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Wstep

Przewlekte zapalenie watroby typu B
(pzw B, ang. chronic hepatitis B virus) pozo-
staje jedna z wiodacych przyczyn marsko-
$ci watroby i raka watrobowokomaorkowe-
go (ang. hepatocellular carcinoma — HCC)
na swiecie. Pomimo iz uptyneto juz ponad
50 lat od wykrycia czynnika etiologiczne-
go wirusa zapalenia watroby typu B (wzw B,
ang. hepatitis B virus — HBV), mozliwosci le-
czenia tego schorzenia nadal pozostajg sub-
optymalne. Oczywistym jest, ze w przypad-
ku chorob zakaznych nadrzednym celem te-
rapii jest eliminacja patogenu z ustroju 0so-
by zakazonej. Niestety w przypadku wzw B
cel ten jest aktualnie nieosiagalny, a leka-
rze praktycy musza positkowac sie innymi.
Nowoczesne analogi nukleot(z)ydowe (AN)
(entekawir (ETV)/tenofowir (TDF)) sg w sta-
nie redukowac¢ wiremie HBV do poziomu
niewykrywalnego czutymi metodami PCR
(ang. polymerase chain reaction) juz w cia-
gu kilku—kilkunastu miesiecy od rozpocze-
cia terapii. Co wiecej, dtugotrwate leczenie
supresyjne powoduje zahamowanie, a na-
wet odwrdcenie zmian histologicznych
w watrobie u wiekszosci chorych (>90%),
zapobiegajac tym samym rozwojowi mar-
skosci watroby i jej powiktan [1]. Najnow-
sze doniesienia wskazujg takze na zmniej-
szenie ryzyka rozwoju HCC (jednakze nie
na jego catkowite wyeliminowanie) w prze-
biegu dtugotrwatej terapii AN [2]. Te sche-
maty leczenia sg bezpieczne, jedynie spo-
radycznie wiaza sie z wystapieniem dziatan
niepozadanych i —w poréwnaniu do rzadko
juz stosowanej lamiwudyny (3TC) — cechu-
ja sie minimalnym ryzykiem opornosci [3].
Dlaczego wiec wiekszos¢ badaczy uwaza,
ze ich stosowanie jest suboptymalne? Wyni-
ka to przede wszystkim z braku/nieznaczne-
go wptywu tych lekdéw na wewngtrzkomaor-
kowe formy HBV, co skutkuje brakiem moz-
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liwosci wyeliminowania zakazenia. W prak-
tyce oznacza to, ze u zdecydowanej wiek-
szosci chorych w momencie zaprzestania
stosowania analogéw dochodzi do nawro-
tu replikacji. Ostatnie liczne badania nad
prébami odstawiania leczenia AN (réwniez
te oparte na oznaczaniu stezenia HBsAQ),
szczegdlnie u chorych HBeAg(-), nie przy-
niosty zadawalajgcych rezultatow, nawet
po wieloletnim ich podawaniu. Wedtug réz-
nych Zrédet nawet w optymistycznych wa-
riantach do nawrotu replikacji dochodzi-
to u ponad 50% badanych [4]. Obecnie le-
czenie pzw B analogami nukleo(z)ydowy-
mi u chorych z HBeAg(-) mozna bezpiecz-
nie zakonczy¢ jedynie w momencie uzyska-
nia serokonwersji w uktadzie HBs. Co wazne,
serokonwersja HBsAg jest punktem najbliz-
szym wyleczeniu i wigze sie z dobrym roko-
waniem i przezywalnoscig poréwnywalna
do populacji ogélnej [5].

