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Streszczenie:

Wstep: Przewleklemu zakazeniu HCV towarzyszy¢ moga zaburzenia neuropsychiatryczne jak:
zaburzenia nastroju, zaburzenia lgkowe, zespot przewlektego zmegczenia oraz zaburzenia funkcji
poznawczych, ktore obnizaja jakos$¢ zycia oséb HCV (+). Rozpowszechnienie oraz nasilenie tych
dysfunkcji psychiatrycznych jest obecnie szeroko eksplorowane, jakkolwiek dotychczas opublikowane
wyniki nie sg jednoznaczne. Etiopatogeneza zaburzen neuropsychiatrycznych pozostaje ztozona,
znaczenie ma tu sama $wiadomosc¢ przewlektej choroby zakaznej jak i replikacja HCV w osrodkowym
ukladzie nerwowym prowadzaca do aktywacji gleju oraz uszkodzenia neurondéw. Zaburzenia nastroju
naleza do powaznych dziatan niepozadanych terapii przyczynowej chorych zakazonych HCV. Moga
by¢ przyczyna przerwania i nieskutecznosci leczenia interferonem pegylowanym i rybawiryng a
wczesne ich rozpoznanie ma kluczowe znaczenie dla bezpieczenstwa terapii.

Cel pracy: Ocena wptywu zakazenia HCV na czgsto$¢ wystepowania zaburzen nastroju i ich
nasilenie. Ustalenie czynnikow predykcyjnych zaburzen nastroju. Okre$lenie rozpowszechnienia
zaburzen depresyjnych podczas leczenia przyczynowego WZW, ustalenie warunkéw w jakich ryzyko
ich rozwoju jest najwyzsze oraz ocena ich wptywu na skutecznos$¢ terapii przyczynowej. Okreslenie
wplywu zakazenia HCV 1 terapii przyczynowej na zalezna od zdrowia jako$¢ zycia. Ocena
przydatnosci dostgpnych narzedzi psychometrycznych i wskazanie optymalnych co do mozliwosci
wykorzystania ich w badaniu podmiotowym o0sob zakazonych HCV.

Material i metody: Po spetnieniu okreslonych wczesniej kryteriow kwalifikacyjnych i podpisaniu
swiadomej zgody, badaniem objcto trzy grupy pacjentow Katedry i Kliniki Choréb Zakaznych,
Chorob Watroby oraz Nabytych Niedoboréw Odpornosciowych AM we Wroctawiu oraz pacjentow
Poradni WZW Wojewddzkiego Zespotu Specjalistycznej Opieki Zdrowotnej we Wroctawiu: 0soby
zakazone HCV, zakwalifikowane i poddane terapii interferonem pegylowanym i rybawiryna (n: 154,
M: 86, K: 68), osoby przewlekle zakazone HBV (n: 26, M:18, K: 8) oraz osoby z ustalonym
rozpoznaniem niezakaznej patologii watroby. (n: 36, M: 21, K: 15). Laczna liczba chorych objetych
obserwacja n: 216. U chorych zakazonych HCV okre§lono migdzy innymi genotyp wirusa oraz
wiremig, bioptaty watroby oceniane byly przez anatomopatologa wedlug skali HAIL. U wszystkich
0s0b wlaczonych do badania okreslono aktywnos¢ AspAt i AlAt oraz GGTP i fosfatazy zasadowej a
takze TSH. Od wszystkich badanych zebrano doktadny wywiad chorobowy dotyczacy dodatkowych
schorzen somatycznych jak i psychiatrycznych, rejestrowano wszystkie przyjmowane dodatkowo leki,
szczegblng uwage zwrocono na uzaleznienie od substancji psychoaktywnych. Osoby z wszystkich
trzech grup (n: 216) poddano badaniu psychiatrycznemu, ktére wykonano z wykorzystaniem
zarekomendowanych przez psychiatrow narzedzi: inwentarz depresji Becka, skala depresji Hamiltona,
skala MADRS, kwestionariusz jakos$ci zycia SF -36. Objawy lekowe i depresyjne oceniano takze z
wykorzystaniem inwentarza objawow PSE (Present State Examination) dostosowanego do klasyfikacji
ICD 10. Osoby zakazone HCV, po rozpoczegciu terapii interferonem pegylowanym i rybawiryna byly
poddawane wyzej wymienionym kontrolnym badaniom psychiatrycznym w odstepach 90 — dniowych
(+/-) 30 dni.

Wyniki: Osoby zakazone HCV byty statystycznie istotnie starsze oraz gorzej wyksztatcone niz chorzy
zakazeni HBV. Wiek o0sob zakazonych HCV wynosit 21-68 lata (mediana 46) wiek osob zakazonych
HBV 18-53lata (mediana 28), wiek badanych z niezakaZna hepatopatia 25- 72 lata (mediana 75).
Grupe chorych HCV (+) charakteryzowaly nastepujace zmiany w bioptacie watroby: stopien zmian
zapalnych — mediana 2, stopien zwtdknienia — mediana 2, stopien stluszczenia — mediana 2. Wiremia
HCV: mediana 1153678,5 TU/ml. Aktywnos¢ enzymoéw watrobowych w grupie HCV (+): AspAt 22-
329 IU/ml (mediana 68 IU/ml), Alat 19 — 549 IU/ml (mediana 83 IU/ml), GGTP 11- 1273 IU/ml



