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Intelegerea hepatitei C si a modului de a o
gestiona incepe cu intelegerea catorva termeni
de baza. Lista de mai jos prezinta termenii
utilizati in mod frecvent in legatura cu
hepatita C.

Infectie acuta:

Infectia acutd descrie stadiul incipient al hepatitei C si se
produce de reguld in primele sase luni de la detectarea
virusului. Cand virusul hepatitei C ajunge in circulatia
sangvind a unei persoane, patrunde in celulele ficatului si
incepe sa se multiplice. Apoi, sistemul imunitar detecteaza
celulele infectate cu virusul si le distruge.” Distrugerea
celulelor ficatului se numeste hepatita C acuta. Aproximativ
20%-30% din persoanele infectate reusesc sa respinga virusul
hepatitei C in stadiul acut.?

Complianta:

Complianta sau aderenta la tratament inseamna respectarea
de catre pacient a dozei, duratei, frecventei si planificarii
medicamentelor prescrise.?

Anemie:

Anemia este o boala care consta in deficitul de hemoglobina
(pigmentul rosu din sange) care transporta oxigenul in
organism. Valorile hemoglobinei pot fi scazute si globulele
rosii pot fi distruse de hepatita C cronica, ciroza hepatica si
tratamentele pentru hepatita C. Transportul oxigenului in
organism este afectat, ceea ce provoaca frecvent dispnee,
senzatia de lesin si probleme de concentrare.” Anemia este
o complicatie majora a terapiei antivirale in cazul hepatitei
C, mai ales pentru pacientii cu tripla terapie, tratati cu un
inhibitor al proteazei (boceprevir sau telaprevir), interferon
(IFN) si ribavirind (RBV). In unele studii clinice, anemia a aparut
la mai mult de unul din trei pacienti cu hepatita C.*

Biopsie:

O procedura prin care o proba de tesut, de exemplu tesut
hepatic, este extrasa din corp pentru a fi examinata la
microscop. Biopsia hepatica este considerata procedura cea
mai informativa pentru a stabili gradul de cicatrizare sau
sclerozare a ficatului (numit si,grad de fibrozare”), precum
si gradul de inflamare a ficatului din cauza bolilor hepatice
cronice, cum este hepatita C.'

Transmitere prin contactul direct al sangelui
(boala cu transmitere hematogena):

xn

Hepatita C este 0, boald cu transmitere hematogend’, adica se
transmite prin contactul direct cu sangele. in timp ce in alte
boli virale, cum sunt hepatita B sau HIV, alte cai de transmitere
(de exemplu, prin saliva sau spermd) joaca rolul principal,
virusul hepatitei C se transmite exclusiv prin contactul direct al
sangelui.’ Inainte de anii ‘90, principalele cauze ale transmiterii
hepatitei C erau transfuziile de sange, procedurile de injectare
nesigure din practica medicala de rutina si utilizarea drogurilor
intravenoase (i.v.). In prezent, infectiile noi cu hepatita C

sunt provocate in primul rand de utilizarea i.v. sau nazald a
drogurilor.?

Infectie cronica:

Hepatita C se numeste ,cronicd” daca pacientul rdmane
infectat mai mult de sase luni, iar sistemul imunitar nu a reusit
sa combata virusul. ' Studiile despre boald au demonstrat ca
pand la 80% din pacientii infectati ajung in stadiul de infectie
cronica.! Odata ce hepatita C s-a cronicizat, sunt necesare
interventii medicale pentru vindecare.’

Ciroza:

Pe mdsura ce hepatita C progreseaza, poate duce la formarea
de tesut cicatricial in ficat, proces numit ,fibroza" Ciroza

este stadiul final al procesului de fibrozare.! 10%-20% dintre
pacientii cu hepatita C fac ciroza.> Complicatiile cirozei

sunt una dintre principalele cauze ale decesului la pacientii
cu hepatita C; in fiecare an, circa 3% dintre pacientii cu

ciroza dezvolta un tip de cancer al ficatului numit carcinom
hepatocelular (CHC).c Cand ficatul inca poate sa functioneze,
adicd sa compenseze deteriorarea produsa de tesutul afectat,
stadiul se numeste ,ciroza compensata”. Cand ciroza produce
complicatii, aceasta se numeste ,ciroza decompensata”'’
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Infectie concomitenta:

Infectia simultand cu doi agenti patogeni (de exemplu,

cu virusul hepatitei C si HIV sau cu virusul hepatitei C si al
hepatitei B) se numeste infectie concomitentd." La nivel
mondial, pana la 30% din cele 33 de milioane de persoane
infectate cu HIV au infectie concomitenta cu hepatita C.2
Prevalenta infectiei concomitente cu HIV si hepatita C variaza
de la o regiune la alta, tarile din Africa Subsahariana raportand
rate deosebit de ridicate.®