Przebieg serokonwersji HBsAg

Aby zrozumie¢, jakie czynniki decyduja
0 wystapieniu spontanicznej czy tez indu-
kowanej leczeniem serokonwersji w ukfa-
dzie HBsAg, nalezy rozwazy¢ ztozona na-
ture wirusa zapalenia watroby typu B oraz
jego powigzania z ukfadem immunologicz-
nym gospodarza. HBV ma unikatowe ce-
chy replikacyjne umozliwiajace jego prze-
trwanie. Przede wszystkim bardzo wczesnie
w przebiegu zakazenia — bo juz po 24 godzi-
nach — wirus wytwarza stabilng forme repli-
kacyjna w postaci minichromosomu (ang.
covalently closed circular DNA — cccDNA).
cccDNA stuzy jako matryca do syntezy
nie tylko HBV-DNA, lecz takze biatek wiru-
sa (wilaczajac w to antygen HBs). Co wiecej
jest to forma kolista, zamknieta, wyjatkowo
stabilna i oporna na leczenie AN. cccDNA
jest powigzana z czynnikami transkrypcyj-

nymi organizmu oraz biatkami wirusowy-
mi (M.in. antygenem rdzeniowym oraz biat-
kiem X), za$ jej aktywnos¢ i wigzanie z histo-
nami jest regulowane epigenetycznie [6].
cccDNA mozna znalez¢ w zakazonych he-
patocytach nawet u chorych HBsAg(-) wie-
le lat po przebyciu ostrego wzw B, u kto-
rych jedyng oznaka przebytej infekgji jest
obecnos¢ przeciwciat anty-HBc. Dlatego tez
bez mozliwosci terapeutycznego wptywa-
nia na zawartos¢ cccDNA trudno jest mo-
wi¢ o mozliwosci eradykacji zakazenia. Rok
2014 przyniost nowe nadzieje w tym za-
kresie, co zostanie szczegétowo omdwio-
ne w dalszej czesci pracy. Innymi wazny-
mi cechami HBV sa: zdolno$¢ do integracji
z DNA gospodarza, dziatanie karcynogenne
oraz bardzo skuteczne dziatanie inhibicyjne
odpowiedzi immunologicznej zakazonych.
Wirus zapalenia watroby typu B moze ttu-
mic swoistg odpowiedZ komorkowa ze stro-
ny limfocytéw T CD4 lub CD8, humoral-
na ze strony limfocytéw B oraz nieswoistg
przede wszystkim przez wptyw na limfocy-
ty NK (ang. natural killer), gtbwnie poprzez
antygeny wirusowe [7]. Wazng role odgry-
wa antygen powierzchniowy HBsAg, ktory
jest syntetyzowany w znacznym nadmiarze
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w stosunku do kompletnych wiriondw HBV
(10°-10%). Przewlekta stymulacja antygeno-
wa prowadzi do zjawiska ,wyczerpania” im-
munologicznego limfocytéw, co jest row-
niez gtéwnga cecha zakazenia CMV (ang. cy-
tomegalovirus). W miare uptywu zakazenia
proces ten ulega pogtebianiu, a limfocy-
ty CD4 oraz CD8 wykazujg ekspresje biatka
PD-1, w mniejszym stopniu CTLA-4, CD244
czy tez TIM-2, wskazujacych na znaczne ob-
nizenie ich potencjatu proliferacyjnego i cy-
totoksycznego. Oczywiscie wiele innych
mechanizmow jest zaangazowanych w in-
terakcje HBV-uktad odpornosciowy, jednak
ich omowienie przekracza ramy niniejszego
opracowania. Nalezy zauwazy¢, ze zakaze-
nie wzw B jest chorobg dynamiczna i wie-
lofazowa (sktadajgcg sie z pieciu etapow za-
kazenia: fazy wysokiej wiremii z HBeAg(+),
fazy immunoeliminadji, fazy kontroli immu-
nologicznej, fazy HBeAg(-) zapalenia watro-
by i fazy po utracie antygenu HBs), co wyni-
ka z nieustannej interakcji pomiedzy repli-
kujacym i zmiennym genetycznie wirusem
a wydolnoscig uktadu odpornosciowego.