(mediana 52,5 IU/ml). W grupie osob HBV(+) i chorych z niezakazna hepatopatia mediany
aktywnosci enzymow watrobowych wynosity odpowiednio: Alat: 59,5 TU/ml i 58 IU/ml AspAt: 64,5
IU/ml i 55 TU/ml. W chwili wlaczenia do badania w grupie HCV (+) rozpoznanie depresji zglosito 2
chorych, 4 osoby przyjmowaty leki przeciwdepresyjne a analiza wynikow badania przeprowadzonego
za pomoca inwentarza PSE wykazata, ze kryteria depresji byly spelnione dodatkowo u 4 chorych.
Wywiad chorobowy obciazony depresja zglaszalo 8 osob z tej grupy, uzaleznieniem od substancji
psychoaktywnych 7 0sob. Ocena nasilenia zaburzen nastroju w badanych grupach, po uwzglednieniu
wplywu wieku nie wykazata znaczacych réznic pomigdzy badanym grupami a istotnie wigksze
nasilenie zaburzen depresyjnych w grupie pacjentow HCV (+) w poréwnaniu do chorych z niezakazna
hepatopatia wykazano jedynie za pomoca skali depresji Hamiltona. Nasilenie objawow depresyjnych
w grupie HCV (+) pozostawato w zwiazku z wiekiem badanych oraz wielkoscia wiremii. Stopien
zmian zapalnych i zwldknieniowych ocenianych w bioptatch watroby nie wptywaly na nastro;.
Wyniki badania nastroju chorych zakazonych HCV w trakcie trwania terapii przyczynowej wykazaty
istotne statystycznie jego obnizenie wzglgdem poziomu sprzed leczenia. Najwigksze pogorszenie
nastroju uwidocznito si¢ w pierwszych miesiacach terapii. Depresja w czasie leczenia zostala
rozpoznana przez psychiatre u 8 badanych, analiza wynikéw uzyskanych za pomoca PSE umozliwiata
rozpoznanie depresji dodatkowo u 8 oso6b. Wigksze nasilenie objawow depresyjnych przed terapia
PegIlFN +RBV moze stanowi¢ czynnik predykcyjny zaburzen nastroju w czasie jej trwania. W skali
depresji MADRS wszyscy pacjenci z rozpoznana i leczona w czasie terapii PeglFN +RBV depresja,
wyjsciowo przed leczeniem uzyskali 5 1 wigcej punktow, podczas gdy % o0sob bez depresji uzyskato <
6 pkt. na 20 mozliwych. Osoby, ktore uzyskaly trwala odpowiedz wirologiczna (SVR)
charakteryzowal lepszy nastrdj zarowno przed rozpoczeciem terapii jak i w trzecim miesiacu jej
trwania. Zalezna od zdrowia jakos¢ zycia os6b HCV (+) w podskalach oceniajacych jej wymiar
fizyczny byta nizsza w poréwnaniu z chorymi HBV (+). Podczas terapii PegIFN i RBV jakos¢ zycia
obnizyla sig¢ w 6 z 8 podskal a jej pogorszenie pozostawato najwigksze okoto 90 dnia leczenia.

Whioski:

1) W moim materiale prewalencja depresji wsrod osob zakazonych HCV wyniosta 6,4% 1 jest
wyraznie nizsza niz opisywana w literaturze. Nasilenie objawéw depresyjnych u chorych zakazonych
HCYV bylo nieznacznie wigksze niz u HBV (+) i chorych z niezakazna patologia watroby. Starszy
wiek oraz wysokos$¢ wiremii okazaty si¢ czynnikami predykcyjnymi depresji u 0oso6b HCV (+).

2) Stwierdzone przed terapia przyczynowa HCV wigksze nasilenie objawow depresyjnych u chorego
mozna uzna¢ za czynnik predykcyjny depres;ji, ktora pojawia si¢ podczas leczenia PegIFN/RBV a
takze zdaje si¢ wiaza¢ z mniejsza szansa uzyskania trwalej odpowiedzi wirusologicznej (SVR).

3) Zaburzenia depresyjne podczas terapii przyczynowej] WZW t C wystapily u nie wigcej niz 15%
leczonych chorych i nie staly si¢ przyczyna przerwania leczenia. Najwigksze nasilenie objawow
depresyjnych zauwazalo si¢ w pierwszych trzech miesiacach terapii przyczynowe;.
Zaobserwowane wigksze nasilenie objawdw depresji podczas terapii mozna uzna¢ za czynnik
niekorzystny rokowniczo w odniesieniu do SVR.

4) Jako$¢ zycia 0sob zakazonych HCV, nie odbiega od jakosci zycia chorych zakazonych HBV oraz
pacjentéw z niezakazna patologia watroby. Podczas terapii przyczynowej zalezna od zdrowia jako$¢
zycia ulegala istotnemu pogorszeniu w pierwszych miesiacach leczenia PeglFN/RBV.

5) Sposrod wykorzystanych w pracy narzedzi, za najbardziej przydatny lekarzowi specjaliscie chorob
zakaznych uznaj¢ inwentarz depresji MADRS.