Antivirale cu actiune directa (AAD):

AAD sunt substante care tintesc direct virusul hepatitei C,
impiedicandu-l sa se reproduca.® Au fost dezvoltate pentru
a imbundtati ratele de raspuns virologic sustinut (RVS), care
madsoara reusita tratamentului, si pentru a reduce reactiile
adverse ale medicamentelor pentru hepatita C.Tn 2011,
Agentia Europeana pentru Medicamente (EMA) a aprobat
primele AAD pentru utilizare in Europa.®'°"

In prezent, cele mai recente AAD ajuti la eliminarea total3
a virusului la pana la 100% dintre pacienti, avand beneficiul
suplimentar al unor durate mai scurte de tratament (sub 12
saptamani).'?

Manifestare extrahepatica (ME):

O manifestare extrahepatica este o boala provocata de
hepatita cronicd, avand efecte in afara ficatului. Pand la 75%
din persoanele cu hepatita C dezvolta o ME."® Hepatita C poate
avea efecte ddunatoare indirecte asupra altor organe din

corp, de exemplu asupra rinichilor, oaselor si creierului.' De
asemenea, simptomele depresiei pot fi o consecinta a infectiei
cu virusul hepatitei C.!

Fibroza:

Celulele ficatului pot fi inconjurate de cantitati excesive de
tesut conjunctiv, din cauza inflamatiei cronice a ficatului.!
Aceasta sclerozare a ficatului se numeste fibroza si este un
stadiu avansat al hepatitei C cronice. Pe mdsura ce inflamatia
continua, iar tesutul cicatricial se acumuleaza, functiile
metabolice ale ficatului pot fi perturbate. Fibroza este un
stadiu precursor al cirozei hepatice.!

Genotip:

Fiecare tip de hepatita (de exemplu, hepatita A, hepatita C)
este total diferit de celelalte. Exista 11 genotipuri (desemnate
cu numere de la 11a 11), care se regdsesc cu frecvente

diferite la nivel mondial. Genotipurile 1-6 sunt cel mai bine
cunoscute.' Fiecare are diferite subtipuri (de exemplu,
genotipul 1asi 1b).! Genotipul viral poate influenta alegerea
tratamentului pentru hepatita C si perspectivele de vindecare.!

VHC:

Abreviere pentru virusul hepatitei C". Dupa infectare, corpul
produce anticorpi (anti-VHC) care sunt testati pentru a

stabili diagnosticul de hepatitd C. Incarcatura virala, definita
drept cantitatea de virus din sange (ARN-VHC), poate fi
cuantificata printr-un test bazat pe reactia in lant a polimerazei
(polymerase chain reaction, PCR).!

Carcinom hepatocelular (CHC):

Un tip de cancer care reprezinta 70%-90% din cancerele
hepatice primare.® Aceasta este o boald neoplazica maligna si
o complicatie pe termen lung a inflamatiei cronice a ficatului.’
Hepatita C este considerata principala cauza a cancerului
hepatic si a transplantului hepatic in Europa.’™

Icter:

Un termen care descrie ingalbenirea pielii si a mucoaselor. In
cazul hepatitei C, icterul este destul de rar. Simptomul este
observat mai frecvent in cazul progresiei acute severe sau
drept consecintd a cirozei hepatice.’

Incidenta:

Rata de aparitie a unor noi infectii intr-o perioada de timp
datd a unei boli. De exemplu, in 2010 incidenta hepatitei

Cin Germania a fost de 6,5 la 100.000 de locuitori. Aceasta
fnseamna ca s-a calculat ca un nou diagnostic de hepatita C
s-a inregistrat la fiecare 6,5 locuitori din 100.000 de locuitori in
anul respectiv, adica 0,0065%.’

Interferon:

O proteina naturala care stimuleaza sistemul imunitar. Cand
este administrat ca medicament, poate ajuta la combaterea
mai eficace a virusului hepatitei C. Reactiile adverse frecvente
la interferon sunt simptomele asemdnatoare gripei,
modificarile parametrilor sangvini si depresia.’
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Asocieri terapeutice fira interferon:

Tratarea hepatitei C fara interferon. Terapia pe baza de
interferon este una pe termen lung si este asociatd cu

reactii adverse care ii determina pe unii pacienti sa nu mai

ia tratamentul.’ Tratamentele mai noi, numite AAD, pot fi
utilizate in diverse asocieri, evitandu-se interferonul si, in
numeroase cazuri, si ribavirina.’® Multe dintre aceste scheme
de tratament cu administrare exclusiv orald au obtinut rate de
vindecare de 95%-100%, avand mai putine reactii adverse, o
duratd mai scurta de tratament si mai multa eficacitate in cazul
tuturor genotipurilor.®’”