Rowniez serokonwersje w ukfadzie HBs
nalezy traktowac jako proces dynamiczny,
a nie zjawisko jednorazowe. Jak juz wspo-
mniano, antygen ten jest syntetyzowa-
ny stale juz od pierwszych tygodni zakaze-
nia, podobnie w trakcie catego okresu in-
fekcji wydzielane sg przeciwciata anty-HBs.
HBs-anty-HBs ulegaja taczeniu w komplek-
sy immunologiczne, a uwidaczniany w su-
rowicy krwi profil serologiczny jest jedynie
wypadkowa tych proceséw. Oznacza to,
ze w momencie gdy synteza HBsAg zmniej-
sza sie, a wydolny ukfad odpornosciowy
produkuje anty-HBs w nadmiarze, obserwu-
je sie proces zanikania tego antygenu i po-
jawiania sie anty-HBs — serkonwersje HBsAg.
Takie rozumienie serokonwersji pozwala
rowniez na wytlumaczenie zjawiska re-sero-
konwersji HBsAg, ktora jest ponowng synte-
73 HBsAg z cccDNA ponad mozliwosci kom-
pleskowania przez przeciwciata anty-HBs.
Uzyskanie serokonwersji jest zalezne od za-
wartosci cccDNA w watrobie (z ktérego jest
syntetyzowany antygen) oraz od wydolno-
$ci immunologicznej, czyli mozliwosci syn-
tezy anty-HBs. Wazne jest, ze stosunkowo
od niedawna mozna w sposob ilosciowy
oznacza¢ dynamike stezenia HBsAg, a za-
tem przewidywac wystgpienie serokonwer-
sji tego antygenu.
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Oznaczanie stezenia HBsAg
a serokonwersja HBsAg

Oznaczanie stezenia HBSAg w surowicy
krwi zyskato w ostatnich latach duze zna-
czenie praktyczne. Stato sie to miedzy inny-
mi dzieki wprowadzeniu automatycznych
metod pomiaru w oparciu o standard WHO
(IU/mL). Charakteryzuja sie one duzg powta-
rzalnoscig wynikow (wskazniki (ang.) intra-
i inter-assay variability do 10%). Co najwaz-
niejsze, stezenie antygenu odzwierciedla
zawarto$¢ cccDNA w watrobie, szczegodlnie
dobrze u chorych HBeAg(+), nieco stabiej
w HBeAg(-). Jest to jak dotad jedyny niein-
wazyjny wskaznik cccDNA/stopnia integra-
cji wzw B z genomem gospodarza [4]. Ob-
nizanie sie stezenia HBsAg w surowicy krwi
- niezaleznie czy w przebiegu naturalnym
choroby, czy tez w czasie leczenia AN lub in-
terferonem pegylowanym (PEG-IFN) - jest
korzystnym rokowniczo czynnikiem uzyska-
nia eliminacji tego antygenu. Czyni to z po-
miaru stezenia HBsAg uniwersalny wskaznik

aktywnosci zakazenia, ktéry bedzie réwniez
pomocny przy opracowywaniu nowych te-
rapii anty-HBV.

