele virale si la
moment este un test obligatoriu la initierea tratamentului antiviral. Acest test permite:

- stabilirea gravitatii;

- aprecierea prognosticului bolii,

- monitorizarea eficacitatii tratamentului, cu posibilitatea schimbarii preparatelor
medicale in cazul raspunsului neadecvat la tratament;

- solutionarea rezultatelor suspecte la testarea serologica;

- se considera criteriu de finalitate posibila si credibila a terapiei.

Repartizarea pacientilor conform incarcaturii virale ARN VHC la initierea tratamentului a
fost urmatoarea: test calitativ — 23(27,3%), 300-1.100.000 — 27(32,2%), 1.100.000- 9.000.000 —
32(38,1%), 37.000.000- 40.000.000 — 2(2,4%).

In grupul supravegheat la 76,2% tipul 1B a fost cel mai raspandit ( din pacate si genotipul
care se lasa cel mai greu eliminat, deci cel cu proghoza cea mai nefavorabild), 1B+3 - 1a 4,7% si
3 - 1a 19,1% din pacienti.

Raspunsul la terapie a fost apreciat clinic, biochimic (normalizarea ALAT) si virusologic
(scaderea incarcaturii virale ARN-VHC).

ARN VHC este recomandat de determinat la 12 saptdmani de la initierea terapiei, la 24
saptamani de tratament si la 24 saptdmani dupa terminarea acestuia.

Orice terapie efectiva are de reguld efecte secundare. Aproape toti pacientii au avut la
inceputul terapiei (la 4-8 ore de la administrare) simptome pseudogripale (febrd, dureri
musculare, cefalee, anorexie). La multi din ei dispar sau diminueazd aceste simptome dupa
cateva zile sau cateva sdptdmani. Reactii inflamatorii la locul aplicérii injectiei, artralgii au fost
manifeste la 69 (76,2%) pacienti. Din efectele secundare tardive, ce apar dupa 1-2 saptdmani de
terapie pot fi numite tulburdrile neuro - psihice (despresii §i deranjamente de somn) la 30
(35,7%), caderea parului si scaderea ponderald la 26 (31%) pacienti.

S-au 1intdlnit modificari sanguine (prin depresia maduvei hematogene) care au modificat
starea generald a pacientilor. Scaderea hemoglobinei la 71,5% si eritropenia - la 63,5% pacienti.
S-au redus leucocitele - la 58,7%, lucru care afecteaza apararea imunitard, si trombocitele - la
50,8% pacienti, raspunzdtoare de coagularea sangeleui.
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Din schimbarile biochimice se evedentiazd: ALATemia (0,69 — 7,54 nmol/s 1) - la 53,8%,
majorarea probei cu timol (4,1 — 15,6 un.) - la 43,1%, cresterea bilirubinei (19,3 - 76,8 mmol/l ) -
la 29,4%, scaderea indicelui protrombinei (68 -80 %) — la 36,1% din pacienti.

Telul principal al terapiei este vindecarea bolii, adica eliminarea virusului din organism.
Realizarea acestui scop depinde de genopit si subtip in multe cazuri.

Urmatoarele diagrame oglindesc dinamica incdrcaturii virale, determinatad la anumiti
termeni pe parcursul tratamentului in cele trei grupe de pacienti.

1. Dinamica ARN VHC in grupul de tratament 24 saptaméani
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Este clar redatd negativarea incarcaturii virale de la 100% la 81,4% pacienti la 24
saptamani de tratament antiviral, care apoi este urmatd de reaparitia ARN VHC la 50% din
pacienti In 24 saptamani dupa finisarea acestuia.

2. Dinamica ARN VHC in grupul de tratament 36 saptamani
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In aceastd diagrama este demonstrati negativarea incarciturii virale la 75% din pacienti
la finisarea tratamentului.

La grupul respectiv a avut loc cea mai benefica dinamica a incarcaturii virale prin
negativarea ARN VHC la 83,4% din pacienti la sfarsitul tratamentului.

Nu poate fi apreciat rezultatul sustinut in loturile 2 si 3, deoarece nu au expirat inca 24
saptamani de la sfarsitul tratamentului.

Din rezultatele monitorizarii ARN HVC este evident ca nu intotdeauna disparitia virusului
este realizatd. Totusi terapia are sens cdci, chiar dacd virusul nu este eliminat din organism,
terapia are insa intotdeauna ca efect reducerea inflamarii ficatului. Evolutia bolii va fi incetinita,
uneori va ramane pe loc, prin aceasta este redus riscul aparitiei unui cancer hepatic.
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3. Dinamica ARN VHC in grupul de tratament 48 saptamani

initial 4 sapt. 12 sapt. 24 sapt. 36 sapt. 48 saptamani

Luand in consideratie unele neajunsuri in tratamentul HVC se impune necesitatea

optimizarii tratamentului in maladia nominalizata.

Exista doud motive pentru care avem nevoe de terapii noi sau altfel de terapii. Pe de o parte

sunt cei care esueaza la terapia actuald, si cei care nu rezistd la efectele secundare, deci care
intrerup terapia. Pentru toate aceste grupuri de pacient este necesara gasirea unei solutii de viitor.

1.

2.

Concluzii
La etapa actuala este evident avantajul tratamentului antiviral cu durata de 48 saptamani
comparativ cu cel de 24 saptdmani.
Este necesard o monitorizare clinica si de laborator mai strictd a fiecarui pacient conform
standatrelor internationale.
Durata terapiei este necesar de a fi stabilitd individual, in functie de genotip si de
incarcitura virald. In cazul genotipului 1 existd posibilitatea de a scurta sau lungi durata
terapieli.
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