Limita de detectie:

Limita de detectie este o mdsura standard pentru procedura
de testare. Descrie concentratia minima care mai poate

fi detectata de sistemul de testare a incarcaturii virale. In
general, determinarile hepatitei C aflate sub limita de detectie
sunt declarate ,negative’, ceea ce nu este corect, deoarece
ARN-VHC poate fiincd prezent in concentratii scazute, sub
limita de detectie. Pacientul poate fi considerat vindecat
numai dupd ce concentratia de virusi se mentine sub limita de
detectie timp de sase luni de la finalizarea tratamentului.’

Teste hepatice:

Testele hepatice sunt analize de sange care determina gradul
de inflamare a ficatului si capacitatea acestuia de a functiona
corespunzator. Dacd rezultatele testelor ficatului nu corespund
cu simptomele dvs. sau daca se constata un anumit tipar,
medicul poate recomanda efectuarea unor teste suplimentare.
Mai jos sunt prezentate cateva dintre cele mai frecvente
analize ale ficatului.™

- Aspartat aminotransferaza (AST) si alanin
aminotransferaza (ALT):

Aceste teste analizeazd enzimele din sange numite AST si
ALT. In conditii normale, aceste enzime se afla in celulele
ficatului, dar daca ficatul este lezat, pot ajunge in circulatia
sangvind. Se considera ca valoarea ALT este un test care
indica gradul de deteriorare a celulelor ficatului cu mai
mare specificitate decat valoarea AST, care poate indica si
deteriorarea musculara din alte parti ale corpului.'

- Gama-glutamil transferaza (GGT):

Testarea GGT indica boala hepatica obstructiva, care se
produce atunci cand bila nu este transportata corect in ficat
din cauza unui blocaj al cdilor biliare (obstructie biliara).
Valorile GGT sunt crescute frecvent in cazul persoanelor care
au consumat in exces alcool etilic sau alte substante toxice
pentru ficat, dar indica, de asemenea, steatohepatita non-
alcoolica (SHNA) sau steatoza hepatica.’®

- Bilirubina:
Este analizata frecvent pentru a testa functia hepatica.
Bilirubina este formata din hemoglobina si principalul
pigment din bila (o substanta galben-verzuie produsd in
ficat). Nivelurile ridicate provoaca icter.'®

- Albumina:

Albumina este o proteina importanta, ale carei valori pot
scadea in conditiile bolii hepatice cronice, mai ales daca
boala progreseaza. Totusi, valorile albuminei pot fi scazute
si din alte motive, de exemplu din cauza malnutritiei.”

- Teste de coagulare:

Ficatul joaca un rol important in coagularea normala

a sangelui (formarea de cheaguri). Cand ficatul este
lezat, sangele isi modifica proprietétile, ceea ce duce
la aparitia rapidd a vanatdilor. Testele de coagulare pot
indica agravarea bolii hepatice cronice daca timpul de
protrombina (timpul de coagulare a sangelui) este mai
lung decat normalul.’

Mortalitate:

Mortalitatea inseamna numarul de decese raportat la o
populatie (de exemplu, populatia totald sau un grup din
populatia totald, de pilda barbatii). De exemplu, in 2010
mortalitatea provocata de ciroza hepatica in randul barbatilor
din Ungaria a fost de 68 la 100.000, adica 0,068%. Aceasta
inseamna cad, la fiecare 100.000 de barbati care au decedat in
Ungaria in 2010, cauza decesului a fost ciroza hepaticd in cazul
a 68 de barbati.!
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Inhibitori ai NS5A sau NS3/4A:

Acestia sunt tipuri de AAD. De exemplu, inhibitorul complexului
de replicare NS5A actioneaza prin blocarea productiei virusului
in stadiile initiale si impiedicarea replicarii si constituirii virusului.
Aceste medicamente sunt printre cele mai puternice tratamente
pentru hepatita C si au demonstrat rate crescute de vindecare in
cazul tuturor genotipurilor hepatitei C.>'¢

Inhibitori nucleotidici ai polimerazei:

Aceste medicamente recent create tintesc virusul hepatitei C pe
durata primelor sale stadii de viatd, in timp ce alte AAD tintesc
diverse aspecte ale replicarii virale. Inhibitorii nucleotidici ai
polimerazei de primd generatie, de exemplu sofosbuvirul, au
demonstrat rate ale RVS de peste 90% in cazul genotipurilor 1-6.°

Prevalenta:

Numarul de persoane infectate in prezent cu virusul hepatitei
C (sau cu alt patogen). De exemplu, prevalenta hepatitei C a
fost de 0,4% in Germania in 2010." Aceasta inseamna ca 0,4%
din populatia totala era infectata cu virusul hepatitei C la data
determindrii (2010).!