W pionierskich badaniach wtasnych
przeprowadzonych w grupie 226 chorych
w przebiegu naturalnym zakazenia wzw B
stwierdzono, ze stezenie HBsAg wigze sie
7 poszczegdinymi fazami infekgji i jest naj-
nizsze na etapie kontroli immunologicznej,
czyli u tzw. nosicieli antygenu HBs. Co wie-
cej dowiedziono, ze wyzsze stezenia tego
antygenu sg powigzane z nawrotami re-
plikacji i reaktywacja choroby [8]. Wyniki
te zostaty rowniez potwierdzone przez ba-
daczy wtoskich, ktorzy stwierdzili, ze ste-
zenia HBsAg <1000 IU/mL oraz HBV-DNA
<2000 IU/mL umozliwiajg réznicowanie
nosicieli HBsAg od chorych z aktywnym
HBeAg(-) wymagajacych leczenia [9]. Czu-
tos¢ tych dwodch oznaczer wynosita 91%,
a swoistos¢ — 95%. Ponadto w dalszej ob-
serwacji wiasnie u 18% pacjentéw z HBsAg
<1000 IU/mL oraz HBV-DNA <2000 IU/mL
doszto do utraty antygenu HBsAg. Na tej
podstawie mozna okresli¢ warunki prowa-
dzace do eliminacji HBsAg: wczesniej musi
dojs¢ do serokonwersji antygenu, zas w dal-
szej kolejnosci do istotnego spadku steze-
nia HBV-DNA oraz HBsAg. Taki stan jest na-
zywany kontrolg immunologiczng i cze-
sto w dalszej perspektywie prowadzi do se-
rokonwersji. Zblizong sytuacje mozna uzy-
ska¢, stosujac interferon pegylowany alfa-2a
(PEG-IFN alfa-2a). W tym przypadku réwniez
stwierdzono, ze obnizanie stezenia HBsAg
jest korzystnym czynnikiem odpowiedzi,
za$ brak jego spadku praktycznie wyklucza
sukces terapeutyczny. Najwieksze badanie
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oceniajace znaczenie predykcyjne stezenia
HBsAg w leczeniu PEG-IFN obejmowato po-
nad 800 chorych HBeAg(+) i ponad wszel-
ka watpliwos¢ wykazato, ze brak spadku an-
tygenu o minimum 10% w 12. tygodniu te-
rapii praktycznie wyklucza mozliwos¢ jego
utraty po zakonczeniu leczenia [10]. Szan-
sa na eliminacje HBsAg wynosifa u takich
chorych 0-2%. Wyniki te zostaty uwzgled-
nione jako rekomendacja Polskiej Grupy
Ekspertéw HBV [11]. Stwierdzono réwniez,
ze stezenia HBsAg <400 IU/mL w genoty-
pie A HBV oraz <1000 IU/mL w genotypie
D w 48. tygodniu leczenia PEG-IFN wiaza sie
z 75% szansg na uzyskanie trwatej kontro-
liimmunologicznej 5 lat po zakoriczeniu te-
rapii, co w konsekwencji bedzie prowadzito
do utraty HBsAg [12].

Niestety w przypadku terapii analoga-
mi nukleo(z)ydowymi stezenia HBsAg po-
zostajg stabilne w czasie leczenia, co wia-
ze sie ze wspomnianym wyzej niewielkim
wptywem tych lekow na cccDNA. Jednak-
ze i w takiej sytuacji spadek stezenia anty-
genu jest warunkiem sine qua non jego eli-
minacji. W badaniach witasnych stwierdzo-
no, ze utrata ta byta obserwowana jedy-
nie u chorych, u ktérych stezenie HBsAg
obnizyto sie >0,5 log,, IU/mL w ciggu
dwoch lat od uzyskania niewykrywalnosci
HBV-DNA [13]. Tak wiec i w tym przypad-
ku sekwencja zdarzen prowadzaca do elimi-
nacji HBsAg jest taka sama: serokonwersja
HBeAg, niewykrywalno$¢ HBV-DNA, spadek
stezenia HBsAg i ostatecznie utrata HBsAg
z pojawieniem sie przeciwciat anty-HBs.
Warto dodac, ze obnizanie stezenia antyge-
nu wystepowato jedynie u 0séb z rekonsty-
tucja odpowiedzi immunologicznych od-
zwierciedlong wyzszymi stezeniami biatka
IP-10, ktére s3 wyktadnikami endogennego
systemu interferonu.

Zastosowanie interferonu alfa
a serokonwersja HBsAg

Niestety utrata antygenu HBs w zakaze-
niu wzw B jest zjawiskiem bardzo rzadkim.
Jej czestos¢ w duzej mierze zalezy od fazy
infekcji, ktéra jest wypadkowa zawartosci
cccDNA/integratow HBV w hepatocytach
i sity odpowiedzi immunologicznych. Z jed-
nej strony w przypadku ostrego wzw B utra-
ta HBsAg dotyczy okoto 95% populacji zdro-
wej, co wynika przede wszystkim z krotkie-
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go okresu choroby i wydolnej swoistej od-
powiedzi komorkowej anty-HBV. Z drugiej
strony zaréwno u dzieci, jak i u oséb star-
szych proces chronicyzacji zakazenia po fa-
zie ostrej jest czestszy. W przypadku prze-
wlektego zapalenia watroby typu B, samo-
istng utrate HBsAg obserwuje sie w zasadzie
wytgcznie u chorych z niska replikacjg HBV
(nosicieli HBsAg), a i u nich odsetek ten nie
jest wysoki (~1,5%/rok zakazenia).

Leczenie analogami nukleo(z)ydowy-
mi stosunkowo rzadko prowadzi do utraty
HBsAg. Nawet w przypadku silnie dziataja-
cych AN, takich jak tenofowir, szansa na eli-
minacje HBsAg wynosi okoto 8% po sze-
dciu latach leczenia, ale jedynie u chorych
z HBeAg(+) [14]. Praktycznie nie notuje sie
utraty tego antygenu u pacjentéw z ujem-
nym HBe w czasie terapii analogami nu-
kleo(zlydowymi. Ma to oczywiscie zwia-
zek z dtugotrwatoscig zakazenia i poste-
pujaca dysfunkcja immunologiczna, ktd-
rej nawet petna supresja replikacji nie jest
w stanie odwroci¢ [15]. Zdecydowanie naj-
wieksza szanse na eliminacje HBsAg niesie
ze sobg leczenie interferonem pegylowa-
nym. Warto podkresli¢, ze odsetek chorych
z utrata tego antygenu narasta z kazdym ro-
kiem po zakonczeniu leczenia, aby osiaggnac
9% trzy lata po skonczeniu terapii, a na-

Zdecydowanie najwieksze
prawdopodobienstuwo
uzyskania eliminacji HBEsAg
wystepuje w przypadku
leczenia pegylowanym
interferonem. Wazne jest
podRreslenie, ze odsetek
chorych z utratg HBsAg
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aby osiggngc 9% w trzecim
roku, a nawet 12% w pigtym
roRu po leczeniu u chorych
HBeAg(-)

wet 12% piec lat po jej zakoriczeniu u cho-
rych HBeAg(-) [16]. Jak wspomniano, klu-
czowe znaczenie ma obnizanie sie stezenia
HBsAg w trakcie leczenia. Mechanizm dziata-
nia przeciwwirusowego interferonu alfa jest
ztozony. Istotne jest jego bezposrednie dzia-
tanie przeciwwirusowe wynikajace z wptywu
na ekspresje genéw indukowanych interfe-
ronem (ISG), a takze dziatanie immunomo-
dulacyjne, klasycznie wigzane z polaryzacja
odpowiedzi komdrkowych w kierunku Thi.
Ostatnie badania wskazujg réwniez na istot-
ne oddziatywanie stymulujace cytotoksycz-
nos¢ komorek NK. Wiadomo tez, ze w trakcie
terapii IFN alfa dochodzi do obnizania sie ilo-
sci wewnatrzkomaorkowych form HBV, m.in.:
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PgRNA, zwigzanego z kapsydem HBV-DNA,
cccDNA oraz HBsAg i HBeAg, aczkolwiek me-
chanizm ten nie zostat do konca wyjasniony.
Jednakze ostatni rok przyniost interesujace
wyniki wskazujgce na wptyw interferonu alfa
na niecytolityczng degradacje cccDNA [17].
Lucifora i wsp. podjeli trud poszukiwania le-
kow wptywajacych na cccDNA in vitro, za$
IFN alfa oraz lamiwudyna stuzyty im za sub-
stancje referencyjne. W pracy opublikowa-
nej w 2014 roku w czasopismie Science ba-
dacze do$¢ nieoczekiwanie stwierdzili, ze in-
terferon alfa poprzez wptyw na APOBEC3A
oraz APOBEC3B powoduje deaminacje oraz
nastepcza degradacje cccDNA w mechani-
zmie bezposrednim, niezaleznym od odpo-
wiedzi immunologicznych. Stwierdzono tak-
e, ze taki efekt w znacznie wigkszym stopniu
jest indukowany przez agonistéw receptora
limfotoksyny (LTBR). Po 30-dniowym lecze-
niu redukcja cccDNA in vitro wynosita 95%.
Wyniki badar wzbudzity duze zainteresowa-
nie w $wiecie nauki, a wsrdd gtoéwnych za-
strzezen skierowanych przeciwko znalazt sie
potencjalny wptyw onkogenny agonistow
LTBR u ludzi, a takze charakter in vitro badan.
Z cata pewnoscia zostat jednak otwarty szlak
nowych poszukiwan czasteczek wptywaja-
cych na degradacje cccDNA.