Inhibitori ai proteazei:

Aceste tratamente inhiba o enzima a virusului hepatitei C,
impiedicand astfel in mod direct reproducerea virusului. In

2011, doi inhibitori ai proteazei (boceprevir si telaprevir) au

fost autorizati de EMA pentru tratamentul hepatitei C cronice

la nivelul Uniunii Europene.'' Tratamentul cu boceprevir si
telaprevir se realizeaza exclusiv in asociere cu interferon si
ribavirina (vezi tripla terapie). In plus, acest tratament este posibil
numai pentru persoanele cu hepatita C de genotipul 1.21n 2014,
EMA a aprobat inhibitori ai proteazei mai noi, care asigurd un
tratament eficace impotriva tuturor genotipurilor hepatitei C.°

Raspuns:

Reactia unei persoane la o anumita terapie. Tipurile de

terapie pe baza de interferon pentru hepatita C cronica sunt
dependente de raspuns (adica terapia este stabilita in functie
de rapiditatea cu care pacientul raspunde la tratament).
Dezvoltarea incarcaturii virale este decisiva pentru tratamentul
hepatitei C. Se disting mai multe tipuri de raspuns.’

- Raspuns virologic rapid (RVR):

Incarcatura virala scade foarte rapid (in mai putin de 4
saptamani) de la inceperea terapiei si se mentine sub limita
de detectie pe durata terapiei.

- Raspuns virologic tardiv (RVT):

Incarcatura virala scade lent, dar apoi se mentine sub limita
de detectie.

- Fararaspuns/raspuns partial:
Incarcatura virala scade partial, insd ramane detectabila in
permanenta.

- Raspuns nul (RN):

Incarcatura virald nu scade deloc sau scade foarte putin, si
rdmane detectabild in permanenta.

- Reaparitia viremiei sub tratament (RVT) (breakhrough):

Incarcatura virala a scazut deja sub limita de detectie.
Virusul reapare brusc inainte de sfarsitul tratamentului.

- Recidiva:
Inseamna reaparitia bolii. Dacd pacientul nu mai prezinta
virusul la sfarsitul tratamentului (genotipul viral nu poate
fi detectat), dar virusul poate fi detectat in sange dupa
un interval de timp, inseamna cd s-a produs o recidiva.
In prezent, se considera ca un pacient este vindecat daca
nu se produce nicio recidiva in interval de sase luni de la
sfarsitul tratamentului.

- Raspuns virologic sustinut (RVS):
Virusul nu poate fi detectat dupa sase luni de la sfarsitul
tratamentului, iar hepatita C este considerata vindecata.
Cu cele mai recente AAD, RVS se obtine daca virusul nu
poate fi detectat dupa trei luni de la sfarsitul tratamentului.
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Ribavirina:

Ribavirina este un tratament administrat in asociere cu
interferonul pentru a trata hepatita C cronica. Aceasta creste
eficacitatea terapiei cu interferon.” Hepatita C nu poate fi

tratatd numai cu ribavirind. Anemia este o reactie adversa
frecventd la ribavirind.!

Tripla terapie:

Tn acest tip de terapie se foloseste o asociere de trei
medicamente pentru a trata hepatita C cronica, de
exemplu, interferon (injectabil), ribavirina (comprimate) si
un inhibitor al proteazei din prima generatie de tratamente
(boceprevir sau telaprevir). S-a demonstrat ca in unele
cazuri tripla terapie a imbunatatit considerabil sansele

unui tratament reusit pe termen lung, insa tripla terapie cu
boceprevir sau telaprevir a fost asociatd si cu numeroase
reactii adverse.®
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Incircitura virali (ARN-VHC):

Incarcatura virala furnizeaza informatii despre cantitatea de
virus al hepatitei C detectabila in sange (viremia). De obicei
se masoara in unitati internationale (Ul) pe mililitru de sange;
in trecut se masura in numarul de copii pe mililitru de sange.
Determinarea in Ul prezinta avantajul ca permite compararea
rezultatelor din teste diferite. Valoarea incarcaturii virale nu
are legatura cu progresia hepatitei C cronice, cu exceptia
pacientilor la care s-a efectuat transplant de ficat sau a
pacientilor infectati concomitent cu HIV. 'Totusi, cu noile
optiuni terapeutice, valoarea incdrcéturii virale poate influenta
perspectivele de vindecare.

Editat de Prof. univ. Dr. Markus Peck-Radosavljevic, Vice-
presedinte, Departamentul de Gastroenterologie si Hepatologie,
Medizinische Universitcit Wien.
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