Interferon alfa — poprzez
wptyw na APOBEC3A

oraz APOBEC3B

— powoduje deaminacje
oraz nastepczg degradacje
cccDNA w mechanizmie
bezposrednim, niezaleznym
od odpowiedzi
immunologicznych

Aktualne i przyszte mozliwosci
terapii nastawionych na utrate
HBsAg

Ostatnie lata przyniosty rowniez inng kon-
cepcje terapeutyczna, taczacg dziatanie su-
presyjne AN oraz przeciwwirusowe i im-
munomodulacyjne PEG-IFN. Skojarzone le-
czenie sekwencyjne opiera sie na zatoze-
niu, ze wstepna redukcja HBV-DNA bedzie
w stanie przynajmniej czesciowo odwré-
ci¢ dysfunkcje immunologiczng, co powin-
no zwiekszyc¢ skutecznos¢ pegylowanego in-
terferonu. Obecnie nie sg jeszcze znane opty-
malne schematy takiego postepowania. Naj-

wiekszym badaniem testujacym te hipote-
ze jest ARES, ktérego wyniki byty prezento-
wane podczas Kongresu Europejskiego To-
warzystwa Badari Choréb Watroby w 2014
roku [18]. W badaniu tym poréwnywano sku-
teczno$¢ monoterapii entekawierem vs. tera-
pii skojarzonej entekawirem i PEG-IFN u cho-
rych z HBeAg(+) pzw B. Rzeczywiscie stwier-
dzono, ze spadek stezenia HBsAg oraz HBeAg
byt zdecydowanie wigkszy w ramieniu z te-
rapig skojarzonga, za$ HBV-DNA ulegto po-
dobnej redukgji w obydwu grupach. Przed-
stawione wyniki skutecznosci (w 48 tygodni
po zakonczeniu terapii) potwierdzity wyzszy
odsetek serokonwersji HBeAg (24% vs. 11%,
p=0,03) oraz chorych ze stezeniem HBsAg
<1000 IU/mL (26% vs. 14%, p=0,06) u pa-
cjentéw leczonych obydwoma lekami. Zde-
cydowanie najbardziej obiecujacg strategia
u0sob juz stosujacych AN z petng supresja re-
plikacji HBV-DNA wydaje sie jednak podawa-
nie PEG-INF. W najnowszym badaniu Li i wsp.
dodawano pegylowany interferon u 83 cho-
rych leczonych AN przez przynajmniej dwa
lata [19]. W grupie otrzymujacej skojarzong
terapig sekwencyjna odsetek utraty HBsAg
w 6 miesiecy po zakonczeniu leczenia wy-
niést 27,7% (w poréwnaniu z 0% w grupie
AN). Co wiecej u 91% chorych, u ktorych za-
obserwowano stezenie HBsAg <1000 IU/mL
przed podaniem PEG-IFN, stwierdzono utra-
te HBsAg. Jesienig 2014 roku bedg zas pre-
zentowane wyniki najwiekszego badania
klinicznego, w ktérym wykorzystano tera-
pie skojarzong tenofowir+PEG-IFN u cho-
rych zHBeAg(-). Mozliwe, iz beda miaty one
wplyw na wytyczne leczenia HBV.

Mechanizm dziatania
przeciwwirusowego interferonu
alfa jest ztozony. Istotne jest
jego bezposrednie dziatanie
przeciwwirusowe wynikajgce
Z Wptywu na ekspresje

genow IndukRowanych
interferonem (I1SG), a takze
dziatanie immunomodulacyjne,
Rlasycznie wigzane

Z polaryzacjg oapowiedzi
komaorkowych w Rierunku Thi.
Ostatnie badania wskazujg
rowniez na istotne dziatanie
stymulujgce cytotoksycznosc
romorek NIK Wiadomo tez,

ze W trakcie terapii IFN alfa
dochodzi do obnizania sie ilosci
wewnagtrzkomorkowych form
HBV

Podsumowanie

Serokonwersja HBsAg nadal pozostaje
zjawiskiem rzadkim, w zwigzku z czym ak-
tualne leczenie powinno koncentrowac sie
na petnej supresji replikacji HBY, tym sa-
mym redukujac ryzyko rozwoju marsko-
$ci watroby i HCC. Z drugiej jednak stro-
ny zawarta w Rekomendacjach Polskiej
Grupy Ekspertéw uwaga, ze pierwszg li-
nig terapii pzw B powinien by¢ pegylo-
wany interferon, w polskich warunkach
jest w petni uzasadniona. Leczenie PEG-
-IFN stwarza najwieksza szanse uzyskania
optymalnego punktu docelowego terapii
- serokownersji HBsAg, szczegdlnie u do-
minujacych w Polsce chorych zakazonych
genotypem A HBV z obecnoscig przeciw-
ciat anty-HBe [20]. Umiejetnie prowadzo-
ne leczenie sekwencyjne oraz skojarzone
prawdopodobnie zwieksza w przysztosci
szanse na utrate HBsAg. Jednakze dopie-
ro wprowadzenie nowych terapii, wptywa-
jacych na zawarto$¢ cccDNA, w skojarzeniu
z AN i immunomodulatorami moze stwo-
rzy¢ w przysztosci szanse eliminacji zakaze-
nia wirusowym zapaleniem watroby typu B.

Serokonwersja HBsAg

nadal pozostaje zjawiskiem
rzadkim, w zwigzku z czym
aktualne leczenie powinno
Roncentrowac sie na petnej
supresji replikacji HBV,

tym samym redukujgc
ryzyko rozwoju marskRosci
wagtroby i HCC. Z drugiej
Jednak strony zawarta

w Rekomendacjach Polskiej
Grupy Ekspertow uwaga,

ze pierwszq linig terapii

pzw B powinien byc PEG-IFN,
w warunkach polskich jest

w petni uzasadniona. Leczenie
pegylowanym interferonem
stwarza najwiekszg szanse
uzyskania optymalnego
punktu docelowego terapii

— serokownersji HBSAGg,
szczegolnie u dominujgcych
w Polsce chorych zakazonych
genotypem A HBV

7 obecnoscig przeciwciat
anty-HBe
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Artykut jest dostepny na zasadzie dozwolonego uzytku osobistego. Dalsze rozpowszechnianie (w tym umieszczanie w sieci)
o jest zabronione i stanowi powazne naruszenie przepisow prawa autorskiego oraz grozi sankcjami prawnymi.